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RESUMEN

MEJIA GARCIA, ARTURO. Enfermedad de Carré-Estudio recapitula-

‘tivb {(bajo la direccién de: Rosaura Franco Gutiérrez).

. E1 contenido de esta tesis es una recopilacién de datﬁs-
y experiencias de dfferentes autores tratados de una manera -
breve Yy coancisa, constando de 10 capftulos. ‘Historia, Et1010--~

gTa, Ep1dem1ologfa, Patogenia, S]gnos clTnicos, Camb1os anato-

J__mopat01691cos, Diagn65t1co, Pron65t1c0. Trataniento y. Preven--

>"c16n, producto de ta revisidn de 51 citas bibliogrdficas com--..

preud.dq> entre los aﬁos de 1982 a 1985, poniendola al alcance
ide todas las personas interesadas .en el tema, esperando 1es -

‘'sea de utilidad tanto cIfn1ca como a"adémicamente en un momen-~

to determ1nado.




INTROBUCCION.

A través de los afios, los cambios cientfficos y tecnol6-.

gicos que sebsuceden dfa con dfa, dan como resultado que el = -

: profesionista no se conforme con lo que :sabe, sino qué busca-a

diario saber un poco mds para a51 estar mejor preparado dentro‘

. de ‘su. 6rea y poder desempenar mejor s5us func1ones.

“Serfa falto de raz6n o eptendimiento decirse conocedor -

de todo y fracasar -anté el planteamiento. de un problema. ‘Mas-

‘que nnda, se hace del conocimiento gue es indudable que este -
‘estudio no es perfecto, puesto que si la perfECcién'fhera'réf-
‘quisito indispensable para existir, entonces yo y tu mismo co-

“mo Tector no estariamos gozando de 1los amaneceres del presente

y del: Futuro.- La perfeccidn se obtiene a- través det tiempo y-

el tiempo nos ob11ga ‘a’ que coma hiJos superemos a nuestros pa—

._dres 'y como alumngos a- nuestros maestros siempreven una forma -

"~ positiva. °

El ohJetivo de esta te51s, est& basada en dos aspectos'?l‘?

’:Pundamentates‘

'a) Importancia de 1a enfermedad en perros.

b) Importancia de] conocimiento de esta enfermedad para—'

"1os médicos veterinarlos y estudiantes de ta- carrera. '

‘ Eﬁ cuanto a lo qué al primer aspecto se refiere, es bien



sabido que gi:ﬁerro ha desempefiado siempre en todo el mundo un
papel 1mp0r£ante dentro de las comunidades humana§ siendo a ve
es de trabajo y en otras ocasiones de compafifa. Lo anter1or -
reviste una gran importancia puesto que hay muchas enfermeda--
des que afectan con severidad a &stos, mermando considerable--
mehte su poblacidn, siendo una de é&stas la enfermédad de Carré,
reconocida desde hace anos y que sin embargo s1gue causando es

ttragos en la poblacidn can1na.

En é] seguhdo_aspecto se trata de dar a conocer tanto a-
médicos veterinarios zootecnistas como a estudiantés de la ca-

- rrera en forma obJet1va ‘¥ precisa 1o que es 1a enfermedad tra

tando de agrupar conceptos y experiencias de diferentes inves-

vt1gadores, ya que a ta fecha los estudios que agrupan los con-
7 ceptos antes mencionados son escasos y se encuentrén escritos-
en idiomas extranjeros, representando ésto siempre un prob!ema
para las estudiantes de la carrera, Asf, med1ante e] conoci--
miento dejla enfermedad, el clinico Podra en algunos casos -
‘diagnpsticar a tiembo y emitir uﬁ prondstico y tratamiento éde
égadps. "En-otras ocasiones podra elaborar programas de vacuna
; ﬁiGn; haciendo c0nc1encia en los duehos de los- animales del im
 portante papel que desempeﬁan estos programas dentro de la pre
_‘venci6n de la misma., Para los estudiantes de la carrera -este- f

"Féstud1o rev1ste una 1mportancia de tipo 1nﬁormativo dentro de-_

”'i:su formacidn académica.j-'



1.- HISTORIA.

E1-Dr. Carré, m&dico francés descubri6 en 1905 que la-en
fermedad que hoy 11eva_su noembre era causada por un virus y no

‘por una»bécteria como:se habfa crefdo durante varios afios (49).

En 1923, Puntohi publicéo un'tbabajo acerca dé 1a prepara
~-cidn de una vacuna que pretendfa ‘inmundizar perros contra esta
 énfermedad tomando como base cergbros de an1malqs que hapfanf~
ygmuerto de la misma, adicionandoles Soiuciﬁnisaliﬁa y‘fprmaliha,
éonservénddlos'durante dos dias y'utilizindolos;despues. dando
pbr'resuitddo una bueﬂd inmunizacién coo este.prOCedimieuto -

(49).

En 1924 Sansonette conf1rm6 las trabajos de Puntoni pro

’duc1endo una 5611da 1nmunidad (49)

En 1925 Lockhart Yy Barbee sngieren una metonIOgTa que-~
V'consistfa en administrar suero h\perinmune y ant{geno simu]ta—

neamente dando como resultado el estab1ecimiento de una exce-— -

©.lente inmunidad (49).

Antes de que se desmotrara e1 ovigen viral del prob]ema—.‘

se 1nv01ucr6 a la bacteria Bordeteila hronchisgptfca como posi

‘ble agente causal, debido a que se: ais!aba a partir de perros—
- enfermos o moribundos. - Pero en 1926 Hardenburgh demostrc que-'
una vacuna preparada a base de cujt1vos de este,organfsmo e 15

yectada en perros fall6 para inmunizar contra la enfernedad - (49).



AEh 1927, Lebai]ly‘publicﬁ‘un trabajoven el cual elabora-
_ ba un método de inmunizacién para perros en contra de la enfer

medad (49).

" Hacia el afo de 1925, Laidlaw y Dunkin contribuyeron con -
- estudios acerca de la enfermedad, dos de ios,cuales aparecie--
) fonten 1928, en donde mostraban sus experiencias en la fabrica’
_c16n de vacunas, y como:-la vacuna proveniente de mapaches no -
era’ satisfactoria. en contraste con la vacuna elaborada a par-’
‘tir de bazos de perros 1nfectados, 1a cual fue exitosa, Otraj
aportac16n,heqhaupor estos investigadores fue el descubrir glef
' va]dr‘de] suero hiperin@uné en la pfévehcion de ta enférmeddd-
y‘su valor enng tratamientd de 1a misma en 105 primeros esta-

dfos (49).

.En 1930, Bi1]ington, Spa y\CaIdwell demostraron que 1a'—,"
fenfevmedad de Carré era causada por una asoc1ac16n vira1 - bag
. teriana encontrando que las bacter1as oportun1stas que con maf

yor. frecuencia se aislaron fueran B bronchiseptica Y Estafi--A4

4-'1ococos (49). :

,En 1940 y 41. Hhitney mostré que el método Lebailly po-f“

r'dia 1nmunizar a perros permanentemente (49).4



2.- ETIOLOGIA.

Los virus de la enfermedad de Cafré,»Sarampiﬁn-y de la -
Peste de los bovinos son antigénicqmehte afjnesfy estan agrupa
" 'dos como paramyxovirus, pero mostrando una distintiva diferén-

: “cia en la éspecifiéidad de huésped (13).

G]]Iespie y Timoney mencionan que el virus de la enfermef

-“ dad de Carré pertenece a-la fami]ia Paramyxoviridae, género,'—k

Morb111v1rus (16) ,Estos‘m1smos 1nvest1gadoresvreportan que ;
mediante andlisis de ultrafiltrgcjdn demostrarbn que el virus-.
‘medfa entre 115 y 160 nm. de didmetro, posteriormente con el -
Vyimicroscopto e1ectr6n1co observaron que media entre 150y 300 -
nm. de didmetrao, y que la cipside viral presenta una forma he-
1i001dal con un di&metro de entre 15 y\t7 nm. (16).- Eﬁtudios?.

mas a fondo respecto a }a estructura de et virus de ]a enferme

dad de Carré rea]izados par M1e1e—y Krakowka sefialan que esté-

compuesto por un nuc]eoc&sp1de viral, ‘una fusidn de glicopro—-
---tefnas, una matriz protefca. una hemoaglut1n1na y una proteina
T]4ﬁesfor11ada (35). dentro ‘det nucleoc&pside vdral Hirayama Yy -
fﬁrcotahoradores reportan Ta presencia de 6 proteinas estructura-

".]es y~1 proteina no. estructurat (23)

; En cudpto»a sfﬁtg;fs de prdteinaS'dg origen Qiral se re--
‘fiere, Hifaqua yfébtabpfadores réportaq_ﬁué'eh’e&perimentdS'f'
‘réalizados‘con la cepa FXNO del'virus de‘la'éhfefﬁedad deb"Ca-
1rré fue posib]e sintetizar 10 especies de RNA. mencionando -

que el RNA mis grande corresponde al gengma y los 9 mis peque-



fos son los. RNA squbies o de transferencia (23), por otra par
te Barret 'y Mahy solo pudieron identificar 7 bandas ‘de RNA so-
luble o de transferencia en cu1tivos de cé&lulas Vero infecta--

das con el virus de la enfermedad de Carré (5),

Gi11espie y Timoney informan que el‘virus pugdéﬁbermane—r
cer viable bqr afios a - 70°C, Eon una insigniticante baja en -
su tftulo y que un método conveniente para preservar a el vi--
rus en el laboratorio y para usarlo comercialmente es ¥a liofi
vlizaciﬁht(iG). 'Andrewes Yy Pereira seﬁﬁlan que el virus puede-

.permiﬁecer estable a un pH de 4,5 o mayar (1).

Por el contrar1o Turner menciona que ‘el virus puede ser-
v_Facilmente inactivado por la Tuz”’ ¥ el calor (43). Iguglmente-
aAndrewas,y,Fereira informan gue e} virus puede ser inaétjvado—
por-ta luz visible, per el cator durante I hora a 559¢C o duran
"te 30 minutos a 60°C y 14bil a un pH de 3.0° (1), Tambien -
lGilTespie y Timoney sefialan que varios compuestos qufm1C6s -
..han probado ser eficaces para destru1r a e] virus 1ncluyendo -
Car étgr, a la formalina al 0 7:%. a, Ta h1drox11amina (bajo -
ucigrtas,circunstanc1as)'y a la/B propiolactona a unapconcentrg

ci6n de 0.1% durante 2 horas a 37°C (16).

Estudios acerca de la repTicacidn de el virus en cé]ulas'

ZzYero rea?izados por Hirayama y-colaboradores seﬁa1an que es ne‘

’ﬂEcesaria la presencia de ciertos aminoacidos ta?es como argini-

”.na, metionina y valina en este proceso, observando que la pri-;

5vac16n principaimente de metion1na ocasiono una: reduccién en -
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la.produccibn, crecimiento y replicacién de el virus, siendo -

afectada tambien la sfntesis del RNA viral y la de proteinas -

por inhibicién de 1a metilacién del RNA mensajero (22).

Existen varias cepas de el virus de la enfermedad de -
Carré como 1o mencionan H1rayama y colaboradores. siendo algu-
fngs atenuadas y otras virulentas, entre las atenuadas citan a-
1a cepa DFE, Hk, YSA-TC, Hg 94 TC, Onderstepoort y a la FXNO:-
,éhtrg las vitulentas citan a la cepa Snyder-hill, MD~77 yala

Nakano (23). summers ¥y cq1aboriqores reportan 2 cepas'viruleﬁ=

ia Cornell A75-17 ¥ Yz Ohio R252 v una cepa atenuada:

Ta‘Rockborn (a7).

‘tas. mas:




3.~ EPIDEMIOLOGIA.

La enfermedad de Carrd es enzodtica en mucﬁas dreas del-
“mundo f13), Lifton reporta una epidemia de Ta enfermedad de - -
'Carré‘eﬁ“pérros en Auckland Nueva Zelandia, pensando que el -
frfo seco del 1nv1ern6lfavoreci6 1a supervivencia de el virus-

'Y que el calor pudiese reducir el brote (30).

