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RESUMEN

El defecto del septo interventricular es considerado como la primer o segunda anomalia
congénita cardiaca mas comun en bovinos! 2 3; por su parte, la presencia de abscesos en
el miocardio suele estar asociada a extension de endocarditis, o bien a la diseminacion de
bacterias via sanguinea a través de la circulaciéon coronarial. La presencia de ambas
patologias en un mismo caso ha sido escasamente reportada en medicina veterinaria3 4y
es posible que estén indirectamente relacionadas. Como parte de este trabajo, se
presenta el caso de un bovino (Bos taurus), macho, raza Holstein de 1 afio 4 meses de
edad, proveniente de la cuenca lechera de Tizayuca, Hidalgo, el cual se recibe en el
Centro de ensefnanza y diagnostico de enfermedades de bovinos, de la zona, para su
estudio post mortem; su historia clinica mencioné que mostraba disnea, por lo cual se le
aplicé eutanasia mediante degiiello y desangrado posteriores a insensibilizacion. Los
hallazgos patologicos encontrados indicaron que el animal cursé con insuficiencia
cardiaca secundaria a defecto del septo interventricular, ademas de presentar un absceso
en el miocardio del mismo septo.

Palabras claves: Defecto del septo interventricular, absceso miocardico, bovino,
cardiovascular.

ABSTRACT

The ventricular septal defect is the second most common congenital cardiac anomaly in
cattlel, 2, 3; meanwhile, the presence of abscesses in the myocardium is usually
associated to an extension of endocarditis or to the spread of bacteria in blood through
the coronary circulationl. The presence of both diseases in the same case has been rarely
reported in veterinary medicine3, 4 and may are indirectly related. As part of this work,
there is a report of case of a bull (Bos taurus), Holstein breed, 1 year 4 months old from
the dairy region of Tizayuca, Hidalgo, which is received at the Center for Teaching and
diagnosis of diseases in cattle of the area for his post mortem study; medical history
mentioned that it showed dyspnea, so it was death by beheading and bleeding
euthanasia secondary to unconsciousness. The pathological findings indicated that the
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animal coursed with heart failure secondary interventricular septal defect, plus an
abscess in the myocardium of the same septum.
Keywords: Ventricular septal defect, myocardial abscess, bovine, cardiovascular.

INTRODUCCION

El defecto del septo interventricular es una anomalia cardiaca congénita caracterizada
por un cierre incompleto del septo interventricular debido a la falta de desarrollo de
alguna o algunas de las porciones que lo conforman?2. El septo interventricular se forma
a partir de 3 porciones que son la porcién muscular del septo, la insercion de los puentes
conotruncales y la porcion membranosa del septo. Dependiendo de la porcion afectada y
la localizacién anatémica de dicho defecto, éste se clasifica en infracristal o subadrtico y
paramembranoso o perimembranoso! 2. En medicina veterinaria el defecto del septo
interventricular en donde se afecta la porcion membranosa (peri o paramembranoso)
suele ser la presentacion mas comun!. En bovinos, las malformaciones congénitas
cardiacas se han reportado como causa de muerte en aproximadamente el 3% de los
casos reportados en algunos estudios retrospectivos publicados3 % 5, y entre las
principales malformaciones cardiacas en esta especie, el defecto del septo
interventricular, suele ser la mas comun, ya sea que se encuentre como malformacion
Unica o en conjunto con otras anomalias congénitas3.

Por su parte la endocarditis puede clasificarse como mural o valvular y suele ser
consecuencia de infecciones bacterianas sistémicas! 2. En bovinos los principales agentes
descritos como causales de endocarditis mural y en ocasiones de abscesos
subendocardicos son Histophilus somni y Trueperella pyogenesl. La presencia de
endocarditis asociada a defectos cardiacos congénitos se ha descrito en humanos y se
relaciona con la presencia de turbulencias sanguineas generadas por dichas anomalias, la
cual ocasiona dafio en el endotelio vascular, favoreciendo asi la implantacién de
bacterias pidgenas® ’.

DESCRIPCION DEL CASO CLINICO

Se recibi6 en el Centro de ensefianza y diagnostico de enfermedades de bovinos, de
Tizayuca, Hidalgo un toro Holstein de 1 afio 4 meses proveniente de la cuenca lechera de
dicha zona, para su estudio post mortem; su historia clinica mencion6 que mostraba
disnea, por lo cual se le aplico eutanasia mediante degiiello y desangrado posterior a
insensibilizacion.




NECROPSIA

HALLAZGOS MACROSCOPICOS:

El corazdn se encontro ligeramente aumentado de tamafio y redondeado por dilatacion
del ventriculo derecho, el cudl al corte exhibi6 engrosamiento de su pared y el septo
interventricular presenté un orificio por debajo de la valvula aodrtica de
aproximadamente 5 cm de didmetro que comunicaba a ambas camaras ventriculares.
Ademas, por debajo de dicho orificio, en la cara ventricular izquierda de dicho septo, se
observo un absceso de aproximadamente 8 cm de didmetro, inmerso en el miocardio.

La luz de la trdquea y bronquios principales contenia abundante espuma blanca de
burbuja fina. Ambos pulmones no colapsaron, eran rojo oscuros entremezclados con
areas rojas brillantes, exhibian sus septos interlobulares distendidos y al corte la salida
de sangre y liquido traslicido era abundante (congestiéon y edema). El rifién izquierdo se
encontro rojo oscuro (congestion hipostatica).

HALLAZGOS MICROSCOPICOS:

Multifocalmente el rifion exhibié focos intersticiales de infiltrado inflamatorio
mononuclear, ademas de areas radiadas de fibrosis y en la region medular se observan
algunos tubulos con cantidades variables de material basofilico granular refringente en
su interior (mineralizacion).

En el corazon, los cardiomiocitos se observan fragmentados, con pérdida de su afinidad
tintorial, ndcleo y estriaciones de su sarcoplasma, y estan separados entre si por
extensos espacios claros y fibroblastos reactivos. Por su parte la zona del absceso
miocardico esta compuesta por abundantes fibras de colagena y fibroblastos organizados
la cual delimita abundantes neutroéfilos degenerados, colonias bacterianas y cantidades
variables de restos celulares.

DIAGNOSTICOS MORFOLOGICOS
e Defecto del septo interventricular grave.
o Endocarditis supurativa mural y absceso miocardico interventricular.
o Dilatacidn e hipertrofia del ventriculo derecho moderadas difusas.
o Congestion y edema pulmonar graves difusos.
e Nefritis intersticial linfoplasmocitica moderada multifocal con fibrosis moderada,
degeneracion tubular moderada y glomerulonefritis proliferativa leve,
intralesional.




DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

En el caso del absceso miocardico, fue importante descartar un granuloma secundario a
infeccion por Mycobacterium bovis , lo cual se diferenci6 debido a la ausencia de exudado
caseoso ademas de que en el corte histolégico no se observd respuesta histiocitica o
células gigantes multinucleadas tipo Langhans.

Para el defecto del septo interventricular no se consider6 otro diagndstico diferencial
debido a la localizacion caracteristica de dicha comunicacién.

DIAGNOSTICO FINAL
En este caso la semiologia clinica del animal se asoci6 a insuficiencia cardiaca secundaria
al defecto del septo interventricular.

El absceso miocardico no se relacioné directamente con la insuficiencia cardiaca y su
localizacion, pudo estar favorecida por la presencia de la malformacién congénita, la cual
generd turbulencias en el flujo sanguineo que dafiaron el endocardio mural e
incrementaron la susceptibilidad del mismo para la colonizacién bacteriana durante
algin evento septicémico con el que curso el animal.

DISCUSION

El defecto del septo interventricular es una de las anomalias congénitas cardiacas mas
comunes en bovinos, puede presentarse de manera solitaria o en conjunto con otros
defectos como son la persistencia del ducto arterioso, transposicion de grandes vasos,
tronco arterial comun, etcl 2 3 4 5, La gravedad de dicho defecto estd dada por varios
factores como son su tamafio, presencia de otras anomalias concomitantes, estado
nutricional del animal, edad, estado de salud, etc. En este caso el animal era adulto y el
tamano del defecto era considerable, sin embargo es posible que haya logrado llegar a
dicha edad gracias a la hipertrofia ventricular compensatoria que desarroll6, en conjunto
con la baja actividad fisica que desempefaba. La presencia del absceso en el septo
interventricular pudiera ser secundaria a la llegada de bacterias via sanguinea mediante
la circulacion coronaria, o bien por extensién de una endocarditis mural localizada. En
humanos se ha descrito la predisposicion a esta dltima causa en pacientes con distintas
anomalias cardiacas, en los cuales, la turbulencia sanguinea generada por dicha
malformacion, dafia el endocardio mural, favoreciendo asi la implantaciéon de bacterias
causales de endocarditis® 7. En bovinos la asociacién entre estas dos etologias no esta
bien reportada, sin embargo es posible que el mismo mecanismo descrito en humanos, se
encuentre asociado. Los principales agentes causales de endocarditis en bovinos son
Histophilus somni'y Trueperella pyogenes. En el caso descrito, no se encontraron lesiones
extracardiacas que sugirieran la via de entrada de alguno de estos agentes, sin embargo
en estos casos es importante considerar y buscar evidencia de infecciones neumonicas
previas, asi como lesiones cutaneas, subcutaneas y pododermales que puedan sugerir la
via de entrada de los mismos, y de ser posible su aislamiento bacteriano.
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CONCLUSIONES

e La presencia de abscesos miocardicos y su posible relacién con anomalias
cardiacas congénitas en medicina veterinaria y especialmente en bovinos, no ha
sido descrita Y es posible que exista relacion indirecta entre ambas etiologias.

e Elreporte de este tipo de casos proporcionara datos que ayuden al estudio de esta
posible correlacion, o bien a su descarte.

e La ausencia de lesiones extracardiacas, que pudieran sugerir la causa de una
posible septicemia con endocarditis mural secundaria, no descartan la posibilidad
de que agentes bacterianos piégenos circularan durante algiin proceso infeccioso
antiguo en el animal.

e En los casos de endocarditis y abscesos miocardicos, la presencia de lesiones
extracardiacas en conjunto con pruebas complementarias de aislamiento
bacteriolégico pudieran ayudar a evidenciar la via de entrada del agente.

e En los casos en donde la endocarditis se encuentre en conjunto con alguna
anomalia cardiaca, es importante que se especifique la localizacion y el tipo de
lesién asociada al proceso infeccioso, asi como la localizacién y tipo de anomalia
congénita para poder determinar si dicha endocarditis pudiera estar favorecida
por la anomalia congénita encontrada, o bien que se traten de procesos aislados o
independientes.
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ANALISIS DE LA MORTALIDAD COMO
HERRAMIENTA DE MEDICINA
PREVENTIVA EN UNA COLECCION
ZOOLOGICA PRIVADA

Carmona MMC*, Oliver ZAM

Departamento de Patologia Anatémica y Clinica. Africam Safari, Puebla, México.

Correspondencia: ccarmona@africamsafari.com.mx, airamcm@hotmail.com

RESUMEN

En el presente estudio se describe la revisiéon de la mortalidad de 2011 a 2015 de una
institucion zoolodgica privada. Se realizd una compilaciéon de los casos remitidos al
Departamento de Patologia de Africam Safari a partir de los datos contenidos en las
Evaluaciones Anuales de 2011 a 2015 utilizando una hoja de calculo de Microsoft Excel.
Los datos de los casos fueron transformados a porcentajes y clasificados en diversas
categorias de interés incluyendo grupo taxon6mico, edad, especies mas representadas,
distribucién mensual y causa de muerte. Se presenta este andlisis de la informacién de
necropsias como herramienta para visualizar patrones etiolégicos o causales e
identificar areas de oportunidad para la mejora del manejo médico y/o zootécnico y la
reduccion de la mortalidad.

Palabras clave: analisis, mortalidad, zoologico, fauna silvestre.

ABSTRACT

The present study describes the mortality review from 2011 to 2015 from a private
zoological institution. The data from the cases submitted to the Pathology Department
within that period was compiled from the Annual Reviews using a Microsoft Excel
spreadsheet. The data was turned to percentages and classified in multiple categories of
interest which included: taxonomic group, age, more represented species, monthly
distribution and cause of death. The aim of this work is to show the utility of this
necropsy review to visualize etiologic and causal patterns and identify areas of
opportunity for the improvement of medical and zootechnical management and reduce
mortality.

Keywords: analysis, mortality, zoo, wildlife.
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INTRODUCCION

De la mano con la investigaciéon y conservacién esta la necesidad de expandir el
conocimiento acerca de la fauna silvestre en su medio natural y en cautiverio. Dada la
creciente preocupacion mundial acerca del estudio y conservacion de la biodiversidad,
cada vez mas zoolégicos han considerado la importancia de ampliar sus instalaciones
médicas incluyendo un area de patologia propia. La evaluacién postmortem de todos los
animales de la coleccion de Africam Safari ha sido parte fundamental de sus
procedimientos, practicamente desde los inicios de la Institucién. Sin embargo, es hasta
el afio 2000 que se establece formalmente el Departamento de Patologia Anatémica y
Clinica. A partir de entonces, anualmente se realiza el analisis de los casos remitidos y
dicha revision ha sido adaptada por los diferentes patélogos que han sido responsables
del Departamento.

Existen otras instituciones zooldgicas que han hecho revisiones similares. Una de las mas
conocidas fue realizada por Lynn A. Griner en el Zooldgico de San Diego donde se
analizaron las necropsias realizadas durante un periodo de 14 anos (1964 - 1978).
Asimismo el Zooldgico Lahore en Pakistan publicé una revision de su mortalidad
correspondiente al periodo 2009 - 2013. Sin duda existen analisis similares en otras
instituciones, sin embargo dada la confidencialidad de dichos datos, éstos generalmente
no son publicados.

Esta herramienta de andlisis permite la identificacion de patrones en la mortalidad al
revisar los casos remitidos de acuerdo a filtros como: clase y orden taxondmico, especie,
sexo, edad, distribucion mensual, causa de muerte, entre otras. Lo anterior permite
identificar patrones en la mortalidad que son utiles para tomar medidas preventivas de
manejo médico y/o zootécnico para la coleccién animal.

OBJETIVO

Demostrar la utilidad de la Evaluacién Anual de la Mortalidad como herramienta de
analisis de datos y medicina preventiva aplicable a instituciones que manejan fauna
silvestre y/o doméstica con fines zootécnicos utilizando como ejemplo los datos

obtenidos en el Departamento de Patologia Anatomica y Clinica de Africam Safari de
2011 a2015.

MATERIALES Y METODOS

Se realizé una compilaciéon de los casos remitidos al Departamento de Patologia de
Africam Safari a partir de los datos contenidos en las Evaluaciones Anuales de 2011 a
2015 utilizando una hoja de calculo de Microsoft Excel.

Los datos de los casos remitidos al area de Patologia fueron transformados a porcentajes
y clasificados de la siguiente manera: A) Necropsias completas y evaluables: animales de
la coleccion de Africam Safari en los que se realizd necropsia completa. B) Biopsias. C)
Externos: Fauna feral o doméstica encontrada muerta o capturada dentro de Africam
Safari, animales para alimentacién y casos remitidos de otras instituciones o proyectos.
D) No Evaluables: Animales de la coleccion cuyos cadaveres no fueron encontrados, no se
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remitieron al Departamento de Patologia o se hallaban depredados, autoliticos o
congelados lo suficiente como para impedir el diagnéstico. E) Consumo Interno:
Animales de la coleccion con evaluacion macroscopica parcial utilizados para consumo.

Para la mayoria del andlisis se revisaron unicamente los casos correspondientes a la
coleccidn animal de Africam Safari (categorias A, D y E), a excepcién de la revisiéon por
Causa de Muerte donde se omitié la categoria D.

Grupo taxondmico: aves, mamiferos, reptiles, anfibios y otros (peces e invertebrados).
Edad: feto o embridn, cria, juvenil, adulto y geronte.

Especies mas representadas: se calcul6 el promedio de casos por especie, eligiendo
dentro de esta categoria aquellas especies con un ndmero de casos superior a dicho
promedio. Posteriormente se determiné el porcentaje que representan dentro del total
de especies de la coleccion.

Distribucién mensual: se calcul6 el porcentaje de mortalidad correspondiente a cada
mes.

Causa de muerte: A) Zootécnicas (traumatismos, causas nutricionales, genéticas,
asociadas al manejo, asociadas al fin zootécnico). B) Infecciosas (causadas por bacterias,
virus, hongos y enfermedades parasitarias). C) Inflamatorias no infecciosas
(degenerativas, metabolicas, sistémicas no infecciosas). D) Neoplasias. E)
Indeterminadas.

RESULTADOS

Los casos remitidos al Departamento de Patologia estan integrados por los siguientes
grupos a partir de los cuales se obtuvieron los datos generales para la evaluacién de la
mortalidad.

abla OTAL D ASOS R DOS A PATOLOGIA (%
ANO 2011 2012 2013 2014 2015
NECROPSIAS COMPLETAS Y 80.55 78.53 74.84 78.67 76.41

EVALUABLES

BIOPSIAS 0.32 2.52 1.98 1.04 0.65
EXTERNOS 8.69 7.15 7.77 10.23 21.2
NO EVALUABLES 7.23 9.48 13.04 9.02 1.52
CONSUMO INTERNO 3.21 2.32 2.37 1.04 0.22

Grupo taxondmico: La clase taxondmica con mayor mortalidad en los afios evaluados
fue las aves, seguida de mamiferos. El aumento en el porcentaje correspondiente a las
aves es notable en 2014 y 2015 con su respectiva disminucién proporcional en el resto
de las clases. Los reptiles, anfibios y otros son generalmente bajos en porcentaje, en ese
orden de representacion. Sin embargo a partir del 2013 el porcentaje de anfibios superd
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notablemente al de reptiles. El rubro de otros se ha mantenido minimo y en todos los
casos corresponde al de menor porcentaje.

Tabla 2. MORTALIDAD POR GRUPO TAXONOMICO (%)

ANO 2011 2012 2013 2014 2015
AVES 59.75 48.32 55.18 74.79 73.61
MAMIFEROS 35.92 47.72 36.21 20.19 14.86
REPTILES 3.19 3.76 2.92 1.38 131
ANFIBIOS 0.89 0.2 4.23 2.99 9.57
OTROS 0.25 0 1.46 0.65 0.65

Especies mas representadas: Dentro de este analisis se observo que del 73 al 82% de la
mortalidad estd representada por un porcentaje minimo de especies que fue
disminuyendo a lo largo del periodo analizado.

Tabla 3. ESPECIES MAS REPRESENTADAS

ANO 2011 2012 2013 2014 | 2015
% DE ESPECIES 10.3 9.9 5.8 4.4 3.6
% MORTALIDAD 74.2 73.67 | 75.04 | 78.85 | 82.06

Distribucion mensual: La distribucién mensual en estos afios es notablemente variable.
En la mayoria de los afios la mayor mortalidad se presenta en el dltimo cuatrimestre del
afio. Sin embargo se aprecian picos aislados en algunos meses, principalmente en marzo
y abril de 2012 a 2014 y a finales del 2013 cuya tendencia continud hasta enero del afio
siguiente. Febrero y marzo frecuentemente se encuentran entre los meses con menor
mortalidad. El mes con menor mortalidad fue abril de 2015 (3.15%), mientras que el mes
con mayor mortalidad fue abril de 2014 (20.52%).

Tabla 4. DISTRIBUCION MENSUAL DE LA MORTALIDAD (%)

ANO 2011 2012 2013 2014 2015
ENERO 7.95 8.52 3.65 10.04 3.71
FEBRERO 3.18 6.93 4.67 4.59 6.13
MARZO 4.77 5.74 14.01 3.31 7.06
ABRIL 4.24 14.26 6.57 20.52 3.15
MAYO 10.78 7.53 7.74 7.26 2.88
JUNIO 7.77 5.93 5.11 6.62 8.45
JULIO 10.25 9.9 4.82 9.08 7.15
AGOSTO 16.96 7.92 6.57 12.63 14.41
SEPTIEMBRE 12.37 10.7 4.38 5.34 14.68
OCTUBRE 11.13 9.11 13.28 7.15 14.21
NOVIEMBRE 6.54 7.33 12.7 6.73 9.24
DICIEMBRE 4.06 6.13 16.5 6.73 8.93
——
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Distribucion etaria: Los ejemplares adultos fueron los que presentaron mayor
porcentaje de mortalidad a excepcion de 2013 por incremento en la mortalidad de crias.
El rubro adultos esta seguido generalmente por crias. El grupo con menor mortalidad
son los gerontes a excepcion del 2015 donde los fetos o embriones presentaron menor
mortalidad.

ANO 2011 2012 2013 2014 2015
FETO/EMBRION 3.53 3.17 1.46 1.07 0.74
CRIA 28.98 30.3 52.78 22.22 15.15
JUVENIL 13.61 20.39 10.23 6.2 21.57
ADULTO 52.82 43.17 34.21 69.67 61.52
GERONTE 1.06 2.97 1.32 0.84 1.02

Causa de muerte: Las causas de muerte que ocupan el mayor porcentaje anual son las
zootécnicas. Le siguen en porcentaje las causas infecciosas, inflamatorias no infecciosas e
indeterminadas en orden descendente respectivamente. Las neoplasias son el grupo de
causas de muerte con menor porcentaje en todos los afios.

ANO 2011 2012 2013 2014 2015
ZOOTECNICAS 67.97 64.90 62.16 77.25 49.29
INFECCIOSAS 24.44 26.77 27.61 16.63 42.88

INFLAMATORIAS NO INFECCIOSAS 4.72 5.05 6.76 4.00 4.62
NEOPLASIAS 0.21 1.26 0.55 0.75 0.38
INDETERMINADAS 2.67 2.02 2.93 1.38 2.83

DISCUSION

Grupo taxondmico. El porcentaje que cada grupo taxondémico representa dentro de la
mortalidad esta directamente relacionado con la proporcién que representan dentro del
inventario. Por la misma razén, las aves se mantienen como la clase mas representada en
la mortalidad y en el otro extremo se encuentra la categoria otros que agrupa peces e
invertebrados. Ademas del porcentaje que representan dentro del inventario otro factor
determinante en la proporcién de aves es la alta vulnerabilidad de este grupo a estrés,
factores ambientales y desarrollo agudo de enfermedades dada su alta tasa metabdlica. A
partir de 2013 se observé incremento en el porcentaje de anfibios en la mortalidad
debido al crecimiento de su poblacién por eventos reproductivos.

Especies mas representadas. Este andlisis permite observar que una gran proporcién
de la mortalidad esta representada por escasas especies cuyo nimero ha disminuido
gradualmente a través de los afios analizados. La importancia de esto radica en el hecho
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de que las mejoras en el manejo médico y zootécnico de estas especies podrian disminuir
significativamente la mortalidad total. En caso de que la mortalidad estuviera distribuida
en un mayor porcentaje de especies se requeriria un mayor esfuerzo para disminuirla.

Distribucion mensual. El incremento en la mortalidad que se observa a lo largo de
ciertos meses esta asociado principalmente a factores ambientales. Ejemplo de ello es el
periodo de transicion entre el verano y el otonio cuando se presentan periodos de lluvia y
disminuciéon de la temperatura favoreciendo la presentacion de enfermedades
respiratorias. Asimismo, al inicio de dicho periodo la humedad favorece la proliferacion
de los parasitos o la complicacién de estos procesos por las razones expuestas
previamente. Ademas, el incremento repentino de la mortalidad en algunos meses esta
asociado a situaciones como eventos reproductivos, ingreso de ejemplares, acoplamiento
de poblaciones, enfermedades, etc.

Distribucion etaria. Al igual que en el andlisis por grupo taxonémico, el porcentaje de
mortalidad representado por cada uno de los grupos etarios estd directamente
relacionado con la proporcién que representan del inventario total de animales. Sin
embargo, hay algunos factores que intervienen en el patrén observado. Uno de ellos es la
duracion de cada una de las etapas de la vida de cada animal, donde la adultez ocupa un
periodo mas prolongado que otras etapas. Por otro lado en el caso de las crias, éstas
presentan mayor vulnerabilidad al ambiente, agentes infecciosos, inadaptacion e
interacciones con otros individuos.

Causa de muerte. Tanto las causas zootécnicas como las infecciosas ocupan el mayor
porcentaje de la mortalidad. Este patrdn refleja una estrecha relacién entre las causas de
muerte y la estructura etaria de la coleccién en la que los animales adultos representan
la mayor proporcion. Este grupo se caracteriza por una gran cantidad de interacciones
asociadas al comportamiento territorial, reproductivo, de alimentacion y social que
favorecen traumatismos, rechazo, competencia por el alimento, estrés. Lo anterior puede
incrementar la susceptibilidad de los animales a enfermedades oportunistas o complicar
algunos procesos que ya estaban presentes. Por otro lado, debido a que las neoplasias
generalmente son procesos asociados a individuos gerontes y la proporcion de este
grupo etario dentro de la coleccion animal es baja, su incidencia estd pobremente
representada entre las causas de muerte. Finalmente cabe mencionar que en algunos
casos no es posible determinar con precisién la causa de la muerte debido a factores
como descomposicion del cadaver, disponibilidad de pruebas complementarias, etc.

CONCLUSIONES

Aun cuando en una institucién se realicen necropsias rutinarias, no siempre es facil
identificar patrones en la mortalidad. El analisis de los datos de necropsias en un periodo
dado y de acuerdo a diversas variables de interés, permite visualizar mucho mejor
patrones etiologicos o causales. En cada institucion el periodo y las variables a analizar
estaran determinados por los intereses particulares de quienes lo manejan. Asi, es
posible identificar areas de oportunidad para la mejora del manejo médico y/o
zootécnico animal teniendo como objetivo minimizar la mortalidad. Es por ello que la
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herramienta se considera una medida de medicina preventiva que permite que cada
animal al que se realiza necropsia sea centinela de la salud del grupo.

En este caso se presentd la utilidad de un andlisis de mortalidad para una coleccién
zoolégica, sin embargo el método puede aplicarse a diversas instituciones que trabajan

con poblaciones animales, incluyendo aquellas con fines de produccidn.
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RESUMEN

La insuficiencia renal es frecuente en gatos y existen un buen nimero de causas que
pueden llevar al desarrollo de insuficiencia renal aguda (IRA) o crénica (IRC). Entre las
que se encuentran la ingestion de sustancias nefrotéxicas (lirios, etilenglicol, antibiéticos,
AINE’s), isquemia, pielonefritis, glomerulonefritis (asociadas a enfermedades como
linfoma, leucemia viral felina, inmunodeficiencia viral felina, peritonitis infecciosa felina),
amiloidosis y enfermedad renal poliquistica. El objetivo de este estudio fue determinar la
frecuencia de casos con diagnostico de insuficiencia renal en gatos remitidos al servicio
postmortem del departamento de Patologia de la FMVZ-UNAM del 2006 al 2015. En este
estudio se observd que la insuficiencia renal aguda se presenté con mayor frecuencia en
machos; mientras que la insuficiencia renal cronica se presenté mas en hembras. Los
casos de IRA se presentaron en animales de 1 a 6 afios; mientras que los de IRC se
presentaron en gatos de 7 a 17 afios. La lesién mas frecuente en casos de insuficiencia
renal aguda fue la necrosis tubular y en la croénica la nefritis intersticial linfoplasmocitica.
Las causas mas frecuentes de IRA fueron toxicosis e infecciones bacterianas; mientras
que en la IRC no pudo establecerse una causa.

