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OBJETIVO3

Revisar la informacidn existeante y actualizada, sobre las
enfermedades inmwnoldgicas, en las diversas especies domésticas.

Analizar las caracterfsticas clfnicas de las enfermedades
inmnoldgicas, en las diferentes especies domésticas.

Servir como consulta, para alumnos que estén cursando la
asignatura de Inmunologia Veterinaria, u otras asignaturas re-

lacionadas con el tema.



dSTIFICACION.

El Médico Veterinario Zootecnista como todo profesionista,
se enfrenta a muchos problemas cotidianos durante el desarrollo
de la.actividad profesional, dichos problemas tienen gne ser re
sneltos, vtilizando los métodos y medios adecvados para cada ca

80

Por lo cwal es necesario el conocimiento de padecimientos
como 1las enfermedades inmnoldgicas, a las gque se les resta im
portancia, comparandolas con las de tipo infeccioso. De agui na
ce la ingnietnd de realizar éste trabajo, y as{ de algina maners
contribuir a 1la difusidéa del conocimiento de las mismas.

Ademds en esta época, las enfermedades inamnoldgicas estan
diendo nds comines gve en otra dpoca, gnizd esto sea debido a
gqwe en la actvwalidad haya mds informacidn sobre esta enfermeda-

des gqve en el pasalo.
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IATROD"CCION

£l organismo aninal posee un complejo sistema que tiene ce-
racterfaticas de "vigilancia" para cualémier organisio o substen
cia extrala que pndiera daflarlo. Mediante este sistema el indivi
dwo es capaz de reconocar materiales diferentes a su constitucidn
y en esta forma también es capaz de reaccidasr contra estos. Es-
to, bdsicamente es lo gue constituye la capacidad inmwnoldégica
de proteccidn (18,32).

El concepto de vigilancia se hace evidente si experimental-
mente se s;xprima la respuesta inmune con difereates substancias
o fdrmacos, de manera que se pueda tolerar la implantacidn de a-
gentes infecciosos, de injertos exdgenos o exacerbar la frecuen~

cia de tumores como ejemplos cldsicos (32,58,66).

Tl sistema inmune preaeanta, por lo taato, caracteristicas
de proteccidn coatra el aiaque, la invasidén o la proliferacién
de agentes extraflos dentro del orzanismo animal; es decir, es ca
paz de reconocer qué substancias son propias y cuales no lo son

la respuesta inmne contra los agentes extrafos puede divi
dirse en wna forma awy simple ea respuesta humoral o mediada por
anticuerpos y respuesta celular mediada por célnlas especfficas
T de 1a respuesta inmune (32,58).

Por supnesto que exisie una amplia gama de mecanismos 3de
defensa inespecf{ficos deantro de la respuesta inavne, como por



-4 -

ejemplo barreras mecdnicas y productos quimicos, como podrfan
ser las micosidades gue cubren las mucosas, aspectos de descamg
eidn, e inclusive flujos dentro de una clasificacidén fisica; o
productos como enzimas, grado de acidez o alcalinidad dentro de
una clasificacidn quimica. Y adn podrfamos hablar de factores
bioldgicos como competencia de bacterias coa 1la flora normal el
intestino por dar un ejemplo {32,75).

Se puede considerar gue este sistema inmunoldgico tiene co-
mo finalidad fisioldégica el protezer coatra el lafio que posible-
mentes agentes como microorgainismos pudieran ocasionar, o la vi-
gilancia y supresida de células extrafias y anormales que en cier
ta forma pudieran daflar al orgaaismo (32,75).

De acuerdo con estos antecedentes, la proteccidén por medio
de inmunoprofilaxis swele llevarse a cabo en forma rutinaria pa-
ra algunas especies con diversos ant{genos especificos, conaigliég
dose inmunidad protectora en un lapso razonablemente corto, con-
siderdndose exitosa la vacunacidn (58)

Por otro lado, se¢ ha observado y experimentado, que en mu-
chos casos la resapuesta protectora esperada no se lleva a cabo,
3ino que ocurre lo conirario, presentdndose un dafio por aspectos
inmunoldgicos que en ocasiones inclusive provoca la muerte del ip

dividuo (66).

Este feadmeao es lo que se considera una consecuencia patold
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gica de la respuesta inmune y es devido & wa coxportamiento ce-
Inlar diferente o no esperado, gue ocasiona desde daflo tisular
local, hasta muerte del individwo, pasando por fases cozo eafer
medales hemolfticas, padecimientos glomermlares, inmunodeficin-
cia y neoplasia, por mencionar solo algnaas alieraciones (7s5),
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CONCEPICS .

A) Concepto de Hipersensibilidad.

Cuando un individuo ha sido inmunoldégicamente sensibilizado
por primera vez, con un contacto adicional con el aat{geno puede
llevar ao sélo & la respuesta inmune secundariae o anamnésica, 8y
no también_ puede causar reacciones de daflo tisular; eatoaces se
habla de reacciones de hipersensibilidad. Coombs y Gell ( 66 )
definen cuatro tipos de hipersensibilidad de acuerdo con la clase
de inmunoglobulinas involucradas y los mecanismos de reaccidn con
el antigenc. la clasificacidn primaria o' elemental de la hipersen
sibilidad coloca a esta Yltima en dos grandes categorias: hipersen
sibilidad de tipo inmedieto (I, II y III) e hipersensibilidad de
tipo tardfo (IV). La hipersensibilidad de tipo IV implica recepto-
res ligados & la puperficie de linfocitos y ha sido llaumada sensi-
vilidai de tipo tardfa, porque la reaccidn ocurre en un lapso mfs
largo (66,32, 75).

B} Clasificacién de HIPEISEJSIBILIDAD ( tipos )
TIPO I HIPEBSE.SIBILIDAD ANAFILACTICA
TIP0 II HIPERSESSIBILIDAD CITOTOXICA
TIPO II1 HIPERSESSIBILIDAD POR COMPLEJO3 INMTNES
TIPO IV HIPERSENSIBILIDAD RETARDADA MEEIADA POR CEL'LAS

C) HIPERSENSIBILIDAD DE TIPO 1. AWAFILACTICA
Definicidn. Es una reaccidn de hipersensibilidad inmeliata,

¥y ocurre cvando un antigeno reaccions coa mua clase de anticuer-
cverpos ligedos a mastocitos, células basdfilas o células caba-
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das. La reaccidn antfgenc-aaticuerpo lleva a la degramulacidn

de los mastocitos y se produce la liveracidn de amiaas vasoactl
vas. Los anticuerpos involucrados son llamados homocitotrdpicos.
La principal manifestacidn de la anafilaxia ea todas las especies
estvdiadas, resulta ser primariamente la coatraccidn de la muscu;
latura lisa y dajo del endotelio vascular, sin embargo la inteasi
dad de la reaccidn difiere marcadamente enire las diferentes espe
cies y la muerte puede ocurrir en materia de minutos, si no se da
un tratamiento adecnado rdpidamente (58,66,75).

Inmunoglobulinas Involueradas.

Los anticuerpos IgE, son de gran importancia c¢lfinica como me-
dindores de reacciones y enfermedades atdpicas. Los .anticuersos.
1gE son citofflicos para los mastocitos, baséfilos y neutrofilos;
estas inmunoglobulinas estdn unidas a la superficié celular de las
célvlas cebadas por la fraccidn Fc del aaticuerpo y la especifici-
dad de la molécula de anticuerpo estd dada por ia fraccidn Fab que
se encuentra libre y es capaz de unirse en forma espec{fica con el
antigeno. Cuando antfigenos especificos reaccionan con anticuerpos
IgE adheriéndose & 10s mastocitos o receptores de membrana de lew
cocitos, la reaceidn resnlta ea la degranulacidn de mastocitos o
leucocitos, con liberacién de histamina o el desarrollp de infla-
macidn (6,32,58).

Algunas subclases de IgG también inducen anafilaxia, y son
citotrdpicas, y se ha demostrado que esta iamunoglobulina se une

a los mastocitos con mayor afinidad (6,72)
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Control de la Produccidn de IgE.

La IgE tiene la concentracidn mds baja de las eciaco cla-

ses de inmunoglobulinas en el suero y la magnitud de su confluen
cin metabdlica es a'proximadamente 100 mil veces mds pequefia que
1a IgG. la baja concentracidn de IgE en el suero es el resultado
de que tiene la mayor tasa de recambio de todas la3 inmunoglobu-
linas, la vida media mds corta y la menor tasa de afntesis de las
inmunoglobulinas (15,18,58).

La IgE sigue un patron dnico en el metabolismo, provablemen-
te la inminoglobulina IgE es catalizada en parte por un mecanismo
¥nico no disponible para otras inmunoglobvlinas. La superviveacia
de 1la IgE estd prolongada en pacientes con aumento notorio en su
concentracidn sérica de ella, especialmente en los enfermos de
mieloma multiple. Esto ha sido atribuido a la tendencia normal de
la IgE de.fijarse a los receptores superficiales de las células
en diversos tejidos. Es posible que la fijacidn normal de la IgE
a los receptores de la superficie celular puede estar también
involucrada en el catabolismo normal de IgE. los enfermos con =
muy altas concentraciones le IgE pueben haber saturado las célu-
las con receptores superficiales involucrados en el catabolismo
de IgE, dando por resultado la supervivencia prolongadae para las
moléculas de IgE que no estdn unidas a dichos receptores de la su
perfice celular .,

La deficiencia de IgE se encuentra con frecuencia asociada a
la deficiencia selectiva de IgA. La deficiencia de IgE presente
en estos enfernos es debida a la disiinucida en la sfatesis de la
misma (58.72).
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Genética de la Respuesta Alérgica.

Existe una fuerte pxjedispoaici'én' hereditaria al desarrollo
de manifestaciones alérgicas. Si un.paciente es alérgico, su fa-
milia tendrd uaa historia clfnica para estas alergias. Las razo-
nes para esta situacidn no son todavia compreandidas, se ha suge-
rido que individnos 'atdpicos produces mayor cantidad de IgE que
1~ normal, posiblemente de un tipo variaate. Sobre lé. produccidn
de anticwerpos IgE por individuos atdpicos puede ser particular-
mente estimulada cuando el antfgeno es introdveido por via trans
mucogal (6,58,72,75).

En individuos alérgicos se mmesira la gran tendencia que
tienen a la liberacidn de histamina al contacto con el alérgeno.
Algunos sujetos alérgicos, se ha visto que son sensitivos a la
histamina que la pobiacién normal .

Indudablemente, la constitucidn gendtica del individuo afeg
ta estae respuesta. Por ej. alergias como la fiebre del heno del
perro ocurre en familias de individuos relacionados. Ademds de la
predisposicidn gendtica, ia via de exposicién, también afecta la
induccidn de anticuerpos IgE. La exposicidn al alérgeno inhalado
tiende a desarrollar hipersensibilidad tipo I, en tanto que la
inyeccién parenteral del mismo inmundgeno produce saticuerpos
1gG. Esta diferente via se emplea clinicamente en procesos de de
sensibilizacidn para tratar aelergias ($,58,72,75).
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CLL"LAS Y MEDIADURES IdVOLI"CRADOS Ed LA HIPLUSENSIMILIDAD TIPC I ANAFILACTICA

MEDIADOR

histanina

serotoning

bradieuinina

prostaglandina E2

prostaglandina D2

thrombuxane A2

lencotrienos SRS~-A

lencotrieno B4

DAF

dopamine

ORIGEN

megtocitos, baséfilos,
plaquetas

mastocitos, basdfilos,
plagquetas

derivado de la gama 2
globulina del plasma

plagretas, lencocitos,

© celvlas miacwlares lisas

plagnetas, mastocitos
plagnetas, polimmclea-
res.

lencocitoa, macrifagos

lencocitos, nacrdfagos

basdéfilos, monocitos neu-
trofilos y plagvetas

‘'mastocitos

CARACTERISTICAS

contraccidn de la musculatura lisa.
contraceidn de la musculatura lisa.
contraccidén de misculos 1lisous.

vagodilatador, potencializador de los leuco-~
trisnos .

vagodilatador, aatiagregaate, potencializa-
dor de los leucotrienos.

proagregante, vasoconstrictor, bronecocoiis-
trictor.

miotropes, broncoconstrictor, avmentan la
permeabilidad vascular, induce bradicardia.

quiniotdctico, adhesidn de los leucocitos,
degranmlacidn de los leucocitos, miotrope
de parénguima pulmonar.

agregacidn de plaquetas

avmenta la liberacidn de histamica y lenco-
trienos.
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¥EDIADCR ORIGEN CARACTERISTICAS
ECF=A mastocitos gue atraen a inhibe la liberacidn de histamina, inac-
eosindfilos tiva enz. de la histamina, inhibe rsgra-
aulacién de mastocitos y baséfilos.
PGF=A mastocitos induce la formacidn de prostaglandina PGF 2
y PGE.
HCP mastocitos provoca acnmulacidn de granulocitos neutro

f£{licos gue liberan anzimas lisoadmicas.

(66,47,75).
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~Aceidn Fargagoldgiop.

Los mediadores preformados (histamina, serotonina, dopamina,
factor quimiotdetico eosinofflico de anafilaxis:t ECP-A) son libe-
rados como resultado de la unidén del antigeno con las IgE membra-
narias.

Estos son responsables de las primeras alteraciones que apa-
recen rdpidamente (algnnos segundos 0 algunos minutos después al
contacto desencadenante, a 1o que seé le da el nombre de hipersen-
sibilidad inmedists (72,75). '

Histamina

Ia histamina, se sintetiza a partir de la histidina bajo la
accidn de una carbtoxilasa de histidina citoplasmftica.

Ests es almacenada en los grdaulos de baséfilos y de los mag
tocitos de la mayor parte de los tejidos {notablemente dentro de
los mastocitos de los pulmones, intestino y piel). En todos los
maniferos estudiados, especialmente en el caballo, la histamina
puede ser liderads s partir de uns serie de mecenismos inmunolé-
gicoa.

Ella ejerce sus efectos farmacolégicos y fisioldgicos eficaz
mente sobre dos %tipos de receptores membranarioss los receptores
Hl y Hz.

La estimmlacién de los receptores Hl es posible con déviles
dosis de histamina, los receptores Hz necesitan cantidades mis
izportantes.

Por accién sobre los receptores ﬁl la histemina provocat
- contraccién de las fidras musculares lisas de los brongvios y

del intestino;
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auvpento de la vasopermeabilidad capilar debida a una desuaidn
de 1as célvlae endoteliales;

- vasoconstriceidén pulmonar;

- prorito (lam histamina es una de las mds poderosas substancias
pruritoginosas).

excitacidn de las terminaciones nerviosas que pueden contri-

tuir a la broncoconstriccién y a 1a depbresidn cardfaca por
reflejo vagal, por ejemplo:

-~ estimvlacidn de la produccién de moco nasal;

- gnimiotactismo frente los gramlocitos ecsindfilos y neutré-

filos;

auvmento de la tasa intracelular;

- liberacién de prostaglandinas P2 (PG F2 ), PGE,, P0D,, trom
boxane y proastaciclina.

Por accién sobre los receptores B, la histaminat

- estimmla la produccidn de moco bronguial;

- estimula la actividad de los linfocitos T supresores;

- provoca una broncodilatacidng

- anments la tasa celular de AMPc;

-~ inhive el quimiotdctismo de los granulocitos eosindfilos y neu-
tréfilos;

- inhibe la liberacién de IgE dependiente de los mediadores con-
tenidos dentro de los baséfilos y los mastocitos.

Los efectos de 1a histamina sobre una célvla dada, o sobre
wn érzano son el reflejo de la reparticidn y del mimerc relati-
vo de estas dos categorfias de receptores.
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Clinicamente, la liberacién de histamina conduce a:
- eritema cntdneo prmriginoso acompaBado de la formacidn de pd-
pnlas edematosas; ’
brococonstriceidn e hiperproduecidn de moco dentro de las

vias respiratorias;
- calambres intestinales e hipersscresidn gdstrica;
hipotensién y arritmia cardiaca.

La liberacién 3e hiatamina est£ sujeta a wn efecto de ac-
cidn negativa. fsta accién se ejerce a las concentraciones del
orden de 10"7 ¥ para la estimulacién de receptores Hz' como bu~
rinamide refuerze la libderacidén de histaming.

le liveracién exagerada de histamina se acompafia de una dig
nimeidn celvlar de tasa de AMPe. En consecuencia si el empleo
de antihistaminicos Hi (anti histaminicos cldaicos) pueden ate-
nnar las manifestaciones clinicas de 1la reaccién anafilactica,
los antihistaminicos Hz al contrario refuerzazan la reacidn.

Ia histamina es reconocida en todos los mamiferos, ella jue
#8 vn papel prelominante dentro de todas las especies en la ana-
filaxia.

La histamina es wno de los mediadores principales en el hom-
bre y en el perro. Por el contrario, en los bovinos, el papel pa-
rece ger reducido; participa en la hipotensién y en la angustia
respiratoria.

En el caballo 1la histamina participa en la apnea provocando
wna contraccién le los miscnlos lisos de las vias respiratorias,
y también interviene dentro ie la formacién de los edemas y eri-
temas cutdneos, sin embargo, 1la histamina no parece ser el prin-
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cipal mediador de la anafilaxia (6,15,19,34,43,46,58,72).

Serotonina

La serotonina es otro mediador preformado que provoca una
respwesta inmunitaria de tipo I en ciertas especies animsles en
rartienlar el conejo, los bovinos y el caballo.

Tate mediador es sintetizado a partir del triptofano y es
almacenado dentro de los grdnulos de los mastocitos y de los gra
mlocitos baséfilos.

Las plagquetas contienen igvalmente la serotonina, pero son
ineapaces de sintetizarla. la serotonina avmenta 1la vasopermeabi-
1lidad y provoca nna contraccidn de los mdsculos 1lisos (15,32,58,.
75). )

Dopamina

la dopamina es almacenada dentro de los mastocitos, pero -
nicamente en 108 bovinos. Esa liberacién puede ser debida a un
conflicto inmunoldgico que contribuye escencialmenie a aumentar
la liberacidén de histamina y de los levcotrienos a partir de los
mastocitos pulmonares (58,75).

Pactor uimiotdctico Eosinofflico de Anafilaxis (- ECP-A) 3

Es una substancia de poco peso molecular, liberada por los
mastocitos, .dotada de propiedades qnimiotdcticas para los eosind
filos y es llamada ECP-A.

Los eosindfilos son atraidos sobre el sitio de la reaccién
sobre “n papel regulador.
« Produncen un factor inhivilor de la liberacidn de histamina.
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- Producen las enzimas inactivantes de 1a histamina, el factor
activaior de las plaquetas y ciertos levcotrienos.
- estos inhiben la regranulacién de los mastocitos y de los basd
filos.
¥l papel de la ECF-A en los mamiferos domésticos .es poco co-
nocido (15,75).
Pactor Quimiotdctico Neutrofflico de Anafilaxia: NCP-A
El NOF-A es liversdo por los mastocitos y es una proteina
de peso molecular de 600 000D.
Su actividad se ejerce sobre todo frente & los granuloci-
tos neutrofilicos «
) Provoca una acwmulacidn de grantlocitos neutrdfilos gve 1li-
beran el contenido de sua enzimas lisosdmicas, cont'ribuyendo a

inflamacidn tiswlar (15,54).

Mediadores de Nueva Teneracidn.

Factor Activador de Plaquetast (PAP) :

Ean el conejo la liberacién de este mediador es en el sitio
de la interaccidén del antfgeno con las inmnoglobulinas de la
clase E membranarias de 1los basdfilos.

Otras célvias son svceptibles de prodwecir PAF. Estos son
los monocitos, grammlocitos neutréfilos y las plaquetas, pero sg
bre todo los macréfagos slveolares y peritoneales, asf como los
mastocitos de los mam{feros.

Concierne a los macrofagos y a los mastocitos la liberacién,
y es dependiente de un coatacto ant{geno-IgE membranario
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El PAF es un fosfolipido y la actividad priancipal del PAF
se ejerce a dosis débiles; su accién consiste en una mgregacidén
de las plaquetas. Eata agregacidn requiere la presencia de cal-
cio y se acompafia de la liberacidn del contenido intraplaqueta-
riot histemina, serotonins , factor 4, tromboxane y el PAF mismo.
Inyectado el PAF por via intradérmica provoca un eritema y la a-
paricién de pdpunlas ,

La inyeccidén por vis intravenosa acarrea una trombocitope-
nie, disturbios del ritmo cardiaca y una hipotensidn suceptidle
de conduecir un colapso cardiovaascular y ain la muerte

la administracién en aerosol es seguida de la aparicidn de
nn broncoespasmo y de un edema pulmonar ,

El PAF pnede actvar sin intermediacidén de las plaquetas.
En efecto, en la rata provoca una hipotensién y una vasodila-
tacidn, entonces las plaquetas de este animal son poco sensi-
bles a esta accidn (15,18).

Cininas.

Ia tasa sangninea en cininas se aumenta durante las reag
ciones de hipersensibilidad inmediata .

Las cininas sumentan la permeabilidad capilar y son agen-
tes brongnioconstrictores.

Los magtocitos pulmonares liberan una enzima comparable
a la calicreina, y engendra muchos peptidos dentro de la bradi-
qrinina. la presencia de bradiciziia s puesta en evidencia en
mmchas especiess cobayo, perros, caballos, bovinos.

los anti-inflamatorios no esteroides, en particular los
fenamates, inhiben la produccicn de cininas y protege partiocu-
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larmente al caballo de las consecvencia de la anafilexia.
La braidicinina . s igualmente capdz de provocar una libera-
cidn de prostaglandinas (6,15,32,58,75).

Factor Generador de Prostaglandina de Anafilaxia (PGF-A)

Ia PGF-A es una substancia regulada por los pulmones humanos
dentro de la anafilaxia. Este es un pequefio péptido de peso mole-
cnlar 1,450, producido por los mastocitos. Este compuesto no es
preformado, pero #s rdpidamente sintetizado.

Tna vez excretado el PGF-A induce a la formacidn rdpida de
prostaglandina principalmente de PGP2 y de PGE. la concentracién
ndxima de prostaglandina es alcanzada de 5 a 10 minutos.

El mecanismo por el cual el PGF-A conduce a 1a liberacidn
de prostaglandinas no es bién conocido. Se dice gue su activi-
dad b_e ejerce a una temperatura comprendida entre 37°C y 41°C
vara wn PH éptimo de 8 y que requiere la presencia de iohes.de
ealcio ,,

Su actividad parece ser limitada a estimular la sintesis
de prostaglandinas, mf€s no excluye qve este involucrada en la
sintesis de leucotrienoca. Sv papel en los animales domésticos
es actmalmente imprecisc. (47).

Prostaglandinas.

las prostaglandinas estan implicadas dentro de las reactig
nes inflamatorias y en efecto sus concentraciones avmentan den-
tro de los lfquidos inflamatorios; su sintesis es inhibida por
los anti-inflamatorios, y tienen propiedades pirégenss. la pros-
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taglandina ?2 ¢9 1n activo broncoconstrictor, y la prostaglandi-
na D2 es igualmente vasodilatasdor y anti-agregador. pero es dbron
coconstrictor. Esta potencializa mds la accidén de los leucotrie-
nos,

La prostaglandina Ez svmenta la frecvencia de los movimien-
tos ciliares del drbol respiratorio, y esta dotada de las mismas
propiedades. Asf, su inyeceidn por via intradérmica conduce a .un
eritema y a un edema. Ademds, potencializa los efectos quimiotdg
ticos del lencotrienc, as{ como los efectos vasodilatadores de
1a bradicinina y el anmento de la vasopermeabilidad de la hista-
mina 15,47,72,75).