Entre los huéspedes naturales se -incluyen animales del -

Gfden carnfvoro,’suybrden fisipeda {carnivora 'tefrestres) con

ariacisn de sucepti i3}, Farrow mencig

-~

ilidad eatre tamilias

e

1)

na a la familia mustelidae, por ejemplo: hurones, visones, z0-
rrillos y tejones; y a la familia procyonidae, por ejemplo: -
‘ mabaches y baqdas también como hué&spedes naturales (12). -
Blythe y chaboradorgs reportan ta enfermedad en un»Chghorf%io
de tigre de bengalé'diégnosticada por medio de evidencias cl17-
rniéAs; seroldgicasry neuropatofdgicas (é). ﬁckanfiefd y colabo
ré&oﬁes reporfan un brote de la enﬁerﬁedéd de_carré en mapa—;;
:Jches sa}vajes los'ﬁua}és se encontréhén libféé en el'zoolGQico :
metropolitano de Toronto en Canads observandose que ta enfermé'
'dad no: ocurria en animales cautivos ya que éstos ‘se’ vacunaban-

'hahituaimente contra ésta (10). Gillespie‘ Y Timcney menc1o—-

;fnan tambIén que esta enfermedad afecta a chacales. armlnos,' —A

 jcomadrejas. osos, coatis y coyotes (16)

‘ En muchas especies 1a infeccidn pfesghta signos clinicos
y?cambios patot¥dgicos bien definidos pero en otras la infec~ -

~cf6n es- inaparente y demostrable solamente por deteccidn de -
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neutralizacién dekantjcuerpos en muestfas séricaé'(i3f;

Los perros infe#tados eliminén‘a el virus‘eh todas‘las.—v
‘excreciones cdrporales y 1a transmisidn es principalﬁente poh-
. la ruta de aerosoles (135. _Gillespie y Timoney mencionan tam-‘
‘ ﬁién'éué la_enfe(medad sé transhite por exéretionés serosas &é
djo§ 'y fosas nasales de pervros. afectados en 1gs primeros\esté-'
dfos, también por materia fecal y orfna de perros enﬁermos Yy ;
limencionan que- puede haber una transmisidn transptacentaria -
(16)5 de'la m1sma manera Andrewes y. Pereira~reportan que el vi
'rus es excretado por orina y heces de perros enfermos y que se

[ o3

trads on c8lulas renalec do porros
h trade on lulac renales erre

[U

La opartunidad de'diseminaciéh de el virus'bbr.contacto—
-indirecto junto con la nhturaTeza gregaria'y héhifos sociilesf*.
;deI perro responden en Ia preva1enc1a de la enfermedad en MU~
’chas dreas de1 mundo, a pesar de Ta 1ntensiva vacunac16n en -

ciertas comunidades (13).

Summers y coléboradores Seﬁhian'que~Krakowka‘y'Kbestner#‘nf"

'hacen mencibn que la edad de los animales es un factor 1mpor.-,3e

tante dentro de la superv1venc1a en 1a enfermedad de Carré. ya--v_.

“5que ]as iofecciones experimenta1es en cachorritos menores de 1-*7f'

. 'semana de edad dieron un 385% de mortalidad mientras que. en ca-
'fﬂchorritos destetados de entre 4y 3 semanas’ ‘de edad fueron mas.

.resistentes dando un 28. 5% de mortalidad (47).
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Holmes reporta una pos1b1e asoc1ac16n entre la exposi- -
ci6n .a perros domésticos infectados con el virus de la enferme
dad de Qarre y la subsecuente aparicidn de esclerosis miltiple
.en el h&mbre. La esclerosis mu1t1p1e es una enfermedad desmie
11nizante de mucha 1mportanc1a en la especie humana. Su causa
ain es desconoc1da a pesar de que se le ha investigado durante
muchb tiempo. Algunos inﬁgﬁtigadores'han su§ebido que el con=-
"técto cod perros pequeﬁas‘doméétfcos jnfectaqu con el virus-
ée la: enfermedad de Carré, puede ser la‘estioiogfg signifiééti
'Qa en la esc]eros1s multipfe. No se ha comﬁroba#p»aﬁp dicha -
asociaciﬁn. pero serfa poco adeéuado ignorar la posibilidad de
que exista. \Mientras tanto es necesario aconﬁejar a los due--
ﬁos de’1os perros de que l1leven a la pféctiéa medidas de higie
ne en cuanto al manejo de los mlsmos Y que sigan 1os programas

de vacunac16n recomendados por los veter1narios (25)

) { LyOns y co]aboradores mencionan que Ia infeccién con el-
v1rus de la enfermedad de Carré juega un pape] importahte al -
Vbarecer en un gran numero de desdrdenes crénicos en el hombre.k
:habieanula pos1b1]idad de que interwenga en a!gunos casos de-

obésidéd;en:nanos Y en la cbes1dad espontanea en. adu}tos, debi
. do a quéhen-exper1mentos rea!izados en ratones infectados con;
é] v1ruslde 1a enfermedad de Carré sedesarroll6 un sfndrome -
de obesidad én a?gunos 6 semanas después de }a inﬁecciﬁn, sien
db mas comunmente observado entre las 8 y 10 semanas. tlegando
todavfa a observarse entre las 16 ¥ 20 semanas después de la -
" infeccién, produc1endo una pronunCIada h1perplasia y moderada-

‘lh1pertrof1a»de las células adiposas e h1perp]asia del tejido -
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de 10s iélotes deT_plqcﬁeas,,surgiendo'qde.él procego pato]dgi
co iﬁducido por él‘iiru& pudo provécar una desfrucciGn o dis--
funcionrde un grupo selecto de neuronas resultaﬁdd én una sfn-
- tesis defectuosa de catecolaminas cerebrales, siendo é&stas pro
‘”.bablemente 1mportantes en el control hlpotalamico de las nore--
bmas de al1mentac16n (31). También Bernard y colaboradores re-
portan gue . la cepa ‘atenuada Onderstepoort de el v1rus de la en
fermedad de Carré: adem&s de producir una lnfeccidn neurotégica
‘:qrdnica en ratones j6venes, produjo 3 0.4 meses después de la-
“ihfeccidq un sfndrome de obesidad, sugiriendo que esta infec--
ci6n créhica.pudo a]fehar el metabolismo de Tos Acidos grases~

deseﬁcadéhando un desorden metab§lice (6).
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_4.- PATOGENIA.

La ruta natural de la infeccion ésfa través del tracto -
‘respiratorio superior (13).aSummefs_y.colaboradores mencionan-
1a‘via intrahgsa1 como una ruta de infgccidn brihﬁrié en expe-
rimentos con éepas virulentas de el virus dé la enfermedad de-~
Carré (47) : Hoer1e1n y Vandevelde mencionan que el perfodo de

incubacién de la enfermedad puede ser de 4 a6 dias (24) ET--

virus ‘se esparce inicialmente de Ta nasofar1nge a n6dutos 1lin- "

foides y tqnsi1as. . Durante la primer semana siguiente ‘a la ei.
posici6n se establece una vivemia con 1a diseminacion de ei vi
rus'a érganos linfoides de todo el cuerpo, médula dsea y ldmi-
na propia de estructuras ep1te1ia1es (13). Narang seﬁa1a que-
vfla rep11cacidn activa de el virus de la enfermedad de Carré en
“Ycu]t1vos de células Vero observada por medio del microscop1o ‘,i
electr6n1co, se manif1esta 12 horas después de 1a 1nocu1ac16n—
Ly el grado miximo de rep?icacidn fue ohservado en los dfas a{

14 ¥ 2z (37) El grado de 1nfecc16n viral estd relactonado -

{con Ta habi]idad de los anima?es para producir antrcuerpos es-

'«;_pec1f1cos En experimentos realizados aproximadamente 50% de-[

;jperros xnfectndus con et vxrus de la enfermedad de Carré. rapi
_;;damente producen anticuerpos que son detectables alrededor de1.
“‘;octavo y noveno dfa, e] virus gradua?mente desaparece de estos,
 perros y la mayorfa no desarro?lan signos cTTnicos significan~ .
;tes. EY. otro 50% fal]a para producir nivetes suficientes de -
Sdnticuerpos»y»hay una extensa diseminacibn de el virus por es-
tructuras epiteliales'ﬂe todo el cuerpo, &sto se asocia con el

‘ dé;arrol]o‘de signos clfnicos relacionados con los diferentes-
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sistémas*qqe ataca (13).

Ehiestudios fealizados por‘Jones'al apfiéar una Qabuna -
hecha a base de v1rus vivo modificado contra la enfermedad de-
»Carré en perros, demostraron que 1a cuenta de p1aquetas dismi-
Vnuyd en forma moderada. no habiendo cambios- consistentes en la
agreggbtlidad de éstas y no causando,hemorragias o_a}teracidn-
en el mééanismo de hémostasis de Tos perros'expuesfos; de igui?
manera sefiala que’ Chernesky menciona que el virus de la enfer-
medad’ de .carré puede causar tromboc1topen1a Yy que P1neau repor
" ta que el mismo virus puede causar agiutinacién ptaquetaria -
con o'sihjlﬁsis ¥y remociéun del Scido siflico de'ia superficie-~
de &stas (23). Igualmente Mc. Anulty y Rudd'informan que ta «
vacunacigdn realizada en perros con virus wiMQ‘médificado de ta
_enfefmédad de Carré puede causap tromhocjtopenia'de'fnteﬁbidud-V
 y-duraci6n yariablé y pbob]emas_en,!a4cadgufac16n,de'1a'sdngfg;
El fiempo‘enfe] cual el méximo decreménto en.el ndmero de plﬁé
quetas ocurre, puéqg.gafiar'desdé tas 24 horas hasta una sema-
~na desbués-de ta Qacunacibn y“dﬁfar hasta 3 semanas ‘También-
menc1onan que si un perro es. vacunado dfas antes. de rea?1zarle
Lun procedlmiento quirurgico, éste podr& 1tevarse a caho bajo -
'f estr1ctos conteos p]aquetarios y exémenes de -Ta coaguiacidn de

'Ja sangre (33)

'Sfartup;mencioha que la infé;cidn de i; enfermedad de -
“Carré pdédé ser seguida por una'de@ehenaeidn en ta rétfﬁa‘y 1a

atrofia completa y la ceguera puden de§arrollarse rapfdaménte;'
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Tal atrofia estd asociada‘COn necrosisrde las células. ganglio-
. nares. E1 virus de 1a enfermedad de Carré puede -atacar la capa
“retina] interna ocasionando inflamaci6n de &sta, estos cambios
bueden o no estar aso;iados con lesiones en el cerebro, pero -
- mﬁchos casos de ceguéravésociados con el virus sonbdebidos a -
1esiones en la mdcula ldtea a nivel de l1a févea central en la-
 ret1na. En casos donde el cerebro esté involucrado se p“ede -
presentar una degeneracidn retrégrada de esas células gang]IO—

'nqres de la retina a través del»nerv10'6pt1co {(43).

" Tambi&n el antfgenoc viral puede emigrar hacia el cerebro
a tiaié ‘de 105 macvdT ages de las nerirgas ¥
r

veramente ‘afectados presentan signos nerviosos entre tas 3 y 4

semanas posteriores a la infeccién muriendo después (13).

‘ Ocasionalmente élgunqs perros desafﬁc}fén<signos'nervio-
sos a]gun t1empo después de la exposicién a] virus, a pesar de
poseer nive]es satisfactor1os de anticuerpos sieado menos apa-
'fentes otros signos c]fnicos. En estos casos es probab]e que-
,f]a 1oca1izac16n de ei vlrus en. ei cerebro ocurra antes de que~:
105 animales posean, n1ve1es protectores de anticuerpos en su 4
:circu]acidn (13). Winters y colaboradores confirman que el ti
po de anticuerpo encontrado ‘en mayor cantidad durante la fase-
',de recuperacrdn de perros ‘can ta enfermedad de . Carré fue IgG y
E;estas cant1dades fueron badas ‘en perros persistentemente infec
"'tadgs. La infeccién .con . el virus est§ asociada con dep!ec16n- '
= y néérosis linfoide, ]infopenia e 1nmunosupresién. La relati-

va falta para producir-aTtos tftu]os,de'IgG en perros que con-
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tinuan infectados, sugiere que la inmunosupresi6n asoci-da a -
“el virus puede actuar primero sobre la poblacién de 1infocito§

T (50).

Hoer1éin ¥y Vandevelde réportan_que los mioclonos ocasio-

nados pbr‘1a eﬁférmeﬂad de Carré'ha'sidd demostrado experiﬁen-
“talmente ﬁue ;dn debidos a lesiones en la médula oblonga 'y mé-

‘dula éspin&l, El mahtenihiento de &stos no es dependiente de-

.’los.éenfros a]tos, perb estos, mioélonos pueden ser modificados
_por la actividad de_los centros altos debido a lesiones a ni--

vel de interneuronas en cerebro’ (24)

A parte de los signos cldsicos de la infeccién por el vi
rus de Ta enfermedad de Carré hay una acrecentada evrdencia lr
' que 1mp11ca a éste comu e] agente et101691co de la llamada en:

"cefaljtls de los perros viejos (13)..

La’ 1nfecc16n bacteriana secundaria es 1mportante ya que<

B festablece un cuadro clfnico definido de. }a enfermedad (13)
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5.~ SIGNOS GLINICOS.

