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El presentu : contar— con“un"'

‘esiudirl 8e efectub eon el f1n da
Parametro “,' ’

: da Artritis

obtqvo' suero de las cabras artriti”a

grados centigrados hasta el momento de 'su’ empleon para.la

de inmunodifuviﬁn en

obtuve . 5 - ml de sangre d

la formaclén,,de ’rosetau totalev directas-.

carnera y rcﬂctas ndlrﬁctau pary lin£0ﬁ1tas,

cen C2b humano y hemollﬂlna dﬁ coneao En 91 present

encontré um 3.83 % dﬂ linfocztou T y un-'69. 81
&n cabtas artritzca-. ‘asi como un 28.30 % para

3 para 1ﬂ~ n "as un no uxesentaban signos clinico= dﬁ artritls. 




A todos los animales se les realz«d b:.omﬂ-trla hemat:.m.a. para l_o’

dﬁ- la

cual se. tomaron

2 ml de sangre

anticoagu lant .

superiot en'los animales seropoaitivos
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"cﬁnrito al pastor” (E.A.O.. 1967);

l-de investigador#s y de oficina g'bern m' tales

existe una cierta oposicié :‘

. desarrollo
- destructora de I.

Afortunadamente.

) universidades :

aistema semiextensivo. en el qu »

agricolas provenientes de : o de rngQ y

pastorean .al .rebafio en praderas S [‘bltxmamente la
explotacidn . intensiva ha adqulrido ivportanﬂla. an la “cual. los
animales estén completamﬂnte e..tabuladoD y son dedicades - a  la

explotacidén lechera (Suberbie, 1984 F A.0.. 1987: Nazara, 1991).



T La poblaozc’m qaprina en I'leuco ,e ha mantenido en mimero estable

‘duran’ce la decada dr‘ 1979-1989 (INEGI."

incremento cualitativo

1987. Nazara. )

prmcxpales pto c

Coahuila--
- Nuevo Leé
i\ Puebla.

con

asoe iaciones pefsoﬁal téeni

: ganaderas ¢
aquella..- persona ]
maners que’| e e
r.-xplotac:.én de d:.c‘la @S pkcze,
&l manejo nu’cricibnal tr-productivo
znfernsdades. opt:.ux&var~1évn en F-l u='o de:

otros :rugramas (Juére.. y col‘



Como parte del esfuerzo para reactivar a la caprinocultura se
tendré que poner especial cuidado en determinaz los problemas que
més afectan a las cabras (ver cunadro no. 2), entre los que se
pueden sefialar a aquellos de tipo nutricional, manejo sanitario,
medoramiento genético, tipo de instalaciones, wedio ambiente ¥
sindromes patoldgicos tales como aquellos de caracter dxgestivc.
‘respiratoriq., nexvioso, asi como enfermedades del aparato
locomofor‘quevproéucén claudicacienes. entre las que gse ubican a

las artrisis (Géuna. M. A., 1981: Nazara, 1991).

Cua 2
CAUSAS PREDISPONENTES DE UN SINDROME ARTRITICO

Fisicas . :. Traumatismos (golpes, pisos, patas, -etc.)
Quimicas - “: - Fierro, colagena. :
Bioldgicas - : Bacterias (Micoplaswa, Clamidias, Brucela,

. .- 'Virus (Artritis Encefalitis Caprina)
Nutricionales : Deficiencias o alteraciones en:
: B ‘Calcio- Fosforo, selenio y cobre... ;
! Otras.. . ";‘.CompleJos inmunes, factores hereditarios.;

1

\

H

i o i Erisipela, Streptococcus, etc.)
H

'

)

‘\"4":";7""”.","' -

1994,

Recopilado por Nartinez

esta dado por: el sxstema h oral,“y

A una inmunoglobulina receptora de ‘wn -

linfoclta ‘B no ‘em. suficiente, por si. misma para desencadenar s una
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respuesta inmune., En primer lﬁgar se necesita qgue el antigeno sea
procesado por ciertas células en especial‘macréfagds g bresentado
al linfocito B mientras esta fidado ala superficie celular y en

segundo  lugar gque ciertos linfocipps T- colaboradores (CD4),

tanmbién puedan reaponder‘al mismo antigeno y"agregar factores

solubles (Tizard, 1892). Los linfocito B que por f altimo

evolucionan hasta .convertirse en células plasméticas (nélulas

productoras de  anticuerpos) ‘ a células de

la inmunidad

Siendo los

memoria. 1in£oc;tos

presentes en dichas células\las hace i
acontecimiento inicial en l

1992).

En contraste e

exdgenos’

mediadoreé en la
“células efectoras
células. 'Otras  " 51
también conoc1da

de otros . llnfocit

1. Los lin£0citoa T solo responden'a un antigeno ﬁxégeno cuanao




 ést$ ésitéchég&ntefasdciado a un antigeno de histocompatibilidad
de;clgsgll:d'iI. gobre otras células. Tanto enllinfocités T como .‘
éus céiﬁl&s :'blanéo . deben tener idénticos antigenos de
histocompatibilldad Para que un linfocito T responda de manera
.6ptima"a un antigeno. se necesita la interaccién de '3 células:
“una’ que presente al antigeno (generalmente un macréfago), un
‘linfocito.‘T féfeéto;”'(TG) o CD8 ¥ un linfocito “colaborador”
(T4) o CD4 (Tizard, 1992; Marrack y Kappler, 1993). 4

Ambos ﬁipos de células se observan idénticos aljmicroscopio y no
- es roéiblg éistinguirlos baséndose en su morfologia. por eso, es
nécesario “‘identificar algunas caractéristicaa -funcionales que
diStingqh ambas poblaciones celulares'péfa'pdder diferenciarlas
(ver chadro no. 3). Entre los metodos utiles para distinguir los
linfocitos es factible identificar los antigenos catacteristicos
sobre su superficie.vEstQ,pUEde hagerse prepatando ‘antisueros
especificos coﬁtra blgé %Pbpéﬁlédionea' de 11nfocit6§_f(Tiéérﬁ; :

1982).

Otras técnicas"(ver'chadfo no. 4) que se usan para di tingui

entre linfbcitoé ‘B mplica la demostracién deilo

caracteristicos las superficies celu re.

Baut;sta 198 I

Otra técn1ca més para distinguxr linfocxtos ! cquisté el

:en medzr sus respuestaa'a ciertas proteinas‘ 11 adas ieéiinés«;

(leard. 1992)
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. CUADRO NHO. 3

CARRACTERISTICAS PARA LA IENTIFICACION DE LINFOCITOS T ¥ B
FROPIEDAD e CELLAS B CELULAS t
IIS!IIIXSIN " OORYEZA DE LOS GAMGLIOS Linraticos, Z0MA PARMCORYICAL DE LOS GAMGLICS
POLIQROS ESPLENICOS LINFATICOS, UAINY PERIARTERIOLAR
DKL BA20, SAMCRE PERIFERICA

RICEFTORES DK SUPERFICIE PAM:

MTICOWS tee X

TC PAM L85 IRNOCLOMLINGS ‘et +

(=] + -

DRTROCITOS DAOGENS - tee

ANTIGIWS CELWIAMIS DE SUPTWYICIE  IMMMOGLOBULING w 1, N-T1L

$K DIVISDM D8 RESPUESTA A:

RECETPYORES PAR ANTIGENOS
ANTIGENS QUE SE RECONOCEM DE
MMERR FRIFEREMTE

1MUOCION DE TOLERRNCIA
ESCONDIDNITS DE CADA CELILA

TIONICTOS DE SECRECION WS
IMPORIANTES

NITOGENOS, FITILACE MERICAMA,
LIPOPOLISACARIDOS BACTERIANOS

IIENOGIORILIMN
MACROMOLECULAS EXOGEMAS

BIFICIL
CELULAS PLASMATICAS, CELULAS DE
KEWORIA

IPONOGLOBULINGE

FITOUDMGLUTINING; CONCAMAVALIMA
Az UACUMA B0G, MITOGDW),
FITALACA ANERICANA

Ti-1

MCRONOLECSIAS EXOGENS ¥
ANTIGENYS MKC

RELATIVAKINTE FACIL
LINFOCITOS LFECTORES, CHLUIAS DE
YEMORIA :

LINFOCINGS

TUINIE: TYZARD, 1992
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‘CUADRD NO. 4

IDENTI#ICRClIDN DE LINFOCITOS ¥ B UTILIZANDO
) ] MARCADORES DE SUPERFICIE

CEA

HARCADOR HETOD0 DE DETECCION
LINFOCIT0 § RECEFTOR PARY 105 ERITROCITOS ~ FORMACION DE ROSETAS
ANTIGENO Thy 1 TNMUNOFLUORESCENCIA .
RECEFTOR PARR Fo FORMACION DE ROSETAS UTILIZANDO ERITROCITOS
CUBIERTOS CON ANTJCUERPOS ’
LINFOCITO B ANTIGENOS DE LINFOCITOS T THRINOFLUORESCENCIA
T . IONOGLOBULING THNOTLUORESCENCIA

RECEPTORES PARA EL

RECEPTORES Fc

FORMACION DE ROSETAS UTILIZANDO ERITROCITOS

CONPLDMENTO CUBIERTOS CON COMPLEMIXTO

FORMCION DE ROSETAS UTILIZANDO ERITROCITOS
CUBIERTOS CON ANTICUERPOS

TUNIE: TI2ARD, 1992,

CUADRD HO. S

PORCENTAJE DE LINFOCITOS T ¥ B EN EL HOMBRE
¥ ANIMLES DOMESTICOS

ESPECIE  LINFOCITOS 1 LINFOCITGS B

CABLLO 38-66 20
BOVING 40-78 20-49
IR 28-80 15-35.
CERDO 45-57 26-38
PERRO (] 23-38
Gro L1 I T 3-4y
POLLY 45 5

{ HOMERE §5-75 . 1@ <

FUENTE: TIZARD, 1992,




Y'Todas estas técnicas permiten a'los invest1gadores éaraétefﬁzar h
las poblaciones mixtas de l1nfocitos. Asi pued» decirse que . en
el ratén o en el ser humano cerca del 70 % de- los linfoeitosv

:presentes s en sangre periférica son T y alrededor de 25 % 'son jB_~,
(vqr cuadro no. 5). Los linfocitos restantes no son T ni -1 Comb
'ﬁo/ se tishen marcadores caracteristicos péra ellos se lés'vpugdev

. llamar “nulos o neutros“. Sin embargo, estas células merecen
atencién pues constituyen un alto porcentade de linfocitos con

‘propiedades importantes (Cisneros, 1985; Tizard, 1892).

" Los sistemas linfoides del carnero y otros rumiantes contienen al
parecer gran numero de células T y subpoblaciones denominadas
gama-delta, en contraste con los sistemas linfoldes de humano ¥
el ratén. Asi mismo el nimero de células T ¥ sus subpoblaciones
pueden estar aumentade o disminuido segin 1la edad, estado
fisioldgico o de salud que va a presentar el animal. Por edemplo,
se ha reportado que en ciertas enfermedades 1los niveles - de

células gama-delta tiende a verse modificados, lo que al: parecer .

indica gque dichas células pudieran Jugar un papel en' 1054

mecanismos de difusién (Hein y Mackay, 1991). 51‘5

que a AEC se refiere no se tienen estudios‘semejantes«que fapoyen 5

dicha hipdtesis.

tiolégiﬂosl

Por otra parte, cabe mencionar que entre los agentes
involucrados en el sindrome clinico artritico parecen actuar losv"

siguientes (ver cuadro no. 6).



H MICROORGANISHOS : REFERENCIAv : ;'
\ Micoplasma mvcoides suhesp. mveoides . Picavet, 1991 = -
t M. capriculup C !
{ Y. putrefaciens Abegunde y col., 1981 1
! M. conduntivae Baas y col., 1877 . - '
i M. agalactiase Jasper y col., 1979 e
! Y, ovipneumoniae Smith y Sherman, 1994 ~ |
* Chlamydia paittaci Nazara, 1991 - i
¢ Corvnebacterium ovis R !
! C, pvomenes : - " et
t M, arginini . Al-Aubardi Y col.; 1972.f
! Pasteurella gp. : 1
i Sireptococcus gp.. Nayab y Bhowmik, 1988

¢ Brvgipelothrix insidicsa Eamens y col., 85

¢ Egchexrjchia goll Nayab y Bhowmick,. 1988

i Virus (retrovirus) Crawford y qol

todas razas, edades .y sexos, Cgracterizéndos
encefalitisr en animales Jovenes

Jokinen." 1982)

"edad 4 Pﬁret ]

Las con-écuencia

prod uccién leche

reproductoras,:
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animales, &a sea 'por la elihinéeién temprané de aquellos
clinicamente enfermos o de serorreactores al virus de 1a AEC,
pérdida del potencial genético y su’ valor econdmico (Ameghino y

col., 1993; Peretz y col., 19383).

De los agentes eticldgicos marcados en el cuadro nimero 6, uno de
los mas importantes es un virus del grupo de los retrovirus,
ocacionando una enfermedad infeccioﬁé que produce un cuadro - de
tipo degenerativo, progresivo y crénico, cuya denominacidén vaiia
de acuerdo a los investigadores que la estudian {Nazara, 198;);;

Artritis Encefatltis Caprina (AEC) (Adams . y col., 1980)§i

Leucoencefalomielitis Artritis dé 1la cabfés '(Cork"y: Naray&n.

1980), Infecc1én por Retrovirua Caprino (Elli

artritis (Crawford,y.co .

1982; Dawsoﬁ-y col., 1983

reversa (RNA dependient: -

. Roberson y.éol.lVIQBZ)JALé‘mdkfsééﬁééis dél‘Vi:ﬁs;dé=l§“AECfuéé



AT
similar a-la. del-ivix:us de - lavNeu'mbni'a Progresiva Ovina (NPO). Las
proteinas estructurales son también ‘similares al virus de la NPO
v . los determinantes ant;génicos teaccionan en forma cruzada con
la ,proteina p30 del virusdela NPO. Ademds, el retrovirus caprino
crece en lineas c;elul;ares de ovino y viceversa (Dahlberg y col.,
1981). Sin embargé, los experimentos de hibri:dacién con écidoﬁ
'nucleicos.» indican que los virus de la AEC y de la NPO son
diferentes. ya que comparten muy poca homologia de, secuencia (20

%) entre sus genomas (Rcberson ¥y col., 1981; Perk y col.. 1982)."-.";:

El virus de la AEC es muy dificil de cultivar en’ el laboratorio.

’vdebido a que se reproduce lentamente ya ,une
pequefias cantidades del virus a partir d las

(Dahlberg ¥ col., 1981; xleser-And’era'cgr{

La AEC presenta una distribucidn mund a

los Estados Unidos (Crawford ¥, co

1980), Australia (Coakley_:y ol

Nueva Zelanda (Oliver ‘y.col
1983), Kenia (Adams ¥ col.
1>983) y México (tjgza£; )
existe el riesg:

transito in ‘
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Las fuentes de contaminacion  en’ los’

“cabritos’ por , orden . de

ingerir calostro o
aparato digestiv :
_células :
cébfée

mamaria'

‘pbsiblg ‘pqr‘mediéiaé‘éig

qnfpe'lbé cabritos,: agud

sangrantes

repﬁrfén gue sl hay. trasmis

15,E%stfy“‘coil.

1nfeccién intrauterina (All. 198

1993)
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U; otra via de trasmisidn es la horizontal que se da en cabraé
adultas genefalmente y comprende basicamente el contacto entre
cabras infectadas y cabras suceptibles (Peretz y col., 1983).
Ademés, existen otros factores gque Zfavorecen la elevada
contaminacién entre cabras adultas como son: deficiente manedq de
la miquina ordefiadora, el ndmerc de pulsaciones por ninuto,
desinfeecidn incompleta de las pezoneras, el ordeflar cabras
infectadas y cabras sanas al  nismo tiempo o el aplicar
inyecciones sin cambio previo de aguja .entre cada animal (Peretz

"y col., 1983).

En el caso de artritis producida por -micoplasmas, clamidias

(Nayab y Bhownik, 1988; Picavet '1991). la trasmisién se da en

forma indirecta, por contacto del éordén umbilical recien cortado

con cama o pisos sucios.‘cont nados con bacterias o exudados

purulentos de otro cabrif ue padece la infeccién. El agente

patdgeno puede provenir de‘la vagina de la madre. al momento del'

parto, Por via digestiva.

contaminadas, por deglutir‘s crecidn vaginal en el momento del’

parto, por lamer la paJa d a’‘cama o yias paredes de la .

cabreriza, beber en recipiente

de 1la madre. en lactancia artificial

Sherman, 1994).

PATOGE N I A

La . infeccidn se lleva a cabo por la trasmisxon de macxofagos

fnfectadqs pnovenlentws del calostro. la levhe. la sangre, de

“al mamar de ubres ~sucias. 'y’



varios afios (Harayan y. Cork

progresxvo crdnico. por Alo -queiel vir

continua (Narayan y Clements.

1993). Para lo éuaité

cuales empieza . a ééﬁlicatse en 'niveles:minimo
1990}, Los animales d 1 :
cual los viru

esto se’reproducen:s

monocipoa.‘

nada pueden ‘hacer para

bisicamente a la locallzacié

célulgé Yy a la poca producc énide;a
virus. Ademés. es imp
que 1993). Cya
que mportanteyen 1a .respuesta'i

inmune que desatrol antigenos vxrales.

Siendo los anticuerpos generalmente contra la glicoproteina' de
superficie p135 vl ¢ o p28 ’ rﬂconociéndos~
también que Pn su m yoria s0 del.txpo Ig. (Chﬁevars V. cnl;‘f

“
1981: Vitu y col 199’) La div1=1én CPlular de log munoc;tcs y
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macrofagos ge ve aumentada en los animalea infectados déndcse una
acumulacidn de dichas células en ciertbé‘tejidoa‘ lo cual launado
al aumento de células plasméticas. anticuerpos y-'dé' algunas
sustancias como las citoxininas; es lo que favorece . las

reacciones inflamatorias, asociadas con 1esicnea en loa teJidos

(Narayan y Clements, 1988; Cheevers y col.. 1991).

En estudios experimentales. infectando cabritos obtenidos :pot :
cesdrea, se ha observado la presencia de anticuerpoa entre los 211"
y 35 dias postinfeccidn. El titulo de " anticuerpos | alcanzd . su
maximo nivel entre los 48 y 77 dias, para después declinar 4
establecerse hasta el dia 271 postinfeccidn (Adamé y Crawford,
1980). La severidad de las lesiones en las articulaciones, parece
estar relacionada con la capacidad de replicacidn del virus;

aunque también puedan estar inducidas inmunolégicamente debido 1§‘v‘

una estimulacidn antigénica prolongada (Adams y col.; 1980).

Los nwnicoplasmas, clamidias y demas bécterias (Jaaperw
1979; Nayab y Bhowmik, 1988), penetran al organismo ut
las vias: digestiva, umbilical u onfaldgena.: El ag
produce inflamacién del wmufidn y venas umbilicale
trombos; los gérmenes pasan a la cava
circulacidn general. Despuds de esta':
patdgencs se alojan en otros organ

mewbranas sinoviales de Ciﬁﬁfﬁﬁ ‘arti
. pulmones, higado vy rifiones. Por via: . digestiv

entran en los foliculos linfﬁgiﬁoﬁ de
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Bhownik, 1988 'Pica\'}ét"’.’.'issyl;" Smith’y Shernan, 1994),

Las manifestaclones
correspondﬁn a 2
articular en cabras adultas

Adams, 1981; Trigo. 1991)

FORMA NERVIOSA.- Los sighoé‘ciiniébs‘
ataxia. Los miembros posterlores

desarrolla paralisis, aunado a la preseneia ‘de

movimientos en ;?ir°“1°‘

Nazara, 1991).

movilidad de . los animales’ afectados

afectadas, presentan en etapas iniciales.'un aument

las tarsianas 'y de
encuentra hipertrofia. -de- los, nédulos *linféticos
palpables (Nazara ;y.éol

1993).
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PATOLOGIA CLINIC a:
"El' examen -hematoldgico revela pocos cambios, aunque  se puede

‘apreciar una linfopenia en cabras afectadas . cronlcamente

(Crawford y Adams, 1981).

l Unav éaractetistica importante es la pleositosis. Generglm_ente
existe un aumento de células mononuclearea (linfocitos -y'.' B
wonocitos), cuando estd presente la fotma neurolégica ' de la
enfermedad. Cuando la pleocitosis.es ligera.de 300 a 3900 ‘células
por mm cubico, cuando es de modera&a a severa .dve 4,000 a' 70,000
~células por mm cubico. Otra caracteristica es el aumento de . 1la
proteina total del liquido cefalorraquideo. que puede alcanzar de .

40 a mas de 700 mg/dl (Crawford y Adams, 1981).

Las caracteristicas del liquidé sinovial depénden d‘é 1a etépa de

la enfermedad. Durante los periocdos de inflamacidn éctiva

asociados con cojeras agudas, el liquido' sinovial de laa

articulaciones mids afectadas puede tener una colotacién de ro.io a

parduzco, variando en volumen y baja '

Ellis, 1936). Se aprecia un aumento e
cuales el 90 % son células mononu
claro, con volumen normal yiel

entre».lOO;
1991»‘

En cuanto a la histopatolog:. <

constantes 's localizan :
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_arficulaciones. pulmones y gléndula mamaria (Crawford;'{ ‘Aﬁéms;;

1981; Nazara y col., 1985: Nazara. 1991L

- Histoldgicamenie, la artritis se carac;eriza‘por: unéi sinovitis
proliferativa de las articulaciones, tendones .y bﬁlsﬁv sinovial.
hiperplasia de la membrana sinovial, hipeitrofi& de vellosidades,
‘que ‘a su vez se encuentran recubiertas por células sinoviales
hiperplésicas y una. fuerte infiltracién de linfocitos, macréfagos
y células plasmiticas tanto en membrana sinovial come  en
vellosidades, el tejido coligeno en las cédpsulas articulares,
areas periarticulares, ;endqnes. vainas de los tendones,
ligamentos y bolsas, en cabras que desarrollan ia enfermedad de
forma mas severa ‘contienen 4reas .multifocales variables de
necrosis “fibrinoide" que sufren mineralizacidn subsecuente
(Nazara..'1991). siendo prominentes los acumulos de linfocitos y
células plasmiticas alrededor de los vasos sanguiﬂéos b4 areas

adyacentes de necrosis (Crawford y Adams, 1981; Naza:ar.lésli.

Al examen mactoscépico del sistema nervioso central‘ 88 observal.»

que lag lesiones se encuentran confinadas a-la: sustancia blanca.;*

representadas por areas multifocales asimétrica° “de: coloraciénﬁvl B

rosiceas y parduzcas. Las lesiones son més promin

cerebelo, tallo cerebral y la porcién lumb
espinal. Al examen hzstopatolbgico.vae ‘ap C
perivascular no supurativa. que : .‘; .
continda a los vasos de la’ sustaﬂciﬁ es
ocitos.,macréfagos y

células plasmétlcas comunes ﬂ“sonv .una
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desmielinizacidn . primaria“cbn preservacion dé axones, con ‘hna
abundancia de ‘células de la microglia, asi como una astrocito;is

(Robinson y Ellis, 1986; Narayan y Cork, 1990)}.

En cuanto al pulmén la lesién mas comunmente encontrada &5 . una
neumonia intersticial discreta, hasta una neumonia intersticial
severa con marcada hiperplasia severa. Al examen histolégico se
‘observa una neumonia intersticial multifocal con una infiltracidn
de células multifocales, hiperemia de paredes alveolares ¥y una
hiperplasia del tejido linfoide pulmonar, con localizacidn
peribronquial y perivascular. El infiltrado en los gseptos
alveoclares, contiene nmacréfagos, linfocitos y células

plasmiticas. Los alveolos y bronquios "sSe encuentran por lo

general libres de exudado, a menos de gque exista una infeocidﬁ—vf,'

bacteriana secundaria (Kennedy y col., 1985; Ellis y col
Cork, 1990). . )

Al examen histoldgico de la gléndulu mamaria de eabtas

clinicamente por el virus de la AEC se observa. una ,infiltracién o

intralobular extensiva por: linfocitos, asi como una mar ada‘

hiperplasia linfoide adyacente a los ductos lactiferos (Kenn dy'yi
col., 1985}, ; -

DIAGNOST I c Ou

En el cuadro namero 7 se mencionan‘ las bfihéipales:4p§gébqq,

empleadas en el diagnéstico de:la’ AEC

El diagndatico clinico de 1a AEC representa un problema complejo

debido al large periodo de incubacién de- la enfermedad. ya que no
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desmielinizacidn- ﬁrimaria con preservacidn de axones, cqﬁ una“,
abundancia de ‘células de la microglia, asi como‘una astrocitosis

(Robinson y Ellis, 1986; Narayan y Cork, 1990).

En cﬁanto al pulmén la lesidn mas comunmente encontrad@ es una
neumonia intersticial discreta, hasta una neumonia intersticial
severa con marcada hiperplasia severa. Al examen histoldgico se
‘observa una neumonia intersticial multifocal con una infiltracién
de células multifocales, hiperemia de paredes alveolares y una
hiperplasia del +tejido 1linfoide pulmonar, con localizacidn
peribronquial y perivascular. El infiltrado en 1los septos
alveolares, contiene macréfagos, linfocitos y células
plasmiticas. Los alveolos y bronguios "se encuentran por “lo. ..

general libres de exudado, a menos de que exista una infeccién':

bacteriana secundaria (Kennedy y col., 1985; Ellis y col
Cork, 1990).

afectadaé

Al examen histoldgico de la gléndula mamaria"9 éa a;
infiltracisn

clinicamente por el virus de la AEC, se bbéerya:un

"intralobular extensiva por linfocitos, asicomo.. tna marcada

hiperplasia linfoide adyacente a los'duétosil&qt{féiés (Kennedy y
col., 1985). SETEE A o

DIAGHN 0 S T ICO:

En el cuadro numero 7.se: memcionan las ‘pfincipales pruebas

empleadas en el diagnéstico de ia AEC

El diagnéatico clinico de la AEC repreaenta un problema complejo

debido- al latgp periodo de incubacién de la enfermedad ya que no
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CLMDRO N0, 7
PRINCIPALES PHUEBAS PARY KL DIACNOSTICO DE AEC
PRUEBR DETERNINACION REFEREMCIA
1) INUNODIEUSION PETECCION DE ANTICUERROS PEREYZ ¥ COL,, 1992

2) NICWSCOPIA ELECTROKICA

IDENTIFIORCION DE MORRCLOGIA YIRAL

IALEYBERG ¥ COL., 1901

3) ELLSA. DETECCION DE YIRUS HECKERY ¥ O0L., 1992
1) INSMOFEROX10ASH ANTIGENOS ESPECIFIOOS HECKERT ¥ COL., 1992
5) ACTIVACION POLICLONAL DETECCION DE ANTICUERPOS EAST ¥ (OL., 1993
0B CEIUEAS B
6} INWMOTRANSTERENCIA DETECCION DE ANTICUERPO ¥ Vit ¥ 0L, 1993
ANTICENO VIRAL
7) RADIOIMMUNOENSATY DETECCION DE ANTICUERPS Y ANYIGENOS WEINSHENNER ¥ COL., 19%

DE MENBRANA O INTERNOS

21K ¥ OOL,, 1998

8) TRANSCRIPTASA (MVERSR IