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INTRODUCCION

KI-67 ES UNA PROTEINA
NUCLEAR QUE SE EXPRESA
DURANTE LAS FASES
G1 TARDIA, S, G2 Y M
DEL CICLO CELULAR.

SU EXPRESION ES UTIL
PARA DETECTAR Y
CUANTIFICAR CELULAS EN
PROLIFERACION EN
ENFERMEDADES
NEOPLASICAS.
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LINFOMAS CANINOS

La evaluacion de la proliferacion celular
mediante el marcador nuclear KI-67 ha mostrado
una correlacion significativa con el grado de
malignidad del linfoma.

Estudios anteriores han determinado un valor de
corte en los ensayos de citometria de flujo
(12,2% de celulas positivas a KI-67) para

diferenciar los linfomas de bajo y alto grado
(Poggi, 2015).




OBJETIVO PRINCIPAL

CLASIFICAR LOS LINFOMAS CANINOS
tN BAJO Y ALTO GRADO UTILIZANDO
-|. MARCADOR NUCLEAR KI-67
MEDIANTE CITOMETRIA DE FLUJO.
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METODOLOGIA

Se incluyeron prospectivamente 37 perros diagnosticados
con linfoma multicéntrico atendidos en el Hospital Veterinario
de Uruqguay entre marzo del 2022y julio del 2024,
previo a recibir cualquier tratamiento.

Protocolo Comision de Etica en el Uso de Animales (CEUA) N°801.
NUmero de expediente: 111900-000780-19.

Se tomaron dos muestras de puncion-aspiracion con
aguja fina (PAAF) de nodulos linfaticos aumentados
de tamafio para diagnostico por citologia e
inmunofenotipificacion por citometria de flujo.

12 LT/CD45-, 5 LT/CD45+, 20 LB.




METODOLOGIA

* 7. 38,

L Anticuerpo: anti-KI67-FITC (clon MIB-1 de BIO-RAD)
. gt 8 Anti-humano con reactividad cruzada con perro

Kit de fijacion y permeabilizacion celular: BD
CYTOFIX/CYTOPERM FIXATION/PERMEABILIZATION

Citdmetro de flujo: Accuri C6 de BD Biosciencies
Laser azul 488 nmy detector para FITC (exc498/em517)




METODOLOGIA
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METODOLOGIA

Se determina la poblacion linfoide a partir del grafico de dispersion
frontal (FSC) vsdispersion lateral (SSC), y se seleccionan Los singuletes.

L porcentaje de células KI-67 I
positivas se calculo a partir del & Boow__| 8
grafico de dispersion lateral (SS5C) g | g b
ysintensidad de fluorescencia N
KI67-FITC. R ST et S |

KIBT FITC-A KIGT FITC-A



METODOLOGIA: CLASIFICACIONES

GRADO DE MALIGNIDAD NIVEL DE EXPRESION DE
DEL LINFOMA KI-67

- BAJO: <20%

PUNTO DE CORTE: 12.2% | 0

DE CELULAS POSITIVAS A KI-67 INTERMEDIO: 20,1-40%
ALTO: >40%

ALTO GRADO
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Poggi, 2015



RESULTADOS o
LINFOMAS T CD45- Marcadores:

CD45-/CD3+/CD5+/CD4 y/o CD8

Todos se clasificaron como linfomas de bajo grado (<12,2%).
Nivel de expresion bajo (0,1 a 7,1%; mediana = 1,35%).
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RESULTADOS =
LINFOMAS T CD45+ Marcadores:

CD45+/CD3+/CD5+/CD4 y/o CD8

Todos se clasificaron como linfomas de alto grado (>12,2%).
Nivel de expresion intermedio-alto (35,9 a 71,3%; mediana = 53%).
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RESULTADOS a=
LINFOMAS B Marcadores

CD45+/CD21+/CD79a+
20%

80%

ALTO GRADO BAJO GRADO

INTERMEDIO -

La expresion de KI-67 mostro el rango mas amplio
de positividad (2,8 a 79,6 %, mediana = 21,5 %). D.




RESULTADOS
LINFOMAS B
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DISCUSION

PUNTOS DE CORTE

Determinar y correlacionar (a
malignidad de los linfomas mediante
citometria de flujo y citologia para
ajustar el punto de corte de la
literatura (12.2% Poggi, 2015).

VALOR PRONOSTICO

Controversia: debido a la heterogeneidad de los grupos
de linfomas analizados y a los tratamientos aplicados.

LB de alto grado - expresion intermedia de KI-67 -
pacientes con mejor pronostico.

Perros tratados con un protocolo modificado de Wisconsin-Madison
(UW-25) tuvieron significativamente mayores tiempos de sobrevida
especifico de linfoma e intervalos libres de recaida (Poggi, 2017).

LB de celulas pequefias nodales - baja expresion de KI-67
(<11%) - pacientes con mejor pronostico.

Perros tratados con CHOP presentaron significativamente mas tiempo
de supervivencia global (Rout, 2022).

Estandarizacidn de protocolos de tratamientos
., Para estudiar valor prondstico en los subtipos
< de linfomas multicéntricos.



CONCLUSIONES
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ANEE SERVICIO DE
INMUNOFENOTIPIFICACION DE
LINFOMAS Y LEUCEMIAS CANINOS

PAULA _ ROSINA PATRICIA MELANIE FLORENCIA
PESSINA SANCHEZ SOLE LINDIMAN BAZZANO MOSOQUILLO
Metabolomica Usos y limitaciones Citometrfa de flujo Caso clinico @ m

en caninos Citometrfa de flujo en felinos
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