, Después de la exposicifn de perros susceptibles, un au--
mento de la temperatura de 39 4°a 40.0°C, ocurre a partir del-
tuarto ‘dfa, permaneciendo 1 0 2 dTas. Esto est& asoc1ado cone
‘una ligera anorexia y ocasionalmente una conJuntivitis leve. -
Los: perros que no desarrollan niveles protectores de anticuer-
;pos. posteriormente muestran una. extensa variedad de s19nos, -
c]fnicos. En‘estos animales la temperatura puede volver a €le
vvarse entre los 14 y 18 dfas después de Ta exposiciﬁn y este =
.aumento est& asociado con depresidn. anarexia y\signos retacie-
nados: pr1nc1pa1m°nte con el ‘tracta resp1ratorio ¥ gastrointes«
t1na1. l.a descarga oqculapr y nasal usualmente bi!gteral !tega-
a ser mucopurulenta. La tos es una manifestacidn frecueate de
 enfermedad'resp1rator1a y en la auscultacién se buédé‘deﬁectar,
uﬁa ligérg_disnea ¥y éstéres secos y-ﬁspebos, La diarrea.y vé-
mitos ocasionales reflejan ta'aféccidn del tracto gastrointeSQ
tinal. La condicidn fisica de lbslanimq!es por 1o heQUFar sew
empieza a deteriora,r*. manifestindose pérdidas ‘de peso y deshi-
‘:dratacidn. Eventualmente los an1ma1es mueren con Q sin convul
s1ones 84 algun otro signo de. afeccidu neuroldgica. Algunas ve
ces los perros afectados, muestran una mejorfa de tos. severos—
 51gnos s1stémicos pero semanas o meses después desarroltan pro
blemas neurologicos tales como mioc1onos rftmicos repetitiuos,
tremores y convulsiones que terminan con la muerte ° que re— -
quieren eut;nasia. Algunos perros se recuperan de los signos-
sistémicos guedando con una disfuncidn neurotégica residual -

4ue no es pProgresiva-y en muchos ‘casos puede ser compatible -
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con‘uha.vida normal (13). - Hoerlein y Vande velde reportan que
fos ﬁignos nerviosos pueden seguir a los signqs respiratorios;
en pefros en Tos cuéles a pesar de haber sido vaéunados Y que-
no desarrollan una inmunidad adecuada, los signos respirato- -
rios pueden ser imperceptibles para los duefios y predominar -
.signos nerviosos, &stos pueden ser agudos, estar latentes o ‘=

pueden aparecer meses 0 aflos mds tarde (24).

Appel y colaboradores seﬁa]an una gran variedad de sng-_
nos cifnicos en perros afectados con cepas ‘vivulentas de el v1
rus de la enfermedad de Carré entre ios cuales se encuentran -

- fighre

. depresidn, anpﬁexia. diarrea, p&rdida de peso y signos
nervioses tales como convulsiones, ataxia, espasmos, mioclanos,
paresis, pardlisis y ceguera presentdndose &stos poco antes de

que los animales murieran (4),

Lffton reporta una epidemia de la enPermedad de Carré en
perrqe en. Auckland, Nueva Zelandia, mehciondndd'que Tos signos
presentados incluyeron descargas qculo-nasaies1purulentas con-
queratitis hasa? tos‘seCa‘y ronca en algunas oc&éiones; vémi-
tos y\dlarrea, también fiebre de 40°C con. anorexia y‘depresidn
_entre el sexto ¥y noveno dfra. después del inicio de Ta infeccion,
durante apronimadamente 48 ‘horasi’ posteriormente durante dos -
'dfas 1& temperatura fue normal y 10s. perros se encontraban -
fb1en, pero la fiehre volvi6 a aparecer y dur6-de 2 a 14 dfas -
de acuerdo al daflo de la infecci6n bacteriana secundaria, ta -
cual ci&sd en algunds_éasos b?onquftis. neumanfa, ﬁdmito‘y dié

.
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rrea. En muchos casos signps neurolégicos fueron notados pri-

meramente incluyendo encefalitis, meningitis y‘coreé (30).

Las manifestaciones neuroldgicas de la eﬁfermedad de - -
Carré son variables y pueden estar relacionadas con un dafo a- .
nivel del sistema nervioso central. Los signos frecuentemente

asociados con el cerebro incluyen convulsiones, hipermotilidad,
»vue]taé en cfrculo y cambios psfquicos,  Los signos cerebrales
medioé, cerebelares, vestibulares y medulares estdn caracteri-

_zados por alteraciones en 1a‘marcha‘y postura. E1- dafio en la-
médula espinal ectf caracterizado por ataxia‘y depéndfente del
nivel danado hay alteracidn de ciertos reflejos, Los mioclo~--
‘nos ritmicos repetitivos y tics nerviosos de grupos musculares,
frecuentemente de los misculos masticatorios son maniféstacio—-

" nes neurolégicas .comunes de ta enfermedad, ésto usualmente si-

_gde signdo evidencia de‘enqefalitis, pero’ocasibnaTmente pue~-~ -
'mden estar presentes en'aUSencia de otros sigdos neurol&gicos. ~
“La evfdencia expegimentai indica que é&sto es puramente un fens
fﬁénb'!pca! a niééi;dé'ngriios,espinales involucrando 1a rafz -

"‘“Véhtréi solamente y no la dorsal Iaﬁéuai pefménecé fﬁtécta _

(13).

‘ ?FZEh,aTQHnas'oé§§i§ﬁgs sé<ha Qi#fb que 1los nervibs-cranea—
">]es est&n 1nvolqcr§dos;~31éhd9 el ‘nervio Gptico:el éué"con ma-
"yor Frecﬁéncia'se afgtta. Laé!maﬁifestaéiohes oculares ﬁe esta
‘7enféfmedaqvc6nsisten en una retinitis difusa o focal no granu-
iTomatosa, pfesentandb dreas brillantes y-ref]ejantes en el ta-

pétum con dreas de pigmentacidn. Muchos casos de ceguera aso-
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ciados con 1a enfermedad son, sin embargo, debidos a lesiones—
en la mécula lutea a nivel de la févea central en a retina -
(13). Startup sefiala que Tos cambios en la retina pueden ocu-
rrir como. secuelas tardfas 1 o 2 afios después de. la infeccidn-
'primaria (43). Las 1es10nes en el tracto 6pt1co pueden produ-
cir defectos yisua]es parciales bflaterales (13). ~Startup ine-
férma que enﬁre‘loé signbs‘clfnicoé\se inciuye una conjﬁntiyi—
‘tis que varfa de mucosa a puﬁu?enta, querétitis'y_ulceragiGh_-
corneé] y acasignalmente céguera pasajera y atrofia retinal dé
. grado variable (44). ‘Por otra pérte Render y éq!aboradofeévrg '

partan 16s siguientes signos oftdlm e un pé

-l.
[g]
v

t i v}
con la enfermedad de Carré; conjuntivitis bilateral, coriorre-
_,tihitis activa no granulomatosa, atrofia del iris 'y lTigera es~ -

‘clerosis 1gﬁticu1ar (39).

: " Summers y to]aborddorés reportan experimentos'bealizados
"cbn las cepa§ virulentas:’ Snyder hill" (CDV- SH). Cornell: A75- 17
(CDV A75- 17) y Ohio R252 (CDV R252), inoculadas en ‘perros de -
raza beagle de entre 3y 4 meses de edad notando que ‘ta res- -
.rpuesta inicial a ta infecciﬁn fue 1a misma en todos tos perros~
‘a pesan de 1a cepa V1ra1 mostrando un aumento de’ Ta tempratura
‘de mas de 39 4°C a las' 4 o 5 dfas y otro entre fos 9 ¥ 12 dfas
'ppstepiqres a la 1noqu1§c16n,..ﬁuphos anlm&le; tuyfgton;otro -
adménto;de;la temperatura -a los 20 dfas postériores'a'la-inoqg
:1éc16n. norhélfz(ndosé'poﬁter1ormehté} At finat de 1# primera
vsemana después de . la 1nocu1ac16n. hubo ev1dencia de una l1gera
depresian que’ fue notada - por inactividad ¥ 1ascitud pérdidas-

de peso tambien fueron evzdgntes, signos postreros incluyeron-
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descargés oéulo-nasales purulentas, disnéa,kgastfoentefitisvy—
deshidrat;éidh. Los perros empezaron a agravarse a los 14 -~
dfas desbués de la inoculacidn con la cepa Snyder hill y tuvie
ron que ser sacrificados,'otros murieron.a los 19 dfias boste-—
riores a la 1nocu1aci6n, los animales qué sobrevivieron mds -
atls Qe la tercera semana se Eecuperaron; Algunas muertes se-
ésociaronvcbh §ignos neryiosos tales como: tremores orfréhcas-
.thvu]sﬁones en recumbencia lateral con ﬁo?imientos*de remo de
‘loé miembros:  Los perros ‘infectados con las cepas A75-17 y -
R252 mostraron primero ligera depresidn y perdidas de peso. -~
Es tos tend1eron a deteriorarse mds ]entamente y 10s signos ‘se-
veros de ‘ia enfermedad no fueran evidentes ‘hasta las 4 ‘semanas
‘posterlores a la 1nocu1ac16n. " Algunos perros infectados con la
A75-17 murlerqn entre laos 29 y 33 dfas posteriores a 1a 1nocu-
1ac16n, m1entras que otros a los 62 dfas fueron sacr1ficados -
para rea11zar1es ex&menes histopatoldg1cos permaneciendo esta-
i_bles o aparentemente recuperados. En contraste, solo un perro
infectado con’ ta cepa R252 estuvo afectado con severidad y Tos
‘otros fueron sacriflcados entre los 37 y 50 dfas posteriores -
;a 1a 1nocu]ac16n. En 1os grupos de perros infectados con las-
:cepas,A75 17 y R252 _los signos neuroldgicos fueron detecta— 7
hles¢en 1a mitad ‘de los’ perros mostrandq 2 diferencia de la ac
“ftltud convulsiva con ta cepa¢Snyder hi1}, contracciones repeti-
':tivas de 1qs mﬁscu1os de 1a cabeza y cara. par61fs1s de miem-—
Vlbros, movimientos en, cfrculo, inquuetud Yy algunas veces recum-'
x1hencfa con movimientos de remo -de ‘los miembros (47). Estudios
mas especfficos realizados. por Summers y colaboradores con la=-

cepa A75-17 de ei virus de la enfermedad de. Carré inqcu]ando-
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~intranasalmente pérros’de raza beagle librés de patﬁgenpsxéspg/
5cffico§7de entre 3 y 7 meses de edad, reportaron’ los éiguien~—.
_tes signos: élevacidn de 1la temperatura en forma bifdsica en -

Tos dTas‘4,5.8 y 9 después de 1a inoculacidn; 2 perros presen-

taronrligera pérdida de peso en 1la primeravsemﬁha mieﬁtnag qué.
“otros mos traron déterioro progresivo COmenzanﬁo después dé‘]os

dfas 14 a 21 posterlores a la inocu]acidn, tamb1én se observa-

.. ron descargas oculo nasa]es. depresldn, letargia Y entre los

"signos neurol6gicos se presentd ataxia en forma .comidn (46).

Bernard y>co!aboradores reportan que 1a -cepa atcnuadé ~
'Onderstepoort de el virus de la enfermedad de Carré la cdal -
fue adaptada en ratones recién_naqidos_y usada en ratones des-
tetados, indujo una inféccidn neuroldgica crdnica‘y-en ciertos
‘animales un sfndrome de-obesidad, Esta éepa pradujo alta morti
_ lidad en ratones recién nacidos y menos de un 10% dé'mbftalff—
‘ dad>en ratones destetados inoculados intracerabralmente. Con-
'{ﬁna"cepa mas virulenta‘obtenida-por 1nocu1acidn intracerebral;,
_:de'fatones recién nqqidbs (lo'pasgjes_seriados)'ptddujé un 40% -
- de mortalidad en ratones destetados. La cantidad de virus ino
» culada no afectd el porcentaje de morta}idad, salamente e} fniﬁf
fcio de la enfermedad. Las observaciones a largofplazd de’baqgf
_nes inoculados con ta misma cepa dieron por resultado que en~--
tre tos 13 y 17 meses‘déépués'de la infétcidﬁ; presentaron pa-
rSTisiElde'hiembros coﬁbrdbimdo'qesbdgsIQQ§ é;ta'Fde causada -

‘por. la cepa inoculada al inicio“del'qXperimenﬁo (6).

‘Igualmente Voshikawa“y-cqlaboradofés mencionan experien;
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‘cia$ rea]izadﬁs'con 1la cepa Onderstepoort de el virusrde la en
fehmedad de Carré no adaptada y adabtadé a tres tipos de.célu—
Tas nerviosas: heuroblastos. céluTas de la glioma y oligoden-~-
drocitos, inocu]adaé en‘ratoﬁes &9 3 y 5 semanas de edad, mos-~
"tfahdo que con 1a,ceﬁa no adaptada los signos inc1uyerpn hipe~
'réstesia,'treﬁor y pardiisis de miembros posteridres eh'todOSQ

Ios ratones de 3 semanas de edad y, en uno de los de'§ semanas -

'r‘de edad. La cepa adaptada a Ios neurohlastos tuvo una neurovi

'rulencia m8s baja que: 1a ‘cepa no adaptada en cuanto a signos,-

siendo &stos pasajeros. En contraste hubo 1ncrementos en la -
'7ru7e't1d para. ia cepa adaptada a células de Ta glioma -
desarroi]ando signos tales como tremores, convuls1ones y coma,
'murigndb una semahé despué&s. - También fueron vistos incremen--
tas en_ia‘neurovirulencia con la cepa adaptada a los qligodén—
’IQroc{tos pero un4poco menos qué con‘la adaptada a céldléﬁ de -
1a glioma 1ncluyendo signos ta]es como tremgores, pardlisis y -

,,muerte una semana después -{52).,

Cranfield y-colaboradores reportan que los s*gnos is 1m

fportantes en un brqte de la enfermedad de Carré en mapaches -

"ﬁ‘sa1vajes los cuales se encontraban 1ibres en el zoo?dgico me-~

tropol1tano de Torcnto en Canada fueron. letargia, descarga -

Tf'ocular ‘purulenta pi}ateral deshidratac16n y emaciacién (10).

