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RESUMEN

En el presente trabajo se analizaron las historias clinicas y los reportes de necropsia
de 146 caballos productores de sueros hipsrinmunes procedentes del Instituto
Nacional de Higiens, de los cuales 87 fueron remitidos a la Seccion de Analisis
Clinicos y Patologfa de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan y 59 a la Secclon

de Patologla de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la U.N.A.M.

Se formaron slete grupos de los cuales cinco se refieren a los diferentes sueros
obtenidos, que son: antitetanico, antirrablico, anlialacran, antidittérico, antiviperino, uno

mas que produjo suero normal y el Uitimo de caballos de nuevo ingreso.

Se analizaron las lesiones mas importantes y fracuentes y se agruparon por
sistemas. Las lesiones se clasificaron en: lesiones causadas directamente por la
produccion de sueros {inoculacion, sangda y plasmaleresis) que fueron
aspecilicamente lesiones de higado, rindn y bazo y en el grupo de rabia cerebro y
lesiones por otras causas, lesiones de sistema circulatorio de origen parasitario,
digestivas, traumaticas e infecciosas. En todos los grupos siempre fue mas alto el
numero de animales que presentaron lesiones causadas por la obtencion de sueros

{67.17%}) que las lesiones por otras causas (32.82%).



OBJETIVOS

1.- Determinar las lesiones principales presentes en los

caballos de! Instituto Naclonal de Higlene.

2.- Determinar fos hallazgos a la necropsia de dichos caballos
a partir de los reportes e historias clinicas estudiadas.

3.- Relacionar las lesiones observadas con el tipo de antfgeno

utilizado.



INTRODUCCION

A traves de los siglos e caballo debid abandonar su libertad, por el dominio del
hombre. De animal cazado paso a ser el bien de mas valor para la humanidad en el
trabalo, el transporte y la guerra, por lo que fue cléva en la mayoria de los grandes

acontecimientos historicos(4).

Su utilidad se origina de sus cualidades de velocidad, fuerza y resistencia a lafatiga,
lo que varfa segun la raza. Es asl como en la actualidad, el caballo se desarroila en

multiples disciplinas; como animal de carga, transporte y en los deportes(4).

En medicina los equinos son utilizados en la produccion de sueros hiperinmunes,
pues cuentan con varias cualidades propias de especie, como son: la elevada volemia
(volumen sanguineo), el manejo relativamente fach, la respuesta inmune adecuada,
la cantidad de sangre que se le puede extraer en cada sangria, la recuperacion y la

facilidad de obtener el suero(11).

Los sueros hiperinmunes son utilizados para la terapia y profilaxis de diversos
padecimientos que afectan al hombre y a los animales, como: Tétanos, rabia, ditteria,

picadura de alacran, mordedura de serpiente entre otros (8).
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Dichos sueros son obtenidos de cabalios inoculados con antigenos siguiendo un

calendario, para lograr una respuesta inmunologica Optima alcanzando la
hiperinmunidad, posteriormente se sangran obteniendo hasta ocho litros diarios de
sangre por dos o tres dias consecutives. El retomo del paquete celular de globulos
rojos, reconstituido en solucion salina fisiologica, por Infusion intravenosa al caballo
donador (plasmatéresis), fogra tal rendimiento. Sin embargo, el manejo al que estan
sometidos éstos animales, provoca c;amblos morfopatoldgicos que se asocian a la
Insuficlencla hepatica, a insuficiencla renal, choques anafilacticos, o bien lesiones y
sindromes de tipo diverso, que en muchas ocasiones les provocan la muerte y que

seran discutidas mas adelante (3,5,7,11,14).

Los caballos uliizados para la produccion de sueros hiperinmunes, presenten )
reacclones de hipersensibiiidad de tipo ill, también Hlamada reaccion toxica por
complejos inmunes. Los antigenos que penetran al organismo causan la formacion
de los complejos Inmunes, que activan al sistema del complemento. El complemento
es un sistema de protefnas complejo, que puede ser activado por diverses factores,
en particular las reacciones antigenc-anticuerpo, y que da luger a una gran variedad
de respusstas blologicas como lisis de membrana celular y opsontzacion (11,16). Este
tipo de reaccion se caracteriza por dos respuestas: a) La reaccion de Arthus la cual
se origina por la acumulacion localizada da complejos inmunes en las membranas
basales y b) la circulacion generalizada de los complejos inmunes que inicia el cuadro

de la enfermedad del suero (11). (Ver cuadros 1y 2)



Inyeccion del antigeno
) -Anticuerpos circulantes
Formacion de complsjos inmunes
Complemento circulante

Fijacion”del
‘__/ complemento
Anafilotoxina ;
Acumulacion de
neutrofilos
Degranulacion de 'Aglutinacion de
celulas cebadas B plaquetas
Liberacion de
engimas

Liberacion de
procoagulantes —

Liberacion de
aminas vasomotoras

Colagenasas  Proteasas Elastasas |
Destryccion de  Destruccion de Destruccion del
colagena membrana basal tejidg elastico

Rotura de las paredes—»Hemorragla
vasculares

Vasodilatacion y «——Produccion de cininas
edema .
Destyuccion tisular

Contina la gcumulacion \Trombosis vascular <
de neutrofilos

Cuadro 1.Mecanismo de la reaccion de Arthus (16).



Antigeno Respuesta

circulante inmune
Complejos
inmunes
+
Complemant\
Comﬁejé Complejos
solubles insolubles
Poca eliminacion . Elimincion por las
celulas mononucleares
fagocitarias

Precipitacion en paredes
vasculares

Intima do arterias ~ Glomeérulos

Acumulacién de Acumulacion de
neutrofilos complejos
Raspussta
proliferativa
Arteritis Glomerulonefritis

Cuadro 2. Patogenia de la enfermedad del suero (16).



Aunque la formacion de complejos inmunes es una secuela natural en la produccion
de anticuerpos humorales, las reacciones de tipo Il pueden manifestarse con

cantidades excesivas de complejos antigeno-anticuerpo (1).

La reaccion de Arthus puede Iniclarse cuando un antigeno al que pusde responder
ol organismo, se introduce bajo la plel, como podrfa ocurrir después de inyectar los
venenos, virus y toxinas bacterlanas que se aplican a los caballos productores de

sueros, los cuales se inoculan en los espacios intercostales por via subcutanea (1).

Diferentes productos de la cascada del complemento, Inician la secuela de
colaboracion y dano. La liberacion de C567 atrae neutrdfilos al area local, la liberacion
de C3b facilita la adherencia de neutrofilos a los complejos inmunes. La opsonizacion
influye sobre C367 y da por resultado fagocitosis y efiminacion de los complejos
inmunes. Las anafilotoxinas C3a C5a producen degranulacion de las células cebadas
y liberacion de sustancies vasoactivas, las cuales favorecen la vasodilatacion y
aumento de permeabilidad en la zona de lesion. La liberacion de hidrolasas
(colagenasas, elastasas, proteasas) por los neutrofilos causan el daro local que
caracteriza la reaccion de Arthus. La respuesta inflamatoria intensa localizada de la
reaccion de Arhus puede ocumir en cualquier foco de acumulacion

antfgeno-anticuerpo (1).
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La enfermedad del suero incluye mecanismos de iniclacion parecidos a los descritos

en la reaccion de Arthus, La diferencia significativa es la naturaleza de los complejos
inmunes y ol complemento. Los complejos inmunas pusden ser solubles o insolubles
(11). Una porcion de estos complejos que son insolubles se eliminan del cuerpo por
medio del sistema de macrofagos. Los complejos solubles circulan a travas del
sistema vascular y al cabo del tlempo se depositan sobre las células endoteliales
vasculares. Cuando éstos complejos se depositan en el glomérulo puede producirse
dafos graves al rinon. El mecanismo del dano renal, ocurre sin la inclusion de
neutréfilos. Proliferan células mesangiales, endoteliales y epiteliales ademas de las
alteraciones que sufre la membrana basal 1o que produce una pérdida excesiva de

proteinas en la orina (1).

En Maxico la produccion de sueros hiperinmunes es realizada en el Instituto
Nacional de Higiene, dependients de la Gerencia General de Biologicos y Reactivos
de la Secretarfa de Salud, a partir de caballos donados por la Secretaria de la Delensa
Nacional. Dichos animales tienen muchas variables como: procedencia, edad, sexo,
antigeno inoculado, numero de inoculaciones y nimare de sangrias, lo que hace

variar la respuesta individual a esta funcion.

Las lesiones observadas se dividen en: lesiones atribuibles a la produccion de

sueros (Inoculacion, sangria y plasmaleresis) y lesiones por otras causas.
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LESIONES ATRIBUIBLES A LA PRODUCCION DE SUEROS

SISTEMA CIRCULATORIO

Desajustes circulatorios:

-Hidropericardio.- Este forma parte con frecuencia de un anasarca y también se
observa en muchos procesos caquectizantes y en la insuficiencia cardiaca congestiva.
Se presenta en los caballos productores de sueros porque cursan con caquexia
debido a la proteinuria grave por dano renal, tambien debido a la estasis venosa por

dano hepatico (6).

-Hidrotorax.- Es el acimulo de un exceso de liquido seroso en la cavidad pleural.
Suele ser bilateral y el vollimen varia de moderado a masivo. Se debe a numerosas
causas y su patogenia no siempre es clara, En casos de falla cardiaca congestiva se

produce hidrotorax, también en la anemia cronica y en la caquexia extrema (§).

-Hipertrofia y dilatacion cerdiaca:

La hipertrofia cardiaca debe distinguirse de Ia dilatacion, aunqua las dos coexistan
con frecuencia. La hipertrofia consiste en un incremento de volumen del musculo a
causa ds un aumento en ef tamano y no en el niimero de las fibras que lo componen.
La hipertrofia puede interesar primariamente a uno o a los dos lados del corazon,
pero es mas frecuente en el lado izquierdo y més en ventriculo que en aurlculas. Las
causas de hipertrofia son en general todas aquellas que motiva un incremento de -

resistencia al impulso sistolico. Se presenta en los caballos que realizan



12

sobreesfuerzos como en las carreras y en estos que producen sueros hiperinmunes
debido a las sangrias a plasma donds el corazon aumenta su trabajo para compensar

la pérdida de sangre (6).

Hemorragia en el corazon y sus membranas:

Las petequias y las hemorraglas de mayor tamano bajo el epicardio son tan
comunes en los équldos, que han Ilegt'ado a considerarse como un hecho normal tras
la muerte o la enfermedad. Las hemorragias subepicérdicas se presentan tras la
muerte por asfixia o en la anoxia (6). Este tipo de hemorragia es frecuente en los
cabellos productores de sueros y aunque es considerada como una situacion normal,

tomamos en cuenta la anoxia postsangria.

Congestion esplénica y esplenomegatia:
Entre las funciones del bazo estan: formacion de células sanguineas, metabolismo
de hierro y hemoglobina, destruccion de eritrocitos, fitracion y almacenamisnto de

sangre, fagocitosis y respuesta inmunitaria (1).

Se menclona que el bazo desempena dos principales funclones: una principalmente
de defensa y otra de reserva de volemia. En el caballo ésta Ultima se encuentra
especialmente facilitada y su bazo presenta muchas trabéculas y fibras musculares
lisas, es relativamente grande, posee menos pulpa blanca (tejido linfatico) y la
destruccion de eritrocitos es tipica de éste. Sus componentes permiten grandes
cambios de volumen, en tanto que la contraccion de las fibras musculares lisas

descarga la sangre del érgano (1). Unas de las causas mas comunes de
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diversas formas de cirrosis del higado, como sucede en los caballos productores de

sueros (12).

Mucosas anémicas (anemia):

Literalmente la palabra anemia se traduce como falta de sangre, clinicamente es la
disminucion de la masa de sangre o de alguno de sus compenentes, especialmente
globutos rojos o hemoglobina.

La anemia se presenta en los caballos productores de sueros en sus dos formas:
aguda y crénica. Aguda en el momento de la sangria a plasma y cronica por el -
sangrado constante (mensual), donde no se recupera el nitmero de globulos rojos
totalmente, ademas de haber alta destruccion de estos durante el proceso. Tambien
por hemotisis debido & los indculos, principalmente veneno de serpiente (6).

La anemia gencral se desarrolla también a consecuencia de una alimentacion
deficlente o de una defectuosa asimilacion de los alimentos, esto Uitimo sucede en
estos equinos, por ka proteinuria grave y cronica a consecuencia del dano renal y el

deficlente filtrado (7).

Tromboembolias:

La éstasis o disminucion de a comientes sangulnea se puede considerar como
causa secundaria, pero de importancia primaria para la trombosis. Esto sucede en los
caballos productores de sueros debido a la sangria a plasma, por el volumen de
sangre que ss obtiene y psteriormente el retorno de la misma réapidamente. Aqul

mencionaremos que al hacer la plasmaferesis (en el retorno del paguste celular) se



14

Introduce 0.5 t de anticoagulante que se utilizo en la sangfa de cosecha, deblido a que
éste proceso se lleva a cabo dos veces por mes, hablamos de la intreduccion de 1
It de anticoagulante mensual, que en cierta forma reduce la incidencia de trombos en

estos animales.

Por ofra parte los complejos Inmunes solubles que clrculan a fravés del sistema
circulatorio al ponerse en contacto con los anticuerpos lentamente va formando un
enrejado hidrofbico qus precipita y al cabo del tismpo se depositan en las células

endoteliales causando problemas en la circulacion (1).

SISTEMA DIGESTIVO
Ulceras gastroentéricas:

Las Ulceras perfomtes se presentan debido a uremia, donde la mucosa
gastroentérica esta hemorragica y las secreciones alteradas. La distribucion local de
éstas se ha observado en los casos donde coexiste necrosis hepatica, como se

presenta frecuentements en éstos equinos (6).

Higado:
El dano hepatico observado en éstos equinos abarco desde la congestion,

inflamacion leve, pasando por hipertrofia, friablilidad, fibrosis, necrosis y ruptura.

Las dinamicas de la poblacion cslular hepatica en la salud y en la enfermedad estan
entrelazadas con las de su aporte sangulneo. El higado de los mamfferos tisne un

doble aporte en el cual la arteria hepalica juega el papel mas importante (6). Es muy
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caracterfstico del higado la extraordinaria rapidez con que se desarrolla la necrosis en

respuesta a una amplia varledad de insultos. Parte de la explicacion esta en la accion
del higado de acumular compusstos toxicos, o degradarios para formar fragmentos

todavia mas toxicos (6).

Los aumentos de tamano del hléedo se deben a varios procesos, los mas
comunesen los equinos productores de sueros son: congestion y edema graves,
inflamacion mas o menos difusa e Infiltracion por grasa y amiloldes (6). La infiltracion
amiloidea se presenta en los équidos productores de sueros. Cuando ésta sustancia
se encuentra en grandes caniidades en el higado, se wuelve considerablemente
grande y se rompe facimente, (1). La degeneracion grasa tiens como causas
principales presencia de toxinas bacterianas, venenos organicos y la oxidacion
decrementada de la grasa como transtomos de la nutricion, Este proceso junto con
la fibrosis hepatica y la friabilidad hepatica favorecen la ruptura det organo la cual -
causa una hemorragla fatal donde el anirnal muere por choque hipovolemico, esta

situacion se presenta con frecuencia en los caballos productores de sueros (12,14). .
SISTEMA URINARIO

Rinon
El dano que sufro el rinon en estos animales, es una glomerulo-nefritis
membranosa, ésta lesion se debe a la acumulacion de complejos inmunss en el

glomerulo, lo que produce una pérdida excesiva de proteina en la oma y una
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consuncion erénica (1). La proteinuria continua o intermitente de origen renal es una

indicaclon de enfermedad ranal franca. La pérdida de proteina en la orina, causa
edema hipoproteinémico, qus se presenta en la mayorfa de los caballos productores
de sueros. Los niveles mas elevados de proteinuria se presenta Unicamente en los
glomerulos y es probablements slempre parte de una amiloidosls sistemica, Esta
alteracion se presenta on los equidos productores de sueros hiperinmunes,

principalmente de suero antidifterico (6,7).

Cuando el dano renal es muy severo se presenta la uremia, esta es una intoxicacion
debido al entorpecimiento de la secrecion urinaria en ambos rifones. L.a uremia causa
en los animales una inflamclon hemorragica gastrica o gastrosntarica, lceras bucales,
hipertrofia del corazon zquierdo por una elevacion de la presion sangulnea, finalmente
un estancamiento de sales en el organismo principalmente cloruro sodico que da por
consecuencia edemas cutaneos, la hidropesfa en las cavidades organicas y de la

misma sangre (hidremia) (7,14).

Nefritis purulenta:

Hay dos tipos de nefritls segin su patogenesis, una via hematogena y otra
ascendente {lamada pielonefritis. La patogenia se inicia necesariamente con el
establecimiento de una infeccion de vias urinarias de mucho mayor amplitud que la
contarninacion normal de la mucosa uretral distal. Toda obstruccion o éstasis de las
vias urinarias predispone a una plelonefritis, como ocurre en los caballos productores

de sueros, al no llevarse a cabo normalements el funcionamiento ranal (6).



SISTEMA NERVIOSO

Meninges y cerebro:
En algunos caballos del grupo de rabia se encuentran las menenges y el encefalo
congestionados debido probablemente a a reaccion del antigeno como una reaccion

de Arthus,

LESIONES POR OTRAS CAUSAS

SISTEMA CIRCULATORIO

Trombos parasitarios:

La formacion de trombos en los animales, es mas frecuentes en las arterias que en
las venas, En el cabalio ccure comunmente una emigracion de las larvas de la
especie Strangylus vulgaris, hasta la pared de la arteria mesentérica anierior o de
alguna de sus ramas, donde causan interrupcion del riego sangulneo destinado a los
Intestinos. Las lesiones cronicas e incompletas tienen por consecuencia la atonfa de
los segmentos afectados del intestino grueso. Solo muy pocos equinos se libran de
la tromboarteritis verminosa, pero muchos de ellos la sufren sin consecuencias

evidentes (<,6).



Aneurisma aortico:

Estos son dilatacionss mas o menos limitadas de las arterias, en las que la pared
esta estructurada por una intima y adventicia distendidas con ligeros restos de la
media entre ambas. Son la consecuencia del debilitamiento de la pared arterial y su

tendencia natural es aumentar de tamano y pueden romperse (6).

Endocarditis:

Es la mas significativa de las alteraciones endocardicas, casi sin excepcion se
origina por infecciones bacterianas, salvo en aquslios casos en los que se demusstra
una etiologfa parasitaria y micotica. Es posible que 1a inflamacion se localice en una
zona del endocardio, pero en la mayor parte de los caos y conforms a las diversas
stiologlas, la lesion primaria se localiza en las valvulas. La lesion de la endocarditls

bacteriana aguda se tipifica por una manifiesta vegstacion en la valvula afectada (6).

SISTEMA DIGESTIVO

Estomago e intestinos:

impactacion.- Se debe ala acumulacion de cantidades excesivas de ingesta en una
porcion del sistema gastrointestinal. La acumulacion de heces en el intestino obstruye
la luz y el animal muere debldo a que la masa de alimento y sus bacterias asociadas

provocaran enteritls, necrosls de la pared, perforacion, peritonitis y septicemia (13).

Torsion.- Puede ser producida por una dilatacion excesiva principalments, el

resultado depende de su gravedad. Se produce tipicamente una obstruccion y
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estrangulacion aguda, primeramente a causa de la oclusion de las venas y arterias

mesentéricas, producisndo en primer lugar una grave congestion y hemorragia y mas

tarde gangrena(9).

Perforacion.- Puede ser producida por parasitos o bien por adelgazamiento de la
pared Intestinal en una impactacion o una dilatacion grave (6).

SISTEMA RESPIRATORIO

Pulmon:

Neumonfa.- La inflamacion pulmonar puede ser producida por la inhalacion de
gases o suspensiones iritantess, por la aspiracion de cuerpos extranos, por virus
hematogenos y aerogenos, bacterias hongos y metazoos asf como microorganismos
de clasificacion Inclerta. Aln cuando se conozca la causa, muy pocas veces puede
establecerse con claridad la patogenia, excepta en las infecciones producidas por
virus (6).

SISTEMA URINARIO Y GENITAL
Ruptura de vejiga:

Es rara sts lesion y generalmente se presenta por traumatismo (6).

Piometra:
Es una infeccion supurada aguda o cronica del Gtero, con acumulo de pus en la luz

y permanencia del cuello uterino cerrado. Tiene varias eticloglas asociada con
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obstrucclon mecanica a fa eliminacion de secreciones. Suele verse en la yegua como

secuela de endometriis de larga duracion (6).
SISTEMA MUSCULO ESQUELETICO

Fracturas:

Las fracturas que se presentan en estos equinos sucede generalments on el
transporte en el nUeVo ingreso y otras se producen al estar ol animal en decibito
lateral sufriendo de un dolor Intenso como en el colico, azota la cabeza contra o piso
(6).
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MATERIAL Y METODOS

1.- S revisaron las historlas clfnicas y los reportes de necropsia de 146 caballos
remilidos por el Instituto Naclonal de Higlens a la Seccion de Analisis Clinicos v
Patologfa de la F.E.S.C. (87 casos) y a! Departamento de Patologfa de la Facultad de
Meditina Veterinaria y Zootecnia de la UN.AM. (59 casos), durante el perfodo
comprendido entre febrero de 1986 y diclembre de 1990.
2- Los datos que se tomaron en cuenta fusron: Edad, sexo, nUmero de
inoculaciones, nimero de sangrfas y diagnostico morfologico.
3.- Se formaron grupos de acuerdo al tipo de antlgeno con el que se inocularon, y se
establecio una correlacion con las lesiones mas frecuentes. Se formaron los
sigulentes grupos:

Grupo |  Tetanos

Grupo Il Rabia

Grupo Il Alacran

Grupo IV Dilterla

Grupo V  Viperino

Grupo VI Suero Normal

Grupo VIl Nuevo Ingreso
4.- Se efectud un analisis estadfstico descriptivo para evaluar la frecuencia de las

lesiones en los diferentes sistemas en cada grupo.



22
Para estudiar las lesiones ds una forma especllica se agruparon de la siguiente
manera: lesiones atribuibles a la obtencion de sueros {inoculaciones, sangrias y
plasmaléresis) donde estén afectados notablemente higado, rifdn, bazo, corazon
inclyendo trombos y lesiones arterlales no relacionadas con parasitos y en el grupo
de rabia lesiones de cerebro {(meningitis y encefalomalacia) y las lesiones por otras
causas, las de aparato gastrointestinal (colicos, parasitosls), sistema

musculo-esquelético (fracturas),circulatorio {trombos parasitarios).

La produccion de sueros hiperinmunes se lieva a cabo de la sigulente manera:
1.-Manejo ds equinos de nusvo ingreso: Al llegar son cuarentsnados segin el estado
de carnes, de 40-60 dfas, donde son adaptados al nuevo régimen alimenticlo, '
desparasitados con antthelminticos de amplio espectro, son vacunados contra
tetanos  y seleccionados seglin su estado ffsico para formar los diferentes grupos,
destinando los mas jovenss para el grupo de  viperino y escogidos al azar para los
grupos restantes. Se identifican con un nimero utllizando la técnica de marcado en

superfrio y se les asigna un nombre.

2.- Calendario base: Cuando el Meédico Veterinario considsra que han alcanzado un
estado fisico Optimo y tisnen parametros hematicos normales, Inician el calendario de
inoculaciones segin el tipo de antigeno (Ver cuadros 3 a 7). Despusés do ocho dlas )
de la Uitima inoculacion, se sangra de prueba, éslo es obteniendo § ml de sangre por
puncion de la vena yugular. Para realizar una titulacion *in vive™ utilizando para los
grupos de alacran, viperino y tétanos, ratones de 18-20 gramos para rabia la tecnica

de inmunofluorescencla y para difteria se utilizan cobayos. La sangrfa a plasma se
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lleva a cabo obteniendo 8 it de sangre por puncion de la vena yugular en un garrafon
que contiene 0.5 It de Citrato de Sodio como anticoagulante. De éste garrafon se
obtiene el plasma y después del proceso de liofilizado y control externo e intermo se
lleva a la distribucion (Ver esquemas 1 a 7). Por otro lado, el paquste de globulos
rojos se reconstituye con solucion salina fisiologica y se regresa al mismo caballo del

cual se obtuvo, el mismo dfa que se Hevo a cabo la sangria.