Lencotrienos. .

E) levcotrieno B, ejerce numerosas actividades, es un pode-
roso agente - que actfs sobre el paréagquima prlmonar, potencializa
los efectos de la bradicinina, y da propiedades quimiotdcticas
para loa granvwlocitos y awmenta la permeabilidad capilar. Den-
tro de esta ¥ltima actividad su modo de accidén ee parece a la
del fragmento 05. del complemento que afecta la permeabilidad de
manera indirecta para el reclutamiento previo de los gramuloei-
tos , R )

Los lencotrienos C4, D4 y E4 constitvyen el SR3-A ( substan
cia de reaccidn lenta de una'filgxia el cval provoca una cohtrac-
cidén lenta y constante de los misculog 1isos. Esta actividad es
particnlarmente marcada sobre la mmaculatura de las vias respira-
torias y se prolonga de 15 a 20 minutos .,

la accidn mfotrope de los leucotrienos C4 y D4 es 100 veces
syperior a la de la histaminas y 500 veces superior a 1a de 1la
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prostaglandina !‘2 .

la SRS-A es mfs activa sobre las vias respiratorias bajas y
el parénquima pulmonar que sobre las vias respiratorias altas,
esta actividad de contraccidn también se observa sobre el fleon.
Los efectos de SRS-A no se limita & una accién sobre la muscula-
tora lisa. El luecotrieno C4 es vasoconstrictor y el lsucotrie-
no D4 induvce un anmento de la permeabdbilidad capilar.

Fl SRS-A posee as{ efectos cardiovasculares importantes; la
inyeccidén intravenosa de LTC‘ provoca una hipotensién en el cobda
yo a 1la dosis de 500 mg/kg.

En £in los leucotrienos son capaces de sumentar la produc-
¢idn de moco & wna concentracidn svwperior a la de la actividad de
la histamina (6,15,45,47,58).

Thromboxane.

El thromboxane sintetizado, esta presente sobre todo dentro
de las plagnetas, pero tanbién dentro de los macréfagos y el pa-
renquima pulmonar; transforma las proataglandinas 02 vy H,‘,.on
thromboxabe Az. convirtiendose ella misma rdpidamente en una svbg

tancia thromboxane 32 .

El thromboxane A2 es un agregador plaquotario, vn vasocons-
trictor y vn poderoso broncocoanstrictor .

El thromboxane y los leucotrienos son los principales media
dores en el hozbre (en particular dentro del asma

Bl thromboxane, las prostaglandinas y sobre todo los leuco-
triencs se cnentan entre los mediadores principalee de la anafi-
laxia en 10s carneros y los bovinos (15,47).
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Pruebas utiles dentro de las Alergias.

Reaccidn de Prausnitz-Kiistner o prueda de anafilaxia cuta-
nea pasiva (ACP). la cantidad de IgE humoral en el suero animal
es muy baja (10-70 mg/100ml). Sin embargo, la inyeccién intra-
dérmica de suero dilwido de un animal donador inmune, sensibili
£a los_mastocitos de la piel de un animal receptor no inmune,
esto prede sor demostrado sl aplicar una inyeccidn posterior de
alérgenos especi{ficos bajo estudio, en la misma drea de piel. la
introduccién de antigencs a gonas de piel sensibilizadas pasiva-
mente con anticuerpos induce vna Teaccién inflamatoria caracte-
ristica con edema y enrojecimiento (32,58) .

La transferencia pasiva de anticuerpos reaginicos de sensi-
bilizacidn crtanea fué observada originalmente por Pransnitz-Kiist
ner, por 1o tanto la prueba se conoce como P-K. Los anticuerpos
I2E homoeitotrdépicos transferidos en forma pasiva permanecen uni-
dos & los monocitos de la piel por semanas. En comparacidn, la
I1gG heterocitotrépica transferida en forma pasiva desaparece de
1as células de la piel en unas horas. As{ el tiempo transcurrido
desde la inoculacidén diferencia estos dos tipos de anticuerpos
(32,58) ,

Prueba de Ansfilaxia Cotdnea Activa (ACA). La administra-
cidn intraiérmica (inyeccién, raspadura o pinchazo) de alérgenos
especificos en individnos sensidilizados produce uaa respvesta
anafildctica local, si existen anticuercos reaginicos homélogos.
Eata prueba es el procedimiento estandar para identificar alér_
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genos axbientales como polen, substmncias alimenticias, moho y
polvo qve causan formas crénicas de sema o rinitis. También se
emplea para determinar hipersensibilidad a medicamentos poten—
ciales (32,19).

Eti a de la erging .

Los diferentes alérgenos mencionados en 1a literatura com-
prendens polen de plantas, mlimentos, caspa de caballos, moho,
polvo, piquetes de insectos, venenos, drogas y pardsitos, los
cnales se han comprobado estdn involucrados en reacciones aléy-
gicas en humanos, bdsicamente bajo condiciones de temperatura,
humeded, presidn atmosférica o estacidn del aflo (58).

Por ejemplo, los antigenos que son inhalados provocan ini-
cialmente una respuests a nivel de vias respiratorias superiores,
gre se tradnce por exndacidn de liquidos por la mucosa nasal
(fiebre del heno), y constriccién tragueobronquial (asma). Si
los antigenos se aplican por aerosol, entran en contacto con los
ojos, ocasionando conjuntivitis con intenso lagrimeo. Los anti-
genos ingeridos originan diarrea y célico, por contracciones vig
lentas de los mfacvlos lisos del intestino. Los antigenos que
reaccionan con la piel dan lugar a fendmenos locales de hipersen
sibilidad tales como eritema y edema. ILa aplicacidn de cualquier
ant{zeno, incluyendo las vacunas, antibidticos como la penicili-
na, hormonas y hasts substancias contenidas como preservadores de
st ras como, catgnt, pueden generar respuestas alérgicas. En ge-

neral los helmitos desencadenan de preferencia respuestas de tis
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ro IgE, y es frecvente que las infestaciones por helwmitos vayan
acompafiadas de diverdos signos de alergia y anafilaxia (75).

Papel Bendéfico de la IgE.

la interaccidén de alérgencs de origen parasitario con com-
plejos de mastocitos e IgE, pueden desempefiar diversas funecio-
nes benéficas de proteccidn en el huésped en la infestacidén pa-
ra pardsitos. Por ejemplo, los cambios de permeabilidad vascu-
lar producida por reacciones anafildcticas locales facilitan el
paso de anticuerpos fijadores del complemento (IgM, IgG), célu-
las inflamatorias y linfocitos T, a sitiocs secuestrados por in-
fecciones microbianas y parasitarias. Se piensa que la diarrea
enterica producida por reacciones de hipersensibvilidad de tipo
1 desempefia una funcién importante en la expulsién de parasitos
tremdtodon en terneras y bacterias poliformes. en cerdos y bovi-
nos (75).
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AHAPILAZIA.

La anafilaxia general es la presencia simultanea de reac-
cidn de tipo I en miltiples drganos. El alérgeno causal habitual
¢3 un medicamento, veneno de insecto o alimento. Ila reaccidn g
de ser provocada por uns cantidad microscépica de alérgenoc y es
potencialmente mortal (2,31) ,

Ia anafilaxia es wna forma general de hipersensibilidad inme
diata que afecta a diversos Srganos de manera simultanea. La reag
¢idn ocurre con rapidez y puede causar la muerte s través de la
obstruceidn respiratoris o el colapso vascular irreversible. la
anafilaxia general es habitualmente mediada por anticuerpos Igk
con liberacién de histamina y de SRS-A, pero 1os mecanismos gue
dependen del complemento mediado por las inmunoglobtulinas Igd o
Ig¥, generan anafilatoxina o cininas y pueden ser la csusa de al
gunas reacciones snafildeticas (2,31,33).

En 1a payorfa de los enfermos, la anafilaxia es un efecto
general de hipersensibilidad de tipo X. El alérgeno se combina

con anticuerpos IgE existentes sobre las células cebadas, las
cuales liberan histamina de sus reservas situadas en el interior
de los grdémlos citoplssasfticos y gue genera SRS-A & partir de
dcido araguidénico en los fosfolfpidos de le membrana. Las pro-
piedades vasodilatadoras avzentadoras de la permeabilidad y cong-
trictoras del mfsculo liso de estos mediadores quimicos, expli-
can 1a mayoris de los cazdbios patégenos en la snafilaxia (2,33).
la liberacidn de histamina también pnede ocurrir en ausen-
cia de anticunerpos IgE pero el significado c¢lfinico es dudoso.
Los anticverpos IgG o Igd que activan el sistema del complemen~
to pueden generar snafilstoxinas Cla y C58, que son productos
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del desdoblamiento de C3 y C5, capaces de estimular la libera-
cién de histamina por las células cebadas. En enfermos con co-
lapso vascular profundo es probable que las cininas, que son g
ligopéptidos con actividad vasodilatadora, sean activadas por el
cinindgeno plasmdtico (33'. 72).

La patogenia de la anafilaxia mediada por el complejo anti
geno-anticuerpo IgE-células cebadas, es el mismo mecanismo res-
ponsable de 1la atopfa, pero los alergenos y la via de exposicidén
difieren, ademds los factores genéticos y érgancs blanco con una
respunesta muy intensificada no se encuentran en la anafilaxia.
Las fuentes mds comwnes de alergenos (33,72).

Caracteristicas clinicas de la Anafilaxia.

La reaccidn empieza segyndos o minutos despuds de la expoad
cidn al alergeno. Puede ser una sensacidn inicial de pdnico o
destrmeeién inminente, seguida rdpidamente por sfintomas en uno o
nfs de los drganos dlanco de los sistemas cardiovascular, respi-
ratorio, cutaneo y gastrointestinal. la respuesta cardiovascular
mede ser periférica o central. Ia hipotensién y el choque son
sintomas de vasodilatacidn arteriolar generalizade, y de sumento
de la resistencia periférica y escurrimiento del plasma de la cip
culacidén a los tejidos extravasculares, disminuyendo la volemia.
En algunos enfermos sin cardiopatfa previa pueden ocurrir arrit-
mias cardiacas. La muerte puede ocurrir por redvccidn del volumen
sangnineo y choque irreversible o por las arritmias cardiacas
(33,43,72).

El pistema respiratorio desde la mucosa nasal haste los brog
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qniclos puede hallsrse afectado. La congestidn nasal desde la
hinchazén y la hiperemia de la mucosa nasal y rinorrea acuosa
profusa con prurito de la nariz y del paladar, simulan una reag
cién agnda de fiebre del heno. La hipofaringe y la laringe son
especialmente suceptidles y la obstruccién de esta porcidn cri-
tica de las vias respiratorias por el edema, es la responsable
A€l fallecimiento de algunos enfermos. La obstruccién bronguial
por el broncoespasmo, el edema de la mucosa y la hipersecresién
de moco, dan por resultado un paroxismo semejante al del asma de
disnea por jadeo. la obstruccién de las vias respiratorias de me-
nor calibre por el moco conduce a la insuficieacia respiratoria.

I.A piel es un érgano que frecventemente sirve de blanco en
la anafilaxia, ocuvrriendo prurito generalizado, eritema, urtica-
ria y angioedema. Ocasionalmente la urticaria puede persistir
por muchas semanas o meses deapués de que todos los denmds sinto
mas ya han desaparecido (8,15).

La afeccidén del sistema digestivo ocurre debido a la contrag
cidn del misculo lieo del intestino, resultando un dolor abdomi--
nal como calambre y a veces nauseas o diarrea. De manera seme jen-
te, la contracéién del misculo uterino puede causar dolor pelvi-
co (33,43,72,77).

Diagndéstico Inmunoldzico.

En los humanos donde se han estudiado eate tipo de fendmenos
la historia clfnica de sfintomas y aignos de anafilaxia, inmediata
mente después de la picadura de insectos, de la administracidn
por via parenteral de algin meiicamento o alimento gue pudiera cau
sar anafilaxia, resvlta suficiente para hacer el diagndstico
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Ocasionalmente alguna reaccidn ocurre despuéa de la inyec-
cién de 2 medicamentos con alto potencial anafildetico ( por e-
jemplo, la penicilina y el svero de caballo) o después de algu=-
na comida que incluya alimentos sospechosos como pescado, legum
bres, nueces 0 fresas. "na prueba cutanea positiva inmediata al
medicamento o alimento sospechoso puede dar el diamgaéstico, pe-
ro una prueba con resultados aegativos a estos alérgenos nunca
excluye la sensibilidad. Las pruebas por picadura siempre debe-
rdn de ser hechas en primer lugar, segvidas por pruebas intra--
dérmicas con alérgenos diluidos en serie si la prueba por picady
ra resultd negativa. Si 1a causa de la reaccién es obvia segin la
historia clinica las pruebas cutdneas no deven ser practicadas
(34,72),

Diagndstico Diferencial.

Trticaria, angioedema, choque y broncospasmo inducidos por
1a aplicacién intravenosa de los medios de contraste radiogréfi-
cos son reacciones anafilactoides que aparecen en ciertos indivi-
duos suceptibles, causadas probablemente por la activacida no in-
mnoldgica del complemento con sfintesis de mediadores vasocactivos
e inflamatorioa.

Deben tenerse en cuenta las causms cardidgenas, hipovolémi-
cas, sépticas y neurdgenas del choque, puvede ocurrir la obstruc-
¢idn respiratoria aguda en el asma, el edema pulnpnar. la obg=--
truceidn mecdnica por cuerpos extrafios o tumores o el sfndrome
de sufrimieato respiratorio en el adulto. Algunos experimenta:
sfncope vasovagal después de la inyeccidn, en particular de aneg
tesicos locales (33,72).
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Prevencidn.
™a vez que haya ocurrido un problema de anafilaxia se debe
hacer todo lo posible para identificar el alérgeno para que el ea
fermo pueda evitar una exposicidn subsiguiente. Cuslguier médico
que administre medicamentos por via parenteral debe estar prepa-
rado para tratar una posible reaccién enafildetica, teniendo me-
dicamentos apropiados a 1la mano y los enfermos deben permanecer
en observacida por 15-20 minutos después de la inyeccidn (33,72).

) Tratamiento.

la terapia inmediata es esencial, paro el tratamiento debe de
individualizarse segin el dérganc afectado. Siempre administrese e-
pinefrina stan pronto como se sospeche de anafilaxia, luego examine
se con cuidado al enfermo para determinar que medidas posteriores
se requieren. Ia gravedad de la reaccidn estd inversamente relacig
nada al intervalo transcurrido eatre la exposicién al alérgeno y
ol principio de los sintomas (33,72).

Complicaciones y Prondstico.

La mmerte por edema laringeo, insuficiencia respiratoria, chg
que o arritmia cardiacas ocurre habitualmente minutos después de
la reaccidn, pero en algunos enfermos el choque irreveraible per--
siste dvrante horas. Puede resvltar dafio permaneate al encéfalo ds
bido a hipoxia provocada por la insuficiencia respiratoria o car--
diovasenlar. Ia vrticaria o el angioelema pneden recurrir meses

" después de la anafilaxia por penicilina - (8 15 33,72).
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ASMA.

) El asna alérgica es una manifestscidn de alergia de tipo I
localizada en los bronguios , .

El asma broaquial es una enfermedad crdnica caracterizada
por hiperirritabilidad de la mucosa bronquial y por eosinofilia.
Ppede comenzar a cvalquier edad y produce ataues de jadeo y dis-
nea que pveden fluctvar en gravedad desde malestar leve hasta in
auficiefmia respiratoria que ponga en peligro la vida. Algunos
enfermos esté'n libres de sintomas entre los ataues, mientras gue
otros nunca estdn por completo libres de la obstruccidn de las
vias aéreas (2,31).

Asma Extr'i'nsecaA (asma alérgica, atépica o inmunoligica). A=
proximadamente 50 % de los pacientes asmdticos tienen evidencia
de-alergia atépica. Otras manifestaciones de atopia, eczema o ri
nitis alérgica pveden coexistir a memudo. Los antecedeates fami-
liaves de enfermeiad atdpica son comunes. Los ataques de asma o-
curren durante las estaciones de polinizacidn, en presencia de a
nimales o durante la exposicidm al polvo, plumas u otras suetlr;-
cias dependiendo de la sensidilizacién espec{fica del eanfermo.
las pruebas cutdneas provocan roncha y eritema frente & los alér
éenos gospechosos. la concentracién total de IgE en el suero es-
t{ elevada con frecuencia; pero a veces es normal (2 33 ,63,72).

Asma Intrinseca. Eate tipo de asma no es de tipo alérgica.
Se considera idiopdtica y se presenta desruds de alguna infec-
cidn (2,31,63,72).
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Patogenia Inmunoldgica

la cavsa del asma es desconocida. Hay evidencia de que la
broncoconstriccidn esta mediada por un mecanismo reflejo autd—
nomo que implica receptores afereates en la mucosa o submucosa
bronquial que responden a irritantes o zediadores quimicos e im
pilsos colinérgicos eferentes que causan coantraccidn de la muco
sa bronguial .

La anormalidad al parecer es la misma en todos los asmdti-
cos difirienco sélo en la intensidad. En el mans alérgica, los a
tagues inducidos por el alérgeno pueden ser iniciamdos por la reag
eién directa entre el alérgeno inhalado y los anticuerpos IgE sg
bre las células cebadas a los dbronquios, liderando histamina y
SRS-A y estimulando los receptores bronquiales locales o de mane
ra indirecta por el aiérgeno 0 los mediadores que llegan al si-
tio mediante la circulacién si el alérgeno es ingerido o inyecta
a0 (31,63,72).

Sintomas y Signos.

El ataque asmftico causa acortamiento de la respiracidn, jé-
deo y presidn en el pecho, con dificnltad para mover el aire du-
rante la inspiracidn y la espiracidn. Habitualmente hey tos y con
el atague prolongado de asma, la tos pnede producir esputo espeso,
y tenaz, que pnede ser claro o amarillo. La exploracidn fisica du
rante el atague muestra taquipnes, jadeo audible y el empleo de
los miscnlos accesorios de la reapiracidp. El pulso es habitual-
mente rdpido y la presidn arterial puede ser elevada. El pulso pa
r;déjico indica asma grave. Los cespos pulmonares estan hiperresg
nantes y la aascultacidn revela disminneidn de los sonidos respi-

ratorios, jaleos y ronguidos (63).
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Datos de Laboratorio.

La eosinofilie de la sangre y del esputo es ceracteristica
del asma, exista alergia o no. Las 'radiograffas pueden ser nor-
males durante el ataque o pueden mostrar signos de hiperiafla--
cién pveden haber densidades transitorias diseminadas del parén
guima pvlmonar, que indican atelectasia focal causzdo por tapo-
nes de moco en porciones esparcidas de las vias respiratorias

Las pruebas de la funcidn pulmonar muestran anormalidades
de la enfermsdad obstrvctiva de las vias respiratorias. Los vo~
1l¥menes de flujo estdn disminmidos, la capacidad vital es nor--
mal 0 mencr ¥y la capacidad pulmoaar total ¥ la capacidad resi-
dval funcional estdn avmentadas por encima de los valores norma-
les. La capacidad de difusidn es habitualmente normal o estd le-
vemente elevada, pero piuede estar disminuida con el broncoespas-
mo extremo. Después de la administracién de un broacedilatadoer,
como el isoproterencl en forma de aerosol, la ventilacidn mejora
con anmento significativo en los voldmenes de flujo, indicando
la naturaleza reversible de la obstruccidn bronguial (63).

Diagndstico Inmunoldgico.

E1 diagndéstico del asma brougnial estd basado en la histo-
ria clfnica, exploracida f{sica y pruebas de la funcién pulmoaan
los antecedentes son los datos primarios de diagndstico para la
avaluacién de la presencia de alergia y la identificacién del a-
lergeno especffico. En general, aguellos alérgeios inhalados que
resulzaa importantes en la rinitis alérgica ae encuentran impli-
cados tambidn en asma alérgics: pdleanes, hongos, caspa de aniza=-
les y polvo (31,63). ’
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Ia prueba de provocacidn con la inhalacidn bronguial de ex-
tractos alérgicos ha sido propuesta como un andlisis mds defini-
tivo que las pruevas cvtdneas, pero este procedimieanto tieae un
n¥mero mucho mayor de desventajas. El extracto alergénico acuoso
en forma de aerosol no se deposita en la misma porcidn de las
vias respiratorias que los granos de polen coa inhalacidn natu-
ral, las esporas de moho u otras particulas alergénicas. Algunos
eetractos pneden ser irritaanies y, por lo taanto, der respuestas
irritantes inespecificas (31,33,72).

Diagndstico Diferencial.

Ia bronquitis crénica y el enfisems (enfermedad pulmonar obg
tructiva crénica) producen la obstruccién de las vias respirato-
rias la cual no cede con la aplicacidn de broncodilatadores simpa
ticomimétricos ni con la administracidn de corticcesteroides, ha-
biendo eosinofilia no asociala en la sangre o en el esputo. Los
tumores benignos o malignos de ios bronguios, la compresidn extexr
na de vna tiroides subesternal crecida , el crecimiento del timo,
aneurisma o tumor mediastinal, pueden provocar jaieo. La bronqui-
tis viral agnda puede prodﬁcir suficiente inflamacidn bronquial
sintomas de obstruccién y jadeo que puede ser confundila con la
bronguitis asmdtica. El asma cardiamco es disgnea intermitente leve
{que se parece al asma alérgica), causada por insuficiencia ven-
tricular izquierda. Los tvmores carningides pueden ocasionar a ve
ces jadeo debido a la liberacidn de serotonina o a la activacidn
de cininas por la neoplasia (31,33,72).
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Tratamiento.

Debido & que la causa del asma es descoaocida, la correccidn
del defecto bdsico, la mucosa bro:an;él hiperirritable, no es fac
tible. La finglidad del tratamiento es el control siantomdtico.

‘Pueden requerirse medicamentos, medidas ambientales e inmuno-
terapia -

Los medicamentos dbroncoditatadores adrendrgicos son la pie-
dra fundamental del tratamiento. la administracidn de 0.2-0.5 ml/
kg por.via swbcutanea de epinefrina acuosa :, '

Xantinas como la aminofilina y los compuestos afines, se ad-
ninistraa 250-500 mg IV .,

Los corticoesteroides son eficaces en el tratamiento del asma.
la predaisolona se puede dar 30-60 mg/dfa, siendo esta dosis varia
ble pare cada caso-.

Dicromoglicato disodico estabiliza las células cebadas,previ-
niendo as{ la degraaulacidén .

Control del ambiente. Se deben evitar los irritantes como hu-
mo, pPolvo y aerosoles.

Se recomienda la inmvnoterapia con desensibilizacidn contisva
con dosis peguefias del alergeno (31,33,72,76).

Complicaciones y Prondstico.
1a enfermedad es crdnica y su graveiad puede cambiar en for-
ma no determinable (31,33,).
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RINITIS ALERGICA ( FIEBRE DEL HEJO0).