.' HOerlein Y Vandevelde seﬁalan que perros con encefalitis
con curso c1!nico atfpico ha sido reconacido como una forma -
. crdnicg'progresiva de la_enfgrmedad de Carré&, tos signos c1fni

cos 1né]uyen:‘pérdida gradua}Vde 1a mentalfdad,fparesis. in- -
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~coordinaci6n. ceguera, convulsiones y ataques~midc16nicos; este
curso clfnico argumentan, puede extenderse usualmente por mu=--

chas semanas o meses (24).

Finnie y Hooper mencionan una gran variedad de signos -
c]fnicos en perros de entre 4 y 6 meses de edad con diagn65t1r
.CO de enfermedad de Carré asociada a pollencefaloma1acia entre.

los cuales destacan: dépresidn. descargas oculonasales mucopu-

5:,fd1enta§,'btia1ismo,'dolofxabdominal; tremores musculares in--

L4

iermitentesky convulsiones (14).

ﬁarffﬁ'y'Kaswan4séﬁalan wna gran variedad de signos clf-
‘nicos én'berros con enfermedad de Carré asociada a queratocon-
- jhhfivitis seca con una historia dé vacunacidn inadgcuada in-~
Aﬁ:cfuyendp'linfopenia: signos respiratorios tales como: descarga
nasal mucopurulenta y é#tertores pulmonares'secos; signos ocu~
vifféres iné]uyendo‘deécargas oculares hucopuru!entas. conjuntivi
j”fis y seve¥a ulceracidﬁ éorneal’cbn una duracidn de 4 a 8 sema
nas ¥y recuperacidn espontﬁnea de estos prohlemas en animates -
l:sobreviVIentes y s1gnos neuroldgicos de entre 1os cuates ‘los-

fmzoc]onos son muy cOmunes y especfficOs de la enfermedad (32).




6.- CAMBIOS ANATOMOPATOLOGiCOS.

Las 1esione$~maérosddpicas en casos severos de Iavénfe;-
medad son‘vaniab1es:y muy pocos cambiOS‘pueden‘ser observados-
"(13).ksdmmers y»colaboradores reportan expérimentos realizados
-coﬁv1as cepas virulentas: snyder hill, Corﬁé]I A73-17 ¥ Ohio -
hész, inoculadas en perros de raza beagie de entre 3 y 4 meses
de edag:nétando que ‘en. animales moribundos se observ6 emégia-v
‘cidn y déghidrataciﬁn. licuefaccién y atrofia. dal timo sfeﬁdo-
estos cambios frecuentes y en animales que tuvieron un curso -
'crdnico 0 que se > peraron, 1a masa del t1mo fue normal. Fue
‘.rdﬁfi%stas &reas rajc sdrpura de consolidzcisn en pu!mcne:‘deé
‘perros que murieron, el hfgado de estos perros se encontrd con

inf#Ttraci6n grasa y l1gera inflamacidn (47). Render y colabp
radores sefalan que-macroscépitamenfe'lask1esiohes primarias -
“de 1a.ehfermedad de-farré se-establecieron'éh?los pulmones con
:éféfiehdo én edema difuso y congestién y hemorragiis parenqui-

ma1es equimdticas multifocales (39) De la misma manera Blythe

--ﬁy cnlaboradores reportan cambios macroscépicos que incluyen -

mancnas n1anco grlséceas muit1p1es ‘de 3 a 6 mm.. de dlametro en
la pleura pulmonar y por debajo de ésta.ren un. cachorro de ti-
f'gre de bengaia afectado ‘con 1a enfermedad (B). Por otro lado~
-Cranfie1d y coTaboradores 1nforman que las lesiones macroscdpi
'fcas mas 1mportantes en mapaches salvajes afectados con la en--:
'fermedad fueron deshidratacién, linfadenopatias,resplenomega--
::lia. congestf&n pu1mqnar.y severas 1nfestaciones con nemﬁtbdos

‘y-céStbdos 1ntestiha1es (10) Gillespie -y Timoney observaron-

‘ven un’ pequefic porcentaje de perros afectados con 1a enfermedad
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de Carré una erupcidn en la piel junto con el aqménto inicial-
de la tempefatura. consistiendo en pistulas localizadas en el-
-abdémen 'y parte interna de los musios, secandose y desapare- -

ciendo después en los perros que se recuperaban, creyendose -~

que son debidas a una infeccidn bacteriaha secundaria, ya que4

‘en la infeccién viral pura no fueron observadas (16).

Micrﬁécopicamen(e en los primeros estadfos de la enferme
" . dad, es evidente una severa deplecién linfoide, principilménte
kén tonsilas, timo y bazo. S$i 1la 1nfécc16n sistémica‘subsjste;’

'es frecuente una hiperpIaSIa regeneratfva (13). Howard y co]a

boradores reportan que el virus de la euferwedad de Carré alte'

h'ra por combletb la estructura ce]u1ar al realizar pruebas con-
la cepa Onderstepoort en cultivos celu]ares.(zé). De igual ma
nera Metzler y colaboradores mencionan que el efecto caraéte?f
- .ristico de el virus -de la enfermedéd dé Carré’en'cultivos’ceid
"lares es el de cit8lisis y el de formacidn de sincitios de cé-
’\lu1as gIgantes (34). Los pulmones, pueden mostrar upa fuerte -
_bongestidn focaI edema y neumonia intersticial en las prime--
iﬂras fases de la enfermedad tambiéu son observadas, bronquitis
y bronquiolit1s necrética que acompaﬁan a los camb105 de. neumo .

”nia focal severa. Una bronconeumonia purulenta puede presen--7

'f. £arse'cqu resultado de una infecci6n secundaria’ bacteriana -

vaIS).,,Hamir y~¢olabdhadpﬁé§'Feportah‘un ligero edéma puTMonar
¥ dreas de neumonia intersticial envpérfos afgctados cﬁn la en -
.Zférhedéd de Carré (21). :Finnie y Hodber‘reboftaﬁ un& neumonia
~intersticial acompanada por la presencia de sincitios de cé&lu-

Tas giganteé‘cbh'cueros de-inclusi6n intracitoplasméticos (14).
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,Igﬁéimente nythe y cdiaboraabres reportan miltiples focos de-
1nf1amac16n ftbrinopuru1enta asociados a edema alveolar ya -
‘acumulos de macrdfagos alveolares en un cachorro de tigre de -
‘benga]a afectado con la enfermedad (8). Tambien Potg1eter‘y -
'Pgttdh reportan 1e§ibnes en»pu1m0nes de'mapachésvafectadoévcoﬁ
”ia'éhfermedad tales como neumonitis multifocal con marcada h1—
'pertrofia epitelia] bronquwo]ar y a1veolar. inf11trac16n de -

,neutr6f11os en a]veo]os e inclusvones 1ntracitop1asmaticas oca
‘s1ona1es en cé8lulas- del septo alveolar y epitelio alveo1ar y -
. bronquia1 (38). La gastroenter1t1s ‘catarral se observa’ en la-
% mayor parte de iocs perros presentando diarrea o disenteria co-
mo. un s1gno de -la-. enfermeaad (15) Bui y colaboradores demos—Q
Vtraron la susceptibilidad de cultivos de céfu]as epfte11}1es -
de vejiga urinaria de'perros-a un cepa de el virus de la enfer
medad'de Carfé.'cuando,fuefoh inbcuTados con suspensiones de -~
 cef§5f§s de;pefrbs ihfectadosio dé baibs de hufpﬁes infectados,
présenfandosé los efectos citopdticos en forma de sincitios ce
-Iu]éres,_apareciendq 7ld7askdéspués de la inoculacién ' con la -

;$USpensi6n de cerebros 'y 14 dfas después con la suspeﬁsiGn de-

’bazos de hurones infectados,.estando presentes también cuerpos
de 1nc1us16n 1ntranuc1eares e 1ntracitop]asm$t1cos en dichas -

cé]ulas (9)

Par 10 general no hay euidencia macroscdpica de daﬁo aI;'

'sistema nervioso centraI‘.sin embargo a1gunas ireas de decolo— - }7

racjon reflejan severa ma]acia ¥ desmielinizacidn (13). L -
Blythe y colaboradores reportan la enfermedad en un cachorro -

de tigre de bengala observando macroscipicamente que 1a super-
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',fiéie media y caudal del cerebro presentd unza coloracién rojo-
‘obscura en las meninges y en algunos otros sitios del pairénqui
ma subyacente, también estuvieron presentes mﬁltiples focos de

fibrosis en las meninges del 16bulo occipital cerebral (8).

Los. cambios microscépicos en el sistema nervioso central
estan caracterizados por desmielinizéciﬁn, gliosis. y la presen
cia de coépﬂscu165‘de’inc1usiﬁn intranucleafés'y ocasionalmen~

'jte intracxtop]asmsticos en las célu]as de la glia y neuronas -
?(13) Leos sitios més comunmente afectados son el tracto. 6pti-

'co, peduncuios cerebelares y la materia b1anca de Ta médula es
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”pinal (13). Narang reporta 1a prescncia
“clusibn intranucleares e intratitoplasm&ticos en cultivos celu
lares infectados con el virus de la enfermedad de Carré (37).—
Hoerlein y Vandevelde‘rebortan que en epitelios viscerales los
 corstcu16s de inclusfﬁn cﬁmuhmente éncontfados son  de tipo’inc
”'trac1top1asm5tico y en sistema nerv1oso central de tipo intra—»
citoplasmét1co e intranuclear (24). "En contraste Farrow y Lo-
ve reportan cuerpos de inclusidn eosinofflicos intranuc!eares-
-f~e 1ntracitop1asmat1cos en muchos tejidos &N case’ de.lza enf=r“g

11dad,de.Carré genera]izada. part1cu1armente,abundqntes en:el -

:.-iegitgliéidél tracto reﬁpir;toriof vgjigakbrihéfii y pelvis . re-

“nal (13)“ De igua1 manera Cranﬂieid-y colabofadores sefialan -
y1”1a presencia de cuerpos de inc1u516n eosinofilicos intranuc!ea~
Hres e intracitoplasm&ticos también en epitelio de veJiga urina v
>ria. pelvis renal, estomago y pulmones de mapaches sa}vajes -

«afectados con ‘la enfermedad (10) Ademas uosset y coIahorado-

"res.menc1onan inclusiones intracitoplasmiticas. en Teucocitos,f
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en especial en Iinfoéitos y neutrdfi1os, tambien;en eritrobitos
observéndose primeréménte en células policromatofilicas y en -
médula d6sea, reportando las inclusiones en todas las fases de-
la serie eritroide, ﬁuy comunes en neutréfilos segmentados y -
en los prepufsoresvde éstos (20). Por otro lado Render .y €0-2
laboraQOfes seﬁalan»que microscépicamente se observaron cuer--
'pos_deJinc?usidn intracitoplasMiticos eosinofilicos en epite--
lio bronquial y eﬁ'glrgpitETip de ;rgnsicidn'de la vejiga uri-
nahfa, cuerﬁbs'de‘inciusion intranuclear eosinofilicos en_ié;—
células de 1a dstrog]ia de el cerebelo y peddncu]bs cerebela--
res, cuerpos de inclusién intracitoplasmiticos redondeados y -
ovalados de tamafio variable eﬁ el epitelio interno de1’6uerp6-
ciliar y cuerpos de inclusidn intranucleares e intracitoplasmi
ticos en células delaglia de la retina, nervio 6ptico y célu--
las épfté]ia1es de la conjuntiQa espétia1mehte de la membf&na-
n1ctitante (39) Y Martin y Kaswan reportan exper1mentalmente
cuerpos de 1nc1usidn intranuc]eares e intrac1toplasm5t1cos en-
cé]ulas'de1:cr1sta11no de perros afectados con la enfermedad -

. :(.32)_.:—

N Startup menc1ona que en casos donde e1 cerebro est& invo-
‘1ucrado en la: 1nfecci6n con el virus de 1a enfermedad de Carré.
'funa degeneracién retrbgada de 1as células ganglionares de da. =
ret1na puede ocurrir vfa nervio dptico y los cambios histol6gi

‘cos ohservados son: ‘edema de’ la’ retina, cumu1os perivascula==.