Nota: Plasmaféresis.- Extracclon de una canlidad de sangre y separacion de los
corplisculos por centrifugacion, sustitucion del plama por solucion de Locke e

Inyeccién del liquido junto con las células centrifugadas.



CALENDARIO DE

CUADRO # 3

INOCULACION DEL GRUPO TETANOS

Nimero de Dia Dosis
indculo numero LEw
1 1 500 toxoide
2 4 1000 toxoide
3 7 2000 toxoide
4 11 3000 toxolde
2000 toxoide
S 13 4000
2000 toxoide
17 Sangria de prueba
18 la. Sangria a plasma
y plasmaferesis
19 2a, Sangria & _plasma
y plasmaferesis

Lf: Limite de floculacion (unidad}.
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CUADRO # 4

CALENDARIO DE INOCULACION DEL GRUPO RABIA

*CVS:

Indculo Dia Dosis Cantidad .
numero numero CVs# ml
1 1 inactivo 1
2 4 inactivo 2
3 6 inactivo 3
4 8 activo 4
S 10 activo 5
15 Ssangria de prueba
16 la. Sangria a plasma y
plasmaferesis
17 2a. Sangria a plasma y
plasmaferesis
Challenge Virus Strange



CUADRO # S

CALENDARIO DE INOCULACION DEL GRUPO ALACRAN

Namero de pia Dosis
indculo niimero DL 50 *
1 1 50
2 6 100
3 11 150
4 19 200
5 22 250
6 26 300
32 Sangria de prueba
33 la. Sangria a plasma y
plasmaferesis
34 2a. Sangria a plasma y
plasmaferesis

*Dosis letal 50 en ratén.



CUADRO # 6

CALENDARIO DE INOCULACION DEL GRUPO DIFTERIA

Nimero de .p1a Dosis
inoculo numero Lfw
1 1 500 toxolde
2 4 1000 toxoide
3 6 2000 toxoide
4 8 3000 toxoide
S 12 4000 toxolde
18 Sangria de prueba
19 la. sangria a plasma

y plasmaféresis

20 2a. Sangria a plasma

y plasmaféresis

+Lf: Limite de floculacion {unidad).



CUADRO # 7

CALENDARIO DE INOCULACION DEL GRUPO VIPERINO

Nimero de _Dia Dosis
inoculo namero DL 50 #
1 1 100
2 3 150
3 5 150
4 8 200
5 10 250
15 Sangria de prueba

16 la. Sangria a plasma

y plasmaféresis

17 2a, Sangria a plasma

plasmaferesis

% Dosis letal 50 en ratén.




ESQUEMA # 1
PRQCESO DE LIOFILIZACION DE SUEROS HETEROLOGOS

_J
Prenaracion y
essar:.izacion

Distribucion

interno Externo

controi

BUERO)
LoF /
== -—— '
- Taponamiento . ‘Fv‘ﬂ:esa ae iiofliizacisr
nngargnxamen{u\ .
Acondicicnamiento
o= progucto final



. ESQUEMA # 2
: PRODUCCION DE ANTITOXINA TETANICA
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ESQUEMA # 3
PRODUCCION DE SUERO ANTIRRABICO
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ESQUEMA # 4
PRODUCCION DE SUERO ANTIALACRAN
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ESQUEMA & 5
PRODUCCION DE ANTITOXINA DIFTERICA
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ESQUEMA # 8
PRODUCCION DE SUERQ ANTIVIPERING
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ESQUEMA - # 7
SUERO NORMAL
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RESULTADOS

La poblacion media fluctuante esta entre 86 y 103 animales, la mortalidad fué de
173 caballos en cinco anos, que equivale al 37% aprox. un promedio de 34 caballos
por ano, con un promedio de existencias de 93 animales por ano (1986-1890). (Ver

cuadro 8 y 9).

En nusstro estudio se evaluaron 146 necropslas, 128 de éstos equinos fusron
inoculados y 18 no se inocularon, pertenaciendo estos Gitimos a los grupos de suero
normal y nuevo ingreso. Ei grupo con mayor cantidad de animales fue el de viperino

y el de menor, el de obtencién de suero normal (Ver cuadro 10).

De las 146 necropsias estudiadas, 75 equinos eran hembras (51.36%) y 71 machos
(48.63%). El nmero mayor de inoculaciones que se presento fﬁe de 566 ("Negus”

#38, grupo:alacran) y el mayor nimero do sangrias de 186 ("Negus”).

Entre los grupos de antigeno, los sistemas mas afectados fusron, en orden
decreclente: digestivo, circulatorio, urinario, respiratorio, musculossqusletico, narvioso
y genital.(ver cuadro 11 y Graficas 1 a 8). En el sistema digestivo esta incluido el

higado, es por ésto qus ocupd el primer sitio de Importancia.
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Elnimero de animales con lesiones causadas porla obtencion de susros (67.17%),

fué mayor que los que presentaron lesiones por otras causas (32.82%) (Ver cuadro

12 y Grafica 8).

Las lesiones observadas que se atribuyen a la produccion de sueros son:

Circulatorio:
Corazon: congestion, hemorragias, hipertrofia, hidropericardio.
Bazo: esplenomegalia, congestion, hemorragla, friabllidad.

Anemia, ed! {anasarca), ab »s en puntos de inoculacion.

Vasos: Trombos.
Digestivo:

Higado: congestion, hemorragla, hepatomegalia, infartos, hepatitis, hepatosis,
colangiitis, camblo graso, friabilidad, necrosis, ruptura.

Gastrointestinal: Giceras gastricas e Intestinales por uremla.
Urinario:

Rifon: congestion, hemorragias, nefromegalia, nefritis, ruptura de cépsula.

Y las lesiones no atribuibles con la obtencion de sueros fueron:
Circulatorio:
Vasos: trombos parasitarios, ruptura de ansurisma, hemoptisis.
Corazon: endocarditis.
Digestivo:
Estomago: Dilatacion, impactacion, ruptura.

Intestino: Dilatacion, impactacion, torsion, verminosis, perforacion.



Musculoesquslético:
Huesos y articulaciones: Fracturas y luxacion,
Genitourinario:
Moetritls, plometra.
Vejiga: congestion, hemorragla, inflamacion, ruptura.
En cada grupo se presenta un sistema con mayor numero de lesiones
que otro, en cada grupo fueron las sigulentes:
Alacran: Circulatorio.
Ditteria: Digestivo. (con lesion hepatica grave).
Rabla: Digestivo. (con lesion hepatica grave).
Tétanos: Digestivo. (con lesion hepatica grave).
Viperino: Circulatorio
Normal: MUsculo esquelético. (Fracturas craneanas)

Nuevo ingreso: Digestivo. (Cdlicos alimenticios, parasitosis).



Afio
1986

1987
1988
1989
1990

Ene
119
95
89
63
95

Feb
114

95
a0
59«
92

Har Abr
112 1o0s

93 91

73 109

107 102

90 90

*: Donacion de caballos.

CUADRO & 8
EXISTENCIAS APROXIMADAS DE EQUINOS
EL

May
100

90
106
91
85+

Jun
97

82w
105

82
118

Jul
92

120
95
a0

116

CUADRO # 9

I.N.H, DE 1986 A 1990.

Ago Sep
a0 78
116 108
a4 76
80 80+
116 116

NUMERO DE CABALLOS PROMEDIO POR ARO

Aflo

1986
1987
1988

1989
1990

Total

Existenclas

promedio

9i.08

97.8

86

86.3
103.8
465.8

Mortalidad
# de equinos

49
33
52
20
19
173

oct
74
99
72

99
111

Nov
6.
94
72

98
109

bDic
*59

91
71
95
109



CUADRO # 10

NUMEROQ DE NECROPSIAS ESTUDIADAS

Grupo

Alacran
Difteria
Nuevo ingreso
Rabla
Suero normal
Tétanos
Viperino
Total

DE CADA GRUPO

Numero de
animales

22

19

15

16

3

22

49

146

Porcentaje
(%)

15.06
13.01
10.27
10.95

2.05
15.06
33.56
99.96

40



SISTEMA
AFECTADO

CIRCULATORIO
DIGESTIVO
GENITAL
MUSC. ESQ.
NERVIOSO
REPIRATORIO
URINARIC

ALACRAN

15
13
]
3
2
12
10

CUADRO # 11

APARATOS Y SISTEMAS AFECTADOS

Nimero de animales por grupo

DIFTERIA RABIA TETANOS VIPERINO

14 12 13
16 14 17
a [} 1
3 a 4
2 5 2
9 9 U
12 11 11

* Musc. esq.: Misculo esqueldtico.

4?2
32
2
8
2
21
27

NORMAL NVO.

N = w0 NN

ING.

w a 0 & o

41

TOTAL

104
106
3
29
14
70
75



Grafica # 1
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Grafica # 2
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Grafica # 3
Rabia
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Grafica # 4

Tétanos
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Grafica # 5
Viperino
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5 NOmero de animales

Grafica # 6

Suero normal
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Grafica # 7

Nuevo ingreso
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Grupo

Alacran
Difteria
Nermal
Rabia
Tatanocs

Viperino

Total

CUADRO # 12

NUMERO DE ANIMALES CON LESIONES

RELACICNADAS LA OBTENCION

DE SUERDS ¥ POR OTRAS CAUSAS

Nimero de animales muertos

Obtencién
de sueros

15
1n

L]
12
17
33
68

Porcentaje Otras
(%) causas
68.18 7
57.89 8
0 3
5 4
77.27 5
67.39 16
Total 43

49

Porcentaje
(x)
3l.81
42.10

100
25
22.27
32,65

ESTA TESIS M2 OTHE
SALR BE LA BLligiiis



Grafica # 8

Lesiones

Nomero de animales

Meacrén  Difterie  Normal Rabla  Tétanos  Viperino
Grupos de produccién )

I8 Por prod de suero Por otres causas
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DISCUSION

De acuerdo a las lesiones encontradas en los caballos, se pueds observar que no
se encuentra un solo sistema afectado, sino que hay alteraciones en dos o0 mas
sistemas a la vez. Las inoculaciones y las sangrias aunadas a las variantes de edad,
sexo, antigeno, Riimero de Inoculaciones y sangrias, con que cuentan los equinos

causa tales alteraciones mttiples.

Cada individuo responde al manejo de la produccion de sueros de manera distinta
segln su idiosincracia ya que unas mueren despues de las dos o tres primeras
inoculaclonss o sangrias y otros han llegado a tener mas de quinientas inoculaciones

y mas de clen sangrfas y presentan la misma gravedad de las lesiones.

Las lesiones observadas que presentan los ceballos productores de sueros es el
misme en odos los grupos de antfgeno, ya que éste cuadro corresponde a una

hipersensibllidad de tipo [l o reaccion toxica por complejos inmunes.

El cuadro clinico empleza cuando son inoculades en los espaclos intercostales por
via subcutanea desarrollandose una reaccion de Arthus, en el sitio de inoculacion, se
inflama el costado y en ocasiones de forman abscesos. En torrente circulatorio se
forman anticuerpos y posteriormente complejos Inmunes, ésta reaccion inicla el
cuadro de enfermedad del suero, donde los complejos inmunes solubles que no se
eliminan por el sistema de macrofagos precipita en la Intima de arterias y en los

glomérulos provocandose arteritis y glomerulonefritis respectivamente. Debido a esta
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lesion en riidn, el filtrado no se lleva a cabo de manera eficiente provocando una

poteinuria grave lo que fleva a los caballos a un estado ffsico caquéctico (6,7).

Por otra parts en el higado los compusstos toxicos de los antlgenos (vensnos,
virus, toxinas bacterianas) se transorman para alterar su toxicidad, reducir su actividad
y eliminarlas del organismo. Y aunque las celulas hepaticas tienen un afto potencial
mitotico y se regeneran répiday absolt:namante. la exposicion cronica a los antigsnos,
altera la funcion del organo, incrementando el tejido conjuntivo fibroso intrahepatico
provocandose una cirosis, Mas de la mitad de los animales estudiados que fusron
Inoculados presentaron cinrosis grave. A consecuencia de la lesion hepatica e 80%
de los equinos presentaron edemas. La mayorfa de los equinos que fueron sangrados
presentaron congestion esplénica y esplenomegalia y principaimente el grupo de

viperino debido a que e! veneno es hemolltico (1,6,12,14).

La hipertrofia cardiaca que se presenta en los equinos productores de sueros, se
debe quiza al trabajo que realiza para compensar, en las sangrias a plasma, la falta

de oxigenacién del organismo (6).

Las lesiones renales que se presentan en todos los grupos de antigeno son:
congsstion hipertrofia, friabliidad, las més graves se presentan en los grupos de

venenos (viperino y alacran).

En el grupo de rabia se presentaron cuatro casos de encefalomalacia, ésto fue

probablemente por una reaccion de Arthus en encefalo, estos animales murieron con
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probablemente por una reaccion de Arthus en encéfalo, éstos animales murieron con

sintomas nerviosos graves.

Los colicos alimenticios se presentan en los caballos de nuevo ingreso debido a las
desparasitaciones y al camblo de dieta en calidad y cantidad a la que estaban
acostumbrados y las fracturas se producen en algunas ocasliones durante el

transporte.



CONCLUSION

Los organos mas lesionados por la produccion de sueros son: el higado, rinon,

bazo y corazon.

El sistema mas lesionado fue ef digestivo debido a que en éste se incluyo al hfgado

que es el érgano con lesiones mas graves en los caballos que estan en produccion. .

Las lesionss renales mas graves se presentan en los grupos de venenos (viperino

y alacran).

Efantigeno que causo lesiones més graves y consecuentemente mayor mortalidad
fue el veneno de serpientes (viperino) y el que causo menor mortalidad fue el grupo

de rabia.

Laidiosincracia de los animales es importante en la presentacion de fas lesiones ya
que hubo caballos que con menos de diez inoculaciones y sangrfas tuvieron lesiones
graves y otros animales con mas de clen inoculaciones duraron muchos anos en

produccion y las lesionss en algunas casos fueron similares a los anteriores.
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