La rinitis alérgica es la exprepidn sinfomﬁtica nds comin de
la hipersensibilidad atépica. Es una alergia de tipo I localizada
en la mucosa nasal y en la conjuntiva ocasionada por pélenes, es-
poras de hongos, Dolvo y caspa de animales, son 1os alergencs ha=-
bituales que se encuentran en el medio ambiente (2,31,72).

Caracterfsticas Clinicas.

Sintomas y signgs.- Un ataque tipico consiste en sintomas de
secresidn acvwosa profusa nasal, estornudos paroxisticos y obstruc
cidn nasal. El prurito de la nariz y del paladar es comin. Con
frecuencia existe una blefaroconjuntivitis acompaiante con pruri-
to intenso de la conjuntiva y de los pdrpados. En algunos enfer-
mos, la conjuntivitis puede ccurrir en ausencia de los sintomas
nasales. La enfermedad ocurre por estaciones en aquellos pacien—
tes con alergia al polen todo el afio; si la sensibilizacidn es
a un alergeno perene, como el polvo de la casa, o puede haber
sintomas perenes con exacerbaciones por estaciones en aquellos
enfermos con alergias miltiples. Los ataques intensos a menudo
van acompafiados por sintomas generalizados de malestar y en oca-
giones de adolorimiento muscular después de periodos de intensa
ac.cio'n de estorandar. La fiebre no existe, 1a hianchazén de la mu
cosa nasal puede provocar dolor de la cabeza debido a la obstmmg
c¢idén de los orificios de las cavidades paranasales ,

la exploracidn fisica muestra una mmcosa nasal pdlida, hin-
chada, con abundante secrecidn acuosa. La conjuntiva con frecuen-
cia estd enrojecida, inyectada y los pdrpados con frecuencia es-
tdn congestionados e hinchados. katos cambios se revierten a la
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normalidad crando no hay exposicidn s los alergenos y eatoaces
el enfermo se encnentra asintomdtico (2,31,72).

Datos de Laboratorio.

Los eosinéfilos son numerosos en las secreciones nasales,
peroc la eosinofilia de la sangre es leve. La IgE sérica estd e-
levada moderadamente pero puede ser normal (31,72).

Diagnostico Inmunoldgico.

El diagndstico de la rinitis alérgica estd basada en los an
tecedentes, los datos de la exploracidn fisica durante la fase
sintomdtica y la eosinofilia nasal. las pruebas cutaneas de roa-
cha y eritema detectardn las sensibilizaciones especificas (prug
bas cutaneas) (31,72).

Diagndstico Diferencial.

la rinitis vagomotora crénica es un trastorno comin de cam
sa desconocida, en el cual la queja primaria es la congestidn na
sal, habitualmente asociada con el desagie nasal de la parte pog
terior hacia la nasofaringe. Difiere de 1a rinitis alérgica en
qwe hay ausencia de paroxismos de estoraudes, la rinorrea es ni-
nima y no flay si{ntomas oculares. La congestidn puede ser unila-
teral o bilateral y a menndo cambia con la posicién del sujeto.
Los sintomas ocurren todo el aflo y por lo general empeoran en cli
ma frio o en los climas secos. La mmcosa. nasal estd habitualmente
sensibilizada a 1o0s irritantes como el hvmo e el “emog". Los sin-
tomaa habitvalmente comienzan en animales adultoa. El examen mueg
tra una mvwcosa nasal coagestionada, eritematosa, con hebras de se
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cresidn mucoide espesa que desagiia por la faringe. Las pruebas cu-
taneas con los alergenos resultan negativas o no estdn relaciona-
das con los sintomas (72).

En la rinitis vasomotora no alérgica, las secreciones pueden
o no pveden contener eosindéfilos, de modo que la eosinofilia na-
sal no es un signo confiable de alergia perc puede indicar ua es-
tado preasmdtico. Hay una buena respuesta a los descongestionan~
tes y a la mmectacidn, pero los antihistaminicos, por lo general
son ineficaces,

la rinitis medicamentosa denota la congestidn intensa que o-
curre debido al efecto de rebvote producido por la nebulizacio.es
o gotas nasales usadas en exceso. En este enfermedad, la mucoss
-ge encuentra a meando con un color rojo brillante y esfd hinchaday
pero estos cambios son reversibles con el solo hecho de evitar
por completo el uso de gotas o nebulizaciones nasales, inclusive

8i han sido empleadas con exceso durante muchos afios ,

la rinitis infecciosa es casi siempre debida a algdn virus
vy la mayoria de los enfermos coa riaitis alérgica puede distin-
guir cus sintomas de los sintomas del catarro comin, el cnal por
laq general provoca fiébre. una mucosa nasal eritemstosa y un e-
xuvdado abuadante en leucocitos polimorfoauclieares (72).

Trataniento.
Consiste en tomar medides ambientales para evitar la exposi

cidn al alergeno, medicamentos y €l uso de la inmunoterapia
El evitar el alérgeno en cualqrier enfermedad alérgica, cong
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tituye el método ideal de tratamiento »

Tretamiento con medicamentos. Los antihistaminicos son los
medicamentos mds cominmeate empleados ea la rinitis alérgica, aun
que tienen sus inconvenientes. Actwan como inhibidores por compe-
tencia de la histamina y, por lo tanto, deben ser empleados en -
forma repetida y regvlar para que sean efectivos, y su utilidad
estd limitada por sus efectos sedantes. Los antihistamfnicos tam-
bién poseen propiedades anticolinérgicas, producieado resequedad
de la boca, la cual pvede ser muy molesta para algunos eafermos,
¥ en ocasiones provocan nauseas, mareo o visidn borrosa. Los des-
congestionantes nasales pueden ser de utilidad, ya sea soclos o ea
combinacidn con los antihistaminicos .

las gotas oculares de simpaticomométicos son dtiles para la
conjuntivitis alérgica

Los corticoesteroides pueden ser efectivos para el alivio de
los sintomas de la rinits alérgica, pero como la enfermeiad es
crénica recurrente y benigna deben ser empleasdos con cuidado ex-
tremo. .

Inmunoterapia. Se ha demostradoc que resulte eficaz en la ri-
nitis alergica. La hiposensibilizacidn evita abusos medicamento-
sos (2,31,72). )

Complicaciones y Pronostico.

El asma broagquial puede preseatarse en eafermos con rinitis
alérgica, pero ésta es otra manifestacida atdpica en lugar de una
complicacidn. La sinusitis puruleata gecundaria y la otitis media

pneden resultar por la obstruccidn de los orificios de los senos .
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paranasales o de las trompas de Eustaquio, respectivamente. La
aparicidn de pélipos nasales no estd directamente relacionacig
nada con la graveiad de la enfermedéd alérgica.

Aunque no se han hecho estudios definitivos, los sf{ntomas
recurren o persisten dvrante muchos ailos cuaando este enfermedad
no se trata, aunque la gravedad de los sfntomas dependen del gra
do de exposicidn al alergenc (2,31,72).
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TRTICARIA.

Es una forma cutanea de anafilaxia. La ﬁrticaria afecta en
algun periodo, habitualmente en formes de episodio agudo autolimi-
tado, pero ocasionalmente en forma erénica o recurrente. La le-
sién es una zona localizada de avmento de la permeabilidad vas-
cular que aparece como dreas miltiplea de hinchazdn perfectamen-
te delimitadas en 1a piel, vsualmente acompafiadas por prurito.
Puede resnltar de una amplia variedad de causas, algunas de las
¢nales son inmunoldgicas. El angioedema es in trastorno semejan
te en el cual los vasos sangvineos afectados estdn a mayor pro- -
fundidad produciendo tumefaccidn difusa, habirualmente sin pru-
rito. La urticaria y el angioedema pueden aparecer juntos en un
mismo paciente. Cuando alguna causa alérgica puede ser hallada,
la enfermedad ea en realidad, una forma cutanea localizada de @
nafilaxis, ya que el mecanismo inmunolégico y los alergenos cau-

sales son semejantes (2,31,72)

Causas.

La alergia, las infecciones, los factores ffsicos, ciertas
enfermedades generales y 1a tensién emocional, son culrados de
vrticaria,

' Los alergenos ingeridos constituyen una csusa mucho nés
fuerte de urticaria que los inhalados. Cualquier alimento o me-
dicamento pwede causar ronchas. Los aditivos de los medigamentos
y de los alimentos son responsables en ocasiones (31,72).

™na infeccida localizada o generalizada puede provocar urti
caria, concomitante con la respuesta inmunitaria del huésped el
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organismo. infectante. Esio es particularmente cierto con las e:
fermedades parasitarias, que a meaudo se encuentran asociadas con
eosinofilia y una respuvesta inmunitaria prominente de anticuerpos
IgE. ls urticaria puede aparecer durante las fases prodrémicas de
ciertes infecciones virales, especialmente en la hepatitis. las »
infecciones bacterianas prodwcen nrticaria con mucho menor frecuepn
cia .

La urticaria es una signo de enfermedad general fundamental.
Las neoplasims, ea especial 1a eafermedad de Hodgkin, los liafo-
183 y los trastornos del tejido conjuntivo, han sido reportados
como cansantes de alteraciones cutdneas (31),

Patogenia Inmunoldgica.

Varios mecanismos diferentes son cepaces de afectar la per-
meabilidad vascular cutdnes dando manifestaciones como la urtica
ria y el angioedema. Los aanticuerpos IgE contra alimentos, medi-
camentos o venenos de insectos sensibilizan a las células ceba--
das ontdneas para que liberen histamina, la cual produce urtica-
ria aguda ante la exposicidn al alergeno. Los anticuerpos Igé o
Igd gue forman complejos con el antfgeno o agregados inmvnoglo-
vulfnicos sin antfgeno puveden activar la via cldsica del comple~-
mento generando las anafilatoxinas (2,31,72).

Diagndstico Inmunolégico.

Como en cvalquier diagnc.fstico de alergia son esenciales una
meticnlosa historia médica y vn examen fisico completo para inter
pretar el significado de cualgnier prveba sv{bsecvxenxe. La prueba
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cutanea con los alergenos que son habitualmente inhalados se ga-
rantiza sdlo en aquellos cagos extraordinarios en los cnales los

- antecedentes sugieren una relacidn de tales alergenos con la ur-
ticaria del paciente (2,31,72).

Diagndstico Diferencial.

las picaduras mfltiples de insectos pueden ocasionar altera-
ciones cutaneas, pero una cuidadosa iaspeccién mostrard el punto
de 1a picadura en el centro de la lesidn. il angioedems puede dig
tingnirse 3el edema ordinsrio o del mixedema por su avsencia de §
reas depeniientes de localizacidén y sv apariencia de desvanecimien
to (2,31,92). ’

Tratamiento.

La urticaria provocada por alimentos o medicamentos es pre-
venida evitando los agentes causales, el tratamiento medicamento
80 es un auxiliar til ea el tratamieato de todos-los enfermos,
haya sido eacontrada o 20 la causa, pero una buena respueste al
trataziento sintomdtico no debe frenarse para encontrar la cau-
sa fundamental de la enfermedad. Los antihistamfnicos son el mé
todo principal de tratamiento, pero deberdn ser administrados en
dosis adecvadas. Las inyecciones de epinefrina pueden aliviar las
ronchas en forma transitoria y deben ser eapleada para el trata-
miento del angioedema que afecta 1a faringe y la laringe. Los
corticoesteroides, por lo geaneral, son ineficaces y no debea
ser empleados para el tratamieato de la urticaria de causa desco
nocida (2,31,72).
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DERMATITIS ATOFICA.

Los alergenos principales para eate desorden inmunoldgico
son los alimentos y los pdleaes, que suelen variar co:a la esta-
cida del afio. Y éstos pueden ser traasmitidos a veces por ar--
trdpodos (75,7¢,60).

La dermatitis atépica canina es cominmente deserita coao
una reaccidn de hipersensibilidad mediada por las iamunoglobuli-
nas E (IgE) para alergenos inhalados (60).

Datos clinicos.

Ep la dermatitis atdpica se presenta hiperemia, urticaris y
prurito intenso que produce una autosstimulacida. Los aenimeles @
tépicos durante algin tiempo muestran sintomas oculares y nasales
seme jantes a la descarga nasal acuosa, estornudo y epifora -

Adends pueden mascar o lamer su pata excesivamente. La dis-~
tribuecidén de las leaiones principalmeante es en la cara, nariz, g
jos, patas y peritoneo. . .

Otros signos de alergia afdpica son una eosinofilie o infil
tracidn de las lesiones por eosindfilos (75,79).

Diasgndstico.
Respuesta eritematosa rdpida en las pruebas intradermicas y
del par‘che (75).

Tratamiento.
Esencialmente existen tres métodos que pueden ser coaside-

rados para el tratamieato.
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1.~ idealmente, 1la identificacidn de alergeaos, para que puedan
ser eliminados, pero esto muchas veces e3 impracticable

2.~ El1 uso de corticoesteroides es el mejor tratsm;ento indica~-
do para perros con alergia estacional de corto tiempo.

3.= En cado de hiposensibilizacién, el perro con. dermatitis atd
pica es tratade con dosis incrementadas del alergeao implicado
parenteralmente (60,72,75,79)



- 44 -

D) HIPERSENSIBILIDAD DE TIPO II.

Las reacciones o resmestas inmunitarias de tipo 1I corres
ponden segiin & la clasificacidén de Gell y Coombs ( 66 ), a las
reacciones de citotoxidad inducida por los antfcuerpos en presen
cia 0 no de complemento. Intervienen dentro de numerosas circung
tancias y pueden ser bendficas o nefastas para el organismo en
que se produce (66, 76).

Meganismo de Legign.

Esta respuesta pone en juego a los anticuerpos circulantes,
¥y 8 los ant{genos de la membrana celular o de los haptenos inti-
mamente ligados a la célula fijanio o no al complemento. Varios
mecanismos pneden intervenir, y éstos conducen en un términe me-
diano a la desaparicidén de la célula portadora o "célula blanco".
Se distinguen dos casost

a) Complejo antf{geno-anticuerpo no fijado al complemento.

La célula blanco, recubierta por los anticuerpos, es captu-
rada por las células fagociticas: los macréfagos o monocitos. Eg
tos fagocitos son facilitados por .11 fijacién del fragmento Fe
de los anticuerpos sobre los receptores especificos de los hacrd-
fagos o de los monocitos. Este es el fandmeno de adherencia opsd-
nica. la simple fijacidn de las inmnoglobulinas sobre las célu-
las blanco trastorna la estabilidad memdranaria. lss bdajas de las
concentraciones de 1fpidos y de acetilcolinesterasa asf{ como la
bajia de potasio dismimuyen la vida media de las células blanco

{ 64, 76).
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b) Complejo antigeno-anticuerpo fijado al complemento.

Dos posibilidades se preden presentar, que el complemento
sfbitamente experimenta wna activacién completa, la célula blan
co portadora del ui'stoma antfgeno-anticuerpo-complemento es li-
sado, los factores quimiotdcticos liberados por la activacién
secuencial del complemento atraen los polimorfonucleares crean-.
do asf una mini-inflamacién local. Este caso es raro. Por otro
lado ei el complemento no sufre de s¥bito una activacién comple
ta, la célule blanco ouya membrana se vuelve fragil, es fagoci-
tada por los macrdéfagos; después un fendmeno de inmuncadherencia
pone en Jjuego los receptores nacrof‘gico;para la fracecidn C3 del
complenento ( 64, 76).

Reagcione B i les.

Los hemat{es, pobres en antigenos de histocompatibilidad,
son caracterisados en todas las especies, por los antigenocs de
superficie de los eritrocitos gne permiten definir los grupos san
guineos. Estos antfgenos eritrocfticos pveden ser el origen de a-
némia hemolftica en dos casos: después de una transfusidn sangui-
nea (anexia hemol{tica post-tranafusional) y después de la absor-
cién de calostro en el recien nacido (anemia hemolftica del re--
cién nacido ( 64, 76).

En el hombrs donde se han realizado la mayoria de los estu-
dios de sste tipo existen dos sistemas principales de grupos san-
gnineost el sistema ABO y el sistenma Rhesus.

£l eistema ABO es definido como grupos de los antigenos A y
de los antigenos B. la sangre del grupo A se caracteriza por te-
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hematies portadores del antigeno A y por el suero que éontie—
ne los anticverpos anti-B, llamados aglutininas regulares o
naturales. la sangre del grupo 3B se caracteriza por tener hema
ties portadores del antfgeno B y por el suero que contiene los
anticuerpos anti-A, llamados aglutininas regulares o naturales
El sistema Rh no se compone de aglutininas naturales o regula-
res. Los individuos Rn~ (hematfes no portadores del snt{geno
Rh~) no poseen anticverpos anti Rh. Esto no parece ser el cur-
so de inmunizacidn, es decir que entonces un organismo Rh~ reco-
noce en una transfusién a los antf{genos de 1a Rh'. Estos anti-
cnerpos anti Rh son llamados aglutininas inmunes. En los anima-
* les existen diversos grupos sangvuineos que dan la mayor parte de
las caracteristicas del sistema Rh (salvo el determinante antigé-
nico J de los bovinos) ( se, 66, 75).
la primer transfusidn efectuads en un animal con la ayuda de
sangre de ls misma especie ocurre sin riesgo mayor pueatd que no
. existen aglntininas regulares o naturales. En cambio una segunda
transfusién ea el mismo animal dentro de las dos semanas sigvien
tes es nds riesgosa. Ah{ efectivamente, hay grandes probabilida-
des para que el animal transfusionado con una sangre antigénica-
mente diferente a la suya desencadene una reaccidén inmunitaria
de tipo 1I. Los anticuerpos citotdxicos dirigidos contra los an-
t{genos eritrocfticos extrafios son sintetizados y preparados (2
gsemanas después de la primera transfusién) para destruir los he-
mat{es de la segunda intervencidn. la anemia hemolftica post--
transfnaional es la consecuencia de una reaccidén inmunitaria de
tipo II
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Para evitar estos problemas, es aconsejable conocer los
grupos sanguineos del donalor y del 'x-e'ceptor a fin de proporcig
nar sangre compatible. Esto es reali.zable en la pra'ctica. Se pre
fiere seleccionar a los donadores no peligrosos. Por ejemplo 1la
sangre de un perro A negativo (diferents del sistema ABO del hom
bre) es wn material de transfusién de eleccidn, y los perros del
grupo A son considerados como donadores universales (58,66, 75).

Enfermedades hemolfticas de los recién nacidog.
Anemia Hemolf{tica del Recién Nacido.

En los anizales como en el hombre, las incompatibilidades
eangu_iixeaa feto-maternaas ponen en juego las respuestas inmunitgp
rias del tipo II gue ge traduce en anemias hemol{ticas del re--
cién nacido.

En condiciones normales, la madre jamds conoce 1la sangre fe
tal salvo cuando existe lesiones placentarias. Si los hematfes fe
tales portan los antigenos diferentes de los de la madre, éstos
desencadenan la sintesis de anticwerpos citotéxicos. En eate ca-
so, cvando estos anticuerpos son absorbidos por el recién nnoid‘-),
a la toma del calostro, los anticverpos pasan la barrera digesti-
vay provocan.la hemnéIlisis de los eritrocitos del neonato .

A veces, la madre puede sistetizar los anticuerpos anti eri-~
trocitarios antes de la gestacién. En sfecto, ciertas vacunas di-
rigidas contra los parasitos intracelulares (anaplasmosis bovina)
contienen el antigeno vacunal y los extractos eritrocitarios. Es-
tos dltimos pneden desencadensr en la maire la sintesis de anti-
cuerpos citotéxicos. Entonces para usa gestacidn futura, si el
recién nacido pogsee los mismos determinantes antigénicos que los
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presentes dentro de la vacvna sensibilizante, é1 ingerird él ca
loatro contenido las hemolisinas dirigidas contra sus propios
hematies ( 52, 64).

Enfermedad Hemolftica de los Potros Reeién Nacidos.

Los potros afectados son normales al nacer, pero pueden ab-
sorber niveles peligrosos de iscanticuerpos a través de sv .trac-
to alimentario hasta 36 horas despuds, si toman calostro de la ma
dre..la isceritroliasis neonatal, clinicamente reconocible, rara
vez se produce en los potros de yeguas primerizas, generaluente
se ve en yeguas de tercero o cnarto parto. las madres son isoin-
mnizadas de modo natural por rotura placentaria focal que permi
te hemorregia fetoplacentaris de sangre incompatible del potro
en 1a circvlacién materna. Puede ser necesaria una hemorragia fe
toplacentaria bastante grande para isoinmunizar inicialmente a
wna yegua en grado significativo. Ia reestimmlacidn de la yegua
en gestaciones anbsiguientes requiere menos sangre incompatible
del potro, del mismo tipo. Adends los agentes terapduticos tales
como transfusiores de sangre y vacunas de¢ tejido incompatidle -
pneden cubrir el problema. la isoeritrdlisis neonatal pucde pro-
ducirge solo cuando wn potro y su pudre'yosean un factor sangui-
neo avsente en la yegua (con frecuencia el factor C, Q, E; 0 Al)
(52},

Enfermedad Hemolftica de los Cerdos Recién Nacidoa.
la sensibilizecidén materna puede prodweirse por usc de wna
vacuna coatra el cdlers del cerdo inactivada con cristal vicle-
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ta. Estas vacunas son de origen sangnineo. la enfermedad es es-
- pontanea, es i)rimriamente una trombocitopenia isoiamune con e-
fectos menores sobre el sistema de los hematfes. Los lechones
son normales al nacer y la enfermedad se prodvce deapvés de ma-
.mar. Los iscanticmerpos son generalmente contra loas ant{genos
Ea, Ee, Gb y Kb de los hematfes,
Los primeros signos se deben a la destriccidén de hematfes y
plagquetas en la sangre periférica. La médula dsea al principio
.responde y la enfermedad se corrige por sf misma dvrante la pri-
mera gemana. Conforme.contimfan absorbiendose anticuerpos, hsy
depresién de los precnrsores de la médula ésea y 1la petequias
terminales se asocian a una reduccidén disminuida de plaquetas
por aplasia de la médula ésea. La anemia terminal se debe a la
hemorragis como & la hipoproliferacidén ( s2),

Enfermedad Hemol{tica de los Terneros Recién Nacidos.

La sensibilizacién espontanea del ganado vacuno por los an
t{genos de hemat{es fetales es rara o no se produce. las vacu-
nas derivadas de sangre y vsadas para la babesiosis y anaplasmo
sis pueden contener antigenos de hematfes que inmunizan a las
madres. Si el toro tiene los antigenos de hemat{es del donante
de 1a vacuna, los terneros compartirdn estos antfgenos y pueden
desarrollar anemia hemolftica isoinmune cuando reciban el calos-
tro. Ia gestacidn es normal. El anticverpo extraido de los hema-
t{es del ternero afectado se ha demostrado que es una IgG, y es
hemol{tica en ciertos casos. La prueba de Coombs suele ser fuer
temente positiva. Los ant{genos implicados suelen ser los siste-
mas B, F-V y S-V (g9,
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ANEAIA HEMOLITICA A"TOINI'NE.