“ res de linfocitos en los, vasos sangufneos retina1es, cuerpos -

de 1nc1u516n eosinoffTicos en células ganglionares. prolifera-~

cidn de pigmento en el epitelio,_atrofia de todas Tas capas de
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Ta ret1na y pérdida de su organizac16n, gliosis focal 'y dep6si
tos de pigmento (43) De la misma manera Summers Yy colaboradg
res reportan las s1gu1enteé lesiones oculares en perros de ra-
. za beagle qe entre 3 .y 4 meses de edad inoculados Eon iakcepa-
“A75-17 de la virus de la enfermedad de Carré'mostrando.lijefa—
1nfi1ﬁraci6n de céiulas moncnucleares posterior a el dngulo -~
ifidodbrneal la cual se extendi6 debajo de los procesos. cilia-
res; tambien uveitis anterior, la. presencla de células gigan——
tes mult1nuc1eadas a]gunas veces con 1nc1usiones 1ntranuc1ea--

res en estas y 1a presencia en algunas ocasiones también de cg

e

o 1u1as linfoi R té!u!as reticuYares y macr&fagos (46).

Hoerlein y Vandevelde seiialan que 1a,encéfa1itis causada
cpor. la énfermedad de Carré en la mayoria de los casos es carac
ﬁtefizadé?pOr lesiones multifocales especialmente en 1a matéria
blanca de el cerebro y médula. espinal que resultan en upna des-
’m1e1intzac16n. Estas 1es10nes son mas frecuentemente observa—A
das a nivel cerebelar. pedinculos cerebrales, tracto Sptico y-
mﬁduTa asp.nuI Las -asiones desmieiinizantes son acompaﬁadas
por 1nf1ltrados inflamatorios .y cambios progresivos en las cé-
lulas de Ta gliia (24) Hamir’ y*co]aboradores reportan &réas ;
de desmielin1zac16n en 1a materia blanca-del cerebro y médu]a-
‘espinal,’moderado 1ncremento de cé]ulas de la gl1a mostrando -
en grap ;antidad de:éstas. pequenas incluslones intranucleares
eosihofflicas'en pe;rﬁs afectados con la enfermedad (21).» Ex-
’ perimeﬁtds realizados “por Summers y,¢o1aboradorés con tas ce=-
‘pas vffu1éntas de el virus de ]a enfermedad de Cérfé: Snydér -

hilt, Cdrnell A75-17 y Ohio R252, inoculadas en perros dé raza
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‘beagle -de entre 3 y 4 meses de edad, mostraron que los‘jnfectg
‘ dos con la cepa Snyder hill presentaron leSiongs‘mult{focajes-
en sistema nervioso central en la materia gris y blanca. Sin-
‘iéhbdﬁgo-las iésfones en la materia gris fuehon'abundantés:y se

veras mientrgs que en ta materja blanca fﬁeron ligeras. Los -
v;ambios fueron cldsicas manifestaciones de una encefalitis no-
’;éubuﬁétiVa siendo m&s pronUngiada\en la corteza cerebral, tdla
mé;b hipotdlamo; moderada em el ganglio basai, techo del mesen
lﬁéfélo,.fegmento mesencef§1ic0“y méduiq oblonga y espof&d%ca~-
;ménte;en ta médula espinal. Los primeros cambios provocaron -
:uﬁa<sﬁfi] reacci&p Vascular 1nvo)u;rando vasos capj]arés. El—k
. endotelio presentd ‘ligera inflamacidn y los vasos mostraroh -
“‘congestién; acompaifiando a este cambio hubo Sreas de gliosis a--
“nivel cortica1 y a1gunas veces claramente en l1o0s: bastones ret1 
_n1anos, 1nd1cando una prol1ferac16n y act1vac16n en la micro--
“glia.: -Los: bastones retinianos se observaron orientados alredg
dor ﬂgilﬁs”néuronas las cuales estaban reducidas én nimero; -
:pésteriofmente pequefios acliimulos perivasculares de céiulas mo -

V‘ﬁonucleafeé, predominéntementé linfocitos, aparecieron comd fo

r”cos de glios1s ademas de - degeneraci&n neurona], 105 1nfiltra--

" dos ‘de células mononucleares aparecieron en el citoplasma de -

:neuronas u gon menes frecuencia en el nu;leo. Estos cambios_-.
'dcdi?iefon focé1ménte,en dreas de la materia gris mencionadas-
'tcdn'aﬁteribridadl LésVIesiongs en la‘materia p]ancg fueron po
fcéyf}ecuentes; cdnsistieﬁdoien nddulos'pedueﬁos-en'la micro- -
glia y astroglia y acGmulos perivasculares distribuidos a tra—
vés de ésta. lLa desmie]inizac16n fue rara y se present6 soto-

-en algunos perros gn forma de.pequeﬁos focos en 1a médula cere
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belar adyacente af 4{0, ventriculo. En perros en l1os cuales -

j'la infeccidn‘experimgnta1‘cede, las lesiones en sistema nervio

" so central, fueron mfnimas pero fue posible observar nédulos -

%"pequeﬁos en la glia. Este patrdn de lesiones: mfnimas ‘en siste

ma nervioso central, fue igual para las tres cepas de el v1rus,

“de_ la enfermedad .de Carre en perros recuperados, esta_reaccidn

" fue tomada como una breve fase neurolfgicade la infeccidn, pro

t'b,a'tﬂemt.en_":ve ocurrida en el primer perfodo de viremia. En pe- -

rrbs 1nfeétédos confé cepa A75 17 las lesiones fueron mSS‘pro-

) minentes en las areas per1ventricular y subependima] de Ta ma-

‘i terla blanca del cerebro medio y cerebelo. se presentaron fo--"!

[cos inf1amator1os en 12 materia gris de la corteza cerebral, -

tdlamo y cerebro posterior cons1stiend0 en pequeiios agregados-

_.giiales; fueron raras las lesiones en neuronas, la peuronofa--

'gia y focos de necros1s ‘en corteza cerebelar. En perros con -

.5curso c1fnico mé's corto, 1as Tesiones’ en. l1a materia blanca fue

fron mu1tifoca1es orientadas en la superfic1e tend1endo a unir- _f

’5se y formando grandes ireas en anfmates afectados cronicamente.

'?Eﬁzi dafio “en 1a ‘mielina fue comunmente observado en la materia -

-Tblanca de el cerebele subyacente a las células granulosas. La_
desm1e1inizaci6n anarec16 como vesiculaci6n y pélidez progresi

'~;va de Ia materia blanca acompaﬂadq por formaciones sincitta!es

i.jen células de Ta astroglia. _En los perros que presentaron un-
"*curso largo: y con la infeccidn estable Y. persistente, se obser

;’_ v6 a nivel. de sistema nervioso centrql una inflamacidn por de-

Jbajo de Tas placas extgndldas. .En &stos hubo‘aédmulos'perivag
= @ylares de linfocitos; también se presentaroh-célu]as plasmatf

" cas e histiocitos y células mononué]eares las cuales se presen




 'ma y localizadé en la materia blanca.
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‘taran dentro de 1as .zonas 1as desmielizadas. EIl daﬁo‘de Ta -

mie]ina progresd. a franca necrosis probablemente ‘con perdida -

axonal. Las inclusiones v7rajes fueron vistas con facilidad

en el apéndima bero con m5$'ffecuéncia en la astroglia intrany

clear e intracitoplasmdticamente. La'léptomeninﬁitis fue mTni

En los pérros infecta~-

dos con la cepa Ohio R252 se produjernn danos en la- materta

b]anca»simllares avqu producidos con la cepa A75- 17.

siones se centraron en tractos mielinizados principalmenté,a‘-

."hi?q],de1'4;0.:Qentfiéu10 como con la cepa A75-17 pero en for=
ma mds ligera. Las incIusf&nes en-la ﬁstrogiia'y eﬁ_e!'apénﬁi
ce fﬂérdﬁfabundantes. Léswlesfones en la materia.gris en pe--~-
rros que murieron 0 gue se mantuvieron estables clinicamente,-
fueron poco comunes, solo en un perro se observs ﬁn nédulo neu
ronofégico (47). . De la misma_mahera Appel y colaboraéores séf
fialan que‘a nivel hiétopatoldgico los perros que desarrollaron
'Ia‘enfermedad clinica o una‘ipfeccidﬁ_pefsistentg.deIEsttema%_

nervroso centra1 las lesidnes variaron de acuerdo a la cepa

-viral ut111zada y asT, con la cepa Snyder hill la encefal1tis-

se centr& en dreas de la mater1a gris ‘de corteza cerebral

'gang1ro basa] télamo e hipot61amo.
ftelitosis, neuronofag1a y pequenos acﬁmu]os per1vascu]ares de-

células linf01des cerca de1 daﬁo neuronal. las 1ncIusiones vi-

fraies no fueron observadas can frecuencia, siendo‘ocasronales—

en el citoplasma de las neuronas. también algunos focos g]ia-v

‘”‘vles pequeﬁos se presentaron en tejido mie11nizado. no presen--

téndose la desmielinizacidn. Las les1ones en Sreas mie]iniza—

,.das inducidas por- las cepas A75- 17 y R252 loca1izadas princf—-

‘Las le-. -

revelando microg]iosvs,.éa*'
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’ pa1ménte,en Ta z&na subependimalgy éon mas severidad en el me-
"taencéfalo. La pérdfda de 1a mielina se observﬁ‘como un cam=--
:'biorvacuolar acompafiado por astrocitosis, las inclusiones se -
obsefiéron con faéilidad en el nﬁc]eo y citop]asma de astroci—
‘tos, a1gunas veces esta reaccidn fue acompaﬁada por inf11tra——
dos de 11nfocitos y macrﬁfagos en leptomeninges y en zonas deg
}'m1e1inizadas (4). En estudlos‘ mds especfficos realizados por-
'Summers y co1aboradores con . Ia cepa A75-17 dé el virus Qe;la'- -
enfermedadrde.Carre lnqcuIando'peE;os de razavbeag]e de'énfre-
~ .3y 7 meses de edéd,'mbétraron—dha'éran variedad de lesiones -
ﬂtimicroscdbicas entre Ias cuales. se destacan "na nrg1i¢nr5pixn -
de célu1as de la neurogl1a en la zona:subependimal, frecuente-‘
mente en estas dreas, algunos macrdfagos pudieron ser observa-
dos junto al sistema ventricular adyacente a las. éé]ulas epen=-
 dima1es, tambié&n se: observ6 degeneracién de la mielina; abun--
'dante h1pertrofia .de cé]u1as de la ‘astroglia y la .presencia de
"células gingates mu1t1nuc1eadas en a1gunas éreas. en otras -
“Sreas hubo pérd1da de la’ mie11na con un aumento en el numero -
de cé]ulas gigantes."Estas 1esion°s aparccieron primero a 1i—

“vel,del h1pocampo, tal!o cerebral y alrededor. de] 4to. ventrfcu

. Algunos perros,eutanasiados gn los dfas-24 al 30 posterig

Eés3a’iaffndculabidn'mbstféﬁoh un patrdﬁ predohinante dé des--

lmielizacién no inflamatoria de “tipo: foca] Yy periventricular_'—;

3(46) Finnie y Hooper reportan que en perros de 4 a6 meses -
"de edad afectados con - Ia enfermedad de Carré asociada a polienv
fdcefalomalacia. se observan 1esiones de encefalitis desmie]ini-
:zante no;sqpurativa adyacente al 4to._ventr1culo en ta materia

blanca del tallo cerebral cor cuerpos de inclusién acidofilos-
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intranucleares pr{ncipalmente en astrocitos, confinando la - -
‘pbliencefalbma1acia-a1‘hipocampo con marcada pérdida neuronal-
y necrosis isquéhica en las células nerviosas restantes; eﬁ -
‘otros casos de poliencefalomalacia asociada con.la enfermedad-
de Carré en pérros, la necrosis neuronal fue cdnsiderada que -
no. era debi&a a la accién directa del virus, siendo probabie--
" mente “ocasionada por alteraciones eﬁlTa circulacién cergbraf e

“incremento en la ‘presiﬁn intracraneal (14).

Bérnard Yy co]abokadqres en sus experiéncias sefialan un - .
‘gran nimero de 1esibne§Vﬁicroécﬁpigaé.en ratonesﬂjévénes inocu
lados con 1a‘cepa Ondefsfepoart ue'gi virus de la enfermedad -~
ide Carré por la via intracerebral, observando‘que durante el -
primer mes después de la infeccfén»§é'gstab]eci§'una'meningi-?
tis en el cerebro ahtefidr; acompaﬁadé por infiitracidn‘y:aﬁg
 'ﬁu1os perivasculares de 1infocito§ mohonuc]eaﬁés, éumentando -

’ éon ésto mds la inf1émac16n. hubo también edema cort1ca1 Las‘

les iones en e1 cerebro medio fueron similares pero menos seve~- ‘.