Palabras clave: insuficiencia renal, gatos, nefrotéxicos, necrosis tubular, nefritis
intersticial

ABSTRACT

Kidney failure is common in cats and there are a number of causes that can lead to the
development of acute renal failure or chronic. The aim of this study was to determine the
frequency of cases diagnosed with kidney failure in cats sent to postmortem service
department of Pathology FMVZ-UNAM from 2006 to 2015. This study found that acute
renal failure occurred more frequently in males; while chronic renal failure occurred
more frequently in females. Acute renal failure cases occurred in animals from 1 to 6
years; while chronic renal failure occurred in cats 7 to 17 years. The most common injury
in acute renal failure was the tubular necrosis while interstitial nephritis was the most
common injury in chronic renal failure. The most common causes of acute renal failure
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were toxicosis and bacterial infections. The cause of chronic renal failure could not be
determined.
Key words: Kidney failure, cats, nephrotoxic, tubular necrosis, interstitial nephritis

INTRODUCCION
La insuficiencia renal es frecuente en gatos y existen un buen numero de causas que
pueden llevar al desarrollo de insuficiencia renal aguda (IRA) o crénica (IRC).

La IRA se caracteriza por la rapida pérdida de la funcion de las nefronas. Los signos
atribuibles a la IRA son polidipsia, poliuria, oliguria, anuria, nefromegalia, ptialismo,
vomito, anorexia, letargia, dolor abdominal o renal y ulceras orales. Las principales
causas que ocasionan IRA en los gatos son la ingestion de sustancias nefrotoxicas como:
ingestion por plantas del género Lilium y Hemericallis, consumo de etilenglicol,
antibiéticos como los aminoglucésidos y el uso de farmacos antiinflamatorios no
esteroideos (AINE’S) dentro de los cuales se encuentran el acido acetilsalicilico,
naproxeno, ibuprofeno, ketoprofeno, paracetamol y meloxicam. Macroscépicamente los
rifiones pueden presentar congestion cortical y edema perirrenal. Microscopicamente se
observa degeneracion y necrosis tubular, infiltrado inflamatorio neutrofilico, congestién
y edema. En algunos casos de intoxicacion por plantas del género Lilium y consumo de
etilenglicol pueden observarse cristales birrefringentes intratubulares.1.2.34.5.6

La IRC se caracteriza por las anomalias estructurales y funcionales de uno o ambos
rifiones, las cuales se han desarrollado en un periodo de 3 meses o mas. Aunque la IRC se
considera una enfermedad de animales geriatricos puede ocurrir con frecuencia en
animales jovenes. Los principales signos clinicos de la IRC incluyen poliuria, polidipsia,
pérdida de peso, mucosas palidas y los pacientes pueden presentar lesiones
extrarrenales urémicas que se localizan en tracto gastrointestinal, sistema
cardiovascular, aparato respiratorio y en el esqueleto. La IRC se observa principalmente
en enfermedades como: amiloidosis, pielonefritis, enfermedad poliquistica renal y
glomerulonefritis; esta dltima relacionada con enfermedades como: linfoma, leucemia
viral felina (VLeF), peritonitis infecciosa felina (PIF), inmunodeficiencia felina (VIF) y
proliartritis progresiva felina (PPF). Los rifiones con insuficiencia renal crénica
macroscopicamente estdn disminuidos de tamafo, hay pérdida de la relacién
corteza:médula y exhiben fibrosis cortical y medular con presencia de quistes. Estos
cambios se diagnostican con frecuencia como rifién terminal. Los rifiones en etapa
terminal son resultado de la fibrosis. Microscopicamente las lesiones son variadas; en la
IRC crénica ocurren cambios renales como glomérulos esclerosados, areas de hipertrofia
e hiperplasia tubular y mineralizaciéon de la membrana basal glomerular y tubular. Se ha
descrito que la fibrosis intersticial progresiva es la via final de la IRC. 7.891011,12,13,14,15

El diagnoéstico de insuficiencia renal representa un gran desafio para el clinico y para el
patdlogo, ya que en ocasiones los resultados de las pruebas de funcionamiento renal,
uriandlisis y biopsia renal no suelen identificar la causa de la enfermedad. Por otro lado,
hay casos en los que no existen antecedentes de enfermedad renal, ni de signos clinicos
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que pudieran asociarse al desarrollo de insuficiencia renal, por lo que la muerte de esos
pacientes representa un desafio diagnoéstico, en donde el estudio postmortem puede
verse limitado debido a la ausencia de lesiones evidentes en casos agudos, o a la
presencia de lesiones cronicas las cuales hacen dificil establecer el diagndstico etiologico
cuando no se cuenta con pruebas complementarias que ayuden a llegar al diagndstico.
Por otro lado, hay otros factores como la presencia de cambios postmortem como la
autolisis que pueden volver infructuoso el analisis histolégico, sobretodo en casos de
insuficiencia renal aguda en donde los cambios degenerativos o necroéticos pueden ser
sobre diagnosticados cuando no se tiene experiencia.l®

El objetivo de este estudio fue determinar la frecuencia de casos con diagnostico de
insuficiencia renal en gatos remitidos al servicio postmortem del departamento de
Patologia de la FMVZ-UNAM del 2006 al 2015.

METODOLOGIA

Se revisaron las bitacoras de diagnostico de necropsias de los afios 2006 al 2015, en
busca de necropsias realizadas en gatos. Se obtuvieron un total de 391 casos de los
cuales 36 fueron diagnosticados con insuficiencia renal. De este estudio se eliminaron
casos con datos incompletos y de gatos menores de 1 afio. Se obtuvieron los siguientes
datos: raza, género, edad, tipo de insuficiencia (aguda o crénica) y lesiones histolégicas
observadas, los cuales fueron capturados en una base de datos elaborada en Microsoft
Office Excel 2007 para hacer el calculo de las frecuencias absolutas acumuladas.

RESULTADOS

De la revision de casos de necropsias realizadas en gatos del periodo 2006 al 2015 se
obtuvieron un total de 36 casos con diagnoéstico de insuficiencia renal, de los cuales 21
fueron diagnosticados como IRA y 15 como IRC.

Estos 36 casos se presentaron en 29 gatos europeo doméstico, 3 siamés, 2 persa, 1
exotico y 1 americano de pelo corto.

De los 36 casos de insuficiencia renal 18 se presentaron en hembras y 18 en machos.
Cuando los datos se agruparon por tipo de insuficiencia renal en la aguda 13 casos se
presentaron en machos y 8 en hembras; mientras que en la crénica 10 casos se
presentaron en hembrasy 5 en machos.

En cuanto a la edad de presentacion el rango de edad se encontré entre 1 y 17 afios.
Cuando se agrupo la edad considerando el tipo de insuficiencia que presentaron los gatos
se observo que la insuficiencia renal aguda se presentéd con mayor frecuencia en gatos
entre 1y 6 afios (frecuencia absoluta acumulada 15 casos); mientras que en la croénica la
edad de presentacion se encontré entre los 7 y 17 afios (frecuencia absoluta acumulada
12).

En cuanto al tipo de lesiones observadas en casos de insuficiencia renal aguda los
riflones presentaron de 1 a 6 lesiones siendo las mas frecuentes la necrosis tubular de
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moderada a severa en 16 casos y la nefritis intersticial neutrofilica y linfocitica en 13
casos, otras lesiones observadas fueron degeneracién tubular en 8 casos y proteinosis en
4; mientras que en la insuficiencia renal cronica los rifiones presentaron de 2 a 5 lesiones
siendo las mas frecuentes la nefritis intersticial linfoplasmocitica de moderada a severa
en 12 casos y la fibrosis intersticial de moderada a severa en 10 casos, otras lesiones
observadas fueron degeneracion y necrosis tubular con 5 y 6 casos respectivamente,
glomeruloesclerosis en 4 casos y glomerulonefritis 5 casos.

En cuanto a la causas de la insuficiencia renal aguda en 7 casos se debi6 a agentes toxicos
entre los que se encontraron lirios, AINE’s, rodenticidas y etilenglicol, 4 casos se
asociaron a infecciones bacterianas y 4 mas estuvieron relacionados con enfermedad del
tracto urinario bajo y en 6 casos no fue posible establecer la causa. Finalmente, en los 15
casos en donde se observd insuficiencia renal crénica no fue posible establecer la causa.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

La insuficiencia renal ocurre cuando el rifién es incapaz de llevar a cabo sus funciones
normales, para que esto ocurra se requiere que el 70% del parénquima renal se afecte.?
Aunque, en la literatura se describe que hay cambios macroscépicos y microscépicos que
nos permiten diferenciar una insuficiencia renal aguda de una cronica, es importante
contar con pruebas complementarias como hemograma, uriandlisis y bioquimica para
establecer el diagnostico definitivo. En este estudio se observé que la insuficiencia renal
aguda se presentdé con mayor frecuencia en machos; mientras que la insuficiencia renal
cronica se presenté mas en hembras. Esto difiere con lo descrito por White et al,
(2006)17 quienes observaron que los machos cursaban con mas frecuencia con
insuficiencia renal créonica que las hembras. En cuanto a la edad de presentacion los
resultados obtenidos coinciden con lo descrito en la literatura, en donde ademas se
considera un factor de riesgo para la presentacion de insuficiencia renal cronica la edad
avanzada.l® En cuanto al tipo de lesion predominante en insuficiencia renal aguda la
necrosis tubular se asocia con exposicion a sustancias nefrotéxicas como las descritas en
este estudio (lirios, AINE’s, rodenticidas y etelinglicol) y las descritas en la literatura
como los nefrotéxicos mas comunes.}#>6 En el caso de la insuficiencia renal crénica la
nefritis y fibrosis intersticial fueron las lesiones mas frecuentes. Debido a la cronicidad y
extension de estas no fue posible en ninguno de los casos establecer el diagndstico
etioldgico.
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RESUMEN

Se describe un caso, de dos cachorros chihuahua, hembra y macho, con maultiples
malformaciones, remitidos al Servicio de Diagnostico Anatomopatoldgico del Hospital
Veterinario de la Universidad Popular Auténoma del Estado de Puebla UPAEP. Los
cachorros nacieron vivos, por parto natural, de la segunda gesta de una hembra, de 1.7
afios de edad, con luxacién patelar. Ambos cachorros pesaban 90 gr cada uno. En el
estudio postmortem se observo; artrogriposis de miembros posteriores, braquignatia y
palatosquisis secundaria, de moderada a severa. En la histopatologia las fibras
musculares estaban pequeias y fasciculos musculares reemplazados por tejido adiposo.
Debido a la nula informacién sobre el padre, antecedentes médicos minimos sobre la
madre y la escasa literatura sobre este tipo de casos, no fue posible establecer la causa de
tales malformaciones, presentadas en conjunto. En humanos existen reportes de casos
similares, como el sindrome de artrogriposis multiple, en animales la artrigriposis ha
sido descrita en bovinos, ovinos, equinos y experimentalmente en cerdos, cuya etiologia
es asocia a causas genéticas, hipertermia, el consumo de plantas téxicas como los
altramuces, tabaco, la cicuta, y el lupino, o inclusive infecciones virales como Akabane,
Coxsackievirus A-2, Cache Valley, Diarrea Viral Bovina y lengua azul.

Palabras clave: cachorros, malformacion congénita, artrogriposis, palatosquisis,
braquignatia.

ABSTRACT

This case, describes two puppies chihuahua, female and male, with multiple
malformations, referred to the Anatomopathology Service Diagnostic Veterinary Hospital
of the Popular Autonomous University of Puebla, UPAEP. The puppies were born alive,
by natural birth, the second pregnancy of a female, 1.7 years old, with patellar
dislocation. Both cubs weighing 90g each. In the study postmortem, we observed;
arthrogryposis of hindlimbs, brachygnathia, and secondary palatoschisis, from moderate
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to severe. Histopathology showed, small muscle fibers and muscle bundles were
replaced by adipose tissue. Due to the no information about the father, minimal medical
history of the mother and little literature on this type of case, it was not possible to
establish the cause of such malformations, presented jointly. In humans there are reports
of similar cases, such as the syndrome of arthrogryposis multiplex. In animals the
artrigriposis has been described in cattle, sheep, horses and experimentally in pigs,
whose etiology is associated with genetic causes, hyperthermia, consumption of toxic
plants like lupins, tobacco, hemlock, or even viral infections such as Akabane,
Coxsackievirus a-2, Cache Valley, bovine viral diarrhea and bluetongue.

Key words: puppies, congenital malformation, arthrogryposis, palatoschisis,
brachygnathia.

INTRODUCCION

El éxito de la supervivencia de los embriones de cualquier especie animal depende de
que tengan la informacién genética adecuada y un ambiente Optimo donde
desarrollarse.! Las malformaciones congénitas se asocian a distintos factores, el 10% de
las malformaciones se atribuyen a causas ambientales, el 25% a factores genéticos y el
65% a factores desconocidos probablemente de orden multifactorial.?2 La frecuencia de
las malformaciones en animales domésticos es dificil de conocer, ya que no existen
estadisticas en todas las regiones. Las malformaciones craneofaciales y del sistema
musculo esquelético, suelen mas comunes de identificar, que las malformaciones
internas. Dentro de las alteraciones externas se encuentran la palatosquisis,
braquignatia y artrogriposis, que pueden ser nicas o presentarse al mismo tiempo.

El término artrogriposis viene del griego arthron que significa articulacion y grypos, que
significa curva, “articulacién curvada o flexionada”.3 Es una malformaciéon que se ha
observado en distintas crias de especies animales tales como terneros, corderos,
lechones, cabritos, potrillos y menos frecuentemente en crias de perros y gatos, y se
caracteriza por la rigidez permanente de una o varias articulaciones en flexiéon o
extension, # (generalmente las extremidades anteriores se quedan fijas en flexion
mientras que las extremidades posteriores se quedan fijas en extension, aunque puede
variar).> La magnitud de las lesiones varia de un animal a otro, y el animal puede nacer
vivo o muerto.# La artrogriposis congénita puede ir acompafiada por escoliosis y
kyphosis, ambas malformaciones de la columna vertebral, provocando que el animal no
sea capaz de ponerse de pie y por lo tanto tampoco de alimentarse de la madre.®78 De
igual manera podemos observar que se acompafia de otros trastornos como
palatosquisis, braquignatismo, ? (que se refiere a una maloclusién de tipo esquelética),10
un menor tamafo corporal, torticolis, anormalidades de costillas y/o estern6n o incluso
desviacion de los huesos faciales.34567
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En los animales domésticos, es mas frecuente en bovinos y ovinos cuya etiologia es
asociada a causas genéticas, hipertermia, el consumo de plantas téxicas como los
altramuces, la cicuta y el lupino, o inclusive infecciones virales como Akabane,
Coxsackievirus A-2, Cache Valley, la Diarrea Viral Bovina o lengua azul.67:8

Existen también estudios que describen que cualquier situaciéon que limite o impida el
movimiento del feto y de su sistema musculoesquelético durante su desarrollo dentro
del utero, puede ocasionar artrogriposis, donde no se trata de un problema en la
formacién de la articulacién o del miembro sino que la falta de movimiento genera una
produccion extra de tejido conectivo alrededor de la articulacion que la fijara en su lugar
limitando asi el movimiento.?> Algunas causas descritas en humanos son: Déficit
neuroldgico, hipomotilidad fetal, enfermedades maternas tales como esclerosis multiple,
diabetes mellitus y myasthenia gravis; también si la madre se expone a hipertermia
temporal o sus anticuerpos atacan a los neurotransmisores del feto pueden ser causa de
artrogriposis. También defectos musculares, esqueléticos y de tejido conectivo,
compromisos vasculares.3

Por otro lado el braquignatismo, también llamado mordida superpuesta, o distoclusion
mandibular, ocurre cuando la mandibula inferior es mas corta que la superior
provocando que los incisivos inferiores ocluyan sobre las encias de los superiores y
también formando un espacio entre estos dos cuando la boca esta cerrada. Es compatible
con la vida sin embargo generara problemas con la ingesta de alimento y puede propiciar
infecciones en cavidad oral.1?

La palatosquisis es una de las anomalias congénitas mas frecuentes en los cachorros de
perro sobre todo en los de razas puras, con mayor predisposicion en braquicéfalos. Se
caracteriza por la existencia de una comunicacion entre las cavidades oral y nasal que
afecta a paladar blando, duro, hueso premaxilar y labio. Se clasifica en primario y
secundario, ambos con un origen embrionario. El origen de este defecto tiene una base
hereditaria y puede estar provocado por mutaciéon de genes. Los factores que puedan
estar asociados son, carencias de minerales, de vitamina A, exposicion de la madre a
rayos X, toxicos, corticoides, influencias hormonales y causas mecanicas. El riesgo grave
de esta malformacion reside en la dificultad que tienen las crias para su alimentacion, ya
que les es imposible succionar y muchos animales suelen morir. Las complicaciones de
esta alteracién son rinitis irritativas cronicas, faringitis, laringitis, otitis medias con
sindrome vestibular periférico y neumonias por aspiracién.10.11

OBJETIVO

Describir el caso de dos cachorros de raza chihuahua, nacidos vivos, con malformaciones
craneofaciales y musculoesqueléticas, consistentes en braquignatia, palatosquisis y
artrogriposis.
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Historia clinica

Se recibieron en el Servicio de Diagnoéstico Anatomopatolégico del Hospital Veterinario
de la Universidad Popular Auténoma del Estado de Puebla UPAEP, dos cachorros de raza
chihuahua, para su estudio postmortem.

Se trataba de dos cachorros, nacidos vivos, hembra y macho, producto de la segunda
gestacion de una perra chihuahua de 1 afio 7 meses de edad, con antecedente medico de
luxacion patelar, sin atencién prenatal y nacidos por parto natural. El parto de produjo a
los 63 dias de gestacion y duro 5 horas. El peso al nacer fue de 90 gramos cada uno, talla
no valorable y signos aparentemente normales. El macho no consumi6 leche y murié a
las 24 horas y la hembra consumi6 leche, muriendo 3 dias después, con dificultad
respiratoria. Se identifican anomalias craneofaciales y en miembros posteriores.

Hallazgos macroscopicos

1.- Macho, de color negro con manchas blancas. En la exploracién externa, se identifico
acortamiento de la mandibula grave, labios integros, paladar hendido amplio en linea
media sin fusién en porcién posterior, térax con expansién simétrica, abdomen normal,
extremidades posteriores cortas, de aspecto cilindrico, hipotréficas, articulaciones de las
rodillas rigidas y fijas en flexion completa y posterior con limitacion del movimiento.

Imagen 1. Cadaver de cachorro macho, Braquignatia y
artrogriposis en extremidades posteriores.

Imagen 2. Cadaver de cachorro macho,
palatosquisis.
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2.- Hembra de color café oscuro con manchas blancas. Externamente se observo
acortamiento discreto de la mandibula, labios integros, paladar hendido estrecho en
linea media y amplia hacia la porcién posterior, térax con expansion simétrica, abdomen
normal, extremidades posteriores cortas, de aspecto cilindrico, hipotréficas,
articulaciones de las rodillas rigidas y fijas en flexion parcial y posterior con limitacién
del movimiento.

Imagen 3. Cadaver de cachorro hembra, Braquignatia y artrogriposis
en extremidades posteriores

Imagen 4. Cadaver de cachorro
hembra, palatosquisis.

En ambos cadaveres no se observaron alteraciones cardiacas, digestivas, urinarias o
nerviosas, evidentes.
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Hallazgos microscopicos

En el estudio histopatolégico con la tincién de rutina hematoxilina eosina se observé en
ambos casos, edema pulmonar moderado, difuso con atelectasia multifocal. En los
musculos de las articulaciones de las rodillas se observaron de fibras musculares

pequeiias y fasciculos musculares reemplazados por tejido adiposo.
En el resto de las secciones histolégicas examinadas no se observaciones lesiones.

Pruebas complementarias

Se tomaron imagenes radiograficas de los cuerpos completos, donde se evidenciaron las
alteraciones morfoldgicas y la escasa densidad 6sea a nivel de las articulaciones de la
rodilla.

Criterio diagndstico

En base a los hallazgos macroscopicos, imagenes radiograficas y el estudio
histopatoldgico, se establecié el diagnostico de artrogriposis de miembros posteriores,
braquignatia y palatosquisis secundaria, de moderada a severa.

Diagnosticos diferenciales

Los diagnosticos diferencias considerados para la artrogriposis son fracturas, mismas
que fueron descartadas con las radiografias y en la necropsia, asi como contracturas
musculares.

DISCUSION

La artrogriposis ha sido descrita principalmente en ovino, bovinos y humanos, pero no
asi en perros o gatos. En humanos se han descrito casos de artrogriposis congénita
multiple (ACM) con braquignatia y palatosquisis, asociada a amioplasia, que se
caracteriza por contracturas multiples, posicidon asimétrica de las cuatro extremidades y
reemplazo del musculo esquelético por tejido fibroso y grasa, lo que provoca que las
extremidades se vean cilindricas, tubulares o cénicas, y articulaciones fusiformes?, en
nuestro caso, los cachorros presentaban las mismas malformaciones pero la
artrogriposis se limita a las extremidades posteriores. Para confirmar la ACM, se debe
realizar estudio del sistema nervioso central debe incluir examen clinico y de imagen,
como tomografia axial computada (TAC) o RMN, por la alta frecuencia de trastornos
centrales. El aparato neuromuscular requiere analisis de enzimas séricas,
electromiografia o estudios de conduccidén nerviosa, asi como biopsia de musculo
esquelético. Se debe realizar estudio cromosoémico y estudios de patréon global de
anomalia, como ecocardiograma y eco abdominal, ya que éstos pueden indicar que la
artrogriposis es parte de un sindrome cromos6mico. Sin embargo no hay casos descritos
en animales donde se hayan realizados tales estudios y se haya diagnéstico la AMC.

En ovinos, bovinos y equinos, los casos describen atrofia neurogénica congénita por
destruccion de neuronas en utero, por agentes neurotropicos como el virus del Akabane,
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Coxsackievirus A-2478, ambos virus son exoticos en México y no se ha descrito que
afecten a perros.

La hipertermia se ha asociado a artrogriposis, con lesiones de cavitacién de la sustancia
blanca y duplicacion del canal central de la media espinal 7, en nuestro caso la madre no
tuvo antecedentes de infecciones o fiebre durante la gestacion y no se observaron
alteraciones en medula espinal.

En cerdos en estudios experimentales se observo artrogriposis asociado a toxinas con
efectos teratogenos tales como el tabaco o cicuta en bovinos, los propietarios de la perra,
tienen historia de tabaquismo. Tampoco se cuenta con informacién y antecedentes
médicos del padre, que puedan estar relacionados con el desarrollo de las
malformaciones.

CONCLUSION

La palatosquisis y la atrogriposis mas severa en el cachorro macho, que dificultaba su
movimiento y capacidad para consumir leche, ocasiono la muerte dentro de las 24 horas
de nacimiento. La hembra al presentar las mismas malformaciones menos severas, le
permitieron sobrevivir 3 dias.

Como se ha observado en casos de artrogriposis humana, la informacién sugiere una
alteracion compatible con desordenes neuronales de la medula espinal. En este caso de
artrogriposis con palatosquisis y braquignatia en dos cachorros, no se pudo identificar la
causa exacta del desarrollo de estds malformacion, pero se observd similitud con casos
humanos. Algunas respuestas a preguntas sobre los mecanismos de patogenicidad en el
desarrollo del tejido nervioso y muscular, tales como su denervacion, necesitan ser
contestadas, para precisar los etiologias, sobre todo en pequenas especies donde la
informacion sobre esta malformacidn asociada a palatosquisis y braquignatia es escasa.

La sobrevida de los animales con multiples anomalias, como en este caso, es minima, el
tratamiento debe ser multidisciplinario y establecerse lo mas temprano posible; esto
incluye manejo por ortopedia, medicina de rehabilitacién, como la fisioterapia,
neurologia y cirugias de paladar.
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RESUMEN

La Aspergilosis es una de las micosis mas frecuentes en las aves. Se remite un aguila
arpia al Laboratorio de Diagnostico e Investigacion en Enfermedades de las Aves de la
FMVZ-UNAM con historia clinica de anorexia y depresion. A la necropsia se observa
neumonia y aerosaculitis caseosa grave zonalmente extensiva cronica e hipertrofia y
dilacion moderada del ventriculo derecho; mediante histopatologia se aprecia
aerosaculitis y neumonia granulomatosa grave difusa cronica, asociada a estructuras
micoticas compatibles con Aspergillus sp. El aislamiento micolégico y el PCR de los
tejidos permite el aislamiento e identificacién de Aspergillus fumigatus. La ocurrencia de
Aspergilosis sistémica es poco frecuente y se relaciona con estados prolongados de
inmunosupresion.

Palabras clave: Aspergilosis, Aspergillus fumigatus, aves repaces, Aguila harpfa.

ABSTRACT

Aspergillosis is one of the most frequent mycosis in birds. Refers an eagle harpy to the
Diagnostic Laboratory and Research in Disease Poultry FMVZ - UNAM with a history of
anorexia and depression. At necropsy, severe pneumonia and aerosaculitis cheesy
zonally extensive chronic and hypertrophy and moderate right ventricular dilation is
observed; by histopathology aerosaculitis and severe chronic diffuse granulomatous
pneumonia seen associated with fungal structures compatible with Aspergillus sp. The
mycological isolation and PCR of tissues allows the isolation and identification of
Aspergillus fumigatus . The occurrence of systemic aspergillosis is rare and is related to
prolonged states of immunosuppression.

Keywords: Aspergillosis, Aspergillus fumigatus, birds of prey, Harpy Eagle.
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INTRODUCCION

La Aspergilosis es una enfermedad respiratoria causada por hongos del género
Aspergillus en el que se incluyen mas de 600 especies. La infeccion puede ser sistémica o
local, en las aves las lesiones principalmente se presentan en pulmones y sacos aéreos.
El curso de la enfermedad puede ser cronico o agudo. (Thomas et al, 2007) El principal
agente causal de Aspergilosis es Aspergillus fumigatus, y en menor grado A. flavus,
también se han reportado aislamientos de A. terreus, A. glaucus, A. nidulans, A. niger,
entre otros. Las hifas de Aspergillus miden de 3 a 5 um de didmetro, poseen lados
paralelos, son septadas y presentan ramificaciones dicotémicas en 45°.