Esta enfermedad es el prototipo de las enfermedades autoin-
munes, en las cuales el antfgeao causal es eccesible en la super
ficie de las células rojas, es una anemia progresiva rdpidamente
asociada con autoanticuerpos coantra las células sanguineas rojas
¥ es la causa mds comin de anemia hemolftica en el perro. Estd
puede ocurrir en forms primaria, la mfs comin, o secundaria.a un
nimero de infecciones, neoplasias u otros desordenes aurcinmunes.
La enfermedad puede ocurrir en ambos casos (pero es predominante
en hembras) y en cualgquier raga, suaque las razas Cocker Spaniel,
Podle, Whippet, Collie o Musterlander parecen ser las mds comunes.
Puede darse en perros inmadurcs o perros jévenes (1,4,13,21, 25,
28, 30).

Existen diferentes formas de anemis hemolftica autoinmune
‘basado en diferentes autoanticuerpos caracteristicos como se
miestra en la siguiente tabla (4),

Clasificacidn de anemia hemolftica avtoinmune en el perro de
acuerdo al tipo de anticuerpo

El autoantiouerpo puede ser patogeénico optimamente a tempera-
tura corporal ¢ & varias temperaturas abajo de el calor corporsl,
el anticuerpo calieate y el anticuerpo frfo respectivamente
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TIPO DE ENFERMEDAD

hemélisis intravascular

destmecidn extravascular
(anticuerpo incompleto)

antoaglutinacidén in-saline
hemaglutinacidn fria
no aglutinacidén fria

Ciinicamente

ALGU"NAS CARACIERISTICAS DE AT~
TOASTICTERFO

$ipo caliente; complemento ac-

tivado, destraccidn de células
rojas sanguineas dentro de la
circulacidn

tipo caliente; activacidén incom
pleta o no. Células sanguineas
rojas tienen reducida vidaj; remg
vida de 1la circulacidn por bazo,
médula dsea e higado.

tipo caliente; causa aglutinacién
de células rojas in vitro

3$ipo_fria; células rojas aglutina-
das en extremidades causando isque
nia de piel

fipo friojenfermedad clfsicamente
observable ‘en tiempo.frio.

Los rasgos clinicos varian de acuerdo a cual tipo de autosn-
ticuerpo es presente. la hemdlisis intravascular y la autosgluti-
nacidn in-saline son formas de anemia hemolitica autoiamune, las

nds fulminantess 1l1a destruccidén

extravascular o el tipo de ansi-

cuerpo incompleto. Estos 2 anteriores son las mds comunes
Los animales se presentas con letargia y debilidad; dolor

constante e ictericia en membranas mucosas. Pirexia, inapetencia,
polidipsia, hiperpnea, taquigurdia, vémito y murmullo cardiaco
sin otros signos menos frecuentes (4, 13).
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La anemia fria (no agintinante) es una enfermedad general~
mente vista en tiempo dc'frfo rero no es aguda o severa. El ani
mal puede mostrar hemoglobinuria e ictericia en la adicién 4 la
anemia. La anemia de hemaglutinacidn frfa es similarmente vista
en tiempo frio aunque el rasgo clfnice principal es el envolvi-
miento de la piel. Los autoanticuerpos, entonces activados por
temperaturas vajas, causa aglutinacidén de células rojas dentro
de los capilares de la piel; la corriente sanguinea es impedida
¥ la piel comienza @& ser isquémica y necrdtica (4, 13).

Diagndstico Diferencial.

El diagndstico diferencial de anemia hemolitica autoinmune
puede incluir todas las cavusas de aneamia en el perrot anemia he-
morrdgica, anemia hemolftica, anemia dishematopoyetica. la ane-
mia es invariablemeate de regular ataque rdpido el cual excluye
nds causas de anemia ordnica. La ausencia de hemorragia obviamen
te es de gran ayuda o

La presencia de anemia hemol{tica puede usualment ser con-
firmada por pruebas bioguimicas de la sangre o por demostracién
de hemoglobinuria y anemia hemol{tica autoinmune ¢s la causa
pds comin de anemia hemolftica en el perro,

Ciertas infecciones bvacterianas pueden causar una anemia
hemolftica aguda pero son raras. Iupus eritematoso sistémico
puedes tambiés ser inclvila en el diagndstico diferencial

Depositos de anticuerpo y complemento sobre las células
sanguineas rojas son establecidas en aumerosos estados de en-
fermedad por ej. infecciones, neoplasias. Ocasionslmente pue-
den ser asociadas con aneaia hemolftica autoiamune secundaria.
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Casos semejantes pueden ser identificados «

._"ln el caso de enfermedades de la piel producida por la for
ma d¢ anemia. hemilitica autoinmune como el a frigore, el diag-
néstico diferencial incluye varios degordenecs de la piel. La
Crioglobulinemia piede ser asociada con lesiones simileres; es-
tas inmunoglobnlianas anormales causan densidad cuando la tempe-
ratura es baja y causa retardo en el flujo sanguineo de capila-
res. La Crioglobulinemia puede ocurrir en otras bases de enfer-
meded inmunolégica ej. lupus eritematoso sistémico, mieloma, vag
culitis cutanea de etiologfa desconocida es otro diagndstico di-
ferencial (4),

Rasgos de Laboratorio.

Los examenes hematoldégicos pueden confiraar la anemia aso-
ciada con une eritropenia. Ia sangre de un frotis puede mostrar
esferocitosis. La leucocitosis esta presente aunque los estados
de leucopenia son también reportados. Mn grado de trombocitope-
nia puede estar presentes. Los niveles de bilirrubina pueden ser
incrementados, particularmente el tipo no conjugado. Ia dilirru-
bina y la hemoglobinuria pueden ser otros datos importantes. El
incremento de reticulocitos en la sangre, €3 un buen signo para
el pronéstico, aunque en algunos casos falla le regeneracidn de
#£lobulos rojos. lLa urea, enzimas y globulinas sanguineas estan
frecuentemente elevadas,

La confirmacidn del diagndstico depende en mostrar la pre-
sencia de autoanticuerpos de eritrocitos, y en algunos casos
.complemento, sobre la superficie de los eritrocitos afectados.
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Similarmeate la enfermedszd he hemaglutinacidan fria puede
ser diagnésticada por observacidn de sangre conservads en re-
frigeracidn .

La hemolisina en vivo y tipo de anticuerpo incompleto son
considerados para la ejecucién de la prueba de Coombs, antiglo
vnlina directs ej. producienio aglutinacidén de los globulos ro-
jos afectados por la adicidn de un reactivo anti-inmnoglobuli-
na G (IgG), anti IgM y anti C3 ( 1,4, 21, 25).

Tratamiento.

Largas dosis de corticoesteroides como por ejemplo la pred
nigolona a una dosis de 2 a 4 mg/kg son indicados, la dosis es
gradvalmente reducida una vez que la mejorfa clfnica ha ocurrido '
¥y se mantiene ese tratamiento 3 o 4 semanas. la ciclofoafamida
puede ser usada especialmente en casos severos.

Las trasfusiones sanguineas deben ser evitadas si es posi-
ble, pero si el volumen celular es guy dbajo, eatonces ee reco-
mienda realizarlas .

la ovariectom{s puede ser efectvada si recae, en relacidn
al estro. La mortalidad es aproximadamente en un porcentaje de
1a 2 %; la mayoria de los casos se recuperan completamente aup
gue en algunos casos puede mostrar receidas ( 4, 21).
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Citopenia por Medicamentos.

Existen drogas que inducen anemias hemolfticas mediadas in-
munoldgicamente, como la prpvra trombocitopénica y neutropenia.
El fendmeno autoinmune puede explicarse por ciertas drogas que
inducen nevtropenias y trombooitopeania, las cuales pueden ocurrir
en el contexto de enfermedades autoinmunes preexistentes. las neu
tropenias sutoinmunes pueden o no predisponer a infeccidn, las leu
coaglutininas son muchas veces, aunque no siempre, las que estable
cen la correlacidn con el grado de nevtropenia. Loa anticuerpos
preden también establecer la capacidad de supresidén del crecimien-
to de células de 1a médula tanto in_vitro como in vivo. "na parte
de complejos inmmnes y anticuerpos presentes sugieren también que
el tratamiento requiere esteroides que son agentes inmunosupreso-
res. En la trombocitopenia pirpura idiopdtica se ve que hay des-
truccidn de plagquetas en la circulacidn por anticuerpos antipla-
quetarios. Cuando la trombocitopenia es severs se ha visto que
hay una hemorragis severa. La trombocitopenia muchas veces sigue
s vna infeccidn viral, especialmente en nifios.

En otros cesos, la trombocitopenia es sélo un factor de en-
foermedad antoinmmne ( 4),
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A FRIGORE. ) )

Esta enfermedad es una forma de anemia hemolftica autoinmy
ne con antoanticuerpos eritrocf-ticos de accidn fria, es llamada
anemia hemol{tica antoinmmne criopdtica o a frigore. La activi-
dad fria de los anticuerpos eritrocfticos difieren de la accién
caliente en actividad serolégica, frecuencia de ocﬁrroncia, y
en varias caracterfsticas fisicas antigénicas y quﬁnicaé. En es-
ta enfermedad se presentan usualmente altos tftulos de inmunoglg
bvlinag qué pertenecen a la clase Igd aunque algunos investigadg
res han encontrado otras clases de anticuerpos. El anticverpo
criopdtico, es usualmente mds activo a temperaturas frfas (0 - 4 .
°cy, pero con un amplio rango de actividad termal (O - 30 %).
Este ez un anticuerpo completo, frecuentemente envuelve complemen
to y pvede inducir in vivo aglutinacidn y hemélisis. Esta enferme-
dad es mds comin en perros y caballos.

Los signos clfnicos son variables y se relacionan ‘con el es-
tado enémico o hemaglutinacién fria intracapilar, o ambos (3).

las lesiones en piel resultan de estasis microcapilar, son
exacerbadas con exposicidn al frfo y generalmente envuelvea la
nariz, orejas y otras extreamilades. Acrocianosis ¢ decoloracidn
az»l de la piel afectada es un hallazgo caracterfstico de la for
ma mds erdnica de eata enfermedad. Con una exposicidn continua al
frio, 1a gangrena de las extremidades y las lesiones pernanentes
rreden desarrollarse. La hemoglobmlinemia y hemoglobinuria estdn
avgentes frecuentemente, sin embargo, pueden predominar en ciertos
casos donde se presentan restos de acrocianosis latente ( 4, 26).
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Cnando se establece la hemdlisis, la enfermedad, se asocia
comfnmente con la estacidén fria del aflo, exposicidn repentina a
tezperaturas frfas y formas mds agudas. La anemia no es usual y
es menos evidente que lo observado en enfermedades sutoinmunes,
llas cnales son cansadas por avtoanticuerpos de actividad calien
te. E1 grado de anemia puede reflejar similarmente exposicidn
previa al frio, o es de naturaleza estacional. También se puede
ver edema inguinal asociado con dermatitis escrotal exudativa.
El test{culo puede estar afectado (4, 26).

In vitro la hemaglntinacidn de sangre a temperaturas cerca
nas a 22 %¢ puede ser diagnosticada por antiewerpos de actividad
frfa. La reaccién puede ser acentvada por la sangre fria a O °C.
o ésta puede ser reversible por el calor de la sangre a 37 .
la antoaglvtinacidn pvede ocurrir en asociacidn con gamopatias
monoclonales y con avtoanticvwerpos eritrocfticos de accidn calien
te; sin embargo, éatos no desaparecen a 37 %

La clasificacidén etioldégica de la enfermedad a frigore es si
milar a 1a forma de actividad caliente, ocurre mds cominmente; eg
to secundariamente a varias neoplasias o enfermedades infecciosas
asociadas con macroglobmlinemia. La demostracién de tftulos altos
para Ig¥ de autoanticuerpos de actividad fria, es congiderada pa-
tognomonico de a frigore (4).

Diagndstico.
Las biopsias son hechas de orejas, cola y regiones nasales;
los hallazgos histoldeicos consisten en vlceras epideraeles, con
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edema de la dermis, inflamacidn perivascvlar e infiltracién ce-
1nlar consistente de macréfagos, linfocitos y nemtréfilos; hay
adelgazamiento de las paredes de los vasos sanguineos, los cua-
les tienen coldgena prominente

La prmeba de antiglobtmlina directa es positiva. la prveba
de antiglobnlina indirecta demmestra bajos titulos de anticuerpos
de actividad fria (Ig¥). la inmnoelectroforesis demuestra el com
ronente C'3 (4, 26),

Tratamiento.
Se utiliza prednisolona 3.5 mg/keg/dfa y eloramfenicol tépi-
co para combatir .las infecciones secnndarias, 50 mg/kg (4, 26).
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TROMBOCITOPENIA. .o

. Esta enfermedad resulta de una reduceién significativa en
el mimero de plaqretas de la circulacién sanguines esencial pa-
ra el mantenimiento de la integridad vascular y la homeostasis
normal (4,49, 74, 78).

Ia trombocitopenia se asocia con el sangrado de tipo ca-
pilar, manifestada como petequias y equimosis en la piel y meg
braxi;a micosa de la boca, sangrado gingival, epistaxis, hemato-
ma swbcutaneo, melena y hematuria (38, 74, 78).

la t'rombocitopagia puede ser causada por una disminucién
de megacariocitos, que son producidos en la médula dsea, por
dismimeidn de la vida plaquetaria por utilizacidn media y por
destmcoidén del sistema eddotelinl. Puede ser secundaris a los
efectos de ciertas drogas o agentes téxicos, septicemias, desép
denes linfoproliferativos y transfusiones de sangre incompati-
ble. Eato ha sido descrito también en asociadéidn con otras énfer
medades antoinmunes incluyendo anemia hemolftica autoinmine (Sin
drome de Evans) y lupus eritematoso sistémico (4,25, 74,78).

las drogas que inducen trombocitopenia son: antividticos,
snlfonamidas, cininas, analgésicos, salicilatos, tiazidas y sus
derivados, digitoxina, estrdgenos y muchos otros compuestos

La droga actda como un hapteno, el owal combinado con pla-
quetas forman un comple jo antigenico al huésped, las plaquetas
preden iavolucrarse, porque ellas adsorben ciertas drogas, snti
drogas y complejos inmunes sobre su superficie (25,38,74).

"na vez que la drogs ofensora es removida, ¢l estimilo pa-
ra la produccidn de actividad antiplaquetaria se pierde. lLa cven ’
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ta plaquetaria se incrementa de 2 a 3 dfas siendo reversible ha
cia la normalidad dentro de 7 a 10 dfas )

Se han reconocido tres formas clinicas de esta eanfermedad
en el hombre: aguda, crénica y recurreante. En los animales no e-
xisten muchos datos, por lo gue el modelo humano se toma de refe-
reacia.

Las formas agudas de trombocit;j)enia eon muchas veces secun
darias a infecciones s infecciones virales o bacterianas. Ciertos
virus semejantes a los Myxovirus, pueden ser adsorbidos sobre la
superficie plaquetaria; este complejo virus plaqueta comienza a
ger extraZic al huésped. Se ha postulado él desarrolloc subsecuente
de vn anticuerpo a este complejo, y ua mimero de mecanismos inmung
1égicos ha sido propuesto para explicar el curso prolongado de trom
vocitopenia, que puéde acompafiar a estas infecclones

Varios mecaniesmos se han postulado para explicar la naturale
za inmunoldgica de la trombocitopenia ya que las plaguetas son
de vida corta. Esto puede ocurrir porgre los anticuerpos humora-
les gne son atraidos a las plagquetas,han adeorbido complejos anti
geno- anticverpo de 1la circulacidn sobre su superficie; finalmente
los anticverpos pueden ser dirigidos especificamente frente a la
membrana alterada estructvralmente, 1a cvwal es una expresidn de
verdadera trombocitopenia autoinwmvne (4,25,74,78).

Datos mds recientes de un estudio de trombocitopenia créni-
eca y recurrente en el hombre han implicado hipersensibilidad re-
tardada, medisda por células y mecanismos sin liberacién de an-
ticuerpo humoral FF-3, sungne esto ha silo demostrado en perros
(74).
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La trombocitopenia agnda se puede inducir en perros por in-
fugidn repetida con plagretas homdlogas & la trombocitopenia

Egta enfermedad es mfs frecuente en hembras y perros de la
raza Cocker,

Estudios concernientea a 1la patogénesis de esta enfermedad
son escasos, probalbmente porque no exiate modelos experimenta-
les animales a nivel laboratorio (4,25,74,78).

Diagndstico.

La prueba factor plaquetario 3 PF-3 .modificada es muy sim
Ple y rdpida y puede ser fdcilmente usada como procedimiento de
laboratorio de mmtina pera detectar anticuerpds antiplagquetarios
en el humano, esta depende de la aceleracién de coagulacidn de
Plasma causade por la liberacién de PF-) (factor plaquetario 3)
que dafia las plaquetas, esta prueba es my laboriosa y coco con-
fiable en el perro .

Inmnofluorescencia Directa e Indirecta. Estas pruebas sir-
ven para el estudio de mezacariocitos de la médula dsea que oon-
cnerdan bien con los resultados de la prueba PF-3, la aplicacidn
de inmunoflnorescencia es muy Ytil para la deteccidn de anticuer
pos antiplagnetarios. La inmunofluorescencia indirecta se consi-
dera wna prueba ¥til (4,25,73,74,78).

Diagndéstico Diferencial.
El diagadstico diferencial incluye otras causas de anemias

en particvlar la snemia hemorrdgica.
El veneno de la warfarina es vno de los diagndsticos dife-
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rencial mds importante y muchas veces la historia clinica es i
til para confirmar este diagndstico,

Sin embargo, cvando la trombocitopenia mediada.por inmuni-
dad es diagnosticada como envenamiento por warfarina, falla a
la respuesta de la terapis con vitamina K ,

la hemorragia asociada con cirugfa o trauma adgquirido es
obvia usualmente, snnque algunas cauvusas de trombocitopenia por
inmnidad mediada sdlo son aparentes al tiempo de cirugfa de ru
tina y entonces el sangrado excesivo €s el problema. La heRorra
gia asociada con neoplasia e¢j. Hemangiosarcoma esplénico debe
también considerarse en el diagndstico diferencial. la hemofilia
en el perro joven y enteritis hemorrdgica tembién son importantes.
Ciertas infecciones bacterianas y toxemias pueden causar pete-
quias y eqnuimosis. El lupvs eritematoso sistémico, la coagulacidn
intravascvlar diseminada y la ehrlichiosis también deben de con~
siderarse (4),

Tratamiento.

Entre los corticoesteroides usados en el tratamiento de
trombocitopenia se eacventra la prednisolona, que es el mds u-
sado, & una dosis de 1 a 2 mg/kg/dfa .,

Cuando la anemia es severa se pueden utilizar transfusiones
de sangre entera fresca, las transfusiones plaquetarias son indj
cadas cvando hay amenaza de vida o a previa ‘cimgia

La esplenectomia es recomendable en casos de trombocitope-
nia refraetoria crénica

El vineristine puede ser dadoc una vez a la semana a dosis

de 1 mg/kg  (4,25,28,58,78).
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MIASTEIIA GRAVIS.

El principal rasgo de esta enfermedad en los animales es la
debilidad del misculo esqueldtico despuds del ejercicio, y recu-
peracién coxi el descanso, proporcionasdo al mismo tiempo drogas
anticolinesterasicas. Pruevas farmacoldgicas y estudios electro-
miogrdficos indican que el desorden se parece a mimstenia gravis
en el humano.

Este desorden es poco comin, y 1o presentan uno de cada
20 000 animales. los animales afectados por lo regular son no
relacionados geneticamente y la mayoria de las veces se presen-
ta a temprana edad (23,36,37,53).

Datos Clinicos.

Por lo gensral los animales afectadoé tienen buena condicidn.
Se presenta debilidad después del ejercicio, aungue este ejercicio
sea minimo. "n hallazgo significativo al examen f{sico es la loco-
mocién anormal. En esta enfermedad los misculos de las piernas y
el cuello son los mds afectados. Se pregsenta vémito despuéas de co-
mer, principalmente abundante al principio de la enfermedad. Laste
vémito de los animales afectados sngiere gue hay anormalidad esofg
gica, ésto es debido a dilatacién del esdfago. Aqui se ven afecta-
das las fibras de los misculos estriados del eséfago (megaesofago)-
Ia postura al defecar y orinar es anormal .

Qcurren anormalidades en el hombre como en los &nimales, se
observan trastornos del timo (neoplasias), veriando de timoma &
formacién de centros germinativos, avnque esto no siempre estd pre
sente. Estudios electrofisiolégicos indican wn defecto en 1a unién

neuromscnlar (23,36,37).
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El exceso de anticolinesterasa ea el tratamiento, prodvce
prolongada despolarizacidén miscular y debilidad. La debilidad
nesrrommscular en miastenia gravis adquirida en el perro es cau-
sada por la disminucidn de receptores para la acetilcolina de la
membrana mnscvlar post-sindptica, como consecvencia de la inte-
raccidn con autoanticuerpos especificos. En perros se han descri
to ambas formas, adqnirida y congénita de miastenia gravis; la
cirenlacién de anticnerpos contra receptores para acetilcolina
son demostrables en asvero de aproximadamente 90% de los perros
con miastenia gravis adquirida, y muchas inmunoglobulinas han si
do localizadas inmunocitoquimicamente & la unidn nevromuscular.
Se han reportado casos de miastenia congénita en Terriers, Sprin
ger spaniels y Fox Terriers. En estas razas la miastenia gravis
rarece ser heredada con un gen recesivo autosomal y gradualmente
es clinicamente aparente de 6 a 9 semanas. Aunque no son detec-
tables antoanticverpos en snero ¢ miscvlo en miaetenia gravis cop
genita, ésta es nna deficiencia de los receptores de acetilcolina.
Ista fisiologia bdsica para la debilidad mmacular es esencialmen-
te una forma sutoinmmne de miastenia gravis ,

Solo dos ¢asos de¢ miastenia gravis en gato han dido repor-

tados (36,37).

Diagndsticoe

El examen nenrolégico después del descanso no revelan anormg
lidades, pero inmediatameate despnés del ejercicio el reflejo espi
nal ee abaté. Los exdmenes radiosrdficos no revelan anormalidades.

Los res1ltados de exdmenes hematoldgices repetidos no son notables
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Estndios electromiogréficos ejecutados bajo anestesis general,
estimslan el nervio tibial y se registran los misculos peguefios
del pie. El estfmulo supramaximal es pronunciado

Priebas Farmacoldgicas. Se puede administrar sulfato de me-
til neostignina (0.075 mg) por via intramuscular; 20 minutos dea-
pués los animales afectados son capaces de caminar y correr por
30 minutos, después de este tiempo los signos de debilidad retor
nan (37).

Tanbién se pruede dar un inhibidor de colinesterasa (0.2 umg
de cloriro de edroponio intravenoso) como una prveba de diagnds-
tico para miastenia gravis. la respuesta aqui es dramdtica, acen-
tnwando los signos de la enfermedad (37).

Estudios de miastenia gravis, muestran los sitios antigéni-
cos activos relacionados con la induccidén de anticuerpos humora-
les. La purificacidn de proteinas del misculo estriado por ex--
traccidén de cloruro de potasio 0.5 M, por solubilidad diferencial
y centrifugacidn, produce fracciones, las ocuales en su reactividad
y 8l ser suministrados al animal ocasionan miastenia gravis. La ad
sorcidn con miosina y actiomiosina es capaz de remover toda la ac~-
ti:vidad que es mostrada por estudios de inmunofluorescencia indi-~-
recta. la cantidad de complemanto f»jado mwestra que fracciones in
cluyen preparaciones iniciamles. Las preparaciones de actina no pre.
sentan actividad antigénica. La miosina contiene un minimo de 50
tiempos mds activos que 1la actinomiosina. Esto sugiere que la mio-
sina posee lo3 sitios antigénicos relacionados a la induccién de
anticnerpos hnmorales en miastenia gravis. Célmlas del timo y mis
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cnlo cardiaco reaccionan con anticuerpos del snero de pacientes
miasténicos, anngre esto no sncede con el mfsculo liso

El sitio general de la reaccidn ant{geno-anticuerpo ha sido
localizada en el anisotropio en las bandas del misculo. Estas
contienen actiomiosina (6¢)

Estudios previos usando la prueba de Inmmnofluorescencia In
directa han indicado qve de un 30 a 40 de los sueros obtenidos
de pacientes con miastenia gravis contienen anticuerpos enti an-
tigeno de mfasculo. Este porcentaje se incrementa a un 54% por
los métodos de precipitacidn y hemaglvtinacién pasiva, usando
fracciones de misenle como sntigeno incluido. La iniciacién de
prodvecidn de antiemerpo, y el papel de anticuerpos humorales en
el proceso de la enfermedad de miastenia gravis no estd claramen-
te entendido. la purificacidn de fracciones del misculo demuestra
ane la molécula mds activa involucrada en la contraccién muscular
es la miosina, ésta contiene el sitio mds.antigénico para anticuer
por humorales. Se han realizado estudios con esvecimenes que fue-
ron obtenidos de la poreidén media del musculo semimembranoso de
los animales afectados y se han obtenido de swero para estudios in

munoldgicos. Histoldgicamente no se presentan anormalidades (23,36,
62).

Irataniento.

Fl tratamiento es & base de drogas anticolinesterasicas como
la necstigmina, piridcatigmina y clorwro de edroponio. La dosis
debe ser ajustada a cada caso. Para contrarrestrar el vdmito se
pnede emplear el snlfato de atropina (23,36).
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PENFIGO FOLIACEOQ.

El pénfigo folidceo es una enfermedad caracterizada por
la circvlacidn de auntoanticuerpos, éstos estdn unidos tisular
mente con especificidad inmunoldgica para un ant{geno de la e-
pidermis intercelvlar (AEI). Los animales afectados son presen
tados con dermatitis exfoliativa generalizada, la cual inéluye
ampollas, erosiones, collaretes en epidermis, eritema, costras,
escama, y alopecfa. Las erupciones son mds severas en la cabeza
¥y nariz, perc eventualmente se genémliza- Hay prurito ocasional
dolor o ambos. Las lesiones orales son raras, también ase ven a-
fectadas orejas, patas abdomen ventral y regiones anogenitales.
En esta enfermedad se ve que no es evidente 1la predileccién a
raza, sexo o edad. Hallazgos cli{nicos claves incluyen la forma-
cidn de ampollas subcorneales, acantolisis prominente, y presen_
cia célnlas del estrato granulosc adheridas al techo de la ampo-
1la, asf como envolvimiento folicular (4,50).

Diagndstico. .

Por medio de la tincidn de i fluor ia directa, los
hallazgos inmunopatoldgicos demuestran la presencia de inmunoglg
tmlina huésped intercelnlar (usvalmente IgG), con o sin comple-
mento en lesiones de 1la piel. .la.circulacidn-de automnticuerpos
dirigidos contra AXI en el epitalio escamoso estratificado cani-
no normal pvede ser demostrado por técnicas de inmunofluorescen-
cia indirecta (50).

Histopatolégicanente los hqllazgos claves que se presentan
en penfigo folidceo, gue ayndan & distinguir ésta de otras en_
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fermedades de vesfcula subcorneal sont
~- acantolisis prominente
- células del estrato gramnloso adheridas excesivamente a el es-
trato cérneo.
- envolvimiento del epitelio del folfculo piloso
Estos hallazgos no logran, sin embargo, distinguir entre
pénfigo folidceo y pénfigo eritematoso

Ofras pruebas de dimgnostico mds usadas son frotis directo
del flvido de vesf{culas y pistules.

Cultivo bacterial de flnido de vesfonlas y pistulas.

ﬁiopsias de piel. Estos exdmenes no son ueualmente recomen-
dadles (50).

Diagndstico Diferencial.

Incluye pioderma superficial (impétigo, foliculitis), dep
matofitosis, demodicosis, dermatofilosis, dermatosis pustular
subcorneal, candidiasis y erupecién por drogas.

"n punto importante aqul es que las vesfculas pueden comen
zar a ser purulentas rériderente e indistinguibles de pistulas
(50). ’

Prondstico.

El prondstico para péafigo folidceo en el hombre no trata-
40, e pobre, con vn 60 ¥ de mortalidad en los casos reportados.
Las experiencias limitedas en pénfigo folidceo canino sugiere un
proadstico similar al del hombre (50).
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PEJFIGO ERITEMATOS0.

El pénfigo eritematoso es un dégérden inmnoldgico caracte-

* rizado por erupciones vesfculopustulares ean la cars, nariz ¥y ore
Jas. El diagndstico eatd basado en hallazgos de biopsias de piel
de dermatitis pustular subcornesl a intragramilar, con marcada
acantolisis, los hallazgos inmunopatoldgicos de inmunoglobulina

( .vanalmente IgG), revelan depdsitos en los espacios intercelula-
res de la epidermis de las lesiones de la piel. En adicidn se pueg
den demostrar inmunoglobulinas y/o complemento en la zona de la
membrana basal de la epidermis en casi 50 ¥ de los pacientes (71).

En la dermatitis se nota una marcada degeneracién hidrdpi-
ca de las células de la epidermis basal, la cual es tf{picamente
vista en el lupus eritematoso. Asf, 1la histopatologf{a contiene
cambios consiatentes con ambos pénfigo eritematoso y lupus eri-
tematoso. En pénfigo eritematoso se presenta pdstula, costra y
despigmentacidn de la nariz, con un progreso adicional en la na-
riz, alrededor de los.ojos *

También se presenta prurito que es mifut.ado por ru-
bYor en la nariz y en los 0j0s, Adends la narir es ulcerada y eri
tematosa. E1 puente de la nariz, la piel periocular son afecta-
dos con pistulas, costras, eritema, erosiones circulares y par-

tes alopécicas (7).

Diagndstico.
Se hace por medio de frotis del 1{quido de pustulas intactas °
que revelan por lo general neutréfilos y queratinocitos acantoli-
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ticos y de hecho no ae.oncuontran aicroorganismos .

Las biopsies de piel revelan dermatitis pustular subcorneal
con marcada acantolisis y dermatitis interfdsica con marcada de-
generacidén hidrdpica de las célules de la epidermia basal.

Con la Prueba de Inmunofluorescencia Directa, se demuestra.
la presencia de inmunoglobulina IgG en los espacios intercelula-’
res de la epidermis en la gona de la membrana basal. La IgG es
tanbién depositada en los queratinocitos dento de las pustulas
(n). -
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PENFIGO V'LGAR.

Pénfigo vulgar es una enfermedad caracterizada por lesio-
nes ulcerativas en la cavidad oral, en la piel y en las uniones
mucocutaneas. Histoldgicamente, el primer signo de la enferme-
dad es 1a desararicién de los puentes intercelulares en la epi-
dermis. Es una enfermedad del grupo vesicular, que eavuelve la
piel ¢ membranas mucosas o ambas. Esta es caracterizada por una
vesicula fldcida, que se rompe facilmeante, de jando dreas desnu-
das de 1la piel, y eata situacién tiende a incrementarse por des-
prendimiento progresivo periférico de la epidermis. Casi invaria
blemente, se desarrollac lesiones extensivas orales y son muchas
veces ‘el primer signo de la enfermedad. Alresdedor de la veafcula
se desarrolla eritema, escama, costra y alopecis, y una extensidn
gradual de lag lesiones pueden guiar el envolvimiento de largas
dreas de la superficie del cuerpo como labios, barba, vulva y co-
jinete plantar. Se presenta prurito que va desde leve a severo.
Se presentan hendiduras dentro del epitelio (g5 s59,52),

"n rasgo caracteristico de pénfigo vulgar es la acantolisis,
separacidén de células de la epidermis debido a degeneracidn de la
sybstancia del espacio intercelular (ICSS) y a 1la pérdida del
puente intercelular. La acantolisis es un prerrequisito para el
diagndatico histopatoldgico de pénfigo que gufa éste s la forma-~
cién de una grieta intraepitelisl y finalaente 1a vesfcula. La
vesficula es localizada por encima de laa células basales que que-
dan adheridas & 1la dermis. Las c¢élulas epidermales tienden deatro
de la cavidal de la vesfcula a perder sv cohesividad . La causa de
1a enfermedad no es eoqocida; sin embargo, el suero de pacieates
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con pénfigoe vvlgar contiene autoanticuerpos coatra IC3S de la
epidernis y epitelio oral. Esto es.comin de pensar que pénfigo
es una enfermedad autoinmune caracterizada por anticuerpos an-
titejidos, el papel que juegan estos anticuerpos es desconoci-
so. An{ no parece haber una correlacidén entre los sitios de fi
jacidén de anticuerpos y la patogénesis de la enfermedad. Los
anticuerpos que se combinan con antigencs en el drea del ICSS
son agociados con acantolisis. E1 titulo de estos anticuerpos
entitisulares muchas veces se correlaciona con la severidad de
la enfermedad (5,35,52,55).

"Disgndstico.

Se basa en la historia, signos clfnicos histopatoldgicos y
se confirma por inmunoflvorescencia directa tisular .

f‘nfigo vwlgar puede ser considerada en el diagndetico di-
ferencial de muchas enfermedades ulcerativas o erosivas que en-
vuelve la mucosa oral y unidn mucocutaneas de la piel. Un diag-
néstico definitivo requiere de varios especfmenes de biopsia
gean llevados para su examen histoldgico ¢35,50).

Son necesarias biopsias de vesiculas tempranas, pueato que
como los rasgos histoldgicos en una ves{cula vieja muchas veces
son oscurecidas por cambioa secundarios, semejante a degenera-
cidn o infeceidn (5,35).

La inmnofluorescencia directa también se practica en el
diagnéstico de la enfermedad (5,35).
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Prondatico.

Esta enfermedad se considera de curso crénico, no remitible,
y con el tiempo, fatal. Los factores para el control, ataque y re
greéidn de éste son pobremente entendidos. (35).
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PEMFIGOIDE. .

Penfigoide es una enfermedad inmunoldgica de la piel, que
ge caracteriza por la separacidn subepitelial y la formecidn de
vesiculas (5).

Datos Clinicos.
Clinicamente la enfermedad se manifiesta por eczema labial,

halitosis, salivacién excesiva, ulceracidn gruesa de la boca que
envuelve la mucosa del paladar, carrillos y labios. También exig
te traceidén de 1a encfa, enrojecimiento de la lengua por pérdids -
de papilas, con coansiguiente dolor de la cavidad oral, y en con~
secuencia dolor al comer. Los nddulos linfdticos locales estdn
agrandados. En algunos casos se llega a presentar otitis externa
y dermatitis ulcerativa de las patas. la vesfcula se desarrolla
entre la epidermis y dernis, y la separacién ocurre en la zona de
1a membrana basal; sin embargo, la regeneracidén del epitelio en
el piso de la vésicnls, comenzando en la periferia, puede ocurrir
rdpidamente y dar la impresidn de una vesfcula intraepitelial. la
enfermedad se presenta por lo regular en animales viejos, y en ca
ninos de la raza Collie preferentemente (5).

Diagndstico.

En las pmebéa bioquinicas de sangre no se observan anorma-
lidades. Estudios microbiolégicos por lo general deauncian infec~
ciones secuniarias.

Ia histopatologfa de rutina de las biopsias revelan la evi-



-5 -

dencia de la separacidn 3el epitelio y el tejido conectivo con
1a vesfcula subepitelial y con la formacidn de hendidura. la ve
“sicula contiene depdsitos de fibrina juntamente con ¢flulas in-
flamatorias, ambos de polimorfoancleares del tipo mononucleares.
Los tejidos que eatan debajo y & los bordes de la vesicula con-
tienen vasos sangnineos dilatados con infiltracidn de células in
flamatorias, principalmente células mononucleares y pocas células
polimorformcleares. las célvlas epiteliales aparecen inmediatamen
te encima de la vesfcula hincheda, con evidencia de separacidn de
una a otra (5).
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PEIFIGO VEGETAUS.
Esta enfermedad se conasidera presente en perros; las le-

siones son caracterizalas clinicamente por 1a presencia de pig
twlas y vegetaciones verrvcosas. Examenes histopatoldgicos re-
velan varias lesiones; la mds caracterfstica es de obscesos in
traepidermales mfltiples, compuesta casi enteramente por eosi-
néfilos ,

las pistulas y vegetaciones son comunes en piel del abdo-
men, pecho, axilas y extremidades (5),
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Diagndstico Diferencial.
El diagndatico diferencial ie las enfermedades autoinmunes

de 1a piel puede ser diffcil, especialmeate si :ésta no mmestra
el envolviniento mds caracter{stico de las uniones mvcocutaneas
y membranas de la mucosa oral. Las infecciones parasisarias y
fangales necesitan ser elininadas. La dermstitis alérgicas de
contacto e inhalante y erupciones por drogas; en esta lista se
pueden inclvir pioderma y neoplasia. Otras causas de enfermeda-
des de la piel inmmnitarias pueden ser iancluidas, por ejemplov
lupvs eritematoso sistémico, lupus eritematoso discoidal, derma-
titis herpetiformis. Dermatosis subcorneal pvstular, impertizo,
necrolisis epidermal téxica, epidermolisis bullosa soa posibles.
Otros diagndsticos diferenciales zuestran casos de dermatitis ag
sal que incluye la dermatitis solar nasal, trauma, deapigmenta-
cidn hipergueratosis, dermatitis por zinc y dermatitis nasal i-
diopdtica. Tambiéa la ulceracidn oral puede ser coasiderada, por
ejamolo infecciones bacterianas y micdticas, traumas, qufmicos,
cdusticos, enfermedad dental, uremia créanica, deficiencias vita-
minicas, neoplasias y estomatitie idiopdtica (necroulcerativa)
(4).

Rasgos de Laboratorio.

la coafirmacidén del diegndstico de enfermedades vesicula-
res inmnoldgicas de la piel y esta categorizacidn depeade en
los rasgos hiatopatoldégicos e inmunopatoldgicos de la piel y/o,
biopsias de la membrana mvcosa. Varias biopsias pnelen ser lle-
vadas, especialmeate &e leaiones recientes, para considerar los

pallazzos de raszos (4, 28).
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Histoldgicamente, la patologfa buaca freas de separacidu
(formacidén de hendiduras o fomaciéx} de ampolla) en el epite-
lio (epidermis) o entrz el epitelio y el tejido conective fun-
damental {dermis). Con pénfigo vulgar, la separacidn ocurre bg
Jo la epidermias, o en la periferia de la interface celular. Con
pénfigo folidceo y eritematoso la separacidn ocurre debajo del
estrato cérneo. Con pemfigoide la formacidn de ampolla o hendi
dura ocurre entre el epitelio y el tejido conectivo. Abscesos
intraepideraales compuestos casi enterameate de eosindfilos (4).

Se examinan secciones congeladas de la piel o biopsias de -
mmcosa, por la prueba de inmvnoflvorescencia directa para deteg
tar inmunoglobulinas (autoanticuerpos) y depdsitos de complemen
to. la circulacidn de autoanticuerpos se pueden detectar por la
prieba de inmunofluorescencia indirecta, pero anticuerpos seme-
jantes parecen ocurrir a muy bajos t{tulos en el perro y son asi
diffoiles para detectar. Los anticuerpos pueden atacar el mate-
rial del espacio intercelular del epitelio en pénfigo vegetans,
folidceo y vulgaris (4, 28).

En el pemfigoide se producen anticuerpos coantra la membrana
basal, en cambio en pénfigo eritematoso los anticuerpos se produ-
cen contra ambos el material intercelular y le membrans basal. En
adicién, algunos casos tienen circulacién de aanticuerpos satinu-
cleares (4).
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Trataniento.

Histdricamente estas enfermedades se han caracterizado por
ser refractarias para antibidticos, preparaciones antigeborrei-
cas y agentes antifungales ,

Dosis elevadas de corticoestercides via sistémica son reco-
mendadas & dosis de 3 mg/kg. Este tratamiento:controla usualmen-
te las manifeataciones agudas de estas enfermedades, la dosis
puede reducirse cuando ocurra me joramieato clfnico. Sin embargo,
los animales requieren medicacidn constante, y algunos ¢aaos sé-
lo son controlados con altas dosis R

Las complicaciones causadas por la administracidn a largo
tiempd de altas doais de corticoesteroides reduce gradualmente
su utilidad para el mantenimiento y control de éstas. La terapia
debe ser individualizada en cada paciente ,

La azatioprina en dosis de 1.5 mg/kg da buenos resultados

Otras drogas con relativo exito son & ciclofosfamida, me-
totrexato de ciclofosfamida.

El prondstico de estas enfermedades es reservado; algunos
animales mueren presumiblements de toxemia (35,59).
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HIPERSERSIBILIDAD DE TIPO III.

Ia unidn de antigenos solubles y anticuerpos dentro del
cverpo pveden dar lugar a una reaccidén aguda inflamatoria. Si
el complemento es fijado, se pueden libverar anafilatoxinas y
dividir productos de C3 y C5 y éstas fracciones pueden causar
la liberacién de histamina con cambios en la permeabilidad vag
enlar. Los factores quimiotdcticos también producen y gufan la
entrada de polimorfonucleares (leucocitos), los cuales. fagoci-
tan el complejo inmune; ésto da como resultado la liberacidn de
los grdavulos polimorfos de enzimas proteolfticas, formacién de
enzimas como kininas y proteinas policaridnicas, las cuales in-
crementan la permeabilidad vascular. Esto puede ocasionar daflo
tisnlar local y provocar la intensidad de la respuesta mﬂmﬂa-
toria. "n dafo adicional puede ser mediado por la reactivacidn
de 1isis en la cnal CS67 es activads y comienza atrayendo a la
snperficie o cerca de las células y vne C8 y C9. Bajo condicig
nes apropiades, las plagquetas pucden ser agregadas con dos con-
secvenciass proveen de un origen adicional de aminas vasoacti--
vas y puede también formar microirombos los cvales pueden gvuiar
a una isguemia local ( 18, 66).

Enfermedad por Complejos Inmunes.

Estas reacciones se producen como resultado de la localizg
cién de complejos sntigeno-anticrerpo, generalmente en las pare-
des vasculares. Los prerrequisitos de tal enfermedad son una fuen
te continua de antfgeno circulante y uwna produccién constante de
anticnerpos. Cvando el nivel de ant{geno circvlaante y de anticver
po alcanza concentraciones crfticas, se produce complejos antigeno
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anticuerpo de tamafo intermedio, los complejos mds pequefios son |0
1ndbles y pasan a través de las paredes vasculares, mientras que
los complejos mayores son eliminados por el sistema reticulo endo-
telial. Los complejos de tamafio intermedio tienen una tendencia a
pasar a través de los espacios celvlarss endotaliales, pero que- -
dan atrapados, en torno a la membr;ma basal. El complemento esta
vinculado a los complejos, atrae células polimorfonucleares y co-
mo resultado los neutrdfilos liveran sus enzimas lisosémicas. Es-
te proceso dafia los tejidos anexos ( 52, 66 ).

Hecanismo Inflapatorio.

Ya se ha demostrado la secuencia celular de fendmenos en la
reaccidn intradérmica de Arthus y es muy parecida & la inflama-
cidn local producida por agentes flog{sticos. La dilatacidén vang
sa y capilar ocurre después de 30 minutos de haber administrado
el antfgeno. las plagnetas y los leucocitos se adhieren al endo-
telio y los microtromboes consistentes de elementos sanguineos y
de fibrina se acumulan rdpidamente. Los nentrofilos se aislan y
después emigran a través de las paredes de las vasos hacia el eg
pacio tisvlar adyacente. La hemorragia y el edema siguen a la.ng
crosis segmentaria de arteriolas y vénulas. Ea término de 24 ho-
ras se encuentran en el grea células mononveleadas y eosinéfilos.
Las célvlas fagociticas, principalmeante neutréfilos, ingieren los
complejos ant{zeno-anticuerpo-Complemento, y los digieren. Duran-
te este proceso digestivo los neutrdfilos liberan enzimas lisosd-
micas hacia el 1igmido adyacente lo que prolduvce lesiones adicions
les al tejido. En 24 a 4S horas se eliminan la mayor parte de los



- 82 -

complejos leslonantes y empieza la fase de cicatrizacién inde-
pendientemente del tejido. Este secuencia general de aconteci-
mientos se observa después del depdsito de complejos inmunita-
rios; el desarrollo de la respuesta inflamatoria a estos com-
plejos es 1o gque produce las manifestaciones clfnicas de las
enfermedades del complejo immnitario ( 45, 58 ),

Modelo erimentales de Enfermedade o] [ In-
munes. (45 ).

= Pendmeno de Arthus

- Enfermedad del suero

Vasenlitis inmne (alergia vascular)

Poliartritis nodosa
- Glomerulonefritis.

Pendmeno de Arthus.

Manrice Arthus aplicé la inyeccidn de antigenc soludle in-
tradéroicamente dentro de conejos hiperinmunizados con altos ni
veles de anticuerpos precipitantes, produciendo uns reaccién e-
ritematosa y edematosa, alcangando un pico mdximo de 3 a 8 ho-
ras. La lesién fué caracterizada por una intensa infiltracién
de linfocitos polimorfonucleares. El antigeno precipitante coa
anticuerpo michas veces une el complemento al complejo en la vé
nmla; wsando reactivos fluorescentes apropiadoa, el antigeno, in
munoglobmling y componentes del complemento se pueden demostrar
en esta lesidén. La anafilatoxina es generalizada y causa libera-

cién de histamina. Los complejos intravasculares causan agrega-
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cién de plagquetas y aminas vasoactivas liberadas, esta fase tem-
prana es observada rapidamente en el hombre. Esta fase temprana
ge ha visto en el hombre’como una reaccidn eritexatosa, la cusl
se confunde con la anafilaxim inmediata Tipo I. la formacidn de
factores gnimiotdcticos conduce a 1a influencia de polimorfos y
es el resultado del incremento de eritema y edema. La reaccidn
de_ Arthws puede ser blognueada por deplesidn de complemento o de
nentréfilos polimorfos ( 18, 32, 66 ).

Deteccién de Complejos Inmunes.

Estvdios de inmunoflnorescencia directa usando. antisuero
finorescente dirigido contra el antfgeno, anticuerpo o complemen
to, demostraron complejos sg-ac- C en la pared de los vasoe san-
guineos afectados, esto se observa bién en el tejido circundante.

1s histolog{a de 1a lesidén de Arthus es una inflamacién agn
da con una notoris eomplicneidnbdo vasos sanguineos. Aqui hay
vasenlitis con hemorragia y trombosis ( 45 )

En animales, de hecho no existen referencias en cuanto a
este fendmeno, pero se presume que el mecanismo ea similar al
que ocnrre en sl hombre .



Tarasite
D. filaria

Tripanosoma cruzi

Babesia argentina

Trichinells epiralis

Onchocerca spp.

Leighmania visceralis

Pamaitos que producen coﬁplejos BE=BC.

Legidn
Reacciones en piel

Comple jos ag-ac en el
glomerulo

comple jos inmunes en capila-
res viscerales

cozple jos ag-ac en la circula
cién sanguinea

PFenomeno de Arthus

Comple jos inmunes.

Tipo de reaccibn
Tipo III

Tipo III

Tipo III1

Tipo III

Tipo IIX

Tipo II1

En la Pasclola hepatica solo se producen com(lejos inmuies en la: prueba
de intredermoreaccidén para el diagnostica de la fadciolasis que me pre-
senta de 2-4 horas de apliceds la prueba (56):
La presencia de complejoe inmunes en animsles infectados con F. hepatica
ha sido sugeride por algunos sutores vasados e¢n estudice semwlogicos e

histopatologicos, pero no existen reportes en,;que se haya confirmado 1la

formacién de estos complejos. ( 68)

83 B

Zapecies afectadas
ove jas

ratas

genado

cerdo, rats, hombre
caballo

(3)
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" ARTRITIS RE"MATOIDE.

La etiologfa de artritis reumatoide se desconoce, sungue
la patogéneéia parece gser que implica un complejo estado de hi
persensibilidad en la einovia. Estos complejos probablemente en
wmelven el factor reumatoide, €l cual es un sutoanticuerpo con-
tra las inmvnoglobulinas del perro ( 4, 57).

la artritis reumatoide es una inflamacién progresiva poli-
artropdtica crénica, la cual difiere de la artritis vista en 1y
pus eritematoso sistémico, en que ésta es una artritis erosiva
y destructiva ( 4, 22, 28 ).
Ciertos criterios son considerados en el diagndstico de Ap
tritis reumatoides
- rigidez por las mafianas
- dolor al movimiento mds m{nimo de la srticulacién
- inflamacién mfnima de la articvlacién
-~ inflamacién de una u otra articulacién dentro de un perig
do de ) meses
- inflamacién gimétrica de las articulaciones
-~ nédulos smbcutdneos
- cambios radiogrdficos tipicos
- factor reumatoide presente en sangre
- fluido sinovial anormal
- cambios histoldgicos caracterfsticos en biopeias de men-
brana sinovial
- cawbio histolégicos en biopsias de nddulos eubgutaneos

Para el disgndstico cldaico de artritis reumatoide, 7 de eg
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tos criterios preden ser suficientes, y para un disgndstico de-
finitivo, 5 pveden ser encontfsdos- Del criterio 1 al 5 pueden
estar presentes en un mfnimo de 6 semanas. Los crfterios 7, 8 ¥
10 son los 3 mds t{picos de la enfermedad y 2 pvueden estar pre-
sentes ( 4, 22, 28, 33, 57 ).

Rasgos Clfnicos.

la artritis rewmatoide oourre en una variedad de razas de y
no v otro sexc. La edad de ataque es variable, con un promedio
de 4 a 6 afios. La cojera es el principal signo pr.esente avagque
wn tercer caso también presenta fiebre, inapetencia y letargia.
El grado de cojera es variable, slgunos perros son as{ seriamen
te afectados y es imposible que ambulen por alguaa temporada, O~
tros mvestran sélo vna rigidez ¢ cojera en un solo Riembro ,

las articnlaciones estan generalmente inflamadas con algin
dolor, y ésto es una sitvacidén bilateral simétrica. Los ligamen-
tos comienzan a debilitarse, y esto conduce & una rupturs e ineg
tabilidad de la articulacién. El Wltimo paso lleva & la destruc-
¢idn del cartflago y hueso, y puede guiar a la deformacién de la
articulacién (4, 28, 57 ).

Diagndstico Diferencial.
El diagnéetico diferencial de artritis reumatoide incluye

todos los tipos de poliartritis (vistas en lupus eritematoso sig
témico). La artritis reumatoide es la causa mds comin de destrug
cidn de hneso. En ocasiones eavvelve multiples articulsciones,
particnlarzente de manera bilateral simétrica, aunque ésto es ex
tremadamente raro ( 4, 22 ).
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Datos de Laboratorio.
l1a elevacidn del porcentaje de sedimentacidn de eritroci-

t0s es comfn. "na 4ébil anemia se presenta muchas veces y en al
gunos casos se muestra una levcocitosis. ILa globulina en suero
es muchas veces elevada y varios niveles de enzimas sanguineas
son incrementadas algunas veces ( 18),

las muestras de fluido sinovial se incrementan en cantidad
y turbidez y tienen vna pobre coagulacidn. la viscosiiad es ba-
ja § 1la cuenta de célvlas blancas se eleva (en promedio 2.6 X
104/mn3) 1s mayoria de las veces son polimorfos. la muestra mv-
chas veces coagula al ser expvesta al aire. Las célvlas blnacas
contienen inclusiones citoplasmdticas, esto hace pensar que es
un)a alteracién de la globulina(esto puede verse en frotis) (4,
22).

.E1 factor reumatoide es detectado en la sangre del perro
por una técnica modificada de Rose Waler. El reactivo se prepa-
ra como es regquerido con célnlas rojas de borrego cubiertas con
anticuerpos de perro de la clase IgG. El suero del paciente se
mezcla con el reactivo y 8i el factor reumatoide esta presente
éate se une a la IgG sobre las célvlas rojas y causa la agluti-
nacidn (4, 22, 28, 33).

La prueba es evantificada por reaccidén de diferentes dilv-
ciones del stero con el reactivo. "n titulo de 1:200 es conside
rado como normal. El factor reumatoide ocurre en casi el 80% de
los perros con artritis revmatoide; sin enbargo, éato también Q
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curre en otros estados de enfermedad. Las pruebas de rutina del
hospital usadas para detectar el factor reumatoide en el hombre
no son aplicadas en el perro (4, 28, 57 ).

lLos rasgos histopatoldgicos de biopsias de la membrana si-
novial son de ayuda en el diagndstico de artritis reumatoide.
Clasicamente la sinovia muedtra hipertrofia, proliferacidn celu
lar, una marceda infiltracién de células inflamatorias crénicas,
especialmente linfocitos y célwlas plasmdticas, focos de células
necrdticas y la deposicién de fibrina ( 4, 28, 57 ).

El examen por inmunofluorescencia directa de una biopsia
mmede mostrar inmnoglobulinas con actividad antiglobulinica.
Los nddulos subentaneos son muy raros en artritis remmatoide ca
nina, pero si pueden estar presentes, y ser removidos quimirgi-
camente para ser examinados histolégicamente ( 4).

Rasgos Radiogrdficos.

El dato cldsico es una destruccidn erosiva del hueso. Esto,
sin embargo, no prnede esatar presente en casos tempranocs, se re-
quiere el estndio con rayos X. Otros datos patolégicos pueden ma
nifestarse como tejido blando inflamado, la fusidn de finido si-
novial, luxacién, snwblnxacién, deformidad periostial del hueso y
cambios osteoartr{ticos secundarios ( 4, 22, 28, 33, 57 }e

Tratamiento.

El tratamiento es 3iffcil y en muchos casos adlo da wn dé-
bil mejoramiento. Ia prednisolona da mejor resultado, pero su me
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dicacién constante es usvalmeate necesaria y muchas veces la dosis
es incrementada con el tiempo ( 4, 28, 57 ).

Varias drogas anti-inflamatorias no esteroides han sido usa-
das, por ejemplo la aspirina, la fenilbutazona, el dcido meclofe-
ndmico y el dcido mefendmico, pero rara vez con algin beneficio
real ( 4, 14, 22, 57 ).

las inyecciones intramsculares semanalmente de sales de o-
ro (aurotiomalato de sodio) ayuda algpin tiempo, particularmente
81 se combina con terapia de esteroides. Inyecciones semejantes
se aplican una vez & 1a semans durante seis semanas (5.0 a 40 nmg,
dependiendo del tamafio del perro); el curso puede repetirse mds
tarde ( 4, 22, 33, 57 ).

El levamisol ha sido usado en un ensayo para ut.imular la
fuacién de las célnlas T supresoras, peroc sin exito( 4, 8 ).

La terapia quirdrgica pneile ser indicada en algunos casos,
especialmente si wna articulacién es considerablemente mds afec-
tada gue otras. Ias sinovectomfa. la reparacién de ligamentos, la
artrodesis, la patelectomfa y la remocidn artropdtica han sido
realizadas con dxito limitado (4, 22).
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AMILOIDIOSIS. .
El smieloide es unae substancia de naturaleza proteica inmu-

ndgena {glucoproteina), la cnal se deposita extracelularmente y
muestra variacidn entre especies, individuos y casos. Varios au-
tores han sugerido la importancia de un proceso ianmunoldgico en
1la produccién de amiloidiosis y en la patogénesis de amiloidio-
sis. la amiloidioais ha sido considerada como el resultado de la
nnidn ant{geno-anticuerpo, y ésta aparece en diferentes Srganocs.
He sido postulada como iniciativa de la acumulacidén del complejo
ant{geno-anticuerpo. La alta incidencia de amiloidiosis en rela-
eidn a gatos adisinios, la sugiere como una enfermedad familiar,
y estndios retroespectivos la definen como una enfermedad de natu~-
raleza genética (predisposicidn) ( 9, 14,3c, 48,75).

la anmiloidiosis en e) perro es una condicidn patoldgica se-
cundaria siguiendo a una enfermedad primaria. Esto ocurre e mds
del 1% de perros sometidos a la necropsia. Recientemente se ha .
reportado en perros en:asociacién con tuberculosis, lupus erite-
matosos sistémico, blastomicosis, neutropenia cfclica, pleuritis
ssociada por Nocardia asterpides, coccidiomicosis, metritis puru
lenta crénica, artritia‘ purulenta complicada con osteomielitis,
linfosarcoma, picderms, adenoma perianal ulcerativo, prostatitis
pirmlenta y flegmén. Esta postulacidn fué sostenida por observa-
ciones, indicando que la amiloidiosis ocurre después de un est,_fv-'
mulo antigenico persistente. Dependiendo de las caracterfsticas ’
(peso molecular y proporcidn de la produceién), los depésitos
producidos de complejos .nt!genofunticuerpo. tienen diferentes

grados, ej. intracelularmente, en la pared de pequeiios vasos san
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guineos, tejido conectivo y s lo largo de membranas basales de
diferentes drganos. (14, 39, 48, 75 ).

En la amiloidiosis loa rifiones (perticularmente el gloméry
10 son los drganos mds afectados. Como existe una alta presidn
relativamente alta, el glomérmlo est predispuesto por la deposi
e¢idn de diferentes swbatancias que incluye el amieloide. Sin em-
bargo en 1os gatos el deposito de este proteina es en las papi-
las y médula respetando los glomerulos, se desconoce el porgque
(¢, 14,39 ).

En el hombre como en los animales se pueden dar dos formas
de depdsitos en la amiloidiosis, en el glomerulo entre la mem-
brana basal de capilarea y células endoteliales, como una carag
terfstica. Sin embargo, en algunos casos la deposicién de la
proteina en la membrana basal de capilares también se observa.
En algunos sitios, la amiloidiosis aparece también en forms ra-
dial entre las proyecciones de podocitos (subepitelialment) (14,
39).

En base de eatudios de estabilidad ultraestructural, exis-
ten dos tipos de amiloidiosis que se pueden distinguir:

La estructurslmente 1§bil. Esta amiloidiosis es generalizada
(amiloidiosis secundaria)

Ia amiloidiosis estructuralmente estable en caso generalizada
(amiloidiosis primaria y amiloidiosis senil) (14, 3¢).

Ocasionalmente, 1la extensidn del depdsito subendotelial de
amiloidiosis en el glomérvlo puede igual cavsar obstruccidn del lu
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lumen capilar,descontinuacidn o ultrafiltracidn, debido al fag
tor que capilares glomerulares quedan impenetrables a la sangre.
Si ésta condicién queda extensiva, ésta puede guiar a una falla
renal aguda (insuficiencia renal) (14). '

El dafio #s debido & la deposicién subendotelial de protei
na. Como consecuencia, la filtracién queda permeable a proteinas
de alto peso molecular, resultando en la presencia de proteinas
(albumina primariamente) en la orina. Aunque las células del tf
tulo epitelial pueden reabsorver considerable cantidad de pro-
teina (30-34 g/1) de 1la oual 6.7-14.2 g/1 es albimina, esa al-
tumina se excreta en la orins. (14, 3¢ )

Debido a 1la considerable pérdida de proteina total, el es-
tado nutricional de los animales afectados puede sufrir un mare
cado deterioro. La prolongada albuminnria gufa & una hipoalbu-
minemia. La deficiencis én albvmina en el plasma es importante
para mantener la presidn osmética coloidal, que resulta en ede-
5a en varias partes del cuerpo. La reabsorcién selectiva de es-
te proceso puede complicar adicionalmente el proceso de forma-
oién de orina y desérdenes de homecstasis de plama sanguineo.
La hipoalbuminemia causada por disturbios en 1la funcidén renal
resulta en la formacién de edema en tejidos subentdneos y en
1as cavidades del cuerpo (1lamado edema renal) (14).

En perros, la formacién de edems difuso prvede ser reconoci
da por una baja de albymina en el plasma por debajo de 8 g/i.
En este contexto nos referimos a los estvdios de Slavson y Gridp
vle (14 ) quienes establecieron que de un estndio de 61 perros,
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52 de ellos padecfan amiloidiosis, 20 perros tuvieron trombosis
en diferentes drganos (arteria pulmonar, coronarias, arterias
del bazo y rifiones, arterias mesentéricas, arterias ilfacas, ar
teria bronquial y vena porta). De acuerdo coan Slauson y Gribble
1a formacién de trombos acompafia la amiloidiosis renal como una
consecvencia de sfndrome nefrético (14 ).

Aparte de amiloidiosis glomerular, el sfndrome nefrdtico
pvede asociarse con otras glomerulopatfas. El mecanismo patold-
gico glomerular no es completamente entendido todavia. Sin em-
bargo, cierto fenémeno es valioso de ser mencionado: entre o-
tros el factor que la presidn osmética coloidad del plasma san-
g1ineo, da una significante disminuecidn debide a 1a hipoalbumi-
nemia, resultando que la sangre se espesa. Esto conduce & un ine
cremento de la viscosidad y redvceidn proporcional de la corrien-
te sanguinea (14, 39).

La adhesidn eatre las células endotelimles de los vasos ean-—
guineos y los elementos celulares ofrece condiciones favorables .
para iniciar el proceso de formacién de trombos

Los casos de amiloidiosis glomerular hiperfibrino
son otros fendmenos que favorecen la tendencia trombocitica (14),

Ia amiloidiosis glomerular se acompafia por cambios regre~
sivos de las células epiteliales tubulares y atrofia y destruc-
¢ién de la nefrona. Los cambios en los tibulos e infiltracidén del
intersticio renal con inflamacién de células, puede ser observada
en estados iniciales como nn proceso reactivo. Subsecuentemente
dwraate ol proceso de reparacidn, nefronas destruidas son reemplp
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zadas por tejido conectivo coldgena (_amiloid_iosis nefrocirrosis,
la cual tambidn gufa a una insuficiencia renals uremia prolonga '
da) (¢, 14 ).

Diagndstico.

A la necropsia 1la condicién de los perros suele ser emacia-
da antes de morir con marcado edema subcuta'neo, estando presente
gran cantidad de exudado seroso transparente. Las cavidades tord
cica y abdominal también tienen gran caniidad de exudado sercso.

El higado por 1o regular muestra hiperemia congestiva agu-
da. El corazén pede mostrar desde una simple dilatacién gene-
ral hdsta endocarditis crénica asociada con tejido conectivo
proliferativo, pvdiendo presentarse en la védlvula

Los pulmones se encusatran hiperémicos y edematosos. Los
rifiones estan pflidos, agrandados y de consistencia friable;
pueden tener una apariencia gris-blanco moteado. La estructura
de los rifiones puede ser indistints y pvede haber una cistitis
endometrial con hiperplasia ( 14, 39).

Histopatoldgicamente.

Fstndios histopatoldgicos revelan desintegracidn de la es-
tructura glomerular, habiendo deficiencia de. células glomerula-
.res; los capilares tienen apariencia espesa debido a los depdsi
tos de substancia homogéneamente coloreada, siendo éstas de co-
lor naranja-roja con la tincién de rojo.congo, café obscuro con
lugol, rojo violeta con genciana o verde-azmarillo con rojo con-
g0 cubierta con goma ardoica (9, 14, 75).

Al microscopio se ven depdsitos de proteina (amiloidiosis)
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primariamente entre las membranas basales de capilares glomeru-
lares y las células endotelimles. Los depésitos de amieloide
cansan marcada estenosis de ciertos capilares; también se depo-
sita la proteina (amiloidiosis) subendotelialmente, y en los
podooitos (células epiteliamles). La mayoria de los tfbulos pre-
sentan acvmmlacién de materia homogenea (cilindros hialinos).

Fn estos casos las células epiteliales de los tfbulos proxima-
les mostraron degeneracidn hialina y atrofia o destrcecidn com-
pleta del t¥bulo, o solo hiperplasia. El tejido conectivo denota
destruccién de 1s nefrona. ( 14).

En la cdpsula de Bowman de mumerosos glomérulos y en la mem-—
brana bassl de machos t¥bulos, puede haver depdsito de grdnulos
compuestos de caleio, indicando uremia prolongada.

En otros drgsnos como hfgado, bagzo, pancreas la amiloidiosis
puede eatar presente (14).
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LIPS ERITEMATOSOS DISEMINADO (LED).

El lupus eritematosc diseminado es una enfermedad de ori-
gen inmunitario, caracterizada por la inflamacién de varios te
jidos y érzanoca y por la presencia sérica de varios autoanti-
cuerpos dentro de los anticuerpos antinucleares (41, 42, 44, 51).

Etiologfa.
Se piensa en infecciones virales, factores genéticos, defi

ciencias de enzimas, inflnencia hormonal como aspectos relacio-
nados con la etiologfa

En Medicina Veterinaria muchos estudios reportan una inci-
dencia de lupus eritematoso diseminado en perros de edad media-
na, cuando ciertos audres no notan predisposicidn ligada al ge-
X0, otros estudios realizados en pacientes que padecen esta en-
fermedad de ambos sexos revelaron une alteracién en el metabolig
mo de los estrdgencs, con produccidén de metabolitos de efecto fe
minizante mds promunciado (22, 51)

La exposicién al sol después de mucho tiempo se asocia con
la aparicidn de LED, o & la exacerbacidn de la enfermedad en cier
tos pacientes ( 51).

Ea inmunopatologfa la teroria de Linfocitos T supresores asg
ciados con la enfermedad ganan mds popularidad, esto es basado sg
bre el hecho que nds del 80 £ de los casos de LED presentan anti-
cuerpos antilinfocfticos. Ciertos estudios demostraron una dismi-
nueidn de 1la funcidén de linfocitos T en varios pacientes atenii-
dos de LED.- Esta teroria se ennncia como sigue: en un individuo

normal, los linfocitos B son frecuentemsnte sensibles al DiA u Q
otros auvtoantigenos circuvlantes mde la diferenciacidn en plasmg
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citos secretores de aniicuerpos es impedida por los linfoecitos T
svpresores. En los pacientes gue sufren de LED los aaticuerpos
antilinfocitarios impiden a los linfocitos T supresores producir
los linfocitos T sensibilizados que se transforman en plasmoci-

" tos que producen una gran cantidad de anticuerpos antinuciea
res (41, 42, 51).

Patogenia.
El LED representa el prototipo de enfermedad de complejos

inmunes (tipo III), las lesiones gon debidas a depositos de cop
plejos antigeno-anticuerpo circulante dentro de la pared de los
vasos y sobre la membrana basal de varios tejidos y en el sitio
de activacién del complemento por via normal y por la via alter
na. Los fragmentos C3 y C5 del eistema del complemento, aumentan
1a liberacién de histamina que incrementa & su vez la permeabili
dad vascular con formacién de edema. Por quimiotactismo, los frag
mentos €5 y C567 inducen una excitacidn importante de neutrdfiloes
gque liberan las enzimas proteoliticas causando as{ la destruccién
de la integridad vascular, esto causa las hemorragias tisulares,
1ls agregacién de plaquetas y la ectivacidn en cascada de coagula-
cidn donde el factor Hageman (F:XII) tiene un papel importante den
tro de la smplificacidn de la reaccidn inflamatoria. los trombos
pueden igualmente ser formados dentro de los pequefios vasos isq\ig
micos de los tejidos cercanos ( 41, 42, 44, 51).

le natvraleza exacta de estos complejos antigeno-anticuerpo y
la forma mediante la cval se forman no se dilucidan todavia comple

tamente, nds se sabe que el LED es caracterizado por la presencia
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de una graa cantidad de autoanticuerpos deatro 3el suero. Estos
anticnerpos pueden ser dirigidos contra muchos constituyeantes de
las célnlas. Estos son dirigidos contra los aatfgenos del ndcleo
cominmente llamado anticuerpos antinucleares o AAN. 3e puede
sin embargo, encontrar estos AAN en otras enfermedades as{ gue
los tftulos pueden elevarse ea elos pacientes normales (41,42,51).

Investigaciones mfe profundas permiten determinar ls natu-
raleza precisa de un cierto nmero de antigenos contra los gue
son dirigildos estos anticuwerpos. los anticuerpos dirigidos con-
tra el DiA nativo son dirigidos al DJA de doble hélice y édate
es dirigido contra una glucoproteina dcida del nucleo denomina-
do S¥ que son muy especificas del LES. Los anticuerpos antihis-
tones (proteina bdsica del nucleo) y los aaticuerpos antinucleg
proteinas (combinacidn de DRA y de histonas son frecunetes den~
tro del 20# de los casos de artritis reumatoide. Ia mayoria de
los pacientes que sufren de LED presentan igualmente los anti-
ererpos dirigidos especialmente contra los eritrocitos, los leu
cocitos, las plaquetas o ciertos factores de coagulacidn(41,42,
51).

Signos Clinicos y lesiones.

El LED se manifiesta clinicamente por una alteracién simul
tdnea o sucesiva de muchos tejides u drganos. Los signos clini-
cos mds frecuentemente presentes en el perro son; por orden de
creciente, vna poliartritis no erosiva, una glomeralonefritis,
lesiénes cutaaea, desérdencs hematoldgicos, fiebre e hipertro-
fia de los ganglios (41, 42, 44, 51)

Las articulaciones son los sitios menos afectados. la artri
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tis se carscteriza por dolor asociado a una distineién de la ar~
ticulacidn. Deatro de los casos avanzados puede haber deformacidn
de las articulacicnes, sitios de fibrosis de las cdpsulas articu-
lares. Generalmente no se nota ninguna lesidn radiologica por el
edema periarticular. la histopatoldgia demuestra una infiltracién
de la membrana sinovial por los neutréfilos y los mononucleares.
El andlisis citoldégica del 1{quido sinovial revela una cuenta ley
cocitaria elevada. El porcentaje de los neutrdfilos varfa de 20 a
85 € y éstos no son degenerados. Se nota igualmente una dismian--
cién de la viscosidad y una mucina de pobre calidad (41,42,44,51).
El rifion se encuentra afectado en la enfermedad, esta altera-
cién se caracteriza por una glomerulonefritis que puede conducir
a vna deficiencia renal, reconocida como causa principal de mor-~
talidad de 1los pacientes con LED. Las manifestaciones oclfnicas y
la evolucién varfan en funcién de la gravedad de-las lesiones renp
les. "n andlisis de orina puede evaluar el grado de proteinuria y
la presencia de cilindros asf{ como una determinacidén sérica de u-
rea y de creatinina cuando se sospecha de LED. En presencima de -
una proteinuria se observan otros signos clinicos, sin embargo, se
debe eliminar la posibdilided de cistitis o de otra infeccidn del
tracto genitourinario. Las lesiones glomerulares desencadenadas por
1a histopatologfa, la inmnofivorescencia y la microscopfe electro
nica son caracter{sticos en pacientes con LkD. Se nota un grado va
riable de proliferacidn de las células del mesangio y endoteliales
con infiltracién mgs o menos marcada por-las e€lulas inflamatorias
v engrosamiento de la membrana basal. La inmunoflnworesceacia per--
mite detectar los depdsitos de anticuerpos y de ciertos fragmentos
del complemento ( 41, 42, 44, S1).
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Kuchos animales y humanosg sufrea de LED presentando las le-
siones cutdneas. Ellas son generalmépte limitadas & la cara, nds
mede afectar ocasionalmente otras partes del owerpo, asf como la
mcosa bucal y la faringea. 3e nota muchos eritemss, dlceras e hi
perqueratosia dentro de los casos crénicos. la inmnofluorescen-
cia permite poner en’'évidéacia un deposito tfpico de anticuerpos
y .de ciertos fragmentos del complemento, & la unién dermoepider-
mal no sélo a nivel de las lesiones cutdneas pero igualmente den
tro de las reacciones normales de la piel expuestas a los rayos
solares ’

En el perro log episodios de fiebre y de hipertrofia de los
ganglios linfdticos y del bazo se observan frecneantemente. En di-
cha especie se reportan también sfghos.clfinicoa de polimiositis,
miocarditis, pericarditis, trastornos Jdel sistema nervioso cen--
tral y pleurosie ( 41, 42, 44, 51).

Cambios Hematoldgicos.

"na anemia normoc{tica normoerémica no regenerativa es co~
min en los pacientes atendidos de LED y resulta generalmente de
la inflamacidn crdnica. La prueba de Coombas directa pnede veri-
ficar la presencia de antiemerpos y/o de porciones de complemen
to en la superficie de los gldbulos rojos, ¥y puede ser acompadado .
de una anemia hemolftica o extra o intravascular coan presencia de
esferocitos y de signos de regeneracién al frotis sanguineo. La
lencopenia es menos frecuente en las diferentes especies anima-
les que en los humanos afectados. "na trombocitopenia, coa presen
é:ia de anticuerpos dirigidos coatra las plaguetas @s reportad® en ’
casos de recuperacida ea perros { 42, 44, 51).
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Pruebas lnmunoldgicas.
La mds antigia prueba es la gque pone el evideacia las céin-

las de lupus eritematoso. A pesar que es muy especifica, esta -
prueba es sensible y positiva solamente en 60 % de los casos de
LED. La inmunofluoresceacia indirecta llamadas anticnerpos anti-
nucleares (A4A) es actualmente la técnica mds utilizada para de
tectar la pregencia de los anticwerpos aitioucleares. Este méto-
30 es el de eleccidn pera descubrir LED. Si la prueba es positiva
se pueden efectuar iﬁvestigacionss nds a fondo en laboratorios eg
pecializados con el fin de determiner los antigenos especificos .
Los porceatajes de fijacidn elevalos soa exlusivos de lupus
( 41, 42, 44, 51).

Diagndstico

lLa tabla siguiente presenta un resumen de los medios de diag-
néstico dtiles para identificar el LD
1.~ Hematologia
a.- Hemograma completo (anemia, leucopenia)
b.- Cueata plaquetaria (trombocitopeaia)
c.- Pruebas de coagulacidn

2.- Andlisis de orina (proteinuria, cilindros urinarios)

3.~ Bioguimico
a.- "rea

b.- Creatinina
ce- Albdmina

4.~ Arthrocenihesse

a.- Cventa leucocitaria
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b~ Examen microscopico
ce- Cantidad de mcina

5.~ Radioldgico (artritis no erosivaj

6.- Pruebas inmunolégicas
a.- CéIlulas de LED

be- Inmunofluorescencia indirecta

c.- Prueba de Coombs
d.- Factor 3 plaquetario

T.- Biopsias (piel, rifion)
a.~ Histopatologia

b.- Inmunofluorescencia directa

En Medicina Veterinaria existe una clasificacién de los eig
nos clinicos en signos mayores y signos menores para establecer

un diagnéstico

3IGNOS MAYORES (frecuencia)
poliartritis

lesiones cutaneas tipicas
glomerulonefritis

anenia positiva & la prueba de
Coombs

trombocitopenia

leucopenia

816405 MENORES (frecuencia)
Pletiresie

fiebre

:mlteracidn del sistema nervioso
central

pericarditis

miocarditis

polimiositis
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Diagndéstico Positivo.

3bs 9ignos mayores o un signo mayor o dos dignos menores
presentes se asocian a un tftulo significativo de ANA o una pre
paracidn para célulaa LE positivas

™n diagndstico probable ile LED se justifica si un signo ma-
yor se presenta con una preparacidn para células LE positivas, ©
vn tftulo sigaificativo de ANA o si dos signos mayores presentan
serolog{a positiva ( 44, 51).

Iratamiento.

Para establecer un prograna e tratamienio, se toma en coa-
sideracidén los tratamientos médicoa evesntuales, los drganos afec~
tados, la 5rave-lu¢i de loa sintomes y el estado de la eafermedad.
Como mwchas substanciss medicameatosas pueden producir un sindrg
me semejante a LED o avn agravar sus manifestaciones clinicas, le
disposicién para utilizarlas es una de las primeras acciones a to
mar. Consideranio los drganos o tejidos afectados, el objetivo del
tratamiento es doble, por una parte aliviar los dolores del pacien
te y por la otra detener la progresidn de la enfermedad .

Ia artralgia y la mialgia son controlados eficazmente por la
disiinucidn en el ejercicio y el uso de aati-inflamatorios no es—
teroides. las exposiciones a los rayos solares son evitadas por--
que pueden precipitar o exacervar las manifestaciones catdneas y
sistémicas. Si estas primeras recomealeciones no son suficientes
o si es evidente la glozermloaefritis, la anemia hemolftica o trom
Bocitovenia, 1los corticoesteroides o ciertas svbstancias Inmvnosu-
presivas soa indicadas para inteatar controlar la progresidn de

LED ( 41, 42, 51).
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La prednisolons o prednisona es uno de los corticoesteroides
nds usados, la dosis recomeadada es de 3 a GImg/kg diariasente du
rante 12 dfas y se disiinmye progtesivamen:e la dosis para llegar
a deterninar aguella dosis mfnima permitida para mantener la remi
sidn.

Ciertos avtores usan la dexametasona de rutina en anemia he=-
molitica y trombocitopenia y afirman obtener buenos resultados sin
efectos secundarios significativos. La dosis propuesta es de .28
ng/kg/dfa en 2 o 3 dosis. Esta dosis es mantenida durante 7 dfas y
redvcida en el tercer dfa, durante una semana. Para la sigulente
semana la dosis es mantenida de .6 a .10 mg y a los 2 dfas disminy
ye para encontrar la dosis mfnima requerida .,

la ciclofosfamida y la azatioprina son usadas en dosis de 2
- mg/kg durante 4 dfas consecutivos por eemsna. Estos medicamentos
son sin embargo potencialmente tdxicos a anivel de la médula dsea.
la ciclofosfamida es causante de una cistitis hexorrdgica y 1la
clorambucil 0.2 mg/kg/dfa deberd ser sustituida por ésta. la vin
eristine .02 mg/kg IV una vez por semana es igualmente utilizadq
en los casos de tromboclitopenia refractaria.

la esplenectomfa es también considerala como-una alternativa
en casos de anemia hemol{tica y purpnra trombocitopénia refracta-
ria{ 41, 42, 51).

Los pacientes que sufren de glomerulonefritis exteasiva pre- ;
sentan sin embargo un prondstico pobre y casi no responden a los
tratanientos
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LvP"3 ERITEMATOSC SISTEMICO.

El lupus eritematosos sistémico es uns eafermedad multidis-
témica asociada con la presencia de anticuersos aatinucleares en
la sangre. La patogénesis involucra la autoinmnidad y los comple
Jos inmunes de hipersensibilidad. Los avtoanticuerpos frente a '
las células rojas, células blancas y plaquetas de la sangre, pue-
den estar presentes acozpafladas por depdsitos de complejos de an
t{genos mucleares y anticuerpos antinucleares en tejidoa tales
como piel, rifidn y articulaciones. Los anticuerpos antinucleares
también pueden ser de efectos patogénicos directos. Ahf es algo
evidente que el lupus eritematosos sistémico en el perro es fun-
damentalmente una infeccién viral. Los anticuerpos antinuclea--
res no estdn presentes en todos los estados en un nivel signifi-
cativo. Las pruebas de laboratorio son necesariazente repetidas,
preferiblemente dnrante la fase aginda de la enfermedad (4,25, 28)

Clinicamente el rasgo mds consistentemente presente es la co
jera con poliartritis sinmétrica bilateral. El animal puede mostrar
rigidez justa o ser severameate afectado en 1a capacidad de des-
plazamiento. las articulaciones eatdn obviameate inflamadas y do-
lorosas. Las lesiones en piel no son comunes peroc son muy varia--
bles; ellas incluyen costira y escamas coa alopecia, prurito gene-
ralizado con eritema y erupciones de las uniones mucocutaneas

La anemia puede estar presente asociada ton anemia hemoliti-
ca autoinmne y ah{ los signos pneden ser referibles a trombocitg
penia mediada inrinoldgicanense. la glomerulonefritis es otra po-

A ]
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sible manifestacidn de lupus eritematosos sistémico y puede mos-
trarse clinicamente como una pérdida de condicidén, retencién de
finido y una eventual falla renal y merte (4,24, 25, 28).

La polimiositis es otro rasgo y es caracterizado por rigidez
Yy dolor. los signos respiratorios pueden ser asociados con pleu-
ritis. El envolvimiento del sistema nervioso.central puede produ
cir una variedad de signos neurolégicos como ataxia, epilepsia o
cambios personales. La fiebre cfclica y linfadenapatfa periferi-
ca son otros signos. Cuando un perro presenta lupus eritematosos
sistémico puede mostrar michas veces una combinacidén de signos
clinicos dependiendo de cuales sean las manifestaciones de la ea-
fermedad presentes; mds de un sistema corporal puede ser afectado
para diagnosticas lupus eritematosos sistémico, aunque puede en-
- volver nmltisistemae.. Varias razas pueden ser afectadas, aungue ea
el caso del Pastor alemdn y Setter:irlanies la tendencia parece ser
predominante ( 28, 48),

Diagnéstico. _

Criterios para el diagndstico de lupus eritematosos sistémi-
co. '

1.- Multisistemas eavueltos. Ej. pueden ser referidoa 2 o
rd{s de las siguientes manifestaciones: poliartritis, anemia hemo-
1ftica autoinmune, trombocitopenia mediada iamunoldégicameante, ley
copenia, glomerulonefritis, enfermedad ea piel, enfermedad del sig
‘texa nervicso ceatral, polimiositis, pirexia, Pleuritis, eanferme--
dad gastrointestinal

2.- Anticuerpos antinucleares en sangre presentes
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3.- Factores inmunopatolégicos consistentes del involucra--
miento clfnico ej. antoaaticuerpos frente a células sanguineas
rojas, plagietas, células blancas sanguineas en anemia hemol{tie
ca autoinmune, trombocitopenia mediada inmunolégicamente y leucg
penia, inmunoglobvlina y complementos depositados en la sinovia,
piel y glomérulo renal con poliartritis, dermatitis, glomerulone-
fritis (4, 25)

Diagndstico Diferencial.

Puesto que las manifestaciones de lupus eritematosos siste-
mico son variables y los Sctores clinicos diversos, el diagndsti
co diferencial es.extensivo. Cuando un perro es presentado con
enfermedad de mds de un sistema corporal, puede ser considerado
como lupus eritomto-qs sistémico, aunque coincidental, enferme-
dades no relacionadas de mfiltiples sistemas corporales son siem-
pre posible (4, 24).

la causa de poliariritis en el perro es de tipo idiopdtica
(no autoinmune). Ellos difieren en la susencia de circulacidn de
anticuerpos antinucleares. La endocarditis bacteriana puede ser g
gociada con una poliartritis y envuelve multisistemas y éate recg
nocimieato es diffcil; casos semejantes son probablemeate hechos en
murmillo del corazén y puede dar un cultivo sanguineo positivo

La enfermedad de la degeneracidan articular puede afectar arti
cvlaciones miltiples, pero ésta no es comin y radiogrdficamente y
al andlisis de fluido einovial puede generalmente distinguir dege
neracién e inflamacidn de la articulacidn afectada (4, 24).
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Rasgos de Laboratorio. .

Si la anemis hemolftica autoinmune o trombocitopenia por in-
sunidad mediada estdn presentes, 1os factores hematoldgicos pue-
den ser similares a los anteriormente descritos. La prueba de -
Coombs y PF-3 son usadas para diagndstico. La leucopenia se pue-
de presentar y esta asocisda con autoanticuerpos frente a células
blancas, los autoanticuerpos pueden ser mostrados por la prueba
de congumo de antiglobulina ( 4, 24).

Los niveles de globulina en sangre son usualmente elevados y
los niveles en sangre de enzimas musculares (creatinina fosfokina
sa y sldolasa) pveden ser incrementedas en caso de mostrar poli--
miositis. la proteinuria estd presente en casos con glomerulone--
fritie y, dependiendo de la severidad del iavolucramiento del ri-
flon, el examen bioguimico de la sangre puede revelar datio en la
funcidén renal ( 28).

El andlisis de fiuido sinovial para la articvlacidn inflamg
da mostro elévadas células blancas (promedio 3 X 10‘/mm3). las cé
lvlas predominantes son usuelmente polimorfonucleares, El fluido
es usnalmente descolorido, turblo y.de baja viscosidad con escasa
cantidad de mucina, ocasionaimeute las células de lupus eritematg
8gs pveden ger establedidas en el fluido .

la identificecidn de anticuerpos antinucleares ea el suero
de pacientes es importante, el nétodo mds usual es la prueba de
inmunofluorescencia indirecta usando secciones congeladas de hi
gado de rata como substrato pars ant{genos nucleares. ™o t{tulo
de 1132 es normal. La pruebs da falsoe positivos cuando anticuer
pos antinucleares son relacionados en muchas otras enfermedades,
especialmente iafecciones ( 4, 25),
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las técnicas de radioinmunoensayo, usadas para detectar an-
ticverpos anti-DiHA estan disponibles para pacientes hufianos, pero
no son aplicables a los perros, porque el DNA no especi{fico no -
une proteinas del svero en el perro ( 4, 25).

Los exdmenes histopatoldgicos e inmunoldégicos de biopsias tg
madas de tejidos afectados son de ayuda al diagndstico. Los cambios
histoldgicos pueden ser vigtos en la piel, glomérulo y membrana si
novial. El examen de inmunoflnorescencia directa de secciones de
tejido congelado pueden mostrar inmunoglobulinas' y depdsitos de com
plemento (representando comple jos inmunes de antfgenos nvcleares,
anticnerpos antinucleares y complemento) en el glémérulo, a lo lar
go de la membrana basel de la piel y en la sinovia. Los depdsito
en la piel pueden ser establecidos ea ambos, tejido normal y afec-
tado (4, 25, 28).

Radiograficamente .

Radiogrdficamente las articulaciones afectadas pueden mos-
trar tejido adelgazado alrededor de la articulacidn e incremento
de tejido blando en la denpidad dentro de la articulacidn y dis-
tensién de capsvlas articulares. Obviamente los cambios destruc-
tivos estdn ausentes. Radiografias de abdomen y torax pueden ser
de aynde en algunos casos (4, 25).

Tratamiento.

Se recomieadan altas dosis de predaisolona. La dosis se pue-
de redncir gradualmente, una vez gue el mejoramiento clinico ha
ocwrrido se requiere s menudo de un largo periodo de manteanimien-
to, pero esto pt{ode usualmente ser logrado por terapia alternada.
1a combinacidn de prednisolona y drogas citotdéxicas (ciclofosfami
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da o azatioprina). la remosidn de complejos inmunes circnlantes
por 1a técnica de plasmaferesis/inmunoabsorcidn ha sido team=--
bién emplealan (4, 25),

Pronostico.
El pronostico para el lupus eritematoso sistémico es reser

vado ea una recaida y la constaate medicacidn a menvdo es necesg

ria ( 4).
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L"P'S ERITEMATOSC DISCOIDAL
Este es un degsorden mediado por inmunidad, caracterizado

por eritema, escama, despigmentacidn y ulceracidén de la nariz.
Lesiones similares pueden ser establecidas periocularmente.
El diagndstico es basado en hallazgos de biopsias de la piel eg
mo dermatitis, degeneracién hidropica, hallazgos inmunopatold-
gicos de inmunoglobulina y/o complemento depositado en la gzona
de la membrans basal de la epidermis de las lesiones de la piel.
(4, 70).

Los examenes revelan alopecfa, eritema, escama, costra es-
tan presentes en la swperficie medial y lateral de la porcidn
distal de 1a pinna. (4, T1).

Diagndstico. )
Las biopsias de piel afectada revelan dermatitis con mar-

cada degeneracién hidrdpica de células de la epidermis basal, in-
continencia pigmentaria, disqueratosis, adelgazamiento focal de
la gona de la memdrana basal y acumulacién perivascular superfi-
e¢ial y profusa de células moﬁonuclcatcs. células plasmfticas y
cuerpos de Rossell ( ).

La inmunofluorescencia Directa. Demmestra el depdsito de IgG
¥ C3 en 1a zona de la membraus basal en las leslones en piel (4, 71).

Diagndstico Diferencial
Vascvlitis, a frigore, demodicosis y dermatofitosis

Tratamiento.

Se emplea vitamine E a razon de 1200 "I y corticoesteroides
como prednisolona o prednisona (1 mg/kg) (71).
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HIFZRSENSIBILIDAD TIPO IV. Hipersensibilidad Mediada por
Células.

Cuvando se inyectan determinados antigencs en la piel de a-
nimales sensibilizados, puede presentarse ean el foco de inyec -
eidn una respvesta inflamatoria gne tarda varias horas para ing
talarse. Puesto que esta reaccidn de "hipersensibilidad tardfa®
no es transferible de un animal sendibilizado a uno normal con
el swero, sino solamente con el transplante de linfocitos, no
hay duda de que la reaccidn se debe a célvlas. Ias reacciones de
hipersensibilidad de tipo IV, se deben a la interaccidn entre el
ant{geno inyectado y los linfocitos T sensibilizados. ™n ejemplo
destacado de reaccién de hipersensibilidad retardada es la reac-
¢ién a la twberculina ( 17, 33, 55, 75 ).

HIPERSEISIBILIDAD RETARJADA.

La hipersensibilidad retardada, es induwcide cominzente por
agentes infecciosos, ciertos quimicos y célvlas animales extra-
fias. Reacciones en animales con hipersensibilidad retardada re-
gnieren horas de desarrollo y persiste por dfas después de la 8
plicacién de 1la prueba del antfgeno. F1 término de hipersensidi-
lidad retardada significa que el arrasgue de la reaccidn es re-
tardado y se compars con otras reacciones de hiperseasibilidad en
las cwales el arrangwe de la reaccién es mds temprano ( 2, 76 ).

En la actmalidad no es conocido qué anticmerpos hipotéticos
gean los responsables de la hipersensibilidad retardada. Ciertos
receptores similares a fracciones Fab de los anticverpos existen

e s v kP R A 80
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en lag.células para 1la sensibilidad eppec;fica ¥ pvede ser trang
ferida pasivamente a célwmlas vivas, .pero no en el guero de animg
les gensitivos ( 2, 8 ).

Aunque el origen de anticverpos de hipersensibilidad retar-
dada no se ha podido esclarecer 8i este anticnerpo puede ser for
mado por otras célvlas, en pacientes agamaglobulinémicos (los cug
les son deficientes en células del plasma), se prede desarrollar
en grado svwbstancial este tipo de reaccidn. Acaso el anticuerpo
de sensibnidaq retardada es formado por células de la serie lin-
foeitica ( 76 ).

HIPERSEJSIBILIDAD DE JONES-MOTE.

Esta reaccidn es de dévil intensidad, observada pocos dfas
después de la primera inyeccién de antigeno proteico en solucidn
acvosa, que indvce a la formacidn de anticuerpos, pero general-
mente no prodvwce una hipersensibilided retardada durable. El asn-
tigeno es introdvncide de manera experimental en.una emuleidn de
Adynwvante Completo de Freund, este adyuvante incluye aceite ming
ral, vn agente emulsificante, y una mycobacteria. E1 adyuvante de
Preund incrementa considerablemente la produccién de anticuerpos
(.21 33! 76 )‘

HIPERSEJSIBILIDAD DE CO.TACTO.

Prede ser vna lesidn agnda o crénica de la piel seguida al
contacto directo de la piel con substancias quimicas, 1la substan
cia guimica prede tener propiedades irritantes en semejante ins-
tancia, la subtaacia quimica puede no ser irritente, pero s{ pue
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de actwar como un antigeno o un hapteno y preden guiar hipersensi
bilidad mediada por células al estar en contacto repetido o pro-
longado del antf{geno con la piel.( 7,8,17, 75, 76).

la patogénesis de la hipersensibilidad de contacto depende
de el ataque de la estructura quimica de las proteinas de la piel,
entonces el quimico funciona como hapteno y gufa a la alteracidn
de. la estrvctura antegénica de las proteinas de la piel. ™na reag
cidn inflamatoria resulta entonces, 1la cnal inelvye prurito, mdcu-
la eritematosa, pdpula, vesicula, exudacién y costra (7, 17, 75,76).

HIPERSENSIBILIDAD DE TIPO T™BERC"LINA.
Esta representa la prueba de diagndstico en piel mds comin.

Poede ser descrita como provocada, de evolucién lenta, unida a 1la
reaccién célular, ocurre en individuoe gque han sido sensibiliza-
dos por una infeccién previa con el bacilo tuberculoso. La reac-
cién se puede provocar por la inyeccidn de tubérculoproteina. Sin
embargo mna secvencia similar de eventos pvede ser ocasionada por
la reinfeccidn por el bacilo o por reactivacidn de la mycobacte-
ria (8,32, 66, 75 ).