'7jras y en el cerebro posterior la 1nf1amac16n fue vlsta en su -

base. observéndose también una glioszs. No se present6 des- -

"‘,trucc16n de miellna en la materIa blanca ax1al. pero si una -

Hinflamacidn en’ 1as bandas m1etinlzadas.' Las. 1nclusiones v1ra-
:les fueron: raras Y solo vistas en el citop]asma de los astroc1
' .tos (6) También Yoshikawa y colaboradores reportan pruebas -
'trea11zadas ‘con 1a cepa Onderstepoort de el virus de 1la enferme .
dad’ de Carré noradaptada y adaptada a tres tipos de células = -
‘nerviosas: néufob]astos;‘célqlgs de glioma y\oligodendrocitds-

“inoculadas 1ntracére5ralmente en ratones de 3 y 5 semanas‘de -
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‘'edad, mostrando que con la cepa.no adaptada, uno de 16s cambios
microsédpicosvfue meningoencefalitis; estas ]eéiones fueron 1o
caliza@aé-exclusivamente,en 1a materia gris del sis;gmq nervio
so cehtral'excldyeh¢o el cerebelo y la médula espinal en‘ahimg
les de tres semanas de edad: en los de cinco semanas. de edad -
la reaccidn inflamatoria - disminuyé y fue localizada solo en el
rsitio de .noculacidn. tamb1én fue observada con_ frecuencia de-
generaci&n multifocal de cé1ulas ‘nerviosas,. sin 1nf1amac16n. -
Con la cepa adaptada a los neuroblastos las 1esiones~encef511r

V-gris} Cbn a cepa adaptada a Ias células de ta glioma se ob--
servé severa h1perem1a y edema en el parénqu1ma cerebral. fo--
cos hemorrég1cos y cé&lulas g1gantes ocasionales en ratones de -~
tres semanas de edad; una- degenerac16n d1fusa de cé]ulas ner-—
v105as fue observada en animales de tres y cinco. semanas de -~
eqad y ‘una degeneracidn esponjosa-liggra en la materia bl;nca—
de ia‘médujé oblonga fue observada raramente en ratones de cin
co'séﬁanés de edad. cCon la cepa adap ada a los o!zgodcndroci—
tos Tos camb1os mIcrosc6p1cos fueron similares" a 1os que ocu-—v

rrrieron con 1a cepa adaptada a las células de ]a glioma excep—'
to por la ausencia de células gigantes y la presencia de ‘peque
fios focos inflamatorios en-el parénquima cerebra1 y leptomenin
ges;’ la degenerac16n de 01190dendrocitos de la médula ohtonga-

' ;y la degeneracrdn esponJosa de la mater1a blanca fueron raras.,

itambién se observaron cambios deSmielinizantes d1fusos. degene
racidn espondosa.y,marcada,pérdida de oligodendrocitos sin -

reacci6n inflamatoria detectable en la materia blanca del cere
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- belo yvmédu1a oblonga en~anim§7es‘de 5'semana$ de edad e igual
mente focos inflamatorios en los sitios de‘indcu1aci6n en el -

‘cerebro {(51).

Blythe y colaboradores seﬁnlan una gran variedad dé le--
siones microscépicas en un‘canhorro de figre de bengala afec-~
- tando primariamente al siStema‘nervioso centra].v Las menfnges
‘:de1 cerebro-y cerebelo contenTan densos - infiltrados de leucoci
:tos mononucleares los cuales fueron predominantemente linfoci-
Vtos,ralgunas células pIasgsticas.‘macrdfagos y . ocasionaimente-
L néuérﬁfi]os y siderdfagb;. " Tambi&n en las meningés hubo marca
dé -eongestidn con pequefios focos hemorrdgicos. Acimulos peri

vasculares de grosor variable compuestos de linfocitos y a1gu-

n:nas células plasmdticas se presentaron en las regiones corti—~

‘ :fcal y_medular del cerebro y cerebelo. También hubeo desmie11ni

'2aci6n muitifocal-extensa én los pedinculos cefebelares, hojas
'cerebe]ares vitelo anter!or medular y médula ob1onga. En la -
"materIa blanca subcortical cerebral se presentaron arandns -
'Iareas de necrosis. En 1a corona radiada y en Ia corteza ceré—‘

'ﬁbral se: present6 una gl1osis moderada. necrosis neuronal y al-

"gunos nédulos pequeﬁos en 1a glia. Las meninges de- ‘la médu]a-_“u

‘éfe;p1naj(presentaron pequenes,acumulos de linfocitos y células-

" plasmiticas’ en menor -ndmero orientados perivascularmente, se--

guido de acdmulos -perivasculares linfoides involucrando muchos
'nyésos*sangufneos en la materia gris y blanca de' las regiones -
‘cervical, tordcica y lumbar'(s). Potgieter y Patton reportan-

'_nna necrosis multifocal 'en 1a corteza cerebelar atacando prin-
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cipélmente las células de Purkinje y el estrato celular granu-

lar en un‘mépache:afectado con la enfermedad de Carré (38).
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7.- DIAGNOSTICO.

N La historia clinica y el exémen fisico son fundamentales‘
“en el diagndst1co de 1a enfermedad pudiendo aprec1ar el clTni

co que Ta edad en que se puede presentar la enfermedad es va--

‘r1ab1e dependiendo del estado 1nmuno1égico de1 an1ma1 ;ambien_
.qna llgera baja en e1 apetito de1 perro, una conjuntiyrtis Ti-
 géra, temperaturas de 39.4 a 40. 0°C durante uno ‘o dos dfas y -

mas ade1ante depres16n, anorexia marcada, un nuevo'incremento~

;fen la temperatura de .39. 4 a. 40 a°c signos resoirator1os entre-
b';1os cua1es se incluyen tos, descargas oculonasales mucopurulen
tas, disnea (menos de 14 respiraciones por minuto), signos gas
trointestinales tales comé diarrea; vimito y de§h1dratac16n y-
" signos nerviosos inclhyendo convuléioﬁes y ffcs; 103 cuales en .~

falgunos casos no progresan y son compat1b1es con una V1da norQ"

}mal (13)

A la necropsia las 1es1ones macroscdpicas en- casos seve-
,:ros de 1a enfermedad son variables Y muy pocos cambios pueden—::

.jser observados (13)

] La hematologfa Y 1a qufm!ca sangufnea no son por To gene'if
 fra1 ‘de ayuda diagnﬁstica en perros afectados con la enfermedad 7
fde Carré., La 1eucopen1a esta asociada con el primgr ascenso -
de ia tempéhatqra, pero estores poCastveces‘¢etécfﬁﬂo en una -
‘~sjtua¢16n clfnica. Una vez que 1a‘enfermedadléstaVestab1ecida7

y l1os organismos invasores secundarios preseﬁtes, el perfil he
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‘mitico frecuentemente revela'linfocftopgﬁia.vmonocitosis y una
IeQe neutrofilia. Aigunas veces cuerpos de inclusidn pueden-
_‘ser detectados en 1a circulacién periférica. particularmente -
“en 1infocitos, durante el ex&men rutinario de los frotis san--
gufneos (13). Hoerlein y Vandevelde informan ‘que Cello demos -
trd cuerpos de inclusién eosinofi11cos en neutr6f1los circulan
tes 6. semanas después del inicio de los signos. ademas estos -
vmismps 1nvestigadores demostraron la presencia en vivo de cuer’
pos>de inclusibén en epite]io nasal, conjuntival. lTingual, tra-
ﬁuégl.rbronquial. vaginal y hretral; 105“4g~t;po intracitopias-
‘.maticd mencionén ﬁue por 1o general se loca1fzan.en epitelios~
,VV{séerales ¥ los de tipo intracitop1asm5t{¢o e intranuclear en
. sistema nervioso central (24). Gosset y co]aboradores,repdr——
tan en perros afectados con la enfermedad devCarré, incluéio—?
j_hesfiﬁtrécitobfasmitiCas en leucocitos circulantesrep especial
‘en linfocitos y‘neutréfi]os;'én‘linfocitos fueron grandes, ova
" Tadas 'y de color gris. en neutr6f1los fueron pequeﬁas. ovala--‘
"das, de color gris y con fv-ecuenc”a mu!t.p.cs ‘@i -una mrsma cé—v
f]ula. También’ en eritroc1tos siendo numerosas},de color azul-
‘ igrisiceo y ovaladas o de forma 1rregular, observ&ndose primera

f‘-mente en c&lulas policromatofﬂicas.‘ En médula Gsea reportan-

w,-1nc1usiones en todas Ias fases ‘de la serfe eritroide. muy comu

nes en neutrof1los segmentados y en los precursores de éstos.—‘
;flgualmente estos- mismos 1nvestigadores seﬁaIan que mediante mi
nuciosos ex&menes por medio ‘del mxcroscopxa electrﬁnfco en -

' muestras de médula Gsea se ‘observd que las 1ncluslones intraci

v"ﬂtoplasm5t1cas estaban formadas por agregados de material seme-

jante,al nucleocapswdertfpico de paramyxovirus (20).“ Por otra
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parte Render y colaboradores mencionan'que Ta presencia de in-
clusiones intracitopasmdticas en el epife]io interno del cuer- -
po ciliar en adsencia de otras alteraciones en el globo ocular
apoyada en una buena historia clfnica compatible con la ehfer-
medgd'de-Carré permite el dfaghdstico de 8sta (39). Martin y-
Kaswan'reﬁortan experimentalmente cuerpos de inclusién ihtranu
cleares e 1ntrac1top1asmat1cos en células de el cristaIIno de-
perros afectados con 1a enfermedad (32). Los cuerpos de inclu
" sién pueden ser detectados usando co1orantes convenc1ona1es. -
‘pero la presencia del antfgeno viral por metodos de 1nmunof1ué
res;gﬁcia es mas especffico (13); Bernard-y cclaboradores usa-
_rbn las pnheﬁas de inmunofluorescencia para detectaf é] antige
no viral en cerebros de ratones 1nocu1ados con la cepa Onders-
tepoort del virus de la enfermedad de Carré neuroadaptada’a €s
tos (6). De digual manera Hoerlein y Vandeveide mencionan que-
,el uso de las pruebas de 1nmunofluorescenc1a para detectar 1a-
presencwa del v1rus en muchos tipos de tejidos son un importan”
'te apoyo en el d1agn65t1co c]anco. remarcando el hecho de que

esta prueba. puede ser pos1fiv= en anfmales rec1entemente vacu-

 nados (24) En fdrma sim11ar los raspados de-. conjuntiva y 'ﬁ-

fragmentos de tonsila’ pueden ser examinados con técnlcas histo
ngfcas y de 1nmunof1uorescencia para observar inclus1ones y -
antfgenos virales respect1vamente. Los antfgenos virales pue-
den tambien ser demostrados por medio de una biopsia ‘de cojine

‘te p]antar e inmunof1uorescenc1a (13)

Hoerlein y Vandevelde sefialan que et diagnéstico clfnice

puede ser apoyado por un cuidadoso ex&men del ojo, La preéenv



42

cia de &reas hiperreflectoras y de &reas coloridas y brillan--
tes son 1ésiones_indi¢ativas de corioretinitis, que es caracte

ristica'de enfermedades virales, especia]mente de 1a enferme--

dad de Carré. Estas lesiones pueden indicar una 1nfecc16n pa-

sada -o latente (24)

Un incremento en proteinas y células menonucleares puede

ser:yisto_en el 1Tquido cerebroespina] de perros afectados con

la.enfermedad en fase nerviosa. -Han sido reportadas concentra

_cioneé He IgG e Igit en el quuido cerebroespinal de perros

fo

afectados con la enfermedad en fase nerviosa (13); Blythe y ¢
Alaborado»e porcan un aumento en el tftulo de anticuerpos en
'el suero y en el quuzdo cerebroespinal, ademas de un aumento-
de‘proteinas en el lfquido cerebroespinal en un cachorro de ti
gre de Behgala afectado con la enfermedad de~qufé {(8); la heg
- tralizacidn especffica de antiCué;pOS contra larénfermedad en-
'faSe hérvidéé es también observada en el 17quido cerebroespi--

no estando presente en perros vacunados, ‘en perros que de

>‘n31,
edan co-'

sarroTIan anticuerpos circulantes rapidamente ¥ aue- g
mo asintanatlcos después ‘de la exposwc16n o en perros que mue-

ren de.Infeccidn aguda (13)

i La presencia de un aumento de anticuerpos en contra de =
“la: enfermedad en el suero mediante pruebas de neutralizncidn‘- i

usando muestras séricas adecuadas, es con frecuencia de inte--y

» rés retrospectivo so]amente. En una situacién clfnica !as di-

ficultades en la interpretaciﬁn pueden provenir como un resul- .

tado de vacunaciﬁn reciente (13)
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El dfagﬁdsticb’bor e]‘afslamiento‘del virus de'muestras;“ﬂ

nasales o fragmentos de tonsila -es a menudo poco ratiffcante
{13). Al respecto Black confirma que las enfermedades vira]es ‘

pUeQen ser‘diqgnosticadas por ajslamiento.del ‘virus o por el -

ex{hen,de anticuerpds f1uorescentes.- La prueba de anticuerpos

f1d6rescentes bUéde ser hecha en tejidos provenienteS'de anima
Ales vivos pero .es mas comunmente realizada despues de- la ne-'-

:cropsia (7) Igualmente Gosset v colaboradores reportan que s

'el v1rus de la enfermedad de Carré puede se detectado por_meﬁ

dio de conjugados de anticuerpos -fluorescentes en muestras de- .