En la avicultura comercial la aspergilosis se presenta de forma aguda ocasionando alta
mortalidad y morbilidad en pollitos, en aves en cautiverio de larga vida, se presenta de
forma crénica. Los casos mas graves de Aspergilosis se presentan en situaciones de
confinamiento en donde se involucran diversos factores de estrés o en donde existe
materia organica en descomposicion en donde pueden proliferar y esporular los hongos.
(Charlton et al, 2008) Los brotes de esta enfermedad ocurren cuando la cantidad de
conidios estan presentes en suficiente cantidad para que se establezca la infeccion o bien
cuando los mecanismos de inmunidad innata se encuentran comprometidos por diversos
factores como son el estrés medioambiental, inmunodepresién, mal nutricién o la
presencia de otros agentes infecciosos. (Charlton et al, 2008)

La Aspergilosis es una enfermedad infecciosa, no contagiosa, las aves se infectan a través
de la inhalacién de las esporas del hongo presentes en el medioambiente, los signos
clinicos son poco evidentes y generalmente la Aspergilosis puede ser diagnosticada
hasta la necropsia, sin embargo las aves afectadas pueden presentar disnea, boqueo,
respiracion acelerada, anorexia, emaciacion, diarrea y disfagia. (Thomas et al, 2007)

DESCRIPCION DEL CASO

HISTORIA CLINICA

Se recibe el cadaver de un Aguila arpia (Harpia harpyja) de 17 afios de edad proveniente
de una unidad de manejo para la conservacidn y aprovechamiento sustentable de la vida
silvestre (UMA) ubicada en el Estado de México con historia clinica de anorexia y
depresion; al estudio radiografico se observa aumento de la silueta cardiaca y zonas
radio opacas en pulmones y sacos aéreos abdominales. Su alimentacién es variable pues
no se lleva un control de lo que consume, dentro de su dieta se incluye en pollo, roedores
y carne de bovino.

HALLAZGOS MACROSCOPICOS

Se realiz6 la necropsia sistematica y a la inspeccion externa la cavidad oral contienen
moderada cantidad de moco de color amarillo claro, la condicién corporal es 2/5 y peso
de 5 kg. En los sacos aéreos toracicos craneales y caudales, el pulmdn, y en la serosa del
esofago, proventriculo e intestino se aprecian nddulos de color blanco, firmes al tacto, de
tamafio variable que al corte exhiben moderada cantidad de exudado caseoso de color
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blanco, asi mismo algunos zonas los sacos aéreos contienen material filamentoso de
color blanco a gris compatible moho. El higado se aprecia aumentado de tamafio, con los
bordes redondeados y de color ligeramente anaranjado. El corazén se observa
moderadamente aumentado de tamafio y con la silueta redondeada; los rifiones se
encuentran ligeramente aumentados de tamafio y de color café oscuro.

HALLAZGOS MICROSCOPICOS

En pulmoén, saco aéreo y en la serosa de los diferentes érganos examinados se observan
extensas zonas de necrosis caseosa rodeadas por grandes agregados de células
inflamatorias compuestas por macrofagos y células gigantes multinucleadas, tejido
conectivo fibroso y agregados de linfocitos, entremezcladas con las zonas de necrosis y
sueltas en el parénquima se aprecian estructuras micdticas consistentes con hifas,
delgadas, septadas y con ramificaciones dicotémicas en 45°. Alrededor de las triadas
porta se aprecian agregados de células inflamatorias compuestas por linfocitos, células
plasmaticas y heterdfilos entremezcladas con moderada cantidad de pigmento de color
café ocre interpretado como hierro. Asi mismo los hepatocitos se aprecian hinchados y
ligeramente eosinofilicos.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

AISLAMIENTO MICOTICO. Se depositan fragmentos de saco aéreo en 7 ml de caldo
Sabouraud dextrosa adicionado con cloranfenicol se incuban a 37°C en una estufa
bacteriolégica durante 3 dias. (Jordan y Pattison, 1998)

IDENTIFICACION MICOLOGICA. Después de detectar crecimiento micético en la muestra,
se siembra en agar Czapek-Dox por la técnica de punto aislado (Germain y Summerbell,
2011), las condiciones de incubacion fueron las mismas del primocultivo. La colonia
aislada se examind macroscOpicamente, y microscopicamente utilizando la tincion de
lactofenol azul de algodén. La identificaciébn micoldgica se obtuvo mediante
microcultivos seriados 24, 48 y 72 horas. (Ridell, 1951)

AMPLIFICACION DE ADN. La identificacién micolégica se confirmé mediante la Reaccién
en Cadena de la Polimerasa (PCR) punto final, amplificando el fragmento ITS 1 5.1-5.8S-
ITS 2 de A. fumigatus, utilizando iniciadores especificos para las regiones ITS 1 e ITS 2.
(Mendoza, 2002; Camarillo, 2008)

CRITERIO DIAGNOSTICO

Las caracteristicas macro y microscdpicas de las lesiones, permiten establecer el
diagnostico de Aspergilosis. El aislamiento micético y la PCR confirman el caso de
Aspergilosis asociada a Aspergillus fumigatus. En estos casos es muy importante
demostrar la presencia del hongo asociada a las lesiones, pues al ser un hongo ubicuo y
saprofito puede ser aislado sin ser la causa del proceso patolégico.
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DIAGNOSTICOS DIFERENCIALES

La presencia de hifas, septadas y con ramificaciones dicotémicas en 45° es altamente
sugerente de un proceso micotico asociado a Aspergillus sp. La Aspergilosis
generalmente esta asociada a A. fumigatus como ocurrié en este caso, sin embargo, A.
niger, A. flavus, A. nidulans, A. glaucus, y otras Aspergillus pueden estar asociados a la
enfermedad. (Barton et al, 1992; Perelman y Kuttin 1992; Joseph, 2000) Esto debido a
que las esporas de A. fumigatus son mas pequefias que las esporas de otros. (Joseph,
2000) El principal diagnéstico diferencial es con Zigomicetos (Mucor, Absidia y
Rhizopus), sin embargo en cortes histologicos este hongo puede ser diferenciado de
Aspergillus debido a que sus hifas son cenociticas, con forma de cinta, miden de 10-15 pm
de grosor y de 80-120 pm de largo, y sus ramificaciones generalmente son de 90°
aproximadamente. Otro diagndstico diferencial de las lesiones granulomatosas en las
aves son las Micobacterias, en este caso se realizaron tinciones especiales de Ziehl-
Neelsen y fueron negativas.

DISCUSION y CONCLUSIONES

Aspergillus fumigatus es el hongo mayormente reportado en casos de neumonia y
aerosaculitis micética en aves de presa, es probable que esto se deba a que sus conidias
son mucho mas pequefias que las de otras especias y pueda ser facilmente inhalado por
las aves (Quinn et al, 2011). Las aves en cautiverio estan mas predispuestas a desarrollar
Aspergilosis como ocurrid en este caso, debido a una elevada concentracion de esporas
en el aire, por ambientes humedos, cdlidos, pobremente ventilados, sucios, y con
periodos largos de almacenamiento de alimento (Oglesbee, 1997; Phalen, 2000; Tell,
2005). Asi mismo, los factores que afectan la inmunidad del huésped también pueden
predisponer a desarrollar la enfermedad (Beernaert et al, 2010; Cooper, 1985). Las
infecciones por Aspergillus pueden inducir dos tipos de lesiones, granulomatosa o
nodular, que se caracteriza por lesiones no exudativas ni vasculares en el tejido
adyacente (Nardoni et al, 2006; Femenia et al, 2007; Cacciuttolo et al, 2009) y de tipo
difuso en donde se observa edema, fibrina, heteréfilos, hemorragias, vasculitis e
invasion vascular, pudiendo ser otra via de diseminacién del microorganismo (Nardoni
et al, 2006; Cacciuttolo et al, 2009). En esta aguila arpia la distribuciéon y las
caracteristicas de las lesiones sugiere que la via de entrada del hongo fue respiratoria y
de tipo nodular o granulomatosa. En el corazéon de esta ave se observa hipertrofia
moderada de cardiomiocitos y en el higado congestion centrolobulillar y degeneracion
hidrépica hepatocelular; estas lesiones son una consecuencia de la hipertension
pulmonar crénica producto de la presencia de granulomas en los pulmones lo que indica
que el ave cursé con un Cor pulmonale una condicién descrita en animales con patologias
pulmonares cronicas. (McGavin y Zachary, 2006)

El diagndstico de Aspergilosis involucra una combinacién de técnicas en donde la
endoscopia juega un rol particularmente importante empleandose instrumentos rigidos
para observar directamente la apariencia de los sacos aéreos o flexibles para explorar el
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resto del tracto respiratorio; los rayos X también pueden ser valiosos en el diagndstico
aunque en ocasiones las lesiones son pocos extensas y no es posible observarlas. A partir
de citolologia traqueal o lavado de sacos aéreos es posible realizar el cultivo
microbiolégico del hongo. Recientemente se han desarrollada técnicas serologicas que
detectan anticuerpos, al antigeno o toxinas de Aspergillus aportando una prueba que
puede realizarse en etapas tempranas de la enfermedad. (Fischer et al, 2014)

Aplicar un tratamiento adecuado a estas aves es probablemente una de las tareas mas
desafiantes pues algunos de los farmacos indicados como son los azoles tienen un
margen muy estrecho entre la dosis terapéutica y la dosis toxica (Oglesbee, 1997) lo que
implica una dosificacién muy cuidadosa y exacta adicionalmente la administracién oral
de medicamentos requiere inmovilizar a las aves representando una condicion
estresante por lo que protocolos recientes sugieren la aplicaciéon de nanoparticulas de
azoles mediante nebulizacion.(Beernaert et al, 2009; Wlaz et al, 2015)

La prevencion de Aspergilosis en aves de presa esta basada en asegurarse de que las aves
se encuentran en buenas condiciones de alojamiento, buen estado de salud y en que no
estén expuestas a una cantidad excesiva de esporas lo que puede lograrse reduciendo la
humedad y la presencia de materia organica en donde Aspergillus puede multiplicarse
facilmente (Fischer et al, 2014).

BIBLIOGRAFIA
1. Barton, ].T., Daft, B.M., Read, D.H., Kinde, 6. Charlton BR, Chin RP, Barnes HJ: Fungal
H. & Bickford, A.A. (1992). Tracheal Infectious, YM Saif, AM Fadly, JR Glisson, LR
aspergillosis in 6 1/2-week-old chickens McDougald, LK Nolan and DE Swayne, (ed),
caused by Aspergillus flavus. Avian Diseases, Diseases of Poultry, 12th edition, Ames, IA.
36,1081_1085. 989-1008.
2. Beernaert LA, Pasmans F, Baert K, Van 7.  Cooper JE. Veterinary aspects of captive
Waeyenberghe L, Chiers K, Haesebrouck F, birds of prey. 2nd ed. Cherington: Standfast
Martel A. Designing a treatment protocol with Press; 1985
voriconazole to eliminate Aspergillus 8. Femenia, F,, Fontaine, J., Lair-Fulleringer,
fumigatus from experimentally inoculated S., Berkova, N., Huet, D., Towanou, N., et al.
pigeons. Vet Microbiol. 2009;139:393-7. (2007). Clinical, mycological and pathological
3. Beernaert LA, Pasmans F, Van findings in turkeys experimentally infected
Waeyenberghe L, Haesebrouck F, Martel A. by Aspergillus fumigatus. Avian Pathology,
(2010). Aspergillus infections in birds: a 36,213-219.
review.Avian Pathology;39(5):325-31. 9.  Fischer D, Van Waeyenberghe L, Cray C,
4., Cacciuttolo, E., Rossi, G. Nardoni, S, Gross M, Usleber E, Pasmans F, Martel A,
Legrottaglie, R. & Mani, P. (2009). Lierz M. Comparison of diagnostic tools for
Anatomopathological aspects of avian the detection of aspergillosis in blood
aspergillosis. Veterinary Research samples of experimentally infected falcons.
Communications, 33, 521-527. Avian Dis. 2014 Dec;58(4):587-98.
5.  Camarillo, T.J.A.(2008). Métodos de 10. Germain G., Summerbell R. (2011).
Identificaciéon para Micosis Causadas por Identifying Fungi. A Clinical Laboratory
Aspergillus fumigatus en Animales (Tesis de Handbook. 2aed. Korea: Star Publishing
Licenciatura). Ciudad de México, México: Company in.
Universidad Nacional Auténoma de México.

30



11. Jordan, W.T.,, Pattison M. (1998).
Enfermedades de las aves. 4a ed, México D.F:
El Manual Moderno, 241-243

12. Joseph, V. (2000). Aspergillosis in
raptors. Seminars in Avian and Exotic Pet
Medicine, 9, 66-74.

13. M. Donald McGavin, James F. Zachary.
2006. Pathologic Basis of Veterinary Disease.
Cuarta Edicion.Elsevier Health Sciences.

14. Mendoza, L. Manual de Procedimientos.
Course of Molecular Mycology, Medical
Technology = Program. Michigan  State
University. 2002.

15. Nardoni, S. Ceccherelli, R., Rossi, G. &
Mancianti, F. (2006). Aspergillosis in Larus
cachinnans micaellis: survey of eight
cases.Mycopathologia, 161, 317_321.

16. Oglesbee, B.L. (1997). Mycotic diseases.
In RB. Altman (Ed.). Avian Medicine and
Surgery 1st edn (pp. 323_361). Philadelphia,
PA: W.B. Saunders Company.

17. Perelman, B. & Kuttin, E.S. (1992).
Aspergillosis in ostriches. Avian Pathology,
21,159-163.

18. Phalen, D.N. (2000). Respiratory
medicine of cage and aviary birds. Veterinary
Clinics of North America: Exotic Animal
Practice, 3, 423_452.

19. Quinn P. ]., Markey B. K., F. C. Hartigan
Leonard, P. , Fanning S. FitzPatrick E. S.

cozcyr

= - -
\(\’( ZACATECAS

.Veterinary Microbiology and Microbial
Disease, 2nd Edition.October 2011, Wiley-
Blackwell

20. Richard, ]J.L. & Thurston, J.R. (1983).
Rapid hematogenous dissemination of
Aspergillus fumigatus and A. flavus spores in
turkey poults following aerosol exposure.
Avian Diseases, 27, 1025_1033

21. Ridell, RW. (1951). Survey of fungus
diseases in Britain. British Medical Bulletin.
7:197-201.

22. Tell, L.A. (2005). Aspergillosis in
mammals and birds: impact on veterinary
medicine. Medical Mycology Supplement, 1,
S7-S73.

23. Thomas Nancy J. Hunter D. Bruce ,
Atkinson Carter T. Infectious Diseases of
Wild Birds. April 2007, Wiley-Blackwell

24. Wlaz P, Knaga S, Kasperek K, Wlaz A,
Poleszak  E, Jezewska-Witkowska G,
Winiarczyk S, Wyska E,Heinekamp T,
Rundfeldt C. Activity and Safety of Inhaled
[traconazole Nanosuspension in a Model
Pulmonary Aspergillus fumigatus Infection in
Inoculated Young Quails. Mycopathologia.

2015 Aug;180(1-2):35-42. doi:
10.1007/s11046-015-9885-2. Epub 2015
Mar 20.

31



|
ATRESIA BILIAR CONGENITA EN
UNA BECERRA BEEF MASTER

Ruiz RJA*1, Garcia MLJ?, Bedolla AMA1, Salas GG1, Ramirez RR3, Lopez MA4.

IDepartamento de Patologia. Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, Universidad Nacional Auténoma
de México. 2Centro Universitario de Investigaciény Desarrollo Agropecuario (CUIDA), Facultad de Medicina
Veterinaria y Zootecnia de la Universidad de Colima. 3Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la
Universidad Auténoma de Nuevo Ledn. * Department of Pathology and Microbiology Atlantic Veterinary
College. University of Prince Edward Island, Charlottetown, PEI. Canadd

Correspondencia: ja_ruizr29@hotmail.com/ljgm cmv@hotmail.com

RESUMEN

La atresia biliar congénita es una colangiopatia neonatal y fibroesclerosante de baja
incidencia en medicina humana y rara en medicina veterinaria, siendo reportada
esporadicamente en potros, corderos, gatos, perros y un mono rhesus, con un solo
informe que describe un brote en animales. El objetivo fue informar un caso con
alteraciones hepatobiliares macroscopicas e histomorfologicas caracteristicas de atresia
biliar congénita, en una Becerra Beef Master de 1 mes de edad con ictericia severa,
procedente del Estado de Colima, México, sin signos clinicos previos. En la necropsia;
todas las mucosas, tejido subcutaneo, asi como tejido adiposo y serosas de todos los
organos exhibieron ictericia severa. El higado se encontr6 aumentado de tamafno, palido
y firme. La vesicula biliar, conducto cistico y colédoco se observaban disminuidos de
tamarno. La vesicula contenia abundante cantidad de bilis verde oscura y viscosa, con
disminucién del flujo. La luz del conducto cistico y colédoco estaba estrecha. Las
muestras de higado fueron tefiidas con hematoxilina y eosina (HE), Hall, reticulo de
Gomori, Tricromica de Masson, y procesadas para inmunohistoquimica (IHQ) en contra
de citoqueratina: clon AE-1/AE-3. Histolégicamente mediante HE e IHQ, las areas
portales evidenciaron numerosos conductos biliares proliferados, rodeados por ligera a
moderada cantidad de tejido fibroconectivo, entremezclado con agregados variables de
células inflamatorias mononucleares. Los canaliculos biliares contenian abundante
cantidad de pigmento biliar positivo con la tincién de Hall. La pared de la vesicula biliar
estaba reemplazada por fibras de coldgeno. Con base en las caracteristicas
macroscépicas e histopatolégicas, asi como la prueba complementaria de IHQ, se llego a
un diagnostico de atresia biliar extrahepatica de origen congénito.

Palabras clave: Atresia biliar; ductos biliares extrahepaticos; proliferacion ductal;
fibrosis portal; colestasis; ictericia severa; citoqueratina; becerra; diagndstico; etiologia.
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ABSTRACT

Congenital biliary atresia is a neonatal cholangiopathy and fibrosclerosing, of low
incidence in human and rare in veterinary, it had been reported sporadically in horses,
sheep, cats, dogs and a rhesus monkey, exist one report describing an outbreak in
animals. The main objective was to report a case with gross and histopathologic
hepatobiliary disorders, features of congenital biliary atresia in a 4-week-old Beef Master
calf with severe jaundice from the State of Colima, Mexico. At necropsy; all mucous
membranes, subcutaneous tissue, fat tissue and serous membranes of all organs showed
severe jaundice. The liver was found enlarged, pale and firm. The gallbladder, cystic duct
and common bile duct were observed decreased in size. The gallbladder contained
copious amounts of dark and viscous green bile, with decreased flow. The lumen of the
cystic duct and common bile duct was narrow. Liver samples were stained with
Hematoxylin and Eosin (HE), Hall's bilirubin, Masson's trichrome, and reticulin stain and
the samples were also processed for immunohistochemistry (IHC) against cytokeratin:
clone AE-1/AE-3. Histologically by HE and IHC, the periportal areas showed numerous
proliferated bile ducts, surrounded by mild to moderate amount of fibrous connective
tissue mixed with varying aggregates of mononuclear inflammatory cells. Bile canaliculi
contained copious amounts of bile pigment positive which staining positive with Hall
stain. The wall of the gallbladder was replaced by collagen fibers. Based on the gross and
histopathologic features, and the additional IHC test, a diagnosis of extrahepatic biliary
atresia congenital was concluded.

Keywords: Biliary atresia; intrahepatic bile ducts; ductal proliferation; portal fibrosis;
cholestasis; severe jaundice; cytokeratin; calf; diagnosis; etiology.

INTRODUCCION

La atresia biliar congénita es una colangiopatia neonatal inflamatoria, progresiva y
fibroesclerosante, que resulta en una obliteraciéon o discontinuidad de los conductos
biliares intrahepaticos y/o extrahepaticos, conllevando a la disminucién o estasis del
flujo biliar. En humanos, la atresia biliar tiene una incidencia de 1 en 8,000 hasta de 1 en
18,000 nacidos vivos y se considera la principal causa de colestasis durante el periodo
neonatal, siendo asi la causa mas comun de trasplante hepatico pediatrico.},2 De manera
general en modelos experimentales y humanos, la atresia biliar se puede presentar de
forma dnica o aislada (perinatal/posnatal "tardia") o en combinacién con otros defectos
congénitos (fetal/embrional "temprana”) que incluyen defectos cardiovasculares, situs
inversus, asplenia, poliesplenia, rotacion intestinal, atresia del intestino delgado y varias
posiciones anormales de la arteria hepatica o vena porta (Sindrome de malformacion
esplénica con atresia biliar).3,4> Clinicamente en humanos, los casos de atresia biliar
congénita estdn caracterizados por falla hepatica (cirrosis) e ictericia severa, heces
acolicas, orina oscura y muerte entre los primeros meses o afios de vida en infantes
aparentemente sanos.,’

En contraste, en medicina veterinaria las descripciones publicadas de atresia biliar
congénita son escasas y han sido limitadas Gnicamente a reporte de casos, siendo esta
descrita en un potro,® un cordero,’ un gato,1° dos perros,!1,12 un mono rhesus!3 y un solo
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informe describe un brote de atresia biliar congénita con ictericia en 200 corderos y 9
becerros en Australia.l* Tanto en humanos como en animales, la etiopatogénia que
favorece el desarrollo de atresia biliar es aun incierto; sin embargo, algunos estudios
sugieren que la atresia de vias biliares con las alteraciones hepaticas subsecuentes,
podrian ser originadas por distintos mecanismos desencadenados por infecciones virales
(virus hepatotropicos), factores genéticos, exposicibn a toxinas ambientales,
disregulacion inflamatoria/inmunoldgica, defecto de la circulaciéon fetal/prenatal o
defecto de la morfogénesis del tracto biliar (malformaciones de la placa ductal).*-6,15-19

Debido a que en la literatura veterinaria los reportes de atresia biliar congénita inducida
de forma natural son escasos, el presente trabajo tiene por objetivo informar de un caso
con alteraciones hepatobiliares macroscdpicas e histomorfolégicas caracteristicas de
atresia biliar congénita, en una Becerra Beef Master de 1 mes de edad con ictericia
severa, procedente del Estado de Colima, México.

Descripcion del caso

Historia

En el 2015 se presentd un caso de una Becerra Beef Master de un mes de edad,
procedente del Rancho el "Pochote", localizado en el municipio de Tecoman, Estado de
Colima. Durante esta fecha la propiedad contaba con 45 vacas, 1 semental y 30 crias. Los
animales consumian pasto estrella africana mediante libre pastoreo. El animal fue
encontrado muerto el 16 de diciembre de la fecha antes citada, sin signos clinicos
previos.

Necropsia

El animal fue remitido al Laboratorio de Patologia de la Facultad de Medicina Veterinaria
y Zootecnia de la Universidad de Colima para su estudio post mortem. En la inspeccion
externa el cadaver present6 buena condicién corporal y estado de conservacion. La
mucosa de las conjuntivas, oral, anal y vulvar exhibian ictericia severa. De manera difusa,
el tejido subcutaneo, tejido adiposo, asi como la superficie externa y fascias del musculo
estriado esquelético se encontraban ictéricos. Al incidir ambas cavidades y apreciar los
organos in situ, la superficie interna de ambas cavidades (pleura parietal y peritoneo),
tejido adiposo perirenal y pericardico, pleura visceral, omento, mesenterio, capsula
esplénica y serosa gastrointestinal se apreciaban intensamente amarillas. El higado se
encontraba marcadamente aumentado de tamafo, con sus bordes notablemente
redondeados y ocupaba aproximadamente el 40% de la cavidad abdominal. La
superficie externa y parénquima estaban palidos difusamente y al tacto exhibia aumento
de su consistencia. La vesicula biliar, asi como el conducto cistico y conducto colédoco se
observaron disminuidos de tamafio y al incidir dichas estructuras la vesicula biliar
contenia abundante cantidad de bilis verde oscura y viscosa, la cual mostraba
disminucién del flujo hacia el duodeno. Asimismo, la luz del conducto cistico y conducto
colédoco se apreciaba estrecha. A excepcién del higado, el resto de los érganos, asi como
los antes descritos no presentaron alteraciones morfolégicas macroscépicas. De forma
rutinaria se realizaron frotis de sangre (obtenidos mediante escisiéon auricular) y los
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cuales fueron tenidos mediante Giemsa. Estos ultimos se evaluaron al término de la
necropsia, descartandose la presencia de hemoparasitos.

Las muestras de tejido fueron fijadas en formalina buferada-neutra al 10%, y se
procesaron con la técnica histolégica de rutina, cortandose a 4 pm de grosor y tefiidas
con hematoxilina y eosina (HE). Las secciones de higado y vesicula biliar embebidas en
parafina fueron cortadas y tefiidas subsecuentemente con la tinciéon de Hall, Tricrémica
de masson y reticulo de Gomori. Para Inmunohistoquimica (IHQ), las secciones de higado
se cortaron a 4 pm de grosor sobre laminillas cargadas positivamente. Esta técnica se
realiz6 mediante el método de avidina-biotina-peroxidasa, empleando el anticuerpo
monoclonal anti-citoqueratina: clon AE-1/AE-3 (Casa comercial: Dako, Carpinteria,
California).

Histopatologia

De todos los tejidos evaluados, las lesiones fueron restringidas al parénquima hepatico.
En las diferentes secciones, con la técnica de rutina de HE, se aprecid alteracion de la
arquitectura lobulillar y los tractos portales se observaban expandidos por areas
hipercelulares compuestas por discretos conductos biliares hiperplasicos, que en
ocasiones exhibian en su luz ligera cantidad de pigmento café amarillo (colestasis ductal
biliar). Mediante la técnica de IHQ, en los espacios porta se evidenciaron numerosos
conductos biliares, los cuales se extendian entre los lobulillos, ramificAndose con las
triadas porta adyacentes y parte central de los lobulillos, denotando la alteracién de la
arquitectura lobulillar apreciada mediante HE y los cuales a mayor aumento presentaban
fuerte positivad citoplasmatica. Las células positivas ademds de revestir las estructuras
ductales se disponian en forma de grupos (tipo ductos), sin una luz evidente. Entre los
tractos portales y ocasionalmente las venas centrales, rodeando a las estructuras
ductales, habia ligera a moderada cantidad de fibras de coldgeno y reticulares (positivas
con la tincion de tricromica de masson y reticulo de Gomori respectiva), las cuales en
algunas areas emitian bandas de tejido hacia las triadas porta adyacente (fibrosis en
puente porto-portal) ocasionando desarreglo del patron trabecular. Asimismo, inmerso
entre el tejido conectivo, los tractos portales estaban infiltrados por agregados variables
de linfocitos, células plasmaticas e histiocitos. De manera difusa, entre los hepatocitos,
los canaliculos biliares contenian abundante cantidad de pigmento café-amarillo
(pigmento biliar), el cual fue positivo con la tincion de Hall, aprecidndose de color verde
olivo (colestasis canalicular). El citoplasma de los hepatocitos se apreciaba palido con
vacuolas claras de tamafo variable y algunos de ellos con pigmento biliar. En algunas
areas se apreciaban discretos grupos de hepatocitos intensamente eosinofilicos con
nucleo picndtico o cariorréctico. Las secciones correspondientes a vesicula biliar
mostraban de manera segmental, aumento en el grosor de su pared, que mediante la
tincion de tricromica de masson exhibia sustituciéon de la pared vesical por numerosas
fibras de colageno.
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DISCUSION

La atresia biliar congénita aunque se considera una patologia poco frecuente en
humanos y ain mas rara en veterinaria, ha sido reportada de forma esporadica e
individual en animales, habiendo solo un informe que describe un brote de esta
enfermedad en corderos y becerros.5,20 En estos informes, similar a lo mencionado en
medicina humana, 6,7 clinicamente los animales presentaron ictericia severa, heces
acolicas, pérdida de peso, y mediante las pruebas de patologia clinica se determind
marcado aumento sérico de la bilirrubina conjugada y de las enzimas hepaticas,
sugerentes de enfermedad hepatobiliar.8-14 En el presente informe, no fue posible
determinar signos clinicos, ni alteraciones hepaticas funcionales (determinadas
mediante pruebas de patologia clinica); sin embargo la ictericia severa observada
durante el estudio post-mortem, podria haber estado presente desde el nacimiento o en
los primeros dias de vida del animal, pudiendo sugerir alguna alteracién de origen
congénito.

Morfolégicamente la atresia biliar congénita es clasificada como intrahepatica o
extrahepatica (o ambos), segin las vias biliares afectadas, siendo la atresia biliar
extrahepatica (ABEH) la forma mas comun de presentacidn. Para el presente caso a pesar
de no haberse encontrado propiamente "atresia" de los conductos extrahepaticos, si fue
posible determinar alteracién macroscopica significativa tanto de la vesicula biliar como
de los conductos biliares (conducto cistico y colédoco), que de acorde a la morfologia, la
presencia de un lumen continuo, edad del animal y definicibn médica, podrian
corresponder a tejidos hipoplasicos o atréficos, esto dltimo asociado a la presencia de
colageno en la pared vesical, pudiendo ocasionar estenosis parcial segmental. No
obstante, no se puede descartar que los conductos hepaticos laterales, que también
forman parte de las vias biliares extrahepaticas (no valorados en el este informe),
presentaran una alteracion morfolégica caracteristica de atresia. Debido a esto, aunado a
la morfologia anteriormente mencionada, el presente caso fue clasificado como atresia
biliar extrahepatica, corroborando lo mencionado en los otros informes.2! En los casos
reportados en veterinaria, al igual que en este informe, la alteracion de diferentes partes
del tracto biliar extrahepatico fue observada durante el estudio post-mortem,
apreciandose en tres de ellos dilataciones quisticas de los conductos biliares, previas a la
zona de obliteraciéon.10-12 A nuestro parecer, estas formas de presentacion de la atresia
biliar, con las diferentes zonas de localizacién de la oclusién, asi como el grado de
severidad de la lesion en el parénquima hepatico, podrian estar relacionada a las
variaciones anatémicas inter-especie, al grado de obliteraciéon ductular, al mecanismo
etiopatogénico involucrado, o una combinacion de estos factores.

Independientemente de que vias biliares se encuentren afectadas, las lesiones hepaticas
macroscopicas suelen ser muy sutiles o inespecificas; observandose hepatomegalia,
palidez y aumento de la consistencia con o sin alteraciones morfolédgicas de cirrosis
hepatica. A pesar de estos cambios, la evaluaciéon histopatolégica del parénquima
hepatico resulta ser un elemento crucial para el diagnostico de esta patologia, ya que los
cambios suele ser similar en las diferentes especies, y estar caracterizada
predominantemente por fibrosis portal y/o en puentes con ausencia de ductos biliares

E—

36



(atresia intrahepatica) o proliferacion de los mismos (atresia extrahepatica), inflamacién
periportal y marcada colestasis ductal, intracelular o canalicular.42223 En nuestro
informe, las alteraciones macroscdpicas e histolégicas descritas en el parénquima
hepatico fueron similares a los casos de atresia biliar congénita descritos en medicina
humana y los previamente documentados en la literatura veterinaria,®-14 pero a
diferencie de estas descripciones, el grado de fibrosis fue menor. Asimismo, en este
informe, la IHQ fue importante para determinar el grado de proliferaciéon ductal, la cual
no habia sido reflejada con la técnica de rutina de HE; por lo que el uso complementario
de esta técnica puede ser imprescindible para visualizar de mejor manera la hiperplasia
ductal biliar y establecer un mejor diagnéstico de ABEH. No obstante, en bovinos como
en las demas especies, estos cambios histologicos hepaticos presentes en casos de ABEH,
suelen ser similares al sindrome de fibrosis hepatica congénita; por lo que la evaluacion
de los conductos biliares extrahepaticos, asi como la ictericia colestatica (presente en los
casos de atresia biliar), son importantes para discernir entre estas dos patologias.?4,25

La etiologia de atresia biliar en humanos y animales no esta bien esclarecida. La mayoria
de los informes describe dos posibles vias; ya sea por defectos congénitos en la
morfogénesis 0 por destruccion post-formacidon (pre-natal o post-natal) asociada a
infecciéon/inflamacién (cita). Los defectos en la morfogénesis se sospecha podrias ser
genéticos (malformaciones de la placa ductal) o secundaria a la exposiciéon de toxinas
gestacionales.14,16-18 Dijversos estudios presentan fuerte evidencia que estos defectos
genéticos en la morfogénesis pueden resultar en anormalidades denominadas
malformaciones de la placa ductal, desarrollando desordenes biliares entre las que se
encuentran la atresia biliar, fibrosis hepatica congénita y enfermedad de Caroli.,26,24,27 28
Asimismo, la destruccion inflamatoria del arbol biliar post-formacién se ha relacionado
con infecciones virales y destruccion inmunomediada, asi como severa invasion por
ascaridos con la subsecuente inflamacién y bloqueo biliar en un border collie. 45,11 Para
el presente informe, similar a la mayoria de los casos descritos en veterinaria, no es
posible determinar alguna etiologia.

Independientemente de cudl pueda ser la causa, es importante que los clinicos
especialistas en las distintas especies animales y patdélogos, conozcan sobre esta
enfermedad y puedan tomar en cuenta a la atresia biliar como un diagndstico diferencial
de enfermedad hepatobiliar e ictericia en animales jovenes; ya que particularmente en
bovinos jovenes este signo clinico suele estar asociado a otras enfermedades
hepatobiliares causadas por hepatotoxinas (alcaloides de pirrolizidina, micotoxinas),
consumo de plantas toxicas (Lantana camara), ciertas enfermedades clostridiales,
fasciolasis o derivar de crisis hemoliticas por babesiosis, anaplasmosis, leptospirosis,
isoeritrolisis neonatal, intoxicacién por cobre u otras causas de anemia hemolitica;2? y
asi mediante pruebas complementarias de imagenologia y anatomopatologia (estudio
macroscopico e histopatolédgico), poder establecer un diagndstico certero ante-mortem o
post-mortem.
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RESUMEN

Se present6 a la clinica veterinaria y perro macho, de tres aflos de edad, raza Pastro de
Brie, con anorexia, decaimiento, ictericia, deshidratacion y fiebre. Un dia antes habia
sido pateado en el abdomen al salir a pasear. El animal fue revisado, y mediante la
ecografia se observd una hemorragia esplénica. El hemograma inicial mostré anemia
normocitica con hipercromia y trombocitopenia, sin reticulocitosis, leucopenia y
abundantes Babesias intraeritrocitarias. El animal se someti6 a intervencién quirdrgica
abdominal de emergencia y se extrajo el bazo. Se observo el higado con zonas ictéricas y
necroticas. El animal muri6 a las 48 horas. Se realizé la necropsia y se mostraron
lesiones compatibles con Babesia, afectando higado, rinén y pulmones.

Palabras Claves: Babesia, perro, ictericia, anemia.

ABSTRACT

A male, three year old dog was presented at a Veterinary Clinic having anorexia,
enervation, jaundice, anemia and fever. This patient was kicked by a person a day
before, when he was taking a walk. Animal was checked, and a hemorrhage was detected
by ultrasonography test. Normocitic and hypercchromic anemia was found, showing
thrombocytopenia without reticulocytosis, leucopenia and a few Babesias inside
erythrocytes.

Abdominal surgery was performed, and his spleen was extracted. Necrotic areas and
jaundice in liver were observed. This patient died 48 hours later. A postmortem analysis
was performed and all injuries were diagnosed as acute Babesiosis.

Key words: Babesia, dog, jaundice, anaemia

INTRODUCCION

La babesiosis (o babesiasis) es una enfermedad parasitaria similar a la malaria,
provocada por protozoos del género Babesia y que suele afectar a los animales
domeésticos, en especial a los perros. Su nombre se estableci6 en honor a bidlogo rumano
Victos Babes, que fue el primero en aislar al agente patégeno.

La babesiosis es la tipica enfermedad que se transmite a través de un agente organico
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que sirve como medio de transmision, generalmente la garrapata (Ixodes dammini); de
hecho, este acaro es el mismo que transmite la enfermedad de Lyme y, a menudo, ambas
van asociadas. Hay zonas del planeta en las que la babesiosis esta tan extendida que
puede transmitirse por transfusiones de sangre.

La babesiosis canina es una enfermedad parasitaria producida por un protozoo que
parasita a los glébulos rojos sanguineos. El parasito se transmite mediante la picadura de
la garrapata. Los perros con esta enfermedad pueden presentar diferentes cuadros
clinicos, desde anorexia y apatia, hasta anemia hemolitica, shock y muerte.

La enfermedad se diagnostica con el hallazgo de anemia y trombocitopenia y la presencia
de parasitos dentro de los globulos rojos en el hemograma completo. En casos dudosos
se puede utilizar la serologia sanguinea. El tratamiento de la enfermedad se elige con
base al cuadro clinico. Si el cuadro es severo, hay que actuar con urgencia y establecer
fluidoterapia intravenosa e incluso transfusién en caso de anemia severa. Si el animal
estd estable, se utilizan farmacos para eliminar el parasito, siendo el de eleccion el
dipropionato de imidocarb. La forma de prevencion principal de esta enfermedad es el
tratamiento contra las garrapatas y la revisidon constante de las mascotas.

El presente trabajo muestra el caso de un canideo con babesiosis aguda, misma que le
pregunto la muerte.

PRESENTACION DEL CASO CLINICO

Paciente canideo, raza Pastor de Brie, nombre Portos, macho de tres afios de edad. Al
pasearrlo la noche anterior a la consulta, una persona lo pate6 en el abdomen y desde
entonces lo han notado cada vez mas decaido y no ha querido comer en el dia, ademas de
que vomitd lo que cend. Si le muestran la correa se anima y quiere salir. Antes de este
evento el perro se mostraba sano y normal.

Durante el examen fisico se detecta fiebre, deshidratacion, decaimiento, ictericia e
inapetencia. Se realiza un hemograma y una ecografia abdominal, mostrando anemia
normocitica con hipercromia y trombocitopenia, sin reticulocitosis, leucopenia y
abundantes Babesias intraeritrocitarias. Ademas, hubo una revelacion ecosonografica de
sangrado esplénico activo compatible con el traumatismo que habia sufrido el paciente la
noche anterior.

El animal fue intervenido quirdrgicamente y evaluar al paciente con una quimica
sanguinea y otra biometria postquirdrgica.

A pesar de todos los esfuerzos, el paciente empeoraba minuto a minuto, mostrando
ictericia, hematomas subcutineos, hematemesis, disnea, fiebre constante,
hemoglobinuria, vocalizaciones y demencia, incoordinacién y debilidad. Finalmente el
animal murié a las 48 horas de haber ingresado a quiréfano. Se le practicé necropsia e
histopatologico a peticion y bajo el consentimiento del duefio.
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Hallazgos macroscopicos:

Ala necropsia, ademas de la ictericia en todas las mucosas, se observé el higado con dafio
severo y de color amarillo, con zonas de consolidacién e infartos. Ademas, el rifién se
encontraba con una congestion aguda e ictericia. Los l6bulos pulmonares presentaron
ictericia, congestion aguda y zonas necroéticas. Se tomaron muestras de de los 6rganos,
se fijaron en formol al 10% y se remitieron a histopatologia.

Hallazgos microscopicos:

El estudio microscépico mostré secciones histologicas de tejido renal, el cual los
glomérulos se encuentran conservados. Los tubulos contorneados distales y proximales
se encuentran ocluidos por material hematico asi como cilindricos, el estroma es de
tejido fibroconectivo laxo y las arteriolas se encuentran conservadas. Las secciones
histoldgicas de tejido hepatico muestran extensa necrosis en puentes que va uniendo
espacios porta entre si, asi como espacios porta y venas centrolobulillares, conteniendo
en el interior de los hepatocitos y células de Kupffer abundantes particulas baséfilas
puntiformes. En la periferia, de las zonas necroticas se advierte extensa hemorragia. Las
secciones histologicas de pulmén muestran alveolos conservados con marcada
congestion vascular y capilar, algunos alvedlos conteniendo en su luz un material
proteinaceo y macrofagos proliferados.

DIAGNOSTICO Y PRUEBAS COMPLEMENTARIAS
El hemograma mostr6 una anemia normocitica con hipercromia, misma que es
compatible con los siguientes diagnosticos diferenciales:

Hemorragia/hemolisis aguda
Aplasia medular
Secundaria a infecciones croénicas, IRC, endocrinopatia, IHC, neoplasias
CHCM elevado: -Lipemia
-Hemolisis intravascular

Adema3s, la linea blanca mostré:

Leucopenia

Neutropenia relativa
Monocitosis relativa
Eosinopenia absoluta y relativa

Y abundantes BABESIAS INTRAERITROCITICAS, tal y como se muestra en las fotografias.
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Toda la signologia clinica, mas los resultados de gabinete mostraron el siguiente
diagnoéstico: BABESIOSIS AGUDA.

La Histopatologia demostro:
1. Necrosis hepatica submasiva con necrosis en puentes por Babesia canis.
2. Rinon con nefrosis colémica.
3. Pulmoén con dafio alveolar difuso agudo.
4. Estudio histopatoldgico negativo para malignidad.

DISCUSION

La Babesia spp. Es un parasito apicomplexo de los eritrocitos. La babesiosis canina tiene
una distribucién cosmopolita (Lobetti, 1998), y en Jalisco la incidencia es baja. Los
perros se infectan con dos especies de estos parasitos: B. canis y B. gibsoni, siendo la
primera la mas grande con trofozoitos en forma de pera de 4-5 mcm de longitud. La B.
gibsoni se transmite por R. sanguineus, Haemaphysalis bispinosa y Haemaphysalis
longicornis. La especie B. canis se ha dividido en tres subespecies: Babesia canis canis
de Europa, transmitida por Dermacentor reticulatus; Babesia canis vogeli del Norte de
Africa y Norteamérica transmitida por Haemaphysalis leachi. Las subespecies de
América del Norte y Europa no producen la forma fulminante de la enfermedad que,
desafortunadamente aparece en el sur de Africa.

Los signos clinicos, cuando aparecen, consisten en depresion, anorexia, anemia y
esplenomegalia. Algunas cepas afectan a cachorros cuyo Unico signo clinico es la anemia.
En su presentacion aguda causa hemolisis intravascular, dafio hepatico y renal severo,
trombocitopenia y retraso severo en la coagulacion, hemorragias pulmonares, y
encefalitis. Todo debido a complejos inmunomediados (Willard et al, 2002; Bowman,
2004). Trigo Tavera (1998) y Willard et al (2002) establecen que la Babesia canis puede
producir anemia grave en los perros. Puede observarse tanto hemolisis intravascular
como extravascular. La hemoglobinuria es comun. Es transmitida por garrapatas y a
menudo esta acompafiada por Ehrlichia canis y otros organismos. Su diagnoéstico se hace
por medio de la identificacion de los organismos intraeritrociticos pirifomres (forma de
pera o de lagrima) en el frotis sanguineo, o bien, por serologia, tal y como se realiz6é en
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este paciente. No existen pruebas especificas comerciales para su diagnoéstico, por lo
tanto su observacion en el frotis sanguineo es muy importante para diagnosticarla.
Existe una prueba de IFI considerando positivos titulos >1:80.

CONCLUSIONES

Al terminar este caso clinico, con andlisis de soporte que ayudaron a establecer el
diagnostico, y tras el tratamiento médico quirurgico que se aplico al paciente, finalmente
murié de Babesiosis aguda.

Esta enfermedad es transmitida por garrapatas, y generalmente puede ser curable si se
trata a tiempo. El tratamiento etiolégico mas apropiado es el Dipropionato de imidocarb
a dosis 2-6 mg/kg en una sola administracion.

La fase aguda transcurre tan rapido que a veces no le da tiempo al compuesto de actuar.
El resto de la terapéutica es sintomatica y debe encaminarse a corregir:

los desequilibrios electroliticos,

la acidosis metabdlica y respiratoria,
mantener la oxigenacién adecuada,

evitar el deterioro de los 6érganos dafados
reposicion de compuestos sanguineos
combatir la hemolisis inmunomediada.

ASANENENENAN

Se recomienda revision periddica de las mascotas, mas aun, si se les observa que estan en
contacto con ganado o que traigan garrapatas.
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RESUMEN

Se present6 brote de enfermedad de Marek, en su forma aguda, en la granja “La Ilusion”,
del municipio Emiliano Zapata, de la regién Centro del Estado de Chiapas, México. Se
observé mortalidad del 2.9 %, principalmente en gallinas de 11 a 12 semanas de edad, no
vacunadas. Presentaron signos clinicos de depresion y muerte. Los hallazgos a la
necropsia fueron principalmente nédulos blancos, firmes, multifocales, en la superficie
de higado, rifiones, corazon, mucosa de proventriculo y piel. El hallazgo histopatolégico
relevante fue el infiltrado linfocitario heterogéneo, grave, multifocal coalescente en
higado, rifiones, corazon, proventriculo, bolsa de Fabricio y ojos. Se realizoé prueba de
PCR punto final para confirmar la etiologia viral de la Enfermedad de Marek.

Palabras clave: Marek, gallinas, histopatologia, PCR.

ABSTRACT

Marek's disease outbreak in acute form was presented in the poultry farm “La Ilusion”, in
Emiliano Zapata community, Chiapas, Mexico. 2.9% mortality was observed in 11-12
weeks-old, non-vaccinated chickens. Depression and death were the main symptoms
observed. Gross findings were widespread, multifocal nodules in liver, kidneys, heart,
proventriculus and skin. The most relevant histologic finding was a multifocal, severe,
lymphomatous infiltration with heterogeneous population of lymphoid cells in liver,
kidneys, heart, proventriculus, Bursa of Fabricius and eyes. A PCR test was performed to
confirm Marek's disease viral aetiology.

Key words: Marek, chickens, histopathology, PCR.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Marek (EM) es una enfermedad linfoproliferativa de las aves
(gallinas), presente en todo el mundo y que representa serias consecuencias econémicas.
Esta causada por el virus de la enfermedad de Marek (MDV), un herpesvirus del género
Mardivirus, de la subfamilia Alphaherpesviridae. Se ha modificado el nombre de los
serotipos 1 del MDV a Gallid herpesvirus 2 (GaHV-2). Las aves se infectan por inhalacion
de polvo contaminado de granjas que han presentado la infeccidn, y el ciclo viral se
continua con la eliminacién a través de foliculos de plumas de aves infectadas (Baigen y
Davidson, 2004). La EM puede presentarse entre las 3 a 4 semanas de edad, pero
comunmente se observa entre las 12 y 30 semanas de edad. La EM presenta distintos
cuadros patolodgicos, de los cuales el sindrome linfoproliferativo es el mas frecuente y el
de mayor valor practico. La forma clasica de la enfermedad, se -caracteriza
principalmente por lesiones en nervios y mortalidades que rara vez exceden 10-15%.
Pueden ocurrir en el transcurso de semanas a meses. La forma aguda presenta linfomas
en visceras, con incidencia de 10-30% de la parvada y brotes epidémicos que pueden
superar el 70%. La mortalidad puede incrementarse rapidamente después de varias
semanas y luego cesar, o puede continuar con etapas de descanso durante varios meses.
Actualmente la forma aguda, con presencia de infiltrado linfocitario en visceras es la mas
frecuente. En la forma clasica, el signo clinico caracteristico es la paralisis parcial o
completa de piernas y alas. En la forma aguda, las aves se encuentran marcadamente
deprimidas y algunas mueren sin evidencia de signos clinicos.

En la forma clasica, el hallazgo caracteristico es el agrandamiento de uno o mas nervios
periféricos, principalmente el plexo braquial, ciatico, celiaco, vago abdominal y nervios
intercostales. Los nervios afectados se encuentran agrandados dos a tres veces su
tamafio normal, con ausencia de estriacidon transversal, aspecto gris o amarillo, y en
ocasiones edematoso. Pueden desarrollarse linfomas en la forma clasica de EM,
generalmente como tumores pequefios, blandos, grises, en ovario, pulmones, rifiones,
corazon, higado y otros tejidos.

En la forma aguda, el hallazgo caracteristico es el desarrollo de infiltrado linfocitario en
higado, génadas, bazo, rifiones, pulmones, proventriculo y corazon. En ocasiones, el
infiltrado neoplasico se observa en la piel que rodea a los foliculos de las plumas y en
musculo estriado. En aves jovenes, el aumento de tamano del higado es moderado o
ausente, pero en aves adultas, el higado aumenta de tamafio considerablemente y las
lesiones macroscopicas son similares a las observadas en la leucosis linfoide, siendo
necesaria la diferenciacion con esta enfermedad. Las lesiones en nervios periféricos
suelen estar ausentes en aves adultas infectadas con EM (Baigent y Davison,2004; Schat
y Nair, 2008).
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OBJETIVO

Describir el cuadro clinico, las lesiones macroscépicas y microscépicas de un brote de
enfermedad de Marek (EM) en una explotacion de aves de postura del Municipio
Emiliano Zapata, Chiapas.

HISTORIA CLINICA

El brote se present6 en la Granja “La Ilusién”, Municipio Emiliano Zapata, regién centro
del Estado de Chiapas. El cual cuenta con un total de 1,200 aves, de la linea Rhode Island,
de 1a 16 semanas. 200 aves se encuentran en produccion, teniendo de 11 a 12 semanas
de edad. Se alimentan con nucleo comercial, maiz amarillo de Brasil, pasta de soya al
47% con aceite comercial, absorbentes de micotoxinas y levadura. No se aplican vacunas
en las aves del rancho, sin embargo, las aves ponedoras se vacunan contra EM por parte
de la empresa comercializadora. La explotacion presenté anteriormente cuadro de
hipovitaminosis A.

En el presente caso se observé mortalidad de 2.9% (35/1,200) en el lote de aves en
produccion. Los signos clinicos observados fueron; depresion y muerte a los 4-5 dias de
iniciados los signos.

HALLAZGOS MACROSCOPICOS

Se remitieron dos aves vivas al Laboratorio de Morfologia y Sala de Necropsias de la
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Auténoma de Chiapas
(FMVZ-UNACH). Se identificaron como ave nimero 1 (macho, rojo, de 11 a 12 semanas)
y ave numero 2 (macho, gris, de 13 a 14 semanas). Ambas aves mostraron signos de
depresion, incoordinacion y se observo en el ave No. 2, exudado seroso en cavidad bucal,
de forma discreta. Se realiz6 la eutanasia y la necropsia de ambos animales. El ave No. 1,
presenté multiples masas blancas, de 0.1 a 2.5 cm de longitud, firmes, multifocales,
coalescentes, con bordes definidos, algunas circunscritas, que se elevaban sobre la
superficie de 6rganos como higado (Imagen No. 1), rifiones y corazén, involucrando
alrededor del 80% del parénquima de los 6rganos, las cuales profundizaban al corte y
exhibian aspecto blanco homogéneo. Se observaron masas similares, de 0.2 a 0.8 cm, en
piel de region cervical y en mucosa de proventriculo. El ave No. 2, present6 masas
similares a las descritas en el ave No.1, con distribucién focal, discreta, de 0.3 a 0.5 cm de
longitud, en la superficie de higado (Imagen No. 2) y corazén, profundizando al corte y
exhibiendo aspecto blanco homogéneo. Se observé masa focal, discreta en piel de la
cabeza, firme, de 2.9 x 1.6 x 0.8 cm, que profundizaba al corte y presentaba mismas
caracteristicas a las descritas anteriormente.
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Imagen 1. Higado de ave No.1, con nédulos blancos (flecha roja), multifocales coalescentes, que
profundizan al corte, con aspecto blanco.
Imagen 2. Higado de ave No.2, con nédulo blanco (flecha roja), focal, discreto.

Se recolectaron muestras representativas de higado, rifiones, corazén, bazo,
proventriculo, piel, encéfalo, bolsa de Fabricio y nervios cidticos de ambas aves, y se
fijaron en formol al 10% durante 24 horas, en proporcién 1:10.

Posteriormente fueron enviadas al Laboratorio de Patologia e Inmunologia de la FMVZ-
UNACH, donde se realizé el proceso de inclusién en parafina y corte en microtomo. Los
cortes de 5 pm de grosor fueron tefiidos con Hematoxilina y Eosina.

HALLAZGOS MICROSCOPICOS

Ave No. 1:
Se revisan varias secciones de higado, donde se observa infiltrado por células
linfocitarias, de forma grave, multifocal coalescente, las cuales presentan escaso
citoplasma, anfofilico, bien definido, redondas a ovales, con anisocitosis marcada,
nucleos redondos a ovales, nucléolos evidentes y anisocariosis moderada. En
algunas secciones el infiltrado linfocitario sustituye al parénquima hepatico
(Figura No.3). En la mucosa del proventriculo se observa el mismo infiltrado
linfocitario, de forma moderada, multifocal (Figura No.4). Entre las fibras
musculares del corazén se observa infiltrado linfocitario con las mismas
caracteristicas antes descritas, y escasas células plasmaticas (Figura No. 5). Los
riflones presentan mismo infiltrado linfocitario de forma moderada a grave,
multifocal, asi como en la capa muscular de la bolsa de Fabricio, distribuido de
forma multifocal, discreta. Se aprecia mismo infiltrado linfocitario de forma
discreta a moderada, multifocal, en procesos ciliares (Figura No. 6) y en la capa de
conos y bastones del ojo.
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Ave No.2:
Se revisan varias secciones de higado, donde se aprecia infiltrado por células
linfocitarias que presentan las mismas caracteristicas descritas en el ave No.1,
distribuidas de forma discreta, multifocal, en zonas periportales. Entre las fibras
musculares del corazén se aprecia mismo infiltrado linfocitario de forma discreta,
focal, entremezclado con escasas células plasmaticas. Se observa edema
perivascular en encéfalo, de forma discreta, multifocal.
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Figura 5. Ojo, procesos ciliares, con infiltrado Figura 6. Proventriculo, con infiltrado linfocitario,
linfocitario, HE, 40x. HE, 40x.
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DIAGNOSTICO MORFOLOGICO

Ave No. 1:
-Infiltrado linfoplasmocitario, moderado a grave, multifocal coalescente en
higado, miocardio, proventriculo, rifiones y cuerpos ciliares (linfomatoso).

Ave No. 2:
-Infiltrado linfoplasmocitario, discreto, multifocal en higado y miocardio
(linfomatoso).
Con base en la historia clinica, los hallazgos macroscépicos y microscépicos, se
sospecho la presencia de un agente viral y se considerd remitir muestras
representativas para realizar la prueba de Reacciéon en Cadena de la Polimerasa
(PCR) para confirmar el agente etiologico.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Prueba de Reaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR), punto final.

Se enviaron secciones de tejidos incluidos en parafina de higado, rifiones, proventriculo y
corazon al Laboratorio de Investigacion Pecuaria y Patologia S.A. de C.V. (LIPEPSA). Para
la obtencion del ADN para la PCR, se utilizé el kit de Norgen Biotek (FFPE DNA
Purification Kit cat47400) para tejidos fijados con formol e incluidos en parafina,
siguiendo las recomendaciones del fabricante. La PCR se realiz6 siguiendo la técnica
descrita por Cao, W. et al, (2013), la cual utiliza el par de iniciadores: MdCv-
F(GTGATGGGAAGGCGATAGAA) y MdCv-R (TCCGCATATGTTCCTCCTTC) que van
dirigidos al gen pp38 que codifica para la fosfoproteina pp38, la cual juega un papel
importante en la patogénesis de la Enfermedad de Marek.

Los resultados se encuentran en proceso al momento de emision del presente
documento.

CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

Se considerd la historia clinica de los animales, que indicaba la edad de presentacién de
la enfermedad (11 a 14 semanas de edad), el tipo de ave (gallinas), la falta de programa
de vacunacidn, el curso de la enfermedad (agudo), los signos clinicos (depresion,
incoordinacién, muerte), asi como las lesiones macroscopicas y microscépicas
caracteristicas de la enfermedad de Marek. Para la confirmacion del agente etioldgico de
la EM, se realiz6 la prueba de PCR punto final, cuyos resultados se encuentran en
proceso.

DIAGNOSTICO DEFINITIVO.
- Enfermedad de Marek (EM).
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

Leucosis linfoide

La poblacion de linfocitos heterogéneos en el infiltrado linfocitario que se observa en la
enfermedad de Marek es una caracteristica importante que la distingue de la leucosis
linfoide, donde se observan problaciones homogéneas de linfocitos. En la leucosis
linfoide se presentan linfomas en la Bolsa de Fabricio con origen intrafolicular y con
patron proliferativo, a diferencia de la EM donde puede haber linfoproliferacion en este
organo, pero el tumor es menos evidente, es difuso e interfolicular. Las lesiones neurales
no son caracteristicas de la leucosis. En aves adultas donde el tumor es linfoblastico con
aumento marcado del tamafio hepatico y ausencia de lesiones neurales, ademas de las
lesiones macro y microscépicas, es necesaria la identificacion de la estirpe celular, ya que
en la EM se trata de linfocitos T, y en el caso de la leucosis suele ser tipo B. No suele
observarse en aves menores de 16 semanas, la incidencia generalmente no pasa el 5%
(Baigent y Davison,2004; Schat y Nair, 2008).

Reticuloendoteliosis

Ciertas cepas del virus de reticuloentoteliosis pueden presentar proliferacidn linfocitaria
y lesiones neurales similares a las observadas en la EM. A pesar de que la
reticuloendoteliosis no es comun en gallinas de mayor edad, debe ser considerada como
una posible causa de la presentacion de tumores en estas aves.

No suele presentar infiltracion linfocitaria en piel y la estirpe celular generalmente es de
linfocito B. La incidencia es baja y usualmente no presenta tumores en visceras. El
infiltrado celular se caracteriza por presentar linfoblastos, sin afectacion de visceras ni
nervios (Baigent y Davison,2004; Schat y Nair, 2008).

DISCUSION

Las lesiones caracteristicas de la enfermedad de Marek involucran el desarrollo de masas
tumorales en tejidos como higado, corazon, rifiones, bazo, proventriculo, piel, pancreas,
0jo, testiculos u ovarios, y bolsa de Fabricio en menor medida. (Calnek y Witter, 1991).
En gallinas susceptibles pueden desarrollarse linfomas en los tejidos a los 28 dias post
infeccion (Witter, et al., 2005).

Debido a la similitud de la leucosis linfoide y la EM en el aspecto macroscépico de las
lesiones y en la aparicion de la enfermedad en aves adultas, es necesaria la identificacion
histologica de las lesiones proliferativas, que en el caso de EM, suelen observarse
poblaciones linfocitarias heterogéneas (Baigent y Davison, 2004), tal como se presentd
en el presente estudio.

Aunque los nervios periféricos agrandados y los linfomas viscerales son comunes en la
EM, ninguna de estas lesiones se produce de manera consistente ni es patognomonica.
Por consiguiente, deben tenerse en cuenta otros criterios tales como la edad y la
distribucién de las lesiones en el diagnodstico post mortem de la EM. De manera historica,
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las aves se han diagnosticado como positivas para EM con base en la patologia
macroscopica y en la edad, si cuando menos existe una de las siguientes condiciones: 1)
Crecimiento leucdsico de nervios periféricos; 2) Tumores linfoides en varios tejidos
(higado, corazdn, génadas, piel, musculo, proventriculo) en aves menores de 16 semanas
de edad; 3) Tumores linfoides viscerales en aves de 16 semanas o mas, que carecen de
afectacion neoplasica de la bolsa de Fabricio; o 4) Alteraciones en el color del iris o
irregularidad pupilar (Calnek, et al., 2000). Se han reportado casos agudos en aves de 1
semana de edad, con lesiones necroticas en bolsa de Fabricio, pulmones, duodeno y
proventriculo, y cuerpos de inclusiéon intranucleares (Carballo, et al,, 2011).

Otro factor que pudo estar involucrado en la forma de presentacion de la enfermedad en
esta explotacion, es el programa de vacunacién implementado en gallinas ponedoras.

Con anterioridad al uso de vacunas, las pérdidas en los criaderos afectados se estimaban
dentro de los limites desde unas cuantas aves a 25% o 30%, y en ocasiones hasta de
60%. En la actualidad, se vacunan contra la EM entre 95% y 100% de las aves ponedoras
y esto ha reducido las pérdidas a menos de 5% en la mayor parte de los paises, y México
no ha sido la excepcion. (Calnek, et al., 2000)

Karpathy et al,, (2003) reporta el 2.1 - 5.1 % de aves vacunadas con lesiones compatibles
con la EM. Lo anterior puede explicar la cantidad reducida de aves muertas en esta
explotacion, y que posiblemente estén asociadas a la EM. La vacunacién de las aves
contra la EM reduce la presentacion de tumores, pero no evita en su totalidad, la
presencia de la infeccién (Adldinger y Calnek, 1971)

La ausencia de lesiones neurales marcadas en estas aves, puede asociarse a la forma
aguda de presentacion de la enfermedad, ya que el hallazgo caracteristico es el desarrollo
de infiltrado linfocitario en higado, gonadas, bazo, rifiones, pulmones, proventriculo y
corazén. En ocasiones, el infiltrado neopldsico se observa en la piel que rodea a los
foliculos de las plumas y en musculo estriado. (Schat y Nair, 2008).

Los pollos infectados en edades de 12 semanas de edad o mas, suelen ser mas resistentes
al desarrollo de lesiones de la EM, aunque pollos de mayor edad pueden presentar
viremia (Anderson, et al, 1971). Lo anterior explicaria las lesiones poco desarrolladas
que se observaron en el ave No. 2 de este estudio.

Se ha publicado que algunos ingredientes presentes en el alimento pueden influir en el
desarrollo de algunas lesiones de la EM. Se ha encontrado que un exceso de la vitamina A,
en ocasiones es responsable de lesiones mas graves. (March y Biely, 1972). En esta
explotacion avicola se presentd anteriormente un cuadro de hipovitaminosis A, con
hiperqueratosis en diversos tejidos, lo cual pudo haber llevado a la administracion
excesiva de vitamina A en las aves, para compensar la deficiencia diagnosticada
anteriormente.
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CONCLUSION
La enfermedad de Marek representa en la actualidad, un problema de salud en las
explotaciones avicolas, particularmente en gallinas, con importantes consecuencias
econdmicas. Aun prevalece la enfermedad en diferentes regiones del Estado de Chiapas,
en donde la implementacién de la vacunacién, puede estar generando lesiones
inaparentes con mortalidades bajas. Sin embargo, factores como la alimentacién, manejo,
cambios ambientales y enfermedades concomitantes pueden desencadenar brotes de
una enfermedad que aun permanece latente, a pesar de la implementacién de los
programas de vacunacion.
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RESUMEN

En octubre del aflo 2015 se remitieron al departamento de Sanidad Acuicola del Centro
de Investigacion y Estudios Avanzados en Salud Animal (CIESA), una muestra compuesta
por 15 peces de carpa comun (Cyprinus carpio carpio) de aproximadamente 250 grs.
provenientes de una laguna natural del altiplano de México. Los peces presentaron
signos clinicos y lesiones caracteristicas de la enfermedad causada por el Virus de la
Viremia Primaveral de la Carpa (SVCV), lo cual fue confirmado por el aislamiento del
virus en células EPC y BF-2, y posteriormente mediante RT-PCR, asi como de estudios
complementarios para la caracterizacion. Se describiran las lesiones patolégicas
presentes en peces afectados por la infeccion.

Palabras claves: identificacién, caracterizacion, Rabdovirus, SVCV, Carpa comun
(Cyprinus carpio carpio).

SUMMARY

In October 2015, they were referred to the Aquatic Animal Health Laboratory of Centro
de Investigaciéon y Estudios Avanzados en Salud Animal (CIESA) of FMVZ-UAEMex a
sample of 15 fish of common carp (Cyprinus carpio carpio) approximately 250 grams
from a natural lagoon located in the central area of Mexico. The fish showed clinical signs
and lesions characteristic of the disease caused by the Spring Viraemia of Carp Virus
(SVCV), which was confirmed by virus isolation in EPC and BF-2 cells, and subsequently
by RT-PCR, as well as complementary studies for characterization. In this work the
pathological lesions observed in fish affected by the infection will be described.

Key words: identification, characterization, Rabdovirus, SVCV, Common carp, Cyprinus
carpio.
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INTRODUCCION

La viremia primaveral de la carpa (SVC), es una enfermedad severa y contagiosa en
varias especies de carpas, especialmente la carpa comun (Cyprinus carpio carpio); sin
embargo, estudios experimentales han demostrado que otras especies no ciprinidas
también son susceptibles a la infeccion? 2 3. Esta enfermedad es ocasionada por el virus
de la viremia primaveral de la carpa (SVCV), un miembro del género Vesiculovirus
dentro de la familia Rhabdoviridae, *.

Este virus puede causar brotes que ocasionan alta mortalidad en peces jovenes, lo que
desde hace mas de dos siglos ha representado pérdidas econémicas sustanciales para la
ciprinicultura?. El virus fue aislado por primera vez en la década de 1970 en Yugoslavia y
hasta el momento se ha informado en la mayoria de los paises de Europa, en el Oriente
Medio, EE.UU., China, Canada y Brasil. 2> 6.7.8,9,10,11

Los brotes de esta enfermedad son influenciados por varios factores, incluyendo la
ubicacion geografica, la edad de los peces y la temperatura del agua. La SVC por lo
general ocurre en la primavera, y la tasa de incidencia y la mortalidad de los peces
pueden llegar hasta el 90% cuando la temperatura del agua es de entre 10 y 179C.

Como ocurre en otras enfermedades infecciosas, los pueden peces trasportar el virus con
o sin sintomas, siendo mas susceptibles al desarrollo de signos clinicos los peces de un
afio de edad. Peces afectados tienden a nadar y respirar lentamente y reaccionan
pausadamente a estimulos. Los signos clinicos también incluyen; distenciéon abdominal,
exoftalmia, inflamacion o edema del conducto anal y hemorragias petequiales de piel,
branquias y ojos> 12 13, El cuerpo presenta un color mas oscuro y las branquias estan
palidas y existe perdida de equilibrio.

Internamente, la cavidad abdominal contiene un fluido seroso, que puede estar mezclado
con sangre o material necrotico y se observan hemorragias petequiales o focales en
musculo y tejido adiposo, también en 6rganos internos como la vejiga natatoria. El bazo
generalmente esta inflamado con una textura gruesa, hay inflamacién cardiaca y
pericarditis®>1213, Las infecciones secundarias (bacterianas y parasitarias) influyen en la
signologia y en el indice de mortalidad.

El genoma de SVCV corresponde a ARN de sentido negativo de una sola cadena; su
analisis filogenético estd basado en la secuencia de nucledtidos del gen de la
glicoproteina (G)141516, que se ha utilizado para diferenciar aislados en 4 genogrupos (de
1a a 1d). Estos genogrupos tienden a diferenciarse geograficamente; asi, el genogrupo 1a
considera a los virus procedentes de Asia, el genogrupos 1b y 1c a los de Moldavia,
Ucrania y Rusia, y el genogrupo 1d a los de Europa, Reino Unido y algunas partes de la
antigua URSS17.18,19,

Esta enfermedad provoca alta mortalidad en varios continentes, razéon por la cual, ha
sido inscrito en la lista de enfermedades contagiosas de declaracién obligatoria para la
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Oficina Internacional de salud animal (OIE)2°, debido a su riesgo significativo y
nocividad, y a la fecha no habia sido reportada en México.

La transmision es horizontal por contacto directo o a través del agua por fomites y
vectores invertebrados como son; la sanguijuela Piscicola pscicola, el piojo Argulus
foliaceus y las aves piscivoras. En este trabajo, se discuten las caracteristicas generales de
un Rabdovirus obtenido de carpa comin en una laguna del centro de México y las
lesiones patolégicas ocasionadas por la infeccion.

OBJETIVO

Identificar, describir y caracterizar un Rabdovirus obtenido de carpa comun (Cyprinus
carpio carpio) de una laguna de la zona central de México, asi como la patologia
ocasionada en los peces infectados.

MATERIAL Y METODOS

Organismos vivos: 15 peces de aproximadamente 250 grs. de carpa comun (Cyprinus
carpio carpio), obtenidas de una laguna del centro de México ubicada a 2514.30 m.s.n.m.,
donde no se reporté alguna situaciéon de enfermedad, mortalidad o anormalidad en la
poblacién de las distintas especies de peces que en ella existen?1,

Después del sacrificio, los peces se colocaron sobre una charola de diseccién con la
cabeza apuntando hacia la mano izquierda y el vientre de frente al recolector, se hizo una
incision en la linea media en direccién caudo-craneal, iniciAndose desde el orifico anal
dirigida dorso-craneal pasando por la linea lateral hacia la comisura lateral del opérculo
esto para exponer los drganos internos, el fragmento del costado es eliminado.
Fragmentos de higado, bazo, rifién, corazon, branquias e intestino fueron depositados en
frascos conteniendo formalina buferizada al 10% para posterior procesamiento.

Aislamiento viral

Para el aislamiento viral, aproximadamente un ml de fragmentos de bazo y rifién de los
peces con hemorragias y adherencias fueron depositados en tubos Falcon de 15 ml
conteniendo 9 ml de medio L-15 (Medium LEIBOVITZ’S Cat 11415-064, GIBCO BRL), las
muestras fueron maceradas, centrifugadas y filtradas en membrana de 0.22 micras (um)
para inoculacion posterior en una monocapa de células EPC (Epitelium papulosum
ciprini) y BF-2 con 2 90% de confluencia e incubados a 20°C. Las muestras con efecto
citopatico (CPE) positivo sugestivo de infeccion viral fueron confirmadas mediante RT-
PCR especifico para virus de la viremia primaveral de la carpa (SVCV).

Extraccion de RNA y obtencion de cDNA

A partir de 200 ul de sobrenadante de cultivo celular, se extrajo el RNA total de cada
muestra utilizando el kits comercial Trizol ReagentT (RL, Life Technologies, USA)
siguiendo las recomendaciones del fabricante. Posteriormente, se sintetizé el cDNA
llevando a cabo una reacciéon de transcripcion inversa mediante el kit comercial
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PrimeScript™ RT reagent Kit with gDNA Eraser (Perfect Real Time, TAKARA, Japan)
agregando por cada reaccion 1ng de RNA total en un volumen final de 20 pl.

Reaccion de PCR para deteccion de SVCV
Se desarrollé un PCR convencional de punto final utilizando el GoTaq® Green Master
Mix (Promega, USA), en un volumen total de reacciéon de 25 ul con 200ng de cDNA como
templado madre, esperando un fragmento de amplificacion de 714 pb, utilizando los
cebadores derivados de secuencias de la region codificante del gen de la glucoproteina
del SVPV: VVPC F1: 5-TCT-TGGAGC-CAA-ATA-GCT-CAR*-R*TC-3’ y VVPCR2: 5’-AGA-
TGG-TAT-GGA-CCC-CAA-TAC-ATH*-ACN*-CAY*-3". El programa de ciclado se realiz6
utilizando una modificacién del método de Stone et al.22, como se sefiala en el manual de
OIE.
Ciclos de temperatura:

1 minuto a 95°C

1 minuto a 55°C

1 minuto a 72°C

Extension final de 10 minutos a 72°C.

El producto de amplificaciéon se analizé mediante electroforesis en gel de agarosa al 1,5
% peso/volumen con Gel Red como intercalante. De acuerdo a recomendaciones de OIE,
el producto de la primera amplificacion fue sometido a una prueba semi-anidada
disefiada para amplificar un producto de PCR de 606 pb utilizando los primers: SVCF1:
5’-TCT-TGG-AGC-CAA-ATA-GCT-CAR*-R*TC-3’ y SVCR4: 5’-CTGGGG-TTT-CCN*-CCT-CAA-
AGY*-TGY*-3'.

Los productos de PCR obtenidos fueron purificados mediante el kit comercial Wizard®
SV Gel and PCR Clean-Up System (Promega, USA), y se enviaron a secuenciar a Macrogen
Korea (Seoul, Rep. Of Korea).

Las secuencias obtenidas fueron ingresadas al programa Blast en NCBI
(http://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi#alnHdr 57232119) obteniendo una similitud de
96-97% con el gene de la glicoproteina del virus de la viremia primaveral de la carpa
(SVCV).

Un fragmento de 426 pb de la secuencia de la muestra (Carp-1) se analizd por
comparacién con secuencias depositadas en GenBank y de ello se elaboré un arbol
filogenético.

RESULTADOS

Los peces de la muestra analizada no acusaban signos drasticos de cursar con alguna
situacion de enfermedad y no se reporté mortalidad en ninguna de las etapas de vida de
las distintas especies de peces que existen en la laguna de donde se obtuvieron.

Durante la necropsia los peces presentaron ligera exoftalmia, branquias palidas, ligera
distension abdominal, hemorragias y areas de necrosis en la base de aletas pectorales y
pélvicas, hemorragias en interior de boca y en mandibula inferior, en area ventral del
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pedunculo caudal y en areas costales. Algunos peces presentaron areas de necrosis
superficial de piel con pérdida de escamas.

Internamente, algunos peces presentaron ascitis serosa moderada y/o sero-hemorragica,
formacidn severa de adherencias pleurales y entre los 6rganos abdominales; algunos
peces manifestaron hemorragias difusas en cavidad celdémica, esplegnomegalia, ligera
congestion de vejiga natatoria, renomegalia con congestion. No se observaron agentes
parasitarios en 6rganos internos.

El andlisis parasitoloégico de muestras en fresco demostré la presencia de Trichodina sp
en piel y branquias, y Gyrodactylus sp en piel.

Bacteriologia: Las improntas realizadas a tejidos internos y liquido ascitico de peces
afectados con hemorragias no evidenciaron presencia de bacterias; no se obtuvo
crecimiento de bacterias a partir de hepatopancreas, Bazo y rifidn.

Histopatolégicamente, a nivel hepatico se observd edema perivascular y necrosis,
hiperemia con areas multiples de degeneracion y necrosis. El bazo mostré congestion e
hiperplasia reticuloendotelial con proliferaciéon de centros de melanomacroéfagos. En
rinon, los tubulos renales presentan degeneracion hialina y vacuolizacion con
obstruccion. Se presenta inflamacién perivascular en intestino, descamacion epitelial y
atrofia de vellocidades.

Virologia: Las muestras de tejido inoculadas en células EPC y BF-2 mostraron efecto
citopatico a las 48 horas post-infeccion (hpi), indicativo de la presencia de agente viral.
El RT-PCR realizado para deteccion del SVCV a partir de sobrenadante de cultivo celular
y de muestras de tejido resulté positivo al utilizar ambos pares de cebadores,
obteniéndose los fragmentos de los tamafios esperados de 716 y 606 pb respectivamente
(Figura 1).

M Carp-1 Carp-2 Controles () M
3000
1000 716
606
100

Figura 1. Electroforesis del producto de amplificacién de PCR. Carril M: marcadores
de peso molecular (Thermo Scientific GeneRuler 100 bp Plus DNA Ladder)
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El andlisis de la secuencia de los productos de PCR mediante Blast NCBI
(http://blast.ncbi.nlm.nih.gov/Blast.cgi#alnHdr 57232119) mostr6 una similitud de 96-
97% con la glicoproteina del virus de la viremia primaveral de la carpa (SVCV).

La comparaciéon de la secuencia de un fragmento de 426pb de la muestra con otras
secuencias depositadas en el GenBank generé un arbol filogenético (figura 2), que pese a
no tener un porcentaje del 100% de identidad, el valor obtenido y las pruebas realizadas
son consistentes con la presencia del virus debido a que la secuencias empleadas en la
comparacién presentan gap que pueden explicar el 96-97%. Los datos comentados
permiten confirmar como positivas al SVCV las muestras analizadas a nivel molecular.

GIIBYZBU/56]gbIUUVS /384 2] Spring viraemia of carp wirus 1solate A1 complete genome.

9i1932800351gb|DQ491000 1| Spring viremia of carp virus isolate A2 complete genome

gIIbr232119IgblAY 842485 1] Spring wremia of carp virus 1solate 978 glycoprotein (G) gene complete cds

gil698945648|bIKJ513477 1| Spring viraemia of carp virus isolate SVCV-265 complete genome

Figura 2. Arbol construido con método Neighbor-joining a partir de 426 pb pertenecientes
a la secuencia del gen de la glicoproteina del virus de la viremia primaveral de la carpa.

DISCUSION

Este trabajo describe las caracteristicas del virus de la viremia primaveral de la carpa
(SVCV) en peces de México. El virus fue detectado en carpas de una laguna natural donde
no se informé de la ocurrencia de proceso de anormalidad o mortalidad de los animales,
por lo tanto es dificil saber el impacto real del virus sobre las distintas poblaciones de
peces que existen en este cuerpo de agua. Si bien la carpa se introdujo a México en 1889,
no se conoce desde cuando esta presente en esta laguna y las especies o variedades que
existen en la misma. La deteccion de SVC y otros virus de peces en animales
asintomaticos también ha sido reportada por Fijan et al.23, aunque por lo general el
patégeno suele presentarse causando alta mortalidad en carpa comin20 y en otras
especies de peces. Es probable que por considerarse una especie de poca importancia en
México, la mortalidad no haya sido registrada o atendida, aunado a la falta de técnicos o
especialistas en enfermedades de peces por parte de la autoridad sanitaria oficial24;
asimismo, no se conoce si otras especies o variedades de peces presentes en la laguna,
hayan padecido la enfermedad clinica o estén infectadas asintomaticamente, actuando
como portadoras.
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Debido a la falta de registros y controles de movilizacién de peces en el pais no es claro si
este caso se debe a la deteccién de una primera introduccién del virus o si el virus ha
estado presente de manera asintomatica en la lagunalQ; a este tiempo no es claro
cuando y cémo fue que el virus ha llegado a esta laguna. En México existe alta
importacion de peces ornamentales entre los cuales se encuentran ciprinidos y
Carassidos, que pueden ser especies susceptibles o portadoras de este virus.
Probablemente, antes de la llegada de la carpa en esta laguna solo existieron peces
nativos prehispanicos como el Chirostoma jordani y anfibios; debido a que se trata de una
laguna cerrada, es de suponer que el SVCV ha sido introducido junto con carpas
sembradas en la laguna o bien que esté asociado a la llegada de ciertas aves silvestres
migratorias estacionales que podrian actuar como vectores-portadoras.

Las lesiones observadas en los peces analizados son consistentes con los observados en
casos asociados a la infeccion por SVCV, pero es deseable realizar un estudio en distintas
épocas del afio considerando las especies de peces, anfibios y crustaceos que existen en
la zona.
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RESUMEN

La clamidiosis aviar es una enfermedad infecciosa aguda o crénica de las aves silvestres y
domésticas, producida por una bacteria cocoide Gram negativa, conocida como
Chlamydophila psittaci. El presente trabajo tiene por objetivo describir las lesiones mas
frecuentes de Clamidiosis en psitadcidos mexicanos, provenientes de tres UMAS, los
cuales fueron remitidos durante el 2015 al Laboratorio de Diagnostico e Investigacion
en Enfermedades de las Aves FMVZ-UNAM. Las aves afectadas fueron de la familia
Psittacidae de los géneros Amazona, Ara, Aratinga y Pionus. Las principales lesiones
macroscopicas detectas fueron hepatitis necrotica, aerosaculitis fibrinosa y esplenitis
necrética. Las lesiones microscépicas mas frecuentes fueron colangiohepatitis necroética
a granulomatosa con inclusiones clamidiales en hepatocitos, conductos biliares y
macréfagos. Encontrar estas lesiones aunado a la inclusiones clamidiales por HE, Giemsa
o Giménez es indicativo de Clamidiosis.

Palabras clave: Chlamydophila psittaci, psitacosis, aves, psitacidos, loros

CHARACTERIZATION OF LESIONS IN FIELD'’S INFECCIONS OF
CHLAMIDIOSIS IN MEXICAN PARROTS.

ABSTRACT

Avian chlamydiosis is an acute or chronic infectious disease of wild and domestic birds,
produced by Gram negative bacteria cocoid known as Chlamydophila psittaci. This paper
aims to describe the most common lesions of chlamydiosis in mexican parrots, from
three UMAS, which were submitted during 2015 to Diagnostic Laboratory and Research
Diseases Poultry FMVZ-UNAM. The birds affected were of the family Psittacidae, genus
Amazona, Aratinga and Pionus. The main gross lesions detected were necrotic hepatitis,
fibrinous aerosaculitis and necrotic splenitis. The most frequent microscopic lesions
were necrotic colangiohepatitis to granulomatous with chlamydial inclusions in
hepatocytes, bile ducts and macrophages. Find these lesions combined to the chlamydial
inclusions by HE, Giemsa or Gimenez is indicative of Chlamydiosis.

Keywords: Chlamydophila psittaci, psittacosis, birds, psitacids, parrots
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INTRODUCCION

La clamidiosis aviar es una enfermedad infecciosa aguda o crénica de las aves silvestres y
domeésticas, producida por una bacteria cocoide Gram (-), conocida como Chlamydophila
psittaci (antes Chlamydia psittaci), es un microorganismo intracelular obligado, posee
ADN y ARN y es capaz de sintetizar sus propios sistemas enzimaticos (Martinez y Tinetti,
2007). El ciclo consiste en cinco fases: 1) adherencia y penetracién por el cuerpo
elemental (CE), 2) transicion del CE metabodlicamente inerte al cuerpo reticular (CR)
metabdlicamente activo, 3) multiplicacion del CR mediante fisiéon binaria, progenie, 4)
maduracion de los CR no infecciosos a CE infecciosos, y 5) liberacidn de CE de las células
huésped (Swayne, 2013.). La C. psittaci puede transmitirse en las aves por inhalacién de
polvo o particulas infecciosas en el aire, y por la ingestion de material infeccioso. En las
heces se excretan grandes cantidades de este organismo y puede encontrarse en el aire
cuando la materia fecal se seca; también se encuentra en secreciones respiratorias y
orales. Algunas aves son portadoras de este organismo sin presentar signos clinicos y
pueden eliminarlo de manera intermitente durante periodos prolongados; la eliminacién
puede ser estimulada por infecciones concurrentes o factores estresantes como
deficiencias nutricionales, manejo, hacinamiento o la etapa reproductiva (Van Buuren et
al., 1994). Seguln la Organizacion de Sanidad Animal (OIE), es una zoonosis del grupo 3
(G1-G4) de notificacién obligatoria que causa enfermedad humana severa y puede
dispersarse en la poblacion (OIE, 2012).

El presente trabajo tiene por objetivo describir las lesiones macro y microscdpicas mas
frecuentes en psitacidos afectados por C. psittaci a partir de muestras de cadaveres y
organos de trece psitacidos de diferentes géneros, los cuales fueron remitidos durante el
2015 al Laboratorio de Diagnéstico e Investigacion en Enfermedades de las Aves del
Departamento de Medicina y Zootecnia de Aves de la Facultad de Medicina Veterinaria y
Zootecnia de la Universidad Nacional Autonoma de México.

DESCRIPCION DE LOS CASOS

Historia clinica

Caso1
En enero de 2015 se presenté un episodio de mortalidad en psitacidos de los
géneros Ara y Amazona alojadas en un aviario localizado en el Estado de México
que funciona como Unidad de Manejo para la Conservacién de la Vida Silvestre
(UMA). El alojamiento de las aves consiste en un encierro al aire libre cuyas
dimensiones van de 60 m (largo) x 10 m (profundidad) x 3 m (altura), con
vegetacion natural, donde convivian 35 aves en total; 19 de las cuales eran
Psitaciformes de los géneros Ara, Amazona y Aratinga. Asimismo, los psitacidos
convivian con otras especies como cracidos, ranfastidos, corvidos e ictéridos.
Durante el brote, s6lo los psitacidos exhibieron signos clinicos. La mayoria de las
aves presentaron anorexia, letargia y plumas erizadas, asi como diarrea y
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secrecion nasal. En total, murieron 11 aves adultas (57%) de las cuales 7 aves
fueron enviadas al Laboratorio de Diagnostico e Investigacion en Enfermedades
de las Aves de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad
Nacional Autébnoma de México, donde se realizé necropsia e histopatologia en dos
loros tamaulipecos (Amazona viridigenalis), un loro cabeza amarilla (Amazona
oratrix), un loro nuca amarilla (Amazona auropalliata), un loro mejillas amarillas
(Amazona autumnalis) y dos guacamayas verdes (Ara militaris).

Caso 2

Se reciben muestras de 6rganos en formol de aves provenientes del Centro para
la Conservacion e Investigacion de la Vida Silvestre (CIVS) ubicado en el Estado
de Jalisco, al Laboratorio de diagndstico e Investigaciéon en Enfermedades de las
Aves de la FMVZ-UNAM. Se trata de un loro corona lila (Amazona finschi) y tres
pericos atoleros (Aratinga canicularis). Los signos generales que presentaban son:
diarrea amarilla, poliuria, polidipsia, depresiéon y plumaje erizado. Su dieta
consistia en citricos, pepino, mango, papaya y semillas de girasol.

Caso 3

Se reciben los cadaveres de dos psitacidos provenientes de un aviario del Estado
de México que funciona como Unidad de Manejo para la Conservacion de la Vida
Silvestre (UMA), al Laboratorio de diagnoéstico e Investigacion en Enfermedades
de las Aves de la FMVZ-UNAM. Se han documentado 12 psitdcidos muertos de
forma sdbita de los cuales se envian dos ejemplares: un loro cabeza de viejito
(Pionus senilis) y un loro mejillas amarillas (Amazona autumnalis), no hay datos
sobre los signos clinicos, dieta y alojamiento de las aves.

Hallazgos macroscopicos

Caso 1
Las lesiones macroscopicas mas sobresalientes fueron aerosaculitis fibrinosa de
moderada a severa (7/7), proventriculitis catarral moderada difusa (4/7),
hepatitis necrdtica moderada multifocal (3/7), hepatomegalia moderada (3/7),
hemorragias multifocales en encéfalo (2/1), mientras que pericarditis fibrinosa
grave difusa, esplenitis necrdtica moderada y atrofia moderada del bazo solo se
presentaron en un ave.

Caso 2
En este caso solo se enviaron los 6rganos fijados en formol.

Caso 3
Las principales lesiones a la necropsia fueron hepatitis necrética grave multifocal
coalescente aguda (2/2), aerosaculitis fibrinosa moderada difusa aguda (2/2) y
hemorragias multifocales en corazon (1/2).
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La frecuencia de lesiones macroscépicas de los tres casos se encuentra descrita en la
Grafica 1.

Hallazgos microscopicos

Caso1

Las principales lesiones microscépicas fueron: Colangiohepatitis necrdtica y
heterofilica grave multifocal coalescente aguda a subaguda con proliferacion de
conductos biliares, colestasis y hierro (2/6), aerosaculitis fibrinosa y heterofilica
grave difusa aguda (6/6), degeneracion y necrosis tubular aguda moderada
multifocal con bilis y hierro intralesional, degeneracion y necrosis tubular aguda
moderada multifocal (6/6) con bilis y hierro intralesional (2/6), atrofia linfoide
moderada difusa (1/6), epicarditis heterofilica e histiocitica moderada
zonalmente extensiva (3/6) y neumonia fibrinosa y heterofilica moderada
multifocal coalescente (4/6).

Caso 2
Las principales lesiones fueron: Colangiohepatitis necrética y granulomatosa
grave multifocal coalescente croénica-activa con proliferacion de conductos
biliares, colestasis y hierro (3/4), nefritis intersticial linfocitica moderada
multifocal subaguda (2/4), y atrofia pancreatica exocrina (2/4), erosiones
moderadas en molleja (2/4) y hemosiderosis moderada difusa en bazo (1/4).

Caso 3

Las principales lesiones microscopicas fueron: Hepatitis necrotica grave
multifocal coalescente aguda con proliferacion e hiperplasia de conductos biliares
(2/2), aerosaculitis fibrinosa grave difusa aguda (2/2), Nefritis intersticial
linfocitica y heterofilica moderada multifocal con trombos intraglomerulares y
degeneracion y necrosis tubular aguda moderada (2/2), encefalitis histiocitica
leve multifocal crénica (2/2) y neumonia heterofilica y linfocitica moderada
multifocal aguda.

La frecuencia de lesiones microscdpicas de los tres casos se encuentra descrita en
la grafica 2.

Pruebas de histoquimica

Con la tincién de rutina de hematoxilina y eosina, en la mayoria de los cortes de higado
de los tres casos, se observaron colonias bacterianas cocoides ligeramente basofilicas,
menores a 1 um de didmetro intracitoplasmaticas (inclusion clamidial) en hepatocitos,
células epiteliales y macroéfagos (células manchadas) que se tifien de color rojo con la
tincidn especial de Giménez y de color morado a azul con la tincidn especial de Giemsa.
Asi mismo, se realiz6 la tincién de Gram y no se apreciaron colonias bacterianas. En los
cortes examinados de los sacos aéreos de los tres casos no fueron observados las
colonias bacterianas cocoides intracelulares.

E—
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Pruebas complementarias

Se enviaron fragmentos de higado, fijados en formol e incluidos en parafina para realizar
microscopia electréonica, del caso 1, en el citoplasma de algunos hepatocitos se
apreciaron vacuolas electrolucidas mal definidas (inclusiéon clamidial citoplasmatica),
ocupadas por cuerpos elementales, redondos, con doble membrana, que median entre
330 nm a 375 nm de diametro, asi mismo se enviaron muestras de heces recolectadas de
cloaca utilizando hisopos estériles del caso 1 y fragmentos de higado congelado del caso
1y 3 para realizar la prueba de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) punto final, la
cual resulto positiva para deteccion del DNA C. psittaci.

Criterios diagndsticos

Las lesiones a la necropsia y microscopicas, aunadas a las pruebas histoquimica de
Giménez y Giemsa, complementadas con la microscopia electrénica y la biologia
molecular demuestran que la causa de enfermedad y muerte de los psitacidos de los tres
casos se encuentra asociada a C. psittaci.

Diagnosticos diferenciales

Los diagnoésticos diferenciales principalmente incluyen agentes infecciosos que
ocasionan muerte subita asociada a dano hepatico como la enfermedad de Pacheco que
se encuentra asociada a un Herpesvirus, que se caracteriza por ocasionar necrosis
hepatica multifocal y cuerpos de inclusion intranucleares eosinofilico con formacién de
sincitios, asi mismo, otros agentes infecciosos capaces de inducir hepatitis necrotica son
los Adenovirus y los Poliomavirus en donde se aprecian cuerpos de inclusion
intranucleares basofilicos y eosinofilicos, y cuerpos de inclusién intranucleares
anfofilicos con cariomegalia respectivamente. Otros agentes infecciones de etiologia
bacteriana son Salmonella sp y E. coli, que por lo general ocasiona un cuadro sistémico
con enteritis ulcerativa, hepatitis necrotica y hemorragias en serosas (Katoh, 2010).

DISCUSION

Las principales lesiones macroscopicas detectas en la necropsia del caso 1 y 3 fueron
hepatitis necrdtica, aerosaculitis fibrinosa, pericarditis fibrinosa y esplenitis necrotica
estas lesiones coinciden con las reportado por Ecco et al en el 2009, en donde describe
un brote de Clamidiosis en 15 aves, 13 loros Amazonas (Amazona aestiva), un Aratinga
aurea y un Pionus maximiliani, decomisados del comercio ilegal en Brasil, las 15 aves
presentaron hepatomegalia con focos de necrosis multifocales, 10 de las aves mostraron
aerosaculitis fibrinosa y siete con esplenomegalia. Freitas Raso et al en el 2004 describen
otro brote de Clamidiosis en 58 polluelos de loros amazonas, de 1-2 meses de edad, (4.
aestiva), recuperados del comercio ilegal. Reportan una mortalidad del 96.5% y solo a 10
aves se les realizaron estudios post mortem. Macroscopicamente se observo
hepatomegalia (10/10) y focos de necrosis (5/10). La literatura reporta que uno de los
hallazgos macroscopicos comunes en aves con Clamidiosis son hepatomegalia,
esplenomegalia y aerosaculitis; el higado de las aves afectadas presenta aumento de
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tamafio, coloracion café claro y abundante cantidad de focos de necrosis de color gris -
amarillo tal como se observo en las aves remitidas al laboratorio (Schmidt, 2008.)

La presencia de hemorragias y fibrina en diferentes 6rganos puede estar asociada a un
posible dafio vascular, mediante inmunohistoquimica se ha demostrado la presencia de
C. psittaci en las células endoteliales por lo que se puede inferir un dafio vascular por la
multiplicacién y la produccién de toxinas por parte de la bacteria (van Buuren et al,
1994).

Las lesiones microscopicas principalmente se localizaron en higado, sacos aéreos, rifién
y bazo. En la mayoria de los casos se detectd colangiohepatitis cuya lesidn principal
variaba de necrética a granulomatosa dependiendo del curso de la enfermedad, asi
mismo se apreci6 proliferacion de conductos biliares y colestasis en la mayoria de los
cortes histopatolégicos. Esto difiere con lo reportado en la literatura por Ecco et al en el
2009 y Freitas Raso et al en el 2004 en donde describen que la mayoria de los higados
afectados por C. psittaci presentaron infiltrado inflamatorio linfoplasmocitico con
necrosis hepatocelular multifocal asi como, hepatitis granulomatosa y proliferacién de
conductos biliares. En estos dos estudios no se describe la afectacién de los conductos
biliares a diferencia de este trabajo en donde se reporta en cinco ocasiones, esto se
puede deber a que la cepa de C. psittaci presente en México quizad tenga un mayor
tropismo por las células epiteliales que por lo macréfagos, este comentario se apoya en
que la presencia de inclusiones clamidiales fue mas frecuente en las células epiteliales de
los conductos biliares y los hepatocitos que en los macréfagos, lo que difiere en la
literatura en donde describen las bacterias principalmente en los macroéfagos del
higado (Freitas etal., 2004).

La presencia de hierro en higado, bazo y rifién es considerada como hemosiderosis y
generalmente se asocia a un exceso de hierro en la dieta. La degeneracion y la necrosis
tubular aguda son consideradas secundarias al choque séptico que presentaban las aves.
Asi mismo, la aerosaculitis, neumonia, epicarditis, nefritis y encefalitis estan asociadas al
proceso bacteriano sistémico (Knittler y Sachse, 2015).

En la mayoria de los cortes de higado se observaron colonias bacterianas cocoides
(inclusiones clamidiales) ligeramente basofilicas, menores a 1 um de diametro
intracitoplasmaticas en hepatocitos, células epiteliales y macréfagos (células manchadas)
que se tifien de color rojo con la tincidn especial de Giménez y de color morado a azul
con la tincién especial de Giemsa. En la literatura consultada se menciona que las
inclusiones clamidiales raramente son observadas en los cortes histopatolégicos y
generalmente se encuentran en el citoplasma de los macroéfagos del higado y el bazo, esta
diferencia se podria deber a que la mayoria de las aves se encontraron en un curso agudo
de la enfermedad en donde hay una mayor cantidad de bacterias, asi mismo, se puede
mencionar que las inclusiones clamidiales se detectan con mayor facilidad con la tincién
especial de Giemsa en las células epiteliales de los conductos biliares

66



r | (=

o | h()/\\/\: ATECAS

CONCLUSION

Las lesiones macro y microscopicas asociadas a C. psittaci pueden variar de acuerdo al
huésped, virulencia de la cepa, edad de las aves, factores predisponentes y complicantes,
sin embargo, de acuerdo a las lesiones reportadas en este estudio aunado a la revision de
la literatura se puede mencionar que el encontrar lesiones en psitacidos de América, de
hepatitis necrotica, aerosaculitis fibrinosa, y esplenomegalia, e histolégicamente
colangiohepatitis necrotica a granulomatosa, con proliferacion de conductos biliares y
colestasis, asociado a bacterias cocoides intracelulares (inclusiones clamidiales), Giemsa
o Giménez positivas son indicativas de Clamidiosis.

Lesiones macroscodpicas

Atrofia moderada de bazo
Pericarditis fibrinosa grave difusa

Hemorragias multifocales en encéfalo

Hepatomegalia moderada

Hepatitis necrética moderada multifocal

Proventriculitis catarral moderada difusa

Aerosaculitis fibrinosa

Grafica 1.- Lesiones macroscopicas causadas por Chlamydia psittaci en aves de
México
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LESIONES MICROSCOPICAS

Atrofia linfoide
Hemosiderosis en bazo

Colangiohepatitis necrética y heterofilica

Hierro intralesional en rifién
Nefritis intersticial linfocitica
Atrofia pancreatica exdcrina
Erosiones moderadas en molleja
Hepatitis necrdtica
Biliverdinuria

Nefritis intesticial linfocitica y heterofilica con...

Encefalitis histiocitica leve multifocal crénica

Neumonia heterofilica y linfocitica
Epicarditis heterofilica e histiocitica

Colangiohepatitis necrdtica y granulomatosa

Neumonia fibrinosa y heterofilica
Colestasis

Hemosiderosis en higado
Aerosaculitis fibrinosa y heterofilica
Proliferacién de conductos biliares
Degeneracion y necrosis tubular

N N NN NNNDNDNNNDN

[ Grafica 2.- Lesiones microscopicas causadas por Chlamydia psittaci en aves de México ]
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CARACTERIZACION HISTOQUIMICA DE LAS
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RESUMEN

La encefalitozoonosis se diagnostica en secciones embebidas en parafina mediante el
examen de las esporas en los tejidos del huésped. Las esporas son dificiles de observar
cuando las muestras se tifieron HE, particularmente cuando hay una reaccion
inflamatoria y el dano tisular. Las esporas se confunden facilmente con otros
microorganismos. En este estudio se utilizaron muestras de rifién de conejos infectados
con Encephalitozoon cuniculi y se emplearon 14 tinciones histolégicas: Azul Alciano,
Calcofluor, Giemsa, Gram, Grocott, HE, Luna, Luxol, Tricromico de Masson, Azul de
Tricromo, la reaccion de PAS, Van Gieson, Warthin-Starry y Ziehl-Neelsen. Con base en el
analisis de las muestras tefiidas se concluy6 que el Azul de Tricromo, Gram y Calcofltor
son las tinciones mas adecuadas para confirmar el diagnostico de microsporidiosis en el
conejo, ya que conservan una definicién clara de las esporas y quistes en el tejido renal.
Palabras clave: Encephalitozoon cuniculi; microsporidia; conejo.

ABSTRACT

The encephalitozoonosis diagnosed in paraffin embedded sections by examining spores
in host tissues. The spores are difficult to observe with HE stain, particularly when there
is an inflammatory reaction and tissue damage. Besides, the spores are easily confused
with other microorganisms. In this study, kidney samples from Encephalitozoon
cuniculi positive rabbits were used and employed 14 histological stainings: Alcian blue,
Calcofluor white, Giemsa, Gram, Grocott, HE, Luna, Fast Blue Luxol, Masson’s Trichrome,
Modified Trichrome Stain, PAS reaction, Van Gieson, Warthin-Starry and Ziehl-Neelsen.
Based on the analysis of samples, it was concluded that Modified Trichrome Stain, Gram,
and Calcofluor White are the more suitable stains to confirm the diagnosis of
microsporidiosis in rabbits, since these stains retain a clear definition and differentiation
of the spores and cysts in the kidney tissue.

Keywords: Encephalitozoon cuniculi; microsporidia; rabbit.
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INTRODUCCION

Encephalitozoon cuniculi (Ec) es un microorganismo emergente y zoonotico, intracelular
obligado, oportunista, formador de esporas y que pertenece al género Microsporidia.l
Infecta tanto al conejo doméstico (Oryctolagus cuniculus) como a los de laboratorio, a los
que les ocasiona severos problemas nerviosos y renales, caracterizados por una severa
meningoencefalitis granulomatosa y por severa nefritis intersticial croénica
granulomatosa con fibrosis.2 Afecta a otros mamiferos, incluyendo roedores, carnivoros
y herbivoros domésticos y salvajes, primates no humanos y al hombre.3 Para el
diagnostico definitivo de Ec, se requiere de un estudio histolégico meticuloso de
encéfalo, rifién, higado, corazon, pulmones e intestino. Sin embargo, las esporas son
dificiles de identificar por medio de la tincién rutinaria de Hematoxilina y Eosina (HE),
debido a la reaccion inflamatoria y al dafo tisular. En éste estudio histoquimico se
emplearon 14 tinciones diferentes como Azul de Alciano, Calcoflior, Giemsa, Gram,
Grocott, HE, Luna, Luxol Azul, Tricromico de Masson, Acido peryodico de Shifft, Van
Gieson, Warthin-Starry y Ziehl-Neelsen para identificar las esporas de Ec utilizando el
rifién de conejos infectados.

OBJETIVO

Evaluar histolégicamente el valor diagnoéstico de la afinidad tintorial de las esporas de
Encephalitozoon cuniculi en cortes seriados de muestras embebidas en parafina de los
riflones conejos infectados.

MATERIALES Y METODOS

Animales para estudio

Se utilizaron 15 conejos, Nueva Zelanda, ambos sexos, con signos clinicos compatibles
con Ec, como torticolis, opistétonos y caminata en circulos. Los animales tenian
aproximadamente 3 meses de edad, presentaban severa pérdida de peso (1.5 kg
aproximadamente; normal = 3 kg). También mostraban deshidratacién y escaldamiento
por orina en la parte interna de los muslos. Se enviaron muestras sanguineas al Depto. de
Inmunologia de la FMVZ-UANL para estudios serolégicos. Los animales enfermos se
enviaron al Depto. de Patologia Veterinaria para su estudio post-mortem.

Coleccion de muestras

Suero

Un 1 ml de suero de cada conejo se us6 para la deteccion de anticuerpos anti-Ec
utilizando la prueba de inmunoensayo con carbon (CIA-Medicago®). Brevemente: 250pl
de suero se diluyé a 1:40 con PBS. Esta dilucién (5ul) se mezclé con una cantidad igual
del antigeno y se incub6 por 5 minutos a temperatura ambiente en camara hiimeda. Esta
suspension se mezclo con suspension de carbon (5pl) en un portaobjetos. Finalmente se
observé en un microscopio (Primostar. Zeiss) a 1000x. La positividad se demostré por la
presencia de esporas de E. cuniculi aglutinadas las cuales se compararon con controles
positivos y negativos.
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Histopatologia

Se tomaron muestras tisulares de rifidn; se fijaron 48 hr en formalina 10% amortiguada.
Los tejidos se embebieron en parafina y se seccionaron a 5 um. Las muestras se tifieron
con HE y las tinciones antes mencionadas y se analizaron en un microscopio (Primostar.
Zeiss) a 1000x para la deteccion y discriminacion de esporas y/o quistes asi como las
lesiones asociadas con el parasito. Los resultados registraron utilizando una camara
digital (Canon® PowerShot G10).

RESULTADOS

Serologia (CIA)

Todos los animales muestreados (100%) mostraron seropositividad mediante la prueba
de CIA. Se observaron numerosas esporas rodeadas de particulas de carbén en un fondo
café o sepia, lo cual indicd la presencia de anticuerpos reaccionando contra Ag de Ec de la
clase IgG en los conejos muestreados.

Histopatologia

Todos los conejos mostraron lesiones crénicas renales, como pequefias depresiones
irregulares de color grisaceo o rojizo en su superficie, de aproximadamente 0.5 a 2 cm).
Las lesiones microscoépicas fueron consistentes con una severa nefritis intersticial
granulomatosa no purulenta crénica, con un severo infiltrado linfocitico intersticial a
nivel de corteza y de médula renal. Ademas, se observd de xenomas y esporas de Ec en el
epitelio tubular. Un resumen (Tabla 1) muestra las caracteristicas de cada tincion.
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Tabla 1. Resumen de las tinciones mas cominmente empleados en examenes histologicos.

APARIENCIA DE LA

OBSERVACIONES

Azul de Alciano

Ligeramente basofilo

Ventaja: La pared del quiste es visible.

Desventaja: Las esporas son dificiles de distinguir en un fondo azul y éstas
semejan a otros microorganismos.
Recomendado: No.

Calcoflaor
White

Azul brillante

Ventaja: Las esporas son perfectamente visibles contra un fondo oscuro.
Desventaja: Se requiere personal entrenado para diferenciar la espora de
levaduras.

Recomendado: Si.

Giemsa

Azul palido

Ventaja: Ninguna.
Desventaja: Las esporas se observan transparentes.
Recomendado: No.

Gram

Azul

Ventaja: Las esporas se observan azules contra un fondo dmbar.
Desventaja: Se requiere entrenamiento para reconocer las esporas.
Recomendado: Si.

Grocott

Café oscuro

Ventaja: Muy esporadicamente se distinguen las esporas individuales.
Desventaja: Esporas dificiles de distinguir contra un fondo café.
Recomendado: No.

HE

Rosa a baséfilo

Ventaja: Ninguna. Solamente permite reconocer la respuesta inflamatoria.
Desventaja: Las esporas se observan transparentes y mal definidas.
Recomendado: No; sin embargo, es la tincién de rutina en histologia.

Luna

Basoéfilo y eosinéfilo

Ventaja: Permite observar en diferente color las distintas etapas de desarrollo
de las esporas.

Desventaja: Las esporas se observan ocasionalmente transparentes.
Recomendado: Si.

Luxol azul

Purpura y azul oscuro

Ventaja: Permite observar en diferente color las distintas etapas del desarrollo
de la espora.

Desventaja: No se observan las caracteristicas morfologicas internas de la
espora.

Recomendado: Si.

Tricromico de

Basofilo intenso

Ventajas: Los quistes se distingues del resto del tejido.
Desventaja: Las esporas pueden ser confundidas con otros microorganismos.

Masson Recomendado: Si.
Ventaja: Las diferentes caracteristicas morfolégicas de la espora pueden ser
Azul de Fuertemente visualizadas.
tricromo eosinofilos Desventaja: El tejido de fondo no se tifie uniformemente.
Recomendado: Altamente sugerido.
Ventaja: Ninguna.
PAS Ligeramente baséfilos Desven'taia: Las esporas no estan bien definidas y pueden ser confundidas con
otros microorganismos.
Recomendado: No.
Ventaja: Las esporas se encuentran diferenciadas contra un fondo rosa.
Van Gieson Gris y negro Desventaja: Las estructuras internas de la espora no se observan claramente.

Recomendado: Si.

Ventaja: Ninguna.
Desventaja: Las esporas no se distinguen del fondo y son facilmente

Warthin-Starry | Doradoy pardo confundidas con necrosis.
Recomendado: No.
Ventaja: Iguales que Giemsa.
Ziehl-Neelsen Azul palido Desventaja: Mismas que en Giemsa.

Recomendado: No.
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DISCUSION

El método mas utilizado para confirmar la infeccion de encefalitozoonosis en conejos es a
través de la deteccion y caracterizacion de las lesiones tipicas de esta enfermedad en
secciones de tejido teilidas con HE.* Aunque esta técnica es robusta, la identificacion
histolégica de las esporas, utilizando tinciones histoldgicas de rutina, es dificil de
interpretar. El diagndstico es dificil debido al tamafio pequefio de las esporas, a su
morfologia, la cual es similar a hongos, bacterias, protozoos o artefactos, pero también
son ignoradas por falta de experiencia.5 No existen reportes sobre estudios
histoquimicos en rifiones o en otros 6rganos de conejos infectados con Ec. En este
estudio se seleccion6 al tejido renal porque los quistes repletos de esporas de Ec se
encuentran mejor definidos que en cualquier otro tejido. En base a los resultados se ha
clasificado al examen histoquimico de las esporas Ec en cuatro categorias:

1) Tinciones para definicion de esporas. Dan una excelente definicion de la morfologia
interna de las esporas de Ec, como el polaroplasto, el tubo polar y la vacuola posterior.
Solamente la tincion azul de tricromo pertenece a esta categoria.

2) Tinciones para morfologia de esporas. Son las que pueden dar una vision
apropiada de la forma de las esporas. Dentro de esta categoria estan las tinciones de
calcofldor, Gram, tricrémico de Masson y Van Gieson.

3) Tinciones para estados de madurez de las esporas. Las tinciones de Luna y luxol
azul pertenecen a esta categoria y pueden distinguir las diferentes etapas del desarrollo
de Ec. infectada.

4) Tinciones no apropiadas. La morfologia interna y las caracteristicas externas de las
esporas no son claramente discernible con estas tinciones. Las esporas se confunden
facilmente con microorganismos, restos de tejido o artefactos. Las tinciones de Azul de
Alciano, Giemsa, Grocott, HE, PAS, Warthin-Starry y Ziehl-Neelsen pertenecen a esta
categoria.

El reconocimiento definitivo de las esporas requiere de un patologo altamente entrenado
que pueda reconocer no solamente las lesiones sugestivas de Ec, sino también la
birrefringencia causada por la quitina de la endospora.® A menudo, se necesitan otras
tinciones especiales para confirmar el diagndstico de Ec.” En algunos casos, la
combinacién de tinciones se ha sugerido para incrementar la demostraciéon de las
esporas de microsporidios en secciones tisulares.8 Ademds, algunos autores han
reportado birrefringencia y el alargamiento de las esporas con el uso combinado de
Warthin-Starry y Gram,? pero estas caracteristicas tintoriales no se observaron con las
esporas de Ec. Quiza el epitelio intestinal en humanos permitié una mejor definicion de
las esporas con microsporidios mas grandes, lo cual no resultd evidente para las esporas
de Ec en los tejidos de conejo. La tincidn Ziehl-Neelsen se ha utilizado rutinariamente
para demostrar bacterias acido-alcohol resistente y componentes lipogénicos en tejidos
embebidos en tejido.10 Esta tincién estd ampliamente sugerida para demostrar otras
esporas de microsporidia en tejido ocular!! y en muestras de peces para el diagnostico

E—

74



.y - ]

de Pseudoloma neurophilial? En cortes histoldgicos oculares, las esporas de
microsporidios aparecen como estructuras rojas ovoides o aglutinadas, mostrando una
banda oscura en la punta. Desafortunadamente, el uso de Ziehl-Neelsen resultd
impractico para la deteccién de esporas de Ec en el presente estudio. Se desconoce la
razon por la que Ziehl-Neelsen parece ser selectiva para ciertos microsporidios oculares
y es negativa para encefalitozoonosis. Se puede sugerir que como Ziehl-Neelsen detecta
sustancias lipidicas, las esporas de Ec tienen escasa cantidad de estos componentes.!

Los resultados de este estudio sugieren que Azul de Tricromo, Gram y Calcofluor White
son las tinciones mas adecuadas para detectar las esporas de Ec en tejido de conejos
embebido en parafina.t Estas tinciones fueron superiores a Warthin, Ziehl-Neelsen,
Giemsa, y PAS para demostrar las esporas sin la interferencia monocromatica. Ademas,
Azul de Tricromo, Gram y Calcofluor White permitieron discernir la individualidad de
las esporas en el tejido renal. Una de las ventajas observadas al emplear Azul de
Tricromo fue la de permitir la observacién del tubo polar en personas sin experiencia en
microsporidiosis. Ademads, con Azul de Tricromo también fue posible observar el
polaroplasto y vacuola posterior. Estas estructuras son consideradas como distintivas
para confirmar el diagnostico de microsporidiosis. Asimismo, el Azul de Tricromo y Gram
son relativamente faciles de conseguir y estdn disponibles para la mayoria de los
laboratorios de histologia veterinarios. El Calcofluor White es facil de realizar y tarda
menos de 3 horas para ser observado completamente; sin embargo, es necesario
examinar las muestras bajo un microscopio de luz UV con un filtro azul. La tincién HE es
la mas utilizada en los laboratorios de histologia y podria considerarse como el punto de
partida para orientar el diagnostico en un caso sospechoso de encefalitozoonosis. Las
esporas de Ec no se reconocieron facilmente cuando se utilizaron las tinciones
pertenecientes a la categoria 4, porque se observaron como grupos de estructuras
refractiles dificiles de definir.1 Las tinciones utilizadas en este estudio son las
recomendadas en la literatura para la mayoria de los microsporidios, pero debe tomarse
con cierta reserva al confirmar el diagnostico cuando se compara con otros
microsporidios. La mayoria de los reportes sobre histoquimica de microsporidiosis
provienen de muestras oftalmoldgicas, urinarias y digestivas y pudiera existir una gran
variabilidad en la afinidad de tincion entre los diferentes géneros de microsporidia.

CONCLUSIONES

Esta es la primera vez que se utilizaron 14 diferentes tinciones histologicas para
identificar Ec en el huésped definitivo, el conejo. En este trabajo propusimos 4 categorias
para las diferentes tinciones en base su afinidad y sensibilidad para detectar las esporas.
Este trabajo proporcionaria una adecuada orientacién y ayudaria a confirmar el
diagnostico de un caso sospechoso encefalitozoonosis y de otras microsporidiosis.
Siempre que sea posible, se debe considerar, junto con el uso de la histoquimica, el
empleo de otras técnicas, como PCR o IFA para validar un diagndstico preciso; sin
embargo, estas ultimas técnicas son caras, consumen mucho tiempo, requieren
experiencia y a veces proporcionan resultados contradictorios. Como los casos de Ec en
conejos se han incrementado en nuestro estado (observaciones no publicadas), se
recomienda emplear junto con HE, Azul de Tricromo, Gram y Calcoflior White
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simultdneamente. Esta practica incrementaria la posibilidad de permitir la identificacion

y confirmacion de diagnostico para este patégeno.
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RESUMEN

El presente trabajo reporta la presencia de las Unidades Discretas de tipificaciéon (DTU)
circulantes de Trypanosoma cruzi en vectores pertenecientes al género y especie Meccus
pallidipennis en municipios del sur del Estado de México, México. La técnica molecular
empleada fue reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) punto final amplificando la
region intergénica del gen mini - exdn, se colectaron muestras de triatominos en el
peridomicilio e intradomicilio correspondientes a municipios del sur del Estado de
México con un total de 162 muestras de las cuales el 49/162 (30.24%) muestras de
triatominos son positivos al DTU Tcl sin evidencia hasta el momento de alguna otra
unidad discreta de tipificacion. Este estudio revela lo reportado por otros autores que la
unidad circulante es Tcl en la region de estudio, en el estado de Michoacan asi como en
estado de Veracruz también se ha evidenciado la presencia de Tcl circulando en el
vector.
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INTRODUCCION
La enfermedad de Chagas es causada por el parasito protozoario Trypanosoma cruzi (T.
cruzi). La actual nomenclatura para T. cruzi incluye seis unidades discretas de
tipificacion (DTU’s) nombradas como Tcl, Tcll antes (Tcllb), Tclll antes (Tcllc), antes
TclV (Tclla), TcV antes (Tclld), y TcVI antes (Tclle), basada en diferentes marcadores
moleculares y caracteristicas bioldgicas (Zingales et al., 2009; Gémes et al,, 2011). El
objetivo de este trabajo fue la caracterizacién molecular de las Unidades Discretas de
Tipificacion de Trypanosoma cruzi en triatominos infectados en municipios del sur del
estado de México, México.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio se realiz6 por conveniencia en municipios del sur del estado de
México, los municipios muestreados fueron los siguientes: Sto. Tomas de los platanos,
Zacazonapan, Valle de Bravo, Otzoloapan, Malinalco, Sultepec, Zumpahuacan, Luvianos,
Tonatico y Ocuilan y se incluyo una muestra proporcionada del municipio de Taxco
perteneciente al estado de Guerrero.

La identificacion taxondmica de los triatominos se efectu6 de acuerdo a las claves
morfoldgicas de (Lent y Wygodzinsky ,1979). La extracciéon de ADN de las muestras de
tejido con heces se empleé el Kit ZR Tissue & Insect DNA Micro prep (Cat. No. D6015),
identificacién Kit (Zymo Research, USA).

Para la identificacion molecular de Trypanosoma cruzi se utilizan los cebadores TCI 5”
GTGTCCGCCATCCTTCGGGCC3”, TCII 5” CCTGCAGGCACACGTGTGTGTG 3" TC 5"
CCCCCCTCCCAGGCCACACTG 3” comun para los DTU’s Tcl con 350 pb TclI-VI con 300
bp) (Souto et al.,, 1996) con ellos amplificamos la regién intergenica del gen mini - ex6n.

RESULTADOS

Un total de 162 triatominos fueron recolectados en los municipios del sur del Estado de
México (Tabla 1) la mayoria de los especimenes recolectados pertenecian al género y
especie Meccus pallidipennis (73.45%) Triatoma dimidiata (1.23%) es la primera vez que
se tienen indicios de esta especie en laregiony Triatoma spp (25.30%).
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Tabla 1: Municipios muestreados y nimero total de triatominos recolectados.

Luvianos 7
Malinalco 106
Ocuilan 3
s/i 10
Santo Tomas 10
Sultepec 5
Taxco 1
Tonatico 1
Valle de Bravo 5
Zacazonapan 5
Zumpahuacan 5
Otzoloapan 1
Sin municipio 3

Total 162

Del total de muestras recolectadas se obtuvo un 30.24% de positividad a Trypanosoma
cruzi por PCR, los triatominos fueron recolectados dentro del domicilio y fuera de el,
mostrando el 75.51% (37) y 18.36% (9) de especimenes muestreados respectivamente y
un 6.12% (3) de los cuales no se tiene datos. De las muestras positivas a T. cruzi se
identifico el estadio al que pertenecian y se reporto un 59.18% (29) de adultos y
40.81%(20) de triatominos en estadio ninfal. El genero y especie al que pertenecian los
triatominos positivos fueron: 16.32% Triatoma spp y 83.67% Meccus pallidipennis
siendo las muestras negativas de Triatoma dimidiata negativas a la técnica molecular
empleada.

Las muestras identificadas por PCR positivas a T. cruzi Tcl o Tcll seran enviadas a
secuenciacion a la empresa Genscrip para corroborar los resultados por PCR o evidenciar
la presencia de algtin otro DTU.

DISCUSION

En el presente trabajo se observdo que la mayoria de los triatominos capturados
correspondieron a Meccus pallidipenis con evidencia dos ejemplares de Triatoma
dimidiata. Los resultados concuerdan con lo reportado por otros autores, donde indican
que Meccus pallidipennis es la especie predominante en zonas sur del Estado de México
(Medina et al., 2010). Triatoma dimidiata ha sido reportada en la mayor parte del pais y
es considerada uno de los principales transmisores de Trypanosma cruzi en México y
ahora hemos encontrado la evidencia en el estado de México, donde es la primera vez
que esta especie es encontrada en la region. Los resultados reportados de Tcl en este
estudio, concuerdan con lo mencionado por En el estado de Michoacan también se ha
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evidenciado la presencia de Tcl en triatominos (Ibafiez et al., 2013), en el Estado de
Veracruz (Ramos- Ligonio et al., 2012) igualmente se ha reportado Tcl circulando en el
vector y otros DTU’s estos dos estudios se han llevado a cabo en diferente especie de
triatomino. La literatura marca que el DTU referenciado para Mexico es el Tcl sin
embargo con los estudios antes mencionados y lo reportado por Lépez- Cancino et al,
2015 indican que existe la presencia de otros DTU’s en el pais e inclusive se han
identificado haplotipos de Tcl, lo cual nos puede dar un indicador acerca de la situacion
epidemioldgica de la enfermedad de Chagas en el pais y los signos y sintomas que esta
puede llegar a presentar y que sirvan como modelos para el diagnostico en campo de la
enfermedad.

Es interesante destacar que los resultados positivos a PCR la mayoria de los triatominos
recolectados fueron adultos y esto significa que tendrian la capacidad de reproducirse y
colonizar la vivienda o el peridomicilio y ser fuente de infeccién latente al humano y a los
animales domésticos.

CONCLUSIONES

» Trypanosoma cruzi esta circulando en el vector Meccus pallidipennis

» Los ejemplares han sido colectados tanto dentro como fuera del domicilio con lo
cual se intuye que la alimentaciéon de los triatominos puede ser de animales
domésticos y/o humanos.

» La mayoria de los especimenes recolectados han sido adultos, estos pueden
considerarse como medio de infestacién en la vivienda o en el peridomicilio
debido a su capacidad de reproduccidn.

» Se identifico la presencia del vector Triatoma dimidiata en la region, cabe destacar
que no se tenfan reportes de su presencia.
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RESUMEN

El presente trabajo tiene como objetivo describir las lesiones histopatoldgicas que causa
la infeccién de circovirus porcino tipo 2 (PCV-2). Para ello, fueron analizados los casos
asociados a la infeccion por PCV-2. Los casos analizados fueron seleccionados de un total
de 281 casos remitidos al centro de diagnodsticos integrales en patologia animal (DIPA)
entre los aflos 2013-2015. Se analizaron las lesiones correspondientes a un total de 13
casos, los cuales fueron asociados a la infeccion por circovirus porcino tipo 2. Los cortes
histolégicos al microscopio mostraron lesiones en linfon6dulos, bazo, tonsilas, pulmdn,
ileon (placas de Peyer) y/o rifién. Las principales lesiones fueron deplecion linfocitaria
en diferentes grados, asi como la hiperplasia de células reticuloendoteliales y presencia
de células multinucleadas (células gigantes) en pulmoén, bazo, linfonddulos y placas de
Peyer. La lesion en rifién se limita a un infiltrado de células linfohistiocitarias. El hallazgo
de estas lesiones en los organos linfoides se asocia con la infeccion por circovirus
porcino tipo 2 (PCV-2).

Palabras clave: PCV-2, deplecion linfoide, células reticuloendoteliales, células gigantes,

ABSTRACT

This study aims to describe the histopathological lesions caused by the infection of
Porcine circovirus type 2 (PCV-2). For this purpose cases associated with infection by
PCV-2 were studied. The analyzed cases were selected form a total of 281 cases referred
to the Centro de Diagndsticos Integrales en Patologia Animal (DIPA) in the 2013 to 2015
years. We analyzed a total of 13 cases, which were associated with infection by porcine
circovirus type 2. Microscopically, lesions were detected the lymph nodes, spleen, cecum,
lung, ileum, (Peyer plates) or kidney. The main lesions were lymphocyte depletion at
different stages, as well as the hyperplasia of reticuloendothelial cells and presence of
multinucleate cells (giant cell) in lung, spleen, lymph nodes or Peyer's patches. Kidney
injury is limited to an infiltration of lymphoid and histiocytic cells. The presence of these
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lesions in lymphoid organs is associated with infection by Porcine circovirus type 2
(PCV-2).

INTRODUCCION

El circovirus porcino (PCV) fue descrito en los afios 70, como un virus contaminante de la
linea celular del rifién de cerdo PK-15 (ATCC-CCL33). Estudios posteriores revelaron que
es un virus muy pequeilo, sin envoltura con un didmetro de 17 nm y de simetria
icosaedrica, el cual presentaba un genoma de DNA circular.

En el afio 1997 se le asocio a una enfermedad que afectaba a cerdos de transicidon
(sindrome multisistemico de desmedro postdestete). Los sintomas observados eran
pérdida de peso, palidez corporal, alteraciones respiratorias y, en algunos casos diarrea e
ictericia.! Las lesiones mas frecuentemente observadas eran neumonia intersticial y
linfadenopatia generalizada (nddulos linfaticos) Otras lesiones que se observaban con
menor frecuencia eran hepatitis, nefritis, y pancreatitis no supurativa.l Posteriormente
se realizaron estudios de secuenciacion gendmica, los cuales demostraron que el
genotipo de PCV presente en cerdos infectados con sindrome multisistemico de
desmedro postdestete (PMWS) por sus siglas en ingles, era diferente al genotipo de PCV
que contaminaba persistentemente la linea celular PK-15.148

Por lo que se sugiri6 la denominacién PCV tipo 1 (PCV-1) considerado apatégeno y PCV
tipo2 (PCV-2) para el circovirus asociado a PMWS.2 Recientemente el PCV-2 ha sido
asociado a varios sindromes clinicos, que se encuentran divididos en infecciones pre y
post natales, causando problemas reproductivos en cerdas, y enfermedad respiratoria,
como parte del complejo respiratorio porcino, tremor congénito en lechones lactantes y
el sindrome de dermatitis y nefropatia porcina (SDN)2 Ademas se le ha asociado a otras
infecciones como la enteritis granulomatosa, linfadenitis necrotizante y posiblemente
epidermitis exudativa. Pero solo el PMWS y el cuadro reproductivo han sido
comprobados.? Los circovirus se replican en células del sistema inmune, principalmente
en los monocitos y los macrofagos, donde no originan efecto citopatico en la célula
infectada.3

Epidemiologia:

Los hospedadores naturales conocidos del PCV2 son el cerdo doméstico y el jabali. En el
cerdo, la trasmision de PCV2 es muy eficiente, entre las granjas y los cerdos dentro de
una misma granja. Por lo que practicamente es imposible encontrar granjas porcinas
seronegativas a la enfermedad de PCV2. Los mecanismos de contagio y difusién no son
bien conocidos. Pero el hecho de que el SMAP afecte a los cerdos a partir de las 6-8
semanas, nos sugiere que es debido a la caida de la inmunidad materna.23

A lo largo de diferentes investigaciones se ha demostrado la presencia del virus en las
secreciones nasales y oculares, heces y semen, y se ha sefalado a la via nasal como la
posible ruta de trasmision horizontal dentro de las granjas. La mayoria de las veces los
brotes de SMAP se han relacionado con la entrada de animales nuevos. Aunque también
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se han visto afectadas algunas granjas con alta bioseguridad y sin la entrada de animales
nuevos, por lo que se presume que la enfermedad entre por semen. 34

El cuadro clinico basico de la enfermedad de circovirus tipo 2 (pcv-2), comienza a
temprana edad por lo que se le conoce como (PMWS). La signologia que presentan son:
desmedro, disnea, aumento de tamafio de los nddulos linfoides, diarrea, palidez e
ictericia (esta ultima en fase crdnica). Otros signos que también suelen aparecer son, tos,
pirexia, ulceras gastricas, desordenes del sistema nervioso central y muerte subita.? Las
lesiones que aparecen durante la necropsia son, un incremento generalizado del tamafo
de los linfonédulos superficiales como los inguinales o los mesentéricos, ausencia de
colapso pulmonar, edema pulmonar e hidrotérax, hidropericardio.3 4

Microscopicamente, se observa deplecion de los foliculos linfoides (deplecién linfoide),
inflamacioén granulomatosa de los tejidos linfoides, higado, pancreas y otros tejidos. En
pulmén se observa una neumonia intersticial de diversidad variable, se pueden
encontrar células gigantes en el intersticio pulmonar. En los rifiones se presenta una
nefritis intersticial linfohistiositaria Los macréfagos de zonas ricas de zonas ricas en
células B de los tejidos linfoides contienen a menudo acumulo de cuerpos de inclusiéon
intracitoplasmaticos de tamafio variable. La deplecion linfoide, inflamacién
granulomatosa y cuerpos de inclusidn se identifican preferentemente en tonsilas y placas
de Peyer. 3468

Objetivo.
Demostrar las lesiones caracteristicas asociadas a la enfermedad de circovirus porcino
tipo 2 (PCV-2), mediante el uso de microscopio 6ptico.

MATERIALES Y METODOS

Lugar de estudio: se realizo un estudio de las lesiones causadas por circovirus porcino
tipo 2 (PCV-2) en el Departamento de Patologia Veterinaria del Instituto Tecnoldgico de
Sonora (ITSON) procedentes de casos de diferentes granjas de la region.

Periodo de estudio: Numero de muestras analizadas: se realizd un analisis de 281 casos
remitidos al Centro de Diagndstico Integral en Patologia Animal (DIPA) que se encuentra
ubicado dentro de las instalaciones del ITSON. De los cuales 13 casos fueron asociados a
(PCV-2), estudios realizados: se realizé una recopilacion de los casos asociados a (PCV-
2) durante un periodo de enero a diciembre del 2013-215 Posteriormente se realizaron
cortes histolégicos de los bloques de parafina almacenados. En donde se obtuvieron
cortes histolégicos de ileon, linfonddulos, bazo, pulmones, tonsilas, rifiones, Para luego
examinarlos al microscopio. Ademas se realizaron cortes para inmunohistoquimica
(IHQ) de los mismos drganos.

Procesamiento de las muestras: Las muestras fueron fijadas en formalina al 10%,
después se realizo el procesamiento histolégico de rutina y se hicieron cortes de 3-5
micras de espesor, se analizaron en un microscopio 6ptico.
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Estudios complementarios. Para la técnica de inmunohistoquimica (IHQ) frente a (PCV-
2) con anticuerpo monoclonal especifico para ORF2, se utiliz6 el método recomendado
por el kit de Histostain (sistema de deteccion LAB-SA).

Resultados.
Las lesiones microscdpicas encontradas se aprecian en ileon (placas de peyer), tonsilas,
ganglios linfaticos, bazo, pulmén y rifidn, las lesiones encontradas fueron las siguientes:
Linfonédulos: presentan deplecion linfoide de ligera a moderada o difusa con
hiperplasia de células reticuloendoteliales nodular y presencia de células
multinucleadas.
Tonsilas: presentan depleciéon linfoide con hiperplasia de células
reticuloendoteliales.
Pulmones: presentan neumonia intersticial de ligera a moderada con hiperplasia
de células reticuloendoteliales y células multinucleadas
Bazo: presentan por lo general deplecion linfoide de ligera a moderada con
hiperplasia de células reticuloendoteliales
fleon: se observan las placas de peyer prominentes y activas y deplecién linfoide
ademas de la presencia de células multinucleadas.
Rifidn: se presentan nefritis intersticial de ligera a moderada y multifocal y

presencia de células multinucleadas

Estas lesiones son encontradas cuando la sospecha es circovirus. El hallazgo de la
hiperplasia de células reticuloendoteliales y la deplecion linfoide y la presencia de células
gigantes (células multinucleadas) confirma la infeccion viral activa.

En la siguiente tabla se muestran las diferentes lesiones que se encuentran en los
organos cuando se encuentra circovirus porcino.

Nota: algunas veces las lesiones pueden verse limitadas a un érgano y otra pueden
aparecer en multiples érganos.
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Organo

Lesiones

Bt

Resultado

Tonsilas Deplecidn linfoide moderada Infeccién activa por circovirus
con hiperplasia de células porcino tipo 2 (PCV-2)
reticuloendoteliales y presencia
de células multinucleadas Sindrome multisistemico de

desmejoramiento posdestete.
(SMDP)

Pulmoén Neumonia intersticial de Infeccién por circovirus porcino
moderada a severa con tipo 2
presencia de células
multinucleadas (fig. A,BC,D)

Linfonédulos Deplecion linfoide ligera a Infeccién incipiente
moderada con hiperplasia de
células reticuloendoteliales

Linfonédulos Deplecién linfoide moderada Infeccién incipiente
con hiperplasia de células
reticuloendoteliales (fig. E,F)

Linfon6dulos Deplecién linfoide moderada Infeccion activa por circovirus

con hiperplasia de células
reticuloendoteliales y presencia
de células multinucleadas (fig.
G)

porcino tipo 2 (PCV-2)

Sindrome multisistemico de
desmejoramiento posdestete.
(SMDP)

Linfonddulos y Bazo

Deplecién linfoide moderada
con hiperplasia de células
reticuloendoteliales y presencia
de células multinucleadas,
deplecién linfoide ligera en bazo

(fig. J.K)

Infeccién activa por circovirus
porcino tipo 2 (PCV-2)

Sindrome multisistemico de
desmejoramiento posdestete.
(SMDP)

ileon Placas de peyer prominentes y Inmunodepresion
deplecién linfoide (fig. H)
ileon Deplecidn linfoide en placas de Infeccién por PCV-2
peyer e hiperplasia de células
reticuloendoteliales (fig.I)
Rifi6n Nefritis moderada con infiltrado | Circovirus porcino se encuentra

linfohistiocitario. (fig. L,M)

replicandose.
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Corte histolégico de pulmoén, A) obsérvese la neumonia intersticial
moderada. B) hiperplasia de células reticuloendoteliales.

Corte histolégico de pulmoén, C, D) obsérvese presencia de células
multinucleadas.
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Corte histolégico de linfonddulo, E) obsérvese la deplecidn linfocitaria
severa. F,G) presencia de células multinucleadas.

Corte histolégico de fleon, placas de peyer. H) obsérvese la deplecién
linfocitaria severa. I) hiperplasia de células reticuloendoteliales y
presencia de células multinucleadas

Corte histolégico de bazo. ]J) obsérvese la deplecion linfoide
marcada en bazo. K) hiperplasia de células reticuloendoteliales y
nresencia de células multinucleadas.

E—
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[ Corte histolégico de rifion. ]J) obsérvese el infiltrado linfohistiocitario ]

DISCUSION

Las lesiones microscdpicas encontradas en los diferentes 6rganos coinciden con los que
se encuentran descritos en la literatura, que son la deplecién linfocitaria asi como la
inflamacién granulomatosa o la presencia de células multinucleadas encontradas en
bazo, ganglios linfaticos, ileon, tonsilas y pulmén. También en pulmoén se observa
neumonia intersticial de leve a moderada.? 4 5 8 en el rifién se observo un infiltrado
linfohistiocitario. 38

Las lesiones histologicas se encuentran en linfonddulos, bazo, glandula timo y en las
placas de peyer del {leon. Las lesiones son deplecion linfoide e hiperplasia de células
reticuloendoteliales, asi como la formacion de células gigantes. También se aprecia
inflamacion granulomatosa. 48

Los cambios histoldgicos consisten en la presencia de inflamacién granulomatosa focal o
multifocal con o sin la formacidon de células gigantes multinucleadas, con cuerpos de
inclusion intracitoplasmaticos.#8

CONCLUSION

La infeccién por circovirus porcino tipo 2, representa una pérdida econdmica
considerable desde hace mucho tiempo. Esto se debe a que la mayoria de las veces la
enfermedad no es diagnosticada, ya que se suele confundir con otras infecciones virales.
Por lo que es de gran importancia conocer las lesiones que ocasiona PCV-2.

Las lesiones caracteristicas son la depleciéon linfoide en diferentes etapas, asi como la
hiperplasia de células reticuloendoteliales y la presencia de células multinucleadas. En
pulmoén se presenta una neumonia intersticial de ligera a moderada ademas de poder
encontrar las células multinucleadas. El hallazgo de la hiperplasia de células
reticuloendoteliales y las células multinucleadas se encuentra cuando la infeccion
presenta el cuadro clinico.
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CARCINOMA DE CELULAS 1 4
CLARAS EN UN GATO
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RESUMEN

El carcinoma renal es un tumor maligno derivados del epitelio renal. Las manifestaciones
clinicas mas frecuentes son signos inespecificos como anorexia y pérdida de peso El rango de
edad de los animales afectados varia de 3 a 15 afios, con un promedio de 7.1 afios. Los machos
parecen ser afectados con mayor frecuencia que las hembras, pero no hay predileccion raza. El
comportamiento clinico de carcinoma renal es variable, con 4 afos, el mayor tiempo de
supervivencia después de la nefrectomia. Los tumores primarios caracteristicamente son
grandes y unilaterales y ocupan la mayor parte de uno de los polos de un rifién. La extension
metastasica puede implicar una amplia gama de érganos, siendo los mas comunes los ganglios
linfaticos y pulmoén. Los patrones de crecimiento tumoral pueden ser soélidos, tubulares y
papilares. El carcinoma de células claras es poco comun. Se presenta un caso de un gato criollo
senil, macho, con inapetencia, pérdida de peso, letargo y bulto palpable a un costado. A la
necropsia se encontro hidrotorax, hepatomegalia y la presencia de un tumor en el rifién derecho,
al microscopio se observo que las caracteristicas celulares indicaban un carcinoma de células
claras. Carcinoma de células claras en gatos es raro, no se encontré referencias de casos
anteriores en la literatura revisada.

Palabras clave: carcinoma de células claras, rifién, gato.

ABSTRACT

Renal carcinomas are malignant tumors arising from the renal epithelium. Clinical
features frequently include nonspecific signs of anorexia and weight loss. The age range
of affected animals varies from 3 to 15 years, with a mean of 7.1 years. Male appear to be
affected more frequently than females, but there is no breed predilection. The clinical
behavior of renal carcinoma is variable, with 4 years the longest survival time after
nephrectomy. The primary tumors characteristically are large and unilateral and occupy
most of one pole of a kidney. Metastatic spread can involve a wide range of organs, the
commonest being lymph nodes and lung. Solid, tubular and papillary patterns are
common. Clear cell carcinoma in cats is uncommon. A case of a senile native cat, male
sex, with lack of appetite, weight loss, lethargy and palpable lump on one side are
presented. At necropsy we observed hydrothorax, hepatomegaly and we found a tumor
in the right kidney, was observed microscopically, the tumor was clear cell carcinoma.
Key words: clear cell carcinoma, kidney, cat.
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INTRODUCCION

Los carcinomas renales felinos usualmente presentan patrones de crecimiento celular:
solidos, tubulares papilares o acinares. El carcinoma de células claras es poco comun. No
se encontrd informacién sobre neoplasias con estas caracteristicas histolégicas en las
escasas publicaciones sobre neoplasias renales en gatos. Las caracteristicas histoldgicas
que conforman el carcinoma renal de células claras lucen muy palidas o claras.

El término células claras hace referencia al caracteristico citoplasma claro o vacio, no
tefiido con la hematoxilina-eosina, de algunas células. Por lo general el citoplasma suele
ademas estar delimitado por una membrana muy evidente. Un amplio espectro de
neoplasias, y no s6lo carcinomas, pueden contener eventualmente células claras.

HISTORIA CLINICA

Se presenta un caso de un gato europeo domestico de 10 afios de edad, sexo macho, con
inapetencia, pérdida de peso, letargo y bulto palpable a un costado. Recibi6 eutanasia en
una clinica veterinaria y remitido al laboratorio de Anatomia Patoldgica del Instituto
tecnolégico de Sonora.

HALLAZGOS
MACROSCOPICOS

A la necropsia se observé un
cadaver de pobre condicién
corporal y deshidratacion
moderada. Los principales
hallazgos macroscopicos
mostraron un hidroperitoneo
moderada con presencia de
un tumor multinodulado de
color blanquecino que cubria
el parénquima del rifi6n
derecho. Asi mismo, fue
observada la presencia de
nodulos metastasicos a
pulmén, corazon y estomago;
con diseminacién a cavidad
abdominal.
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HALLAZGOS MICROSCOPICOS:

En los hallazgos microscopicos el
tumor esta formado por células
contiene citoplasma claro o vacio,
no tefido, suele ademas estar
delimitado por una membrana muy
evidente.

DIAGNOSTICO MORFOLOGICO
Carcinoma de células claras en rifidén con metdastasis en pulmdénestémago y corazén

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

El linfoma renal es la neoplasia primaria mas comun en el gato, es un tumor maligno que
se compone de linfocitos anormales en varias etapas de la madurez, en los felinos por lo
general son linfociticos o histiociticos, no hay diferencias clinicas dentro de estas formas,
excepto que el linfocitico es mas frecuente en animales mas viejos y progresa con mayor
lentitud. Las manifestaciones clinicas mas frecuentes son inespecificos signos de la
anorexia y pérdida de peso.

DISCUSION

El carcinoma es una neoplasia epitelial de caracter maligno y de causa desconocida. Los
carcinomas son tipicamente unilaterales y por lo tanto la presencia de insuficiencia renal
es poco frecuente.

El carcinoma renal se considera como poco frecuente en animales domésticos, sin
embargo, existen reportes que lo describen como la neoplasia renal primaria mas comun
en caninos, felinos y equinos (Meuten, 2002; Moulton, 1990).

La incidencia reportada para caninos es de 1.5 en 100.000 (Baskin and Paoli, 1997). Un
estudio retrospectivo estableci6 que la frecuencia era del 0.05% y que este tipo de tumor
es mas frecuente en felinos (Wimberely and Lewis, 1979).
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Los TRPs afectan a gatos adultos y viejos, siendo las edades medias descritas de 7 y 11
afnos. La edad media descrita en gatos con carcinomas renales es de 10.5 afos.

Los signos clinicos descritos son inespecificos o como en nuestro caso el gato presentaba
letargo, inapetencia, pérdida de peso, signos que igual se podrian presentar en cualquier
otra enfermedad, con la diferencia de que este presentaba un bulto palpable. En la
necropsia se presentd hidroperitoneo una de las caracteristicas importantes porque esto
es a causa del tumor.

Las caracteristicas anatomopatolégicas de carcinoma renal son razonablemente
distintivas. Los tumores son grandes, con frecuencia participan en uno de los polos del
riién, y crecen expansivamente, comprimiendo el tejido renal adyacente. La
diseminacion es generalmente por via venosa.

En coincidencia con los hallazgos de metastasis a 6rganos como el pulmén y el corazon,
en este caso, se ha reportado que el 90% de los tumores epiteliales renales, son
clasificados como malignos y la metastasis se detecta en el 50-60% de los casos, siendo
los 6rganos mas comunes, pulmon, glandula adrenal y 6rganos linfoides (Meuten, 2002).

CONCLUSION

En conclusién el carcinoma es una neoplasia epitelial de cardcter maligno y de causa
desconocida poco frecuente en gatos. Aun asi, es de suma importancia conocer su
estructura y el tipo de células que este contiene ya que los gatos suelen tener numerosas
lesiones y enfermedades en sistema urinario. La informacidon de este reporte es en su
mayoria contenida de casos en humanos y perros, ya que es un tumor no muy frecuente
en gatos, el 90% de los tumores renales son carcinomas malignos. En la literatura
revisada, no hay informes de neoplasias con estas caracteristicas histologicas, solo en la
literatura de medicina humana.
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RESUMEN

La cardiomiopatia se define como una enfermedad cardiaca, caracterizada por dafio del
miocardio. Es una enfermedad idiopatica, progresiva que resulta en hipertrofia o atrofia
del miocardio. Es clasificada en tres tipos morfologicos: hipertrofica, dilatada y
restrictiva. La cardiomiopatia dilatada es una importante causa de insuficiencia cardiaca
congestiva en perros y gatos. En este trabajo se describe una cardiomiopatia dilatada con
degeneracion de la retina y fibrosis renal en un gato Europeo doméstico, macho de 12
afios de edad, remitido al Departamento de Patologia de la Facultad de Medicina
Veterinaria y Zootecnia de la UNAM para su analisis posmortem, con historia de edema
en miembros, anasarca e hiporexia. En la necropsia se observé abundante cantidad de
liquido en cavidad toracica y abdominal (hidrotérax e hidroabdomen), el corazén estaba
marcadamente redondeado por dilatacion biventricular, mostrando las paredes
ventriculares flacidas; ademds de presentar fibrosis renal grave. Al examen
histopatoldgico el corazén exhibié miodegeneracion y fibrosis moderada, asimismo la
retina presento degeneracion ganglionar moderada. La cardiomiopatia dilatada en gatos
generalmente es causada por deficiencia de taurina.

Palabras clave: cardiomiopatia dilatada, degeneracion de la retina, gatos, taurina.

ABSTRACT

Cardiomyopathy is defined as a heart disease characterized by myocardial damage. It is
usually a progressive and idiopathic disease, resulting in myocardial hypertrophy or
atrophy. It is classified into three morphological types: hypertrophic, dilated and
restrictive. Dilated cardiomyopathy is a major cause of congestive heart failure in dogs
and cats. In this case report a cardiomyopathy with renal fibrosis is described in a 12
years old male, short haired cat. He was submitted to the Department of Pathology,
Faculty of Veterinary Medicine of the UNAM for the postmortem examination, with a
history of anasarca and hyporexia. At necropsy, great amounts of fluid were detected in
thoracic and abdominal cavities (hydrothorax and ascites), the heart was markedly
rounded by biventricular dilatation, ventricular walls were flaccid and both kidneys
present severe renal fibrosis. Histopathological examination showed cardiac
degeneration with moderate fibrosis and retinal degeneration. Dilated cardiomyopathy
in cats is usually caused by taurine deficiency.
Keywords: Dilated cardiomyopathy, retinal degeneration cats, taurine.
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INTRODUCCION

La cardiomiopatia dilatada es una causa importante de insuficiencia cardiaca congestiva
en perros y gatosl. Es caracterizada por la dilatacion de las cAmaras ventriculares y la
hipocontractibilidad ventricular del miocardio. Muchos gatos y algunos perros afectados
tienen concentraciones tisulares bajas en taurina y anteriormente era considerada como
la segunda enfermedad cardiaca mas comun en gatos. Actualmente son poco frecuente,
desde que se informé la relaciéon entre la deficiencia de taurina y la cardiomiopatia
dilatada y se dio el reconocimiento de incluir taurina en dietas para felinos, lo que se
tradujo en la reduccidn considerable de casos de cardiomiopatia dilatada en gatos. En
ésta especie, la cardiomiopatia dilatada también se ha reportado como consecuencia de
factores genéticos.l. 3 4,

La taurina es un aminoacido esencial para los gatos, ya que participa activamente en la
contraccién cardiaca y es requerida por el miocardio para la modulacion de la entrada de
calcio al tejido cardiaco? La deficiencia de taurina produce un descenso de la
contractibilidad miocardica causando insuficiencia del miocardio que altera la funcién
sistdlica del corazodn, la dilatacién sobreviene debido a un mecanismo compensatorio. Lo
anterior conduce a estasis sanguinea y consecuentemente congestion pasiva crénica con
la posterior formacion de edemal?. Asi mismo la deficiencia de taurina también puede
causar degeneracion de la retina 2 3.

OBJETIVO
El objetivo de este trabajo es informar las caracteristicas macroscdpicas y microscopicas
de una cardiomiopatia dilatada en un gato de 12 afios de edad remitido a la Facultad de

Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional Autonoma de México
(FMVZ-UNAM).

Descripcion del caso clinico

Se realizdé la necropsia de un gato macho de 12 afios de edad remitido del hospital
veterinario de especialidades (HVE) de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia,
cuya historia clinica menciona que el paciente presento aumento de tamafio de los
miembros toracicos y tenia hiperoxia. En los analisis clinicos presento hiponatremia,
hipocloremia, hiperazotemia, hiperfosforemia e hiperbilirubinemia, present6 derrame
pleural y abdominal, el cual era trasudado modificado con componente inflamatorio, en
ultrasonido se observaron camaras cardiacas dilatadas, poca contractibilidad cardiaca;
presentaba ademas anasarca. Dadas estas condiciones se decidi6 aplicar la eutanasia con
sobredosis anestésica.

Durante el estudio post mortem los hallazgos mas sobresalientes fueron los siguientes:
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Hallazgos macroscopicos:

Se observé abundante cantidad de liquido amarillo claro ligeramente turbio en tejido
subcutaneo (anasarca), cavidad toracica y abdominal (hidrotérax e hidroabdomen), La
silueta cardiaca se observ6 redondeada por marcada dilatacién del ventriculo derecho e
izquierdo, dichas estructuras mostraban sus paredes flacidas. Ademas, el epicardio
mostro algunas areas palidas irregulares y los vasos sanguineos de su superficie eran
muy evidentes (congestion). Congestion y edema pulmonar grave, generalizado y los
rifiones se encontraron disminuidos de tamafio, redondeados, firmes, la superficie era
irregular y con areas a bajo relieve (fibrosis renal).

Figura 1. A) Cavidad toracica y abdominal con hidrotérax e hidroabdomen ocupando aproximadamente el 70
% de la cavidad. By C) Corazon con dilatacidn biventricular, donde se observa la silueta cardiaca redondeada y
las paredes ventriculares adelgazadas.
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Hallazgos microscépicos:

Miocardio: los vasos sanguineos estdn moderadamente congestionados. El miocardio
ventricular exhibe las fibras musculares ligeramente separadas, desorganizadas y
multifocalmente las miofibrillas se observan con ligera pérdida de afinidad tintorial y
algunas marcadamente fragmentadas, con apariencia granular. Asimismo se aprecia
discreta proliferacion de fibrocitos y colagena sustituyendo a las fibras cardiacas.

Retina: la capa de células ganglionares presenta, en los cuerpos neuronales, retraccion
del soma y algunas se observan hiperbasofilicas, los nucleos exhiben pérdida de la
afinidad tintorial y algunos se encuentran ausentes (degeneracion), también se observa
disminucion de las fibras nerviosas .

Rifién: la corteza exhibe extensas areas de proliferacion de tejido conectivo fibroso, el
cual se extiende hasta la regién medular. Multifocalmente se observa escaso infiltrado
inflamatorio compuesto por linfocitos y células plasmaticas. Algunos glomérulos se
observan irregulares, de tamafios variables, escasos de ellos exhiben pérdida del ovillo
glomerular, y en otros, la capsula glomerular se observa engrosada por tejido conectivo
fibroso (esclerosis glomerular). La luz tubular en medula, préximo a pelvis renal esta
ocupada por material abundante material basofilico refringente (mineralizacién).

Figura 2. A) Corte histologico de corazdén, donde se observan las fibras musculares degeneradas. B)
Corte histoldgico de retina donde se observa la capa ganglionar ligeramente degenerada (flecha).
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Diagnosticos morfoldgicos:

» Dilatacion biventricular grave con miodegeneracién y fibrosis moderada,
multifocal (corazon).
Hidrotoérax, hidroperitoneo y anasarca severos secundarios.
Congestion y edema pulmonar grave, generalizado.
Degeneracion de la capa ganglionar moderada, generalizada (retina).
Nefritis intersticial linfoplasmocitica leve multifocal, con fibrosis moderada
y calcificacion multifocal.

YV VY

DISCUSION

La cardiomiopatia dilatada es la dilatacion del ventriculo izquierdo, o ambos, que
sobreviene debido a la falta de funcidn sistolica.3 La fisiopatologia consiste en una falta
de contraccion de las paredes cardiacas que con el tiempo va dando lugar a la dilatacion
de los ventriculos debido a una incapacidad para bombear toda la sangre de los mismos,
aumentando asi las presiones diastdlicas en ventriculos, auriculas y por ende en venas
pulmonares, provocando edema pulmonar y derrame pleural si se afecta corazon
izquierdo, o bien en venas cavas provocando ascitis y distension de yugulares si afecta a
corazon derechol 2. La etiologia puede ser por falta o deficiencia de taurina en la dieta o
idiopatica, aunque algunos autores mencionan que factores genéticos también pueden
estar involucrados* 7. La taurina es un aminodacido esencial en los felinos, las mayores
concentraciones estan en corazén y retina8. La taurina participa en muchos procesos
fisiolégicos incluidos la modulacién del flujo de calcio y excitabilidad neural,
osmoregulacion, detoxificacidn, estabilizacion de membranas, conjugacién de acidos
biliares y es requerida para la funcién cardiaca® ¢. Los mecanismos para el desarrollo de
cardiomiopatia dilatada en respuesta a la deficiencia de taurina implican alteraciones en
la osmoregulacion y regulacion del calcio?. Concentraciones de taurina en tejidos tales
como miocardio, musculo esquelético y epitelio de la retina disminuyen durante
periodos de deficiencia de taurina y esta disminuciéon se ve reflejada en las
concentraciones de taurina en sangre. Como consecuencia de ello, la deficiencia de
taurina puede ser detectada mediante mediciones de concentracion de taurina en
sangre>. Otra de las consecuencias clinicas de la deficiencia de taurina es la degeneracion
de retina®. A pesar de que se sabe que la deficiencia de taurina causa degeneracion de
retina y cardiomiopatia dilatada en gatos, ambas condiciones pueden o no manifestarse
simultdneamente® >.

CONCLUSION

En gatos, la cardiomiopatia dilatada es causada principalmente por deficiencia de
taurina, el cual es un aminoacido esencial, que participa activamente en la contracciéon
cardiaca. Actualmente, la deficiencia de taurina se considera poco comun, debido a que la
mayor parte de los gatos se alimentan con dietas balanceadas que contienen dicho
aminodcido. En gatos, la cardiomiopatia dilatada también se ha reportado como
consecuencia de factores genéticos. La deficiencia de taurina produce un descenso de la
contractibilidad miocardica causando insuficiencia del miocardio que altera la funcién
sistélica del corazon, la dilatacion sobreviene debido a un mecanismo compensatorio. Lo
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anterior conduce a estasis sanguinea y consecuentemente congestion pasiva cronica con
la posterior formacion de edema, en este caso el edema posiblemente se exacerbd por la
fibrosis y dafo renal, favoreciendo la retencion de sodio. Asi mismo se observo
degeneracion de la retina, la cual, también se llega a relacionar con deficiencia de taurina.
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RESUMEN

La cardiomiopatia dilatada, es una alteracién que frecuentemente afecta a razas de talla
grande y gigante, con un origen aparentemente hereditario. En el presente caso, se
reporta un Gran Danés de 7 meses de edad; remitido del Hospital Veterinario de
Especialidades (HVE) de la FMVZ-UNAM, cuya historia clinica describe: que presentd
dificultad respiratoria, derrame pleural, distencién abdominal, edema pulmonar y soplo
de 3/6. Se realiz6 la eutanasia y el cadaver fué remitido al Departamento de Patologia
para su estudio Post mortem, en el cual se determiné que el animal cursé con
cardiomiopatia dilatada y fibroelastosis secundaria.

Palabras claves: Cardiomiopatia dilatada, fibroelastosis, Verhoeff, Gran danés.

ABSTRACT

Dilated cardiomyopathy is a condition that often affects large and giant breed size dogs
with an apparently hereditary component. In this case we report a 7 month-old, male
Great Dane that arrived to the Veterinary Hospital from the FMVZ-UNAM, whose medical
history describes that presented respiratory distress, pleural effusion, abdominal
distension, pulmonary edema and breath of 3/6. Euthanasia was performed and the
body was sent to the Department of Pathology for the post mortem study in which a
dilated cardiomyopathy with secondary fibroelastosis was diagnosed.

Keywords: Dilated Cardiomyopathy, fibroelastosis, Verhoeff, Great Dane

INTRODUCCION

La cardiomiopatia dilatada, es una alteracién que frecuentemente afecta a razas de talla
grande y gigante, como Doberman, Dalmata, San Bernanrdo y Gran Danés entre otros.
Dicha enfermedad suele tener un patron familiar, se encuentra asociada a un gen
autosémico recesivo vinculado al cromosoma X (1) y en algunos casos se encuentra
asociado con bajas concentraciones tisulares de taurina (tal y como ocurre en gatos). La
cardiomiopatia dilatada, se caracteriza por una disfuncién en la fase sistélica del ciclo
cardiaco, lo cual disminuye la fuerza de contraccion e incrementa el volumen ventricular
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al final de la diastole, que conduce a la dilatacién en las cuatro camaras; asimismo, los

ventriculos tienden a hipertrofiarse pero sin ser evidente a consecuencia de la dilatacion.
(2)

Historia clinica

Se recibié para su estudio postmortem, en el Departamento de Patologia de la Facultad de
Medicina Veterinaria y Zootecnia de la UNAM, un perro Gran Danés de 7 meses de edad,
remitido del Hospital Veterinario de Especialidades (HVE) de la misma Institucidén, cuya
historia clinica describe que 20 dias antes, present6 dificultad respiratoria y recibié
tratamiento de fusoremida por un médico externo quien detect6 derrame pleural y en la
Ecocardiografia (ECO) le diagnostic6 Ducto Arterioso Persistente (PDA). El 8 de febrero,
ingres6 al HVE donde identificaron distenciéon abdominal, edema pulmonar, soplo de 3/6
MIP y taquicardia; en el estudio radiografico la auricula y ventriculo derecho, asi como
los pulmones estaban aumentados; en el electrocardiograma presentaba taquicardia
supra ventricular y CVP. Se estuvo administrando amiodarona, digoxina, dobutemina en
distintos tiempo. Se realiz6 eutanasia en dia 12 de febrero alrededor de la 20:00h con
pentobarbital sédico, debido a la mala evolucién de la paciente. Al dia siguiente el
cadaver es remitido al Departamento de Patologia.

Hallazgos macroscéopicos

Durante el estudio post mortem los hallazgos mas sobresalientes fueron los siguientes:
Los pulmones no colapsaron y presentaron impresiones costales muy evidentes, bordes
redondeados, focos rojo oscuros distribuidos en parches y consistencia turgente. La
traquea en su luz contenia abundante espuma blanca de burbuja fina, la cual se extendia
por todo el arbol bronquial (Fig.1). La silueta cardiaca se aprecié notablemente
redondeada con disminuciéon de la relacién ventricular (VI/VD= 1-2), la pared
ventricular derecha tenia un grosor de 0.7 cm y la izquierda de 1.4 cm (dilatacion
biventricular) (Fig. 2). El endocardio del ventriculo izquierdo, se observo blanco y
marcadamente engrosado; éste aspecto se continuaba a los velos de la valvula mitral y
las cuerdas tendinosas (Fig. 3). El higado, presento los bordes ligeramente redondeados,
patréon lobulillar aumentado y era marrén oscuro (congestion pasiva cronica). Los
rifilones presentaban focos blancos amarillentos deprimidos (infartos), en su superficie,
mismos que profundizaban escasos milimetros (Fig. 4).

Hallazgos microscopicos

Al estudio histopatologico se observo, que el ventriculo izquierdo del corazén, exhibio el
endocardio notablemente expandido por abundantes fibras de coldgena maduras
(fibrosis), que se acompafiaban por algunas fibras elasticas; dicho tejido en ocasiones
infiltraba a los cardiomiocitos contiguos, los cuales se observaron ligeramente
desorganizados. El higado presentd las venas centrales y sinusoides distendidos por
abundantes eritrocitos (congestidon), lo cual provoc6d disociacién de los cordones
hepaticos, en algunas dareas; los hepatocitos exhibieron el citoplasma ligeramente
vacuolado (degeneracion). Las areas deprimidas y blancas en rifién descritas
macroscopicamente, presentaron necrosis coagulativa caracterizada por tumefaccion de
las células del epitelio tubular, con citoplasma granular, pérdida de su nucleo, y
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desprendidas de la membrana basal (necrosis tubular). Alternando con éstas areas se
aprecian extensas areas en donde los tibulos se encuentran ocupados por material
granular basofilico (mineralizacidon).

Figura 1. Vista lateral derecha en donde se aprecia el pulmén con areas de congestion e
impresiones costales evidentes.

Figura 2. Corazoén con silueta cardiaca notablemente redondeada.

Figura 3. El endocardio izquierdo se observa marcadamente engrosado.

Figura 4. Superficie renal con multiples areas de infarto.

Pruebas complementarias

Se realizaron tinciones de histoquimica para evidenciar la proliferacion de fibras de
elastina y coldgena a nivel subendocardico. Por un lado, la tinciéon de Verhoeff permitio
observar con mayor contraste las fibras elasticas y la Tricromica de Masson las de
colagena.

Diagnostico morfoldégico

Cardiomiopatia dilatada con fibroelastosis secundaria, con edema pulmonar, hidrotérax
e hidroperitoneo severos generalizados.

Infartos renales multifocales, bilaterales.
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Criterios de diagndstico

Considerando la predisposicion genética del animal, asi como las caracteristicas de las
lesiones macro y microscopicas (tinciones especiales incluidas), observadas, se
consider6 una cardiomiopatia dilatada como el evento primario. Asimismo, se consider6
que las efusiones en cavidad y edema pulmonar fueron procesos secundarios a la
cardiomiopatia dilatada. Los infartos renales también se encuentran asociados a la
misma, debido al incremento en la turbulencia.

DISCUSION

La cardiomiopatia dilatada es una enfermedad hereditaria autosomica que suele afectar
a perros de talla grande, que suele ligarse al cromosoma X, por otro lado, también se ha
llegado a asociar en algunas casos, con bajas concentraciones tisulares de taurina, que
originan alteraciones del citoesqueleto y mitocondrias que conducen a defectos en la
fosforilacién oxidativa (1). Este wltimo origen se reporta mas frecuentemente en gatos.
Los hallazgos a la necropsia suelen caracterizarse por la pérdida de la silueta cardiaca, la
dilatacion de las cuatro camaras, debido al incremento del volumen sistdlico; ademas de
manera secundaria puede presentarse fibrosis/fibroelastosis endocardica, asi como
congestion y edema pulmonar (3, lo cual corresponde a lo observado en el presente caso,
donde la silueta cardiaca es circular y hay disminucién de la relacién entre ambos
ventriculos, ademas de la proliferacién de tejido conectivo y fibras de elastina a nivel
endocardio. Respecto a las caracteristicas microscépicas las alteraciones pueden ser
leves o inexistentes, y se caracterizan por desorganizacién y/o fragmentaciéon de los
cardiomiocitos, o bien, estos presentan tamafios variables, disminucion en la afinidad
tintorial, degeneracién y necrosis, asi como grados variables de fibrosis (I 2); en lo que
respecta al presente caso, Unicamente la region subendocardica presentd proliferacion
de fibras de colageno (fibrosis) acompafiado por fibras de elastina. Por otro lado, las
cardiopatias favorecen el desarrollo de infartos renales, por turbulencias que favorecen
la formacion de trombos ). En la actualidad, no existen tratamientos efectivos contra la
cardiomiopatia dilatada y la terapia basicamente tiene como objetivo reducir los signos
clinicos e incrementar la fuerza de contraccidn cardiaca; reduciendo la muerte subita y
mejorando la calidad de vida ). El pronéstico suele ser desfavorable, los animales
afectados viven alrededor de 6 a 12 meses posteriores al diagndstico, sin embargo; en
algunos casos la muerte puede ser subita ().

CONCLUSION

La cardiomiopatia dilatada, es una anomalia que se presenta con frecuencia en perros y
humanos, por los que es importante hacer estudios que permitan ampliar la informacion
existente, asi como; desarrollar técnicas que permitan identificar animales que
favorezcan la dispersién de genes asociados a esta anomalia, ademas de tratamientos
que incrementen y mejoren de manera considerable la calidad de vida de los pacientes.
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RESUMEN

La cenurosis o coenurosis, es una helmintiasis de los rumiantes causada principalmente
por Coenurus cerebralis, que es la forma inmadura o larvaria de Taenia multiceps, un
céstodo cuya forma adulta parasita al perro y a otros canideos salvajes. Este reporte de
caso tiene la finalidad de analizar los hallazgos patolégicos durante la necropsia de una
oveja Rambouillet con cenurosis cerebelar y las complicaciones que tienen cu