La reaccidn de tuberculina no es mediada por anticuerpos cir-
cnlantes, consecrentemente individuos sin sensibilizar no pueden
ger estimlados pasivamente por inyecciones de antigueros de in-
dividvos sensibilizados. Sujetos no reactores a la tuberculina
pneden ser estimvlados pasivamente por tubérculoproteinas, pero
esto es un fendmeno celvwlar (g6, 75 ).

Los linfocitos sensibilizados son los mediadores de todos
1os tipos de inmunidad celular, estas célnlas reconocen y reac-—
cionan con el alergeno ( 2,55, 75; 76 ).
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HIPERSENSIBILIDAD GRANTLOMATOSA .
Reed en 1974 propwso el concepto de hipersensibilidad gra-

nilomatosa. Este proceso puede ser de la siguiente maneras

I.- Ingestidén de gran cantidad de polvo orgénico por macréfagos

1I.- Formacidn de granuloma debido a el estado particular que el
sntigeno depende de la reaccién en el huésped.

I11.- Efecto adyuvante en la produccidn de anticuerpos y 1la hi-

persensidilidad retardads en el ant{geno en el polvo.

IV.- la reexposicidén para el polvo resulia ent

a.- Hipersensibilidad retardada con infiltracidn linfocftica y
formacidn de gramuloma pars el antfgeno particnlar.

LR Pormacidn de complejos antfgeno-ahticueipo insolubles, que

' equivale a un .exceso de anticnerpos. Eate complejo incita a le
fuerte formacidn de granuloma y persiste, aunque hay resig
tencia e insolubilidad para degradacién de enzimas lisosdmi-
cas en los macréfagos ( 17,33 ).
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DERMATITIS ALERGICA DE CONTACIO.

La dermatitis alérgica de contacto es regularmente encontra
da en perros, la incidencia de dermatitis alérgipa de contacto es
diffcil de determinar. Se estima que esta se presenta en el uﬁo
por ciento de los casos dermatoldgicos ( 20, 26, 55 ).

Alergenos de Contacto.
La lista de alergenos de contacto en el perro es pequefla aun

que el mimero de agentes sensibiligzantes potenciales es grande.
Esta incluye pinturas usadas en fdbricas, alfombras y ropa de ca-
ma, sceleradores y antioxidantes usados en el proceso de gomas y
pldsticos, ungilentos, jabones (especialmente derivados del cresol
y alquitrda), y el agua clorinada -

Se han descrito resultalos de dermatitis alérgica por el u-
80 de collares antipulgas, para la prevencidn de infestaciones por
lgas, esta dermatitis en eate padecimiento ae debe al diclorvos
gue contienen los collares antipnigas ( 2, 17, 20, 26).

Tacbién pvdiera considerarse el polen de las plantas

Yecanismos Inmunoldgicos.
La mayorfa de los alergenos de contacto son substancias de

bajo peso molecular, los cuales no son ellos mismos alerzénicos.
Estas substancias se unen con lasz proteinas de la plel; un ejem-
vlo puede ser ¢l azufre y ssf se forma el hapteno ( 26 ).

Pequelas cantidades de la proteina/hapteno conjugada son
fagocitadas por macréfagos y son llevadas hacia el ndédulo linfoj
de local en donde se inicias wna respvesta inmune. Las células T

especificos soa estimlaldas y emigran quimiotdcticamente hacia
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la piel y, una reexposiecidn al alergeno provoca la interac-
cién . Esto da como Tesultado la liberacién de ciertos medig
2d6or)ea los cuales incitan una respuesta inflamatoria (2, 17, 20,

Signos Clinicos.

Los sitios de predileccidn son aquellas dreas en las cug
les tienen contacto con el alergeno cuando el perro es manteni
do acostado, los signos de la dermatitis se presentan en las .
regiones sin pelo.

Las lesiones por consiguiente pueden afectar la membrana
interdigital, la punta de la barba, las superficies ventrales
del cuello-, torax y abdomen. Los aspectos mediales de el es-
eroto, el periné y la superficie veantral de la cola puede tam
bién estar afectada. El resultado de la mlergia de contacto a
la comida envuelta en pldstico se ha reportado sienio el labio
el sitio afectado. Raramente si la alergéno es liquido la pene
tracidn en el pelo puede ocurrir y las lesiones se desarrollan
en la piel.

El principal signo clinico es el prurito. La piel se eacuen
tra usualmente hiperemica pero no siempre es una respuesta papu-
lar, algunas veces se puede presentar trauma dando como resulta-
do una pioderma secunadaria. Es precuente una seborrea secunda-
ria, dando a la piel una apariencia grasa y hasta se puede pre-
gsentar una otitis externa. En los casos crdaicos la piel se en-
gruesa con hiperpigmentacidén ( 2, 20, 26 ).
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Examen Clinico.
Los signos pueden ocurrir a cualquier edad, siendo mfs cg

munes alrededor de los dos afos de elad y raramente antes de
los seis meses de edad debido & la refraccidén larga requerida
para la iniciacidn de la respuesta.

Puntos importantes a considerar son

1.~ que sean tiempos de remisién natvural ej. fuera de la
estacidn de polen, que en época de vacaciones el perro sea lle
vado a otra casa y presente manifestaciones de coatacto

2.~ gque el perro sea llevado a otras partes de la.casa y
que por lo regular no acostumbre. Tomando en consideracidn o-
tras gentes, sitios pdblicos, automoviles o lugares de e jerci-
cio donde suela ir el perro.

3.~ tratamientos previos. por ej. el uso de corticoesteroi
des que puede dar una alteracidn considerable en la piel origi-
nal ( 26, 40).

Diagndatico Diferencial.
Dermatitis irritante primaria,dermatitis atdpica, hipersen-

gibilidad a la saliva, hipersensibilidad por mordedura de pulgs,
sarna demodésica, sarna sarcoptica, dermatitis parasitaria, im-
petigo juvenil ( 26 ).

Diegndstico de Confirmacidn.

Siguiendo un diagadstico provisional de dermatitis de con-
tacto se puedie hacer la prueba para identificar el alergeno de
contacto, para llevarla a cabo se incluye la eliminaciéa de po-
sibles alergenos siguienio una Exposicidn provocada y la prucba
del parche { 26 ).
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Tratamiento.
Al ser coaocido el alergeno que afecta sl animal, provo-

caandole la dermatitis de contacto, se debe evitar el contactb
con éste por ej. el polen,

Si el duedio no desea cooperar para encoatrar el alergeno
que afecta al aaimal, es necesario el uso de una terapia sia-
tomatoldgica a base de corticoesteroides. Lstas drogas contro
lan la condicidn. Cuando esta medicacién se efectda a largo
tiempo permite cambios crdnitog .como un hiperadreaocorticalig
mo. Recientemente la terapia en dfas alternos, emplea prepara- -

ciones como la prednisolona ( 20, 26, 40 ).
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ENFERMEDADES GRAJTLOMATOSAS.

La inyeccidn intradérmica de un antfgeno especifico en un a
nimal sensibilizado condvce, al desarrollo de una reaccidn cuta-
nea. Cuando el antfgeno se encnentra localizado en el aseno del
tejido, existe de la misma manera una reaccidn inflamatoria. Cuan
2o esta reaccidn es intensa y prolongada, ella provoca la forma-
cidn de un granuloma inmune. Esta necesita la persistencia del an
t{geno dentro de los tejidos. Asf{ una proteina administrada a un
individuo sensibilizado, por via intradérmica, conduce & una clf
sica reaccidn cutdnea, entonces la misma proteina es ligada a un
apoyo ingoluble que entrafia la formacién de un granuloma ( 17 ).

Cuando se trata de microorganismos, la persistencia del an-
tigeno es debida al poder de multiplicacidn del seno de los fa-
gocitos, bién a la presencia de constituyentes quimicos dificil-
mente metabolizados (dcidos micdlicos, que encierra la pared de
las mycobacterias por ejemplo ( 17 ).

Asf 1a formacién de granmlomas es nna reaccién tfpica obser
vadas

- de las bacterias, parasitos intercelulares facultativos
(mycobacterias, Ligteris monocitogeses, Brucella abortus, Agting-
bacilus bovis, Salmonella)

- de los hongos (Histoplspma capsulaptum, Crypjocogcug neoc

formans, Coccidioides immitia.)
- de los hvevos de pardsitos

- de ciertas substancias gquimicas (' componente de la pared,
zirconio, etec.)

Eatos grannlomas resultan de la acumulacién local de fagoci
$os mononucleares. Ia base histolégica principal coanstituye macrd
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fagos y sus derivados: célvulas epiteloides y célvlas mmltinuclea-
das( Células de Langhans). Otros tipos de céinlas pueden sin em-
bargo reconocerse deantro de los graaulomas (linfocitos, polimor-
fonuocleares). los gramlomas asf constituidos son de los tejidos
altamente activos. la formacidn de estos granulomas inmunes (lla-
mados, entonces de la tuberculosis, folfoulos tuberculosos o de
Kiigter) constituyen entonces, dentro del caso de los microorga-
nismos, un mecanismo destinado a detener el crecimiento y la di-
seminacién de los gérmenes ( 17 ).
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DERMATIIIS POR PICAD"RA DE P"LGAS.

Al picar, las pulgas inyectan saliva a la herida de la piel.
Alginos componentes de la saliva de pulga, de peso molecular bas-
tante bajo, pneden actvar como hapteno y fijarse a la coldgena de
la dermis. El resultado es una reaccidn local de Hipersensibvili-
dad Tipo IV, caracterizada por la infiltracidn con células mono-
nmcleares. En los animales sensibilizados, esta reaccidn de tipo
IV guela reenplezada al cabo de algzinos meses por una reaccién
de Tipo I, y cuvando persiste la infestacidn, la infiltracidn de
mononu¢leares se transforma progresivamente en infiltracién de
eosindéfilos (75 ).
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AT TOINM"NIDAD.

Por 1200, el microbdidlogo alemdn Panl Enrlich, introdujo
el concepto de horror antotdxico para expresar el principio big
1légico, de que un animal generalmente no responde a los grupos
sangmineos de sn propio cnerpo { 4, 8, 42, 65, 67 ).

Fhrlich especuld que si esto fuera cierto, el sistema in-
mine del cwerpo podia daflar sus propios tejidos, causando enfep
medad antoinmmne. Es eonocido ahora, que la autoinmnidad es la
cansa primaria, o contribmye secundariemente en mmchas enferme-
dades bien conocidas ( 4, 42, 65 ).

Las enfermedades a“toinmunes son caracterizadas por la pre-
sencia en la sangre y/o tejidos de autoanticuerpos o célvlas au-
toreactivas. Los antoanticuerpos son capaces de reaccionar con-
tra componentes de sf migmo. Célnlas autoreactivas son inmunoci-
tos capaces de reaccionar también coatra de sf mismo. Para una
enfermedad en verdad autoinmune, estos antoanticuerpos y células
anwtoreactivas pnweden ser envueltas en la patogénesis ( 4, 44,65).

TEORIAS DE A"TOINA"NIDAD.

Antigenos Secuestrados

Fl reconocimiento corporal de sf mismo depende en el esia-
blecimiento de tolerancia inmnolégica en el emdrién y neonato.
El sistema inmvwne encrentra compoaentes corporales a nn estado
cvando éste es incapaz de montar vns respiesta inmune contra e-
110s, ¥y eatonces en ocasiones swbsecnentes, a éstos los recono-
ce como constitwyentes corsorales y no contimia al atague en u-
ne respuesta inmne. Sin embargo, si estos compoaentes gon se-
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cnestrado u "oculto” para el sistema inmmne en el animal inma-
duro (cristalino del ojo, mielina), hay otros que se desar/rolhn
degpués dwrante 1la vida (espermatozoides), todos estos pueden
conducirae como ant{genos para el sistema inmuno competente (4,
28, 44, 65, 76).

Modificacidn de Componentes del Cuerpo.

la alteracidn de componentes corporales puede resultar en
el establecimiento de nwevo material extrafo para el cuerpo o
en el desenmascaraniento de material hasta hoy "oculto" del
everpo. Modificaciones semejantes pueden resultar de procesos
quimicos, f£{sicos o bioldgicos. Zjemplos incluyen interacciones
de drogas (por mecanismos hapténicos directoe o por la formacidn
de complejos inmunes, la cual se adhiere a membranas celvlares),
infecciones bacterianas, especialmente de antfgenos virales den-
tro de la membrana celular, y cambios neopldsticos, cavsando an-
tigenos tumorales que aparoced en la superficie celular (4, 28,
62, 65).

Reacciones Cruzadas.

Determinantes ant{genicos sobre un antigeno exdgeno, yueden
ser idénticos o muy similares a los componentes del cuerpo. Los
anticnerpos producidos contra el ant{geno exdgeno puede dar una
reaccién cruzada con el componente del cuerpo para producir enfer
medad. la encefalitis gne sigue a la vacunacién de la rabia puede
resnltar de vna reaccidn semejante, iniciada por tejido nervioso
heterdlogo en la vacunacién. Ciertas dragas pueden ser responss-
vles en reacciones crugadas ( & )
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.Sistema Linforreticular Anormal.

n cambio espontdneo en el sistema inmwne normal puede ocu-
rrir, contra componentes de s{ mismo. Esto puede ocurrir a tra-
vés de vna mutacidn al azar que gufa al desarrollo de clones da~-
fAinos de iamunocitos o por infeceidn o neoplasia del sistema lin

foide ( 4,28, 55, 65 ).

Deficiencia en 1a Funcidn de las Celulas Supresoras.

Es muy interesante el papel de las células T supresoras en
enfermedades avtoinmines. las célnlas T supresoras son importan-
tes en el control del gistema inmune, porque ayudan a terminar en

vna respuesta inmine requerida. "na deficiencia en la funcidn ce
lnlar sapresora puede permitir una respvesta avtoinmune, e incluso
hasta inherente en esta teorfa, es la suposicidén que la avtoinmu-
nidad es una respvests inmmne normal, la cual es siempre presente
pero gvards una sedal debajo de poderosa inhibicién de celulas T
supresoras ( 4, 28, 62, 65).

Algunos soatienen para esta teoria que, ha sido provechosa
para el estudio de encefalomielitis autoinmune experimental en
anizales de laboratorio. Ah{ parece ser que hay dos regiones im-
portantes de protefns de mielins, en explicacién al estableci-
miento de una respuesta antoiamune .

Tna de ésteas es cwando el determinante encefalitogénico, pu
rificado ¢ inyectado dentro de un animal experimental, auwea en-
fermedad swtoinmune. la otra es cnando el determinante tolerogé-
nico, es inyectado antes gque el determinante encefalitogénico pue
de proteger al animal contra la enfermedad autoinmune, ésata crea
wn estado de tolerancia hacia la mielina por estimulacidn de la
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funeidn de las célnlas T swpresoras ( 4, 12, 28 ).

n esquema semejante puede operar en el aﬁimal normal, tole
rancia natural de sf mismo para mielina es mantenida por la libe
racién de pequefias cantidades de la fraccidn tolerogénica de la
proteina mielina, durante el cambio de mielina (4, 8, 12 ).

Factores Genéticos.

Algunos animales tienen vna seceptibilidad mfnima a ciertos
tipos e enfermedades antoinmunes. Estudios en el homdbre sugie-
ren gne individvos de cierto tipo tisvlar poseen ciertos antige-
noe histocompatibles, por esto son mds eusceptibles a padecer
ciertas formas de enfermedades avtoinmunes. Se considera que los

_ zenes que controlan los ant{genos histocompatibles estdn intima-

mente relacionado a ésos, los cuales gobiernan el sistema inmune
(4, 68 ).

Factores Hormonales.

Ciertamente en humanos, las enfermedades avtoinmunes pare-
cen ser mds cozwnes en mnieres. Existen datos ea ia literatura
que mencionan la influencia hormonal en el desarrollo o apari-
cidn de enfermedades autoinmunes. (ea enimales no existen refe-
rencias sobre este fendmeno) ( 4, 26, 55, 62 ).

asvectos de Tolerancia.
la tolerancia & las célnlas y los tejidos propios, es cardg
ter adgnirido dwrante 1a vide prenatal. Se tienen pocos datog de
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cdmo el individwo, se toras tolerante a svs células y tejidos.
Yay mnchas teorfas. Los antigenos celulares podrfan estar se-
cnestrados y, en consecwencia, no ser accesibles al siatema in
mnitario. Por otro lado los ant{genos poir{an presentarase en
la circulacién o en contacto con el sistema inmunitario dntan-
te toda la vida y suscitar pardlisis inmunitaria. Cualquier
elon de inmnocitos dirigidos contra awntoantfgenos es destrui-
do dvrante la embriogénesis ( 44, 65).

Patogénesis.
Se ha swgerido un criterio a seguir para establecer el or-

den de las enfermedades autoinmmnes. Los postulados son esenciasl

mente los siguientest

1.~

Anticverpos que reaccionan coan antigenos de individuos, prefe
rentemente de ¢llos mismos, estdn presentes en algunos casos
de enfermedades. '

El antigeno especifico es identificable y eatd presente en te
jidos.
la enfermedad es pasivamente transferida a individuos normales

~

entre animales con el suero de individuos afectados.

T3 posible la reproduceidn experimental de la enfermedad ac-

tiva en animales

En el enrso, los sfntomas clfnicos, y las manifestaciones pa-
tolézicas de la enfermedad son caracteristicas de la enferme-
dad conocida como alergia.

La patolozfa eacoatrala incluye la presencia de célulag mono-
mmcleares y gamaglobmlinas en la lesidn ¥y los niveles de gama

globmlinas son elevalas ea el suery ( 17, 44, 65 ).
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Ejemplos e Enfermelades Antoinmmnes

Autoinmmnidad enddcrinas tiroiditis awtoinmmne
hipoparatiroidismo idiopdtico
hiposuprarrenalismo idiopdtico
orquitis.

Tncefalitis: encefalitis post-vacunal
desmielinizacidn del moquillo canino.

En érganos formadores de sangres: anemia hemolitica sutoinmune
trombocitopenia

Piel:

Enfermedad auntoinmune generalizada: artritis reumatoide
lupns eritematoso generali-
zado. ( 75 ).
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a) Importancia de las eafermeldades inawnoldgicas.

La importancia de estas enfermedades, debe considerarse de
primer orlen, ya gue a8l preseatars2 alguaa enfermeial, se piensa
gue g» etiologfa podrfa ser bacteriana, viral, parasitearia, etc.
Y ninca, o casi nuaca, gne pudiera ser un problema inmmnoldégico.
Y ge coasidera que ni signiera tiene una importancia econdmica,
ya gne estas enférmedades tienen un bajo porcentaje de presenta-
eidn.

3in embargo, de acuerdo con las observaciones de los casos
observados en este trabajo, se deduce que no son tan raros los
casos de este tivo ie palecimientos, por lo cnal es necesario tg
mar conciencia de vn andlisis emantitativo de las misaas.

La informecidn es escasa, en el hombre se han descrito dife-
rentes deficiencias heredadas; esto se logra mediante reactivos
arrovriados y prvebas para clasificar el defecto en forma defini-
tiva. Eate conocimiento en los animales estd, menos bien defini-
do, ¥ sin dnda, hay gran variedad de posibles defectos. Sin em~
vargo, con frecwencia éstos no son reconocidos debido a su baja
frecuencia y falta de mecanizmos de investigacidén disponibles
rara seleccionar candidatos sospechosos con alguna enfermedad in
minolégica. Fl descidrimiento e identificaeidn de trastornos por
inminodeficiencia es de gran impor¥ancia tedrica y elfnica en Me
dicina Veterinaria, ya que los resultados obtenidos en cesos ex-
perimentales podrian ser similares = casos en humanos, lo gve da
ria mejoresz explicaciones en cuanto a eate *tipo de padecizientos

en el hozbre.
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Muchos datos en animales y seres humanos apoyzn la nocidn de
dwalidad del sistema inminitario. En los animales, la timectomia
al nacer inhibe la respuesta inmunitaria coa participacién de cé-
1nlas, pero carece de efecto sobre la produccidn de inmunoglobuli
nas. La timectomfa poco después del nacimienso o en el animal adul
to, en etapa inicial tiene poco efecto, pves sélo causa pequefio
descenso iel mimero de linfocitos perifericos y trastorno pasajero
ninimo del mecanismo madiado por eéinlas. En este simple ejemplo
nos podemos dar cwenta gne ésto que se puede realizar en los ani-
wales sin mayor provlema. En un nifio recién nacido jamas se po-
dr{a hacer, porgve no seris ético. Ademds los familiares de al-
ofn niZo jamds lo permitirfan.

Por lo tanto cabe suponer, gque es mucho mds facil estvdiar
cnalgnier enfermedad inmunoldgica en los animales, ya sea gue la
presenten 0 que se les prueda provocar experimentalmente. Los re-
snltados obtenidos en los animales, se podrfan comparar con los
de los hwmanos. Ademds existe otra cvestidn ge es la del trata-
miento, €1 los animales se puelen experimentar diferentes trata-
mientos, para deterninar cwal es el mejor, o que traiga menos e-
fectos colaterales, y con meflos riesgo se apliguen en el humano.

Coxa lo anteriormente expvesto se ve que es de gran ayvda la
Medicina Veterinaria a la Medicina Humana.

v) la Frecvencia de las enfermedades inmvwnoldgicas.

La frecnencia de estas enfermedales varece ser baja. Exis-
ten muchos factores gue hacen que sea mds 3ificil de precisar la
frecwencia exacta de estas eafermedades. Como podrian ser el pro
vlema del diagndstico. Al llegar un animal enfermo & un consvlto-
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rio, se le da tratamisanto para algnna enfermedad bacteriana, vi-
ral o parasitaria; el saimal es tratado sintomatoldgicamente, y
tal vez gse note nzejorfa al animal, se retira el tratamiento y al
cabo del tiempo el anizal recae. Se prede pensar gque se le repits
el tratamiento sintomatoldgico, vwelve a mejorar y hasta ahf lle-
go el problema. Otro problema gqre se presenta es gue muchas veces
los dvelios no se preocupan como debiera de sus animales y enton-
ces es cwando se presentan las infecciones secundarias gque enmas
caran y hacen mds dificil el caso.

Los areflos al darse cnenta que se trata de vna enfermedad in-
mnoldgica, gre tal vez s» animal no vuelva & estar sano: completa-
mente, que tal vez va -a s1frir mwcho, esto avnado a gque el trata-
miento va a ser largo y costoso, prefiere solicitar la eutanasia
para s aanimal, o g1e el mismo anizal mmera a consecwencia de la
enferzedad qvue padece.

Estas problemdticas mencionadas hacen gue no existan repor-
tes, y por consecvencia no se pnede cnantificar los casos gque e=-
xistan.

Entonces como estos padecimientos tienen una baja presenta-
cidn, se considera gue no representan gran importancia economica.

Otro pnto a considerar es que estas enfermedades no repre-
seatan wn riesgo epizootioldgico o de zoonosis, ya que estas en-
fermelades no son transmisibles, si acaso pvdieran ser heredadas.

Otra problemdtica gne se presenta son las pruebes de labora
torio, gue son las pruebas inmwnoldgicas especf{ficas, como serfan
la preeba le Coombs, 1a prmeba del factor plagnetario-3, la prue-
ba 4e gnticwervos aatinucleares (AJA), por zencionar solo algunas;
éstas son caras, laboriosas ¥ PocO precisas, lo gue hace mgs difi-

¢il el diagndstico de e¢stas enfermedades.
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