"medula dsea, ]eucocrtos sangufneos y preparados de célu]as epi

te]jales conJuntivales de perros afectados con'laenfermedad

(20) Estos: mismos 1nvest1gadores mencicnan. que el virus pue- o

de ser detectado en la sangre, en cé?ulas mononuc]eares de pe-

'crros 2 a 3 dias despues de la 1nfecc16n experimental con.una -

l{cepa viru]enta y que una ligera anemia ha sido asoc1ada con 1a»

fenfermedad de. Carré debida probab1emente a- la supresidn de la-

R eritropoyesis ya que Ias 1nc1usioncs viv Ies rueron vistas en~'

' los precursores de los erltrocitos en la médu]a dsea y en er1—

ltrocitos maduros en la sangre (20). B]ack también reporta que

‘el aislamiento del’ virus -es’ tardado y de _poco ‘uso 51 se desea-

A f'un r&pido: diagndstico. El sistema 1nmune en- e! canfno produce

'rapidamente anticuerpos de] tipo IgH en resPuesta a antfgenos-.

"virales primar1os. Estos pueden ser detectados durante Ia fase

9 ;aguda de. la’ enfermedad antes de que Tos anticuerpos protecto--

;res sean producidos. tomando esto como un sfmple y eficiente -

método7dé‘diagndst1;o contra la enfermedad ‘en fase aguda me-~ ~
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v

Hiante'Suero extraido de perros vivos. Los tftulos de IgM son
elevados rapidamente al finé] de la prihera semana despues de-
la inoculacién y que posteriormente declinan a‘las 3 semanas -
:apfoximédamente; los tftulos de 'IgG se incrementan un poco des
‘Vpués.'és decir, al inicio de la segunda semana y persisten du-
rante 5;6;6 meses momento en el cual declinan ya ne détecténdg
-‘sé‘entre los 14 y Jé meses. Esta curva es.tfpica en perros a-
ios cqaies se les administran vacunas con virus vivo modifica-
 &5. 'Laé IgM pueden ser dfferenqia]es‘facilmente de 155 IgG -
por médio'de conjugados especff{cos He‘énticuerpos f]ubrescen%
te§ (7); igdalmente_Hoerlein y Vandevelde reportan tftulos ele
Qédos de anticuerpos séricos 2 a 3 semanas despues del éomien-

zo -de la enfermedad (24).

Se menciona que en la necropsia, el cultivo directo de -
macréfagos pulmonares de perros infectados‘puede»pfoveer un mé
todo rdpido ue aislamiento del virus, sin embargo esto es rea-

lizado con pocé frecuencia en‘labbratofios de virologia (13).




45
8.- PRONOSTICO.

Cuando los signos de la enfermedad de Carré son eviden--

" tes el.pronbstico es malo (13).
‘ Muchos casos empeoran a'pesar de e1'tfatam1ento, pudien-
do haber perTodos de aparente mejoria y eventuaTmente mur1endo

éstos con o s'in signos neuroldglcos (13).

Ocasionalmente a1gunos animales se recuperan de- las mani -

it

'reszuc1ones resp.- torias y gastra atestinales y‘mé- tarde -

muestran una variedad de signos neuroliégicos que pueden termi- .
nar con la muerte o requerir:.de la eutanasia, en otras ocasio-
nes‘estas‘altéraciones neurcolfgicas pueden permanecer y llegar

a ser compafib]eg.t9h~una vida normal® (13).
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9.~ TRATAMIENTO.

Farrow menciona que no hay disponibles agentes antivira-

les especificos para su uso en el tratamienteo de Ta enfermedad

de Carré, argumenta que no existe evidencia de que las dosis -
altas de acido ascorbico, inhalaciones de &ter o algin otro -

compuesto sean viables. para el tratamiento (12).

E1 mismo Farrow sena]a que ex1ste alguna ev1denc1a expe-'

r1menta1 de que Ja 1nyecc16n intravenosa de la vacuna de virus

~vivo modificado de la enfermedad de Carré empleada dentro de-

los 4 primeros dias de iniciada la enfermedad antes de que los

‘signos caracteristicos se desarrollen, puede conferir protec--

ci6n por medio de la.induccién de interferén y anticuerpos neu

. tralizantes. La administracifn de la vacuna.despues de este -
periodo, cuando los signos caracterfisticos han aparecido, no -
influencia en el curso de 1a enfermedad pudiendo ser nociva -

(12). Tambien Lifton reporta el uso de vacunas de virus vivo-

modificado por via intravenosa en perros que estuvieron poten-

c1a1mente expuestos o en los primeros estad1os de la enferme--

"dad dando buen resultado y pensando que con esta accidn puede-

haber un bloqueo en célu]as receptoras vulnerab]es‘(30).

Existe en el preéente evidencia considerable qué la in

munosupresidn resu]ta de 1a 1nfecc16n con la enfermedad de Ca-~

rré persistiendo por. varias semanas y favoreciendo con esto el

establecimiento ‘de una infeccidn secundaria de bacterias y mi-

coplasmas, la 1nfecc16n_coh protozoarios tales como toxoplasma
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puede tamb1en fac111tarse por la 1nmunosupresi6n que produce -

Ta enfermedad (13).

La administracién de antibidticos especificos a dosi§ -
tefapéuticas recdméndadas contra las infecciones bacterianas -
secundarias,'byeden ayudar, mencionando a Ta penicilfna; es- -
trgptomicina, ampici]ina;‘cloraﬁenico1 y tetrdcic]ihaﬁ entre -
dtrds. En algunos pacientes puede valer la pené,una terapia -
vanticonﬁulsiva. Igua]mente‘dna terapia de sosién a bége de -~
Sueros endovenosos, cbmplejos vitamfnicos>y tEatamientbsvsintg
m&ticos con antieméticos, ;ntidfa refcos, ahtitusigenos‘y es;—

pectorantes, pueden ayudar en algunos casos (13).

Hoerlein Y Vandevelde reportan tambien que nb Hay-un tra
tamiento especff1co para Ta fase nerviosa. de la enfermedad de-
carré. AIgunas experiencias chnicas realizadas por &stos al -
.aqm1nrstrar’por la vfa*intravenosa cultivo de tejidos con vi--
rd§ Vijo modificado, virus vivo modificado puro‘o‘vacuna de 1a
: enferhedad de Car{é'hepat1tis/durahte']a fase de &irémia'dé’fa,-
'enférMedad fuefon.efébtivas.~ Tambien reportan el usdiqe com--
plejo B por vTajintrahuSCuIar.VVjtamiﬁa ¢ por té'vfdbbral'y -
‘zgadtibiétééos de'§mplio'espec£ro.comq el c]oranfenico] y la in-
- yeccisn intravenosa de édifaafméthfha} Tambien cuando la en-.
cefa1itis es. evidente chnicamente ° sugerida por el electro—-
},encefalograma. es recomendado el uso de anticonvulsivantes en=
S un esfuerzo por prevenir el sfndrome convulsivo, éstos pueden-

ser ‘usados durante muchos meses despues de la aparente recupe—

racién (24)
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10.- PREVENCION. |

La enfermedad de Carré se considera como un prob]ema im-
poﬁfante en muchas éreasvdel mundo. E1 éxito de programas de-
“vacunacidn propios_ésfén indicados por la v1rtua1 desaparicisn
'dé la enferﬁed;d de fréas en las cuales la vacunacidn es‘précf

ticada infensivamente {13).

Una variedad ‘de "agentes son aprovechados para 1nmun1zar.

Desde el advenimiento de - las vacunas con v1rus vivo modifvcado,

el uso de las vacunéﬁ Con Virus muéerto ha oaaado cons1derab]e-

mente, Varios idvestigadores han recomendado el'uso de vacu--

naé-con virus vivo modificado en embridn de pollio o en'cdltivo

‘de'téjidos. En cachorritosjen.los cuales su estado inmunolégi
“¢o no es conocido y ;on'has_dev3 meses de edad, debe ser admi-

nistrada una dosis de vacuna con virus vivo modificado. En ca

chorritos menores de 3 meses de edad, 2 o mas dosis pueden ser

~administradas, la primera debe ser administrada cuando se des- .

‘teta y la otra a las ‘iz 016 semanas de edad  ‘La administra--

 c16n de la vacuna con 1ntervalos de 2 semanas durante este -

H‘tfempo es 1o que se aprox1ma .al método 1deal. La vacunac16n -
: ‘repetida de cachorritos es aconseJab1e por que los anticuerpos
lfmaternos adquiridos 1nterf1eren con la respuesta de 1a vacuna- :

cidn. ' Esta interferencva-permanece por un per{bdo de tiempo - L

. variigle, dependiendo del tftulo de anticuerpos de Ta madre y-

v.de la cant1dad de calostro 1nger1da por el cachorro despues -

del’ nacimiento. La inmunidad. pasiva desaparece de la mayor -
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parte de los,cachorrog'a Tas‘lz semanasbde edad yAesta ausenté
a las 15 semanas de.edad. -Las cachorras dé'cualquier edad pue
- den ser inmuﬁizados sucesivamente usando vacunas de virus vivo
hmodjficado previendo que'no-tengan»anticderpo§ circulantes con

fra la enfermedad La vacunacién de las madres antes del apa-:

reamiento puede transferir anticuerpos suf1c1entes en el calos

tro hasta el destete (13),

La relaci6n entre Tos. virus deyla"enféFmédéd deVCaFré ¥~
el sarampién ha sido;uéadéven el desarrolio de procediﬁfentos-'
‘de vacunacidn hetcroctfpica. Los péf&bézinmunizados con vacuna-
de sarampién quedan poster10rmente ‘protegidos contra la enfer-
medad de Carré. La natura]eza precisa de esta protecc16n no -
ha ‘sido bied'déf1n1da. pero los animales vacunados de esta for
“ma muestran un - r5p1do incremento de antfcuerpos contra Ia en-- -
‘fermedad de -Carré cuando posteriormente son expuestos a cepas—'

virulentas ) atenuadas (13) Rosenblat y co]aboradores repor-

tan una fuerte reacciﬁn cruzada 1nmunoldgica entre algunos de-_
V_los;po]:peptidos del virus de Ta enfermedad de Carre y del sa-
: Fémpidn {40). La vacuna de? sarampicn es aconseJable usarla -
‘en’ cachorros ‘menores de 12 semanas’ ‘de edad Y puede ser admfnis
'ftrada por vfa intramuscu]ar. no- pudiendo ser usada en’cacho-'-
rros de mas “de- 12 semanas de edad, ya qua se- encuentra apto. -
en la mayorta de 1as instancias para responder a la vacunac16n
'contra ]a enfermedad de Carré produciendo una inmunidad activa.
“E1 uso de 1a vacuna del sarampién est& contraindicada en anima

les mayores por_que“existe la posfbilidad;de estimulacidn de -
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. niveles altos de antlcuerpos contra el sarampiﬁn, pudiendo ‘ser
trasferidos por la madre vfa calostro e interferir con la suce
siva proteccidn de los cachqrros. No hay evidencia de que la-
vécunacidn heterotfpica con‘ej_virus del sarampién proporcione
 fa1guna ventaja sobre la vacunacion homotfpicabcbn'el virus de-
la enfermedad de Carré, a intervalos frecuentes en cachorros. -
de estados 1nmunol$gicb no conocido. Estas'Qicdnaciones pue--
den despues ser seguidas por la vacuna de la enfermedad de Ca-

rré entre_Ias 14 y 16 semanas (13)

"Montali y colaboradores. senalan que tfru10e gérigcg~da -
1:100 son usados como estdndar para. indicar inmunidad en con--
tra de la enfermedad de Carré en perros domést1cos con vacunas
de virus vivo modificado. Tambi&n tftulos menor-s. de 1:100 se
cohsfderan como inmunogénicos 'y se obtienen ¢on vacunas qe-vi—'

rus muerto (36).

La durac16n de la- 1nmun1dad despues de Ta vacunacidn con
tra Ta enfermedad de Carre es var1ab1e, ciendo nece5¢r1a para-

’mayon-seguridad la revacunac:dn anua] Desde que la enferme—-

dad de Carre es conSIderada como peligrosa ¥y con alto grado de-

“-mortalidad es aconsejable una. buena proteccidn (13)

» Lifton reporta el uso de vacunas de virus vivo modifica-
do por via intravenosa como- un medio de 1nmunizaci6n ‘para. pe~r' -
_rros que estuvieron potencialmente expuestos al virus de la en

'fermedad de carré, dando bugn resultado, argumentando con. esto .
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que puede existir un bloqueo en cé&lulas receptoras vulnerables

(30).

Por otra parte Appel y colaboradores probaron la efica--
cia de algunas vacunasAde la enfermedad de Carré y sarampifn -
~en perrbs que fueron expuestos posteriormente a la cepa viru--

1enfa Snyder hiii de‘1a enfermedad de Carré, resuitando que -
_los perros vacunados con el virus de la enfermedad de Carré -
1nact1vado por el ca]or, al ser expuestos, presentaron"signos~
leves de Ta enfermedad. los perros vacunados con virus vivo mo
d1f1cado de la enfermedad de Carré, ‘obtuvieron una buena inmu-
nizaci6n sin signos de la enfermedad; los'perros vacunados con
virus vivo de sarampién presentaroﬁvleves signos. de la enféfmg
Had y los perros no vacunados presentaron Severos signos de la
enfermedad y en muchas ocas1ones Tla muerte- sugiriendo esto -
"~ gue la vacunacidn con virus vivo modificado de la enfermedad -

‘de Carré, es la mejor opciGn para-prevenirla (2).

, De la misma manera Davoust y'colaboradores prueban la -
'ef1c1encia de una vacuna hexavalente hecha a base de virus de-

vla enfermedad de Carré hepatrtis 1nfecc1osa canlna (CAV 2), ="

"‘_fLeptospira ‘canicola-e. 1cterohemorragfae revacunando perros de-

 ientre 2 y 8 ‘afios. de edad produciendo un buen . tftulo de- anti--

-cuerpos para cada fraccidn (11), tamb1en Sprino y Harris prue-‘

v 3;ban la eficacia en perros de otra vacuna,rgstgrvez polivalente,

- hecha a base de virus de la enfermedad de Carré, hepatitis in-
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fecciosa canina (CAV 1), parainfluenza canina. parvovirus 'y -

1as bacter1as Leptosprra canfcola e 1cterohemorkagiae, dando -

por resultado una buena producc16n de anticuerpos para cada -
una de Ias fraccidhes antigénicas, no observando 1nterferencia
o] competencia antigénica alguna. ademas. de que la vacuna no -
produao reacciones adversas -en ninguno de los perros (42) En
contraste con esto, Janz reporta la enfermedad de Carré en -
fres perros vacunados con anteriorldad mur1endo dos cuando so—

lamente se les aplicd una dosis y recuperandose de otro s1n -
exhlbir signos nerviosos cuando le ap11caron dos dosis, una a-
las 8 y otra a las 12 semanaé de.edad'(zf); F{tzg&raid_fambien
larréhorta en otros dos céchorros vacunados, siendo mortalfen;
éstos (15) y Studdert la reporfa en gran c&ntidad de berros de
‘la raza greyhound vacunados, cuestionando . la probabilidad de -

que ex]sta una deficiencia para:producir anticuerpos al vacunar

perros dé esta. raza (45)

. Experimentos rea]izados'poh Krakowka y colaborddores en- -
© . perros Que recibieron una vacuna poIivalente heéha-a base‘de -

lTos virus de la ‘enfermedad de Car?é adenov1rus tipo 2, parain'

‘ ’fluenza y Ia bacter1na conteniendo Leptospira canfcola e icte-

"rohemmorragiae 3 dfas antes de administrar oralmente una - sus--

";pensién infectante de parvov1rus canfno. demostraron que se’ dé

-sarrol]d posteriormente una encefalomielitis atribufb]e a] vi-
rus de la enfermedad de Carré contenido en la vacuna, sugirien
do.que ‘el parvovirus canino pudo haber desarrollado un efecto

inmunodepresor en la respuesta de 10s perros al aplicar la va-



‘.cuna, espécialménte con el virus de la enfermedad de Carré\ya-"
que los signos y lesiones fueron caracteristicos de éstav(és).‘
-boé otra parte Martin y'Koswan reportan. que tambien el virus -
de la enfermedad de Carré puede causar un efecto de inmunosu--

oresidn debiqo,a Ta supresidn de linfocitos T y B en perros

7>‘afectados con la enfermedad (32).

) B]ack reporta que al aplicar una vacuna de virus vivo

',:modif1cado de una cepa no v1ru1enta de la enfermedad de Carré.

V-tftulos de IgM se elevan rapidamente al final de la;prlmera
- semana’ despues de 1a inoculacién. dec]inando aproximadamenté a

‘IES' ves semauas y t!tulos de :1gG que son los anticuerpos pro-
tectores, se incrementan al inicio de ia segunda semana y per-
sistenidurante 5 0 6 meses tiempo en el cual declinan ya no ggA

tectandose entre 10s 14 y 18 meses (7).
- Mfele y- Krakowka reportan exPeriencias rea]izadas;conxla
“cepa virulenta R252 del virus de 1a'enfermédad'de Carré al ino

" cularla en perros gnotobioticos presentandose 3 casos:

1) Perros que murieron de encefa]itis vira] aguda tuv1e-

:'ron poco o ningan ant1cuerpo neutra?fzante contra el virus en-
rﬁsu suero El an&]isis de las muestras séricas revels. que. sem¥z

"presentaron limitadas cant1dades de anticuerpos contra el nu—;
cleocapside viral (NP ). contra la fus16n de glicoproteinas (F):
'y contra 1a matriz proteica (M) desde la primera semana des- -

”pues»de Ta inoculacion hasta la muerte.y.ningun anticuerpo con
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tra la'hemoéglutﬁnjnaﬂ(ﬂ) y . la proteina fosforilada (P).

~2) Perros due'deéarkol1aron répida enéefalitis no éupurar
tiva diseminada subc]inica con ‘desmielinizacidn despues ‘de la-
‘infeccidn presentaron una baja producc16n de anticuerpos ‘con--

tra Ias prote1nas NP y F en la primera semana posterior a 1a -

"~1nocu1ac16n 1legando a alcanzar un nivel alto de produccidn ha 

cia la cuarta semana; antrcuerpos contra los 3 restantes poli-

'pept1dos He P y M fueron detectados en la tercera semana poste-

rior a la inocu1ac16n. BaJos niveles de anticuerpos contra la=~

'prope1na H, permanecieron durante todo el perfodo de observa--
'cidh; mientras que incrementos shperiores a los niveles traza-
para las proteinas PyM fueron observados entre ]as 5y 7 se-'

 manas posteriores a la 1noculac16n.,

3) Perros que no'desérrollarOn signos c]fnicos.é eviden-
c1as pato]dg1cas de encefalitis y fueron cons1derados anima?es
‘convale5c1entes normales. presentaron gran cantxdad vy en. form;
r&pida anticuerpos contra todos los p011pept1dos a partir de -i'

i-Ia segunda semana posterior a la inoculac16n (35)

Gorman seﬁala que los anticuerpos contra el virus de Ia-i‘

enfermedad de Carré en presencia de una ruta de] complemento,i‘

:;,a1ternat1va. pueden destruir céIuIas infectadas con el virus,-

vbiEn_presencia del” cqmplemento solamente la destr&ccidn’cétu}gr{
':ho:fue.qbéétvada. Esto$ resultados sugieren que una ruta del -

complemento alternativo es esencial para la destrucci6n de cé-
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lTulas dJnfectadas con el virus, ya que en ausencia de esta ru-
ta del comp]emento alternativa los anticuerpos de1 ‘tipo IgG -~

pueden e11m1nar gl1coprote1nas virales de la superficie de cé-

lulas 1nfectadas con el v1rus, pero no destruirlas, pudiendo
_esto influenciar en la persistencia de la'infecciﬁn:viral -
(17). Por otra parte Appe1 y co]aboradores reportan que pe- -
‘rros que estén 1nfectados o perros moribundos despues de expo-
ner1os al v1rus de la enfermedad de Carreé, presentaron en su. -
suero ant1cuerpos que neutra11zaron a] virus cuando fueron pro
. bados en cu1t1vos de macrofagos pulmonares de can1nos. pero. fa
1laron en 1a neutralizacidn del virus cuando fueron probados -
en c&lulas epitelijales, linfaticas o fibroblastos; concluyendo
que 1a adhesidn del complejo anticuerpo—virus de la enfermedad
.de Carré a los receptores Fc de los macréfagos fue esencial pa
ra‘la neutralizac16n de1 virus y si esta adhesifn fuese obsta-
cu11zada, el complejo. ant1cuerpo -virus pudiese 11egar a ser - .
»1nfectante para los macréfagos.' En contraste el suero de pe--
- rros convalescientes neutrallzo al virus de la enfermedad de -
?3Carré cuando fue probado en células epiteliales, Yinfﬁticas, -

;fibroblastos y macrﬁfagos (3) Tamb1én Metz]er y'colaborado--~

‘i*res seﬂalan que cu1t1vos primarlos de fibrobIastos de bovino y

'7té1u1as cerebrales de canino: 1nfectados con la- cepa virulenta- 
‘R252 de 1a enfermedad de- Carré fueron recultivados en culttivos
:de célu1as Vero transf1r1endo 1a /infeccidn persistente pero -
‘quiando,1nversamente con‘e1 nivel de pasajes in vitro o edad-
fdel'cultivo infectado; es decir a méyor.edad o maydr nimero de
'ipaﬁaJeS'és menor la persisfdncia de_Ta infeccién. Las sucesfi-

vas transferencias del virus a células Vero fueron reconocidas
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por la” formaciGn de’ sincitios v1rales, por 1a r6p1da disemina-
Vcidn del antfgeno viral en todo el cultivo ce1u1ar y. por 1a re-
“cuperacidn de célu1as Vero libres y virus infectante en culti-
,’VQ de fluidos. 'Con el tiempo el efecto citopdtico del virus -
"en los  cultivos cefulafes desaparecib 1legando a confﬁndirse -
con célu1as‘control na infectadas diferen@iindolasvso]amente -

-por medio de un inmunoensayoc para detectar- el antfgﬁno vikai,-

’fEStbs mismos investigadores mencionan que otros cientfficos
f:hah realizado estudios sdbre la persistencia viral en células,
'Tencontrando al intérféron; a la mutacién viral y a la interfe-
‘lenc1a defectuosa como probabies causantes ue ia persistencia -

.deI virus (34).

La inmunizacién pasiva de cachorros usando antisuero no-
"es recomendada’ deb1do al retardo en ta: subsecuente 1nmun1za- -
c16n activa y parece tener menos mér1to en muchos casos que do',

sis mu1tiples de ‘vacuna con virus vivo atenuado (13)

81ythe Y. co1aboradores recomiendan el ‘uso: de vacunas con

'v1rus muerto en fe1inos expuestos potencialmente al virus de
~Ta enfermedad de Carré (8), en contraste’ Montali y‘colaborado—

wres’ probaron que una vacuna de v1rus vivo modif1cado contra la'

ﬁ enfermedad fue 1nmunogénica ¥ segura en perros de las praderas,
-Tobos,: pandas, zorras de d1ferentes tipos y hurones, en tos  -°

‘f‘cua1es 1os tttulos virales excedieron de 1: 512 y persistieron-
ipor muchos meses dgspues»de la vacungciﬁn. solo en un panda a-

el cual se le administrd la vacuna de virus vivo modificado mu



57

r16‘16vdfés después dé una neqmonia'bacteriana;'cuestionando -
."la:ppsibilidad de que;1a vacuna pudo haber desafro11ado'inmhhg
supresién en este animal (36); tambien Granfieid y colaborado-
res reportan infestaciones masivas con nemdtodos .y ;éstodOS'ig
‘testinales en.mapaches afectadoé_con-eI yirus.dé 1a enfermedad
de Carré cuéstionando de iguaT méhera Ta posibilidad de que el
virus pudo haber causado Inmunosupresidn en éstos. siendo vul-

A’nerables a los parésitos intestina]es (10)

’ En estﬁdius realizados por Gorska y quski seﬁalan_qﬁe -
ia vacuna contra ia enfermedad de Carré {canivac F) aplicada -
en _forma de aerosol fue'efeétiva én'visoﬁes en un 95% y en ga-~
:to montes en un 100%. al ser.puestOS'en contacto experiméntal--
:.mente con una cepa v1ru1enta del wirus y en un 100% en las ‘dos
Z’espec1es al ser ap11cada por via subcutanea., Despues de 4 me-?
[‘ses de Ia yacunaciGn en,aeroso],rarr1ba de un 70% de visones -
'presentafon anticuerpos, en cont?aste con labvacunacidn por -
via subcutanea que dié meJores resultados ya que 4 meses des--
pues los visones presentaron anticuerpos especfficos en un . -
1002 (18) : De igual manera estos mismos investtgadores seﬁa--
1an en otros estudios que al aplicar ya sea una vacuna monova-j
lente de la enfermedad de Carré o una vacuna bivalente conte-—
;;n1endo e1 v1rus de Ia enfermedad de Carré y el de ‘1a enferme--
dad de Rubarth a grupos de zorras,‘los ant1cuerpos especfficos
para cada fraccién. fueron; demostrados en el suero de éstas -
2 (19). Tamb1en Shen y colaboradores reportan que al apTicar -

- una vacuna hecha a base de virus v7y0‘mod1ficado cepa -
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.Rockborn de la enfermedad»de CarrE en hurones por via {ntfqug
cuiér_y subcuténea no hubo diferencias en cuanto al .grado de - . -
proteccidn cuando se compararbn las dos vfas;'desbfehdiéndose—
dé ésto que las vias de administrafidn no deben-ser un factor-
que vfecte ios procedimientos de vacunacidn cbntrd;lé enférme-_;

. dad en hurones y visenes (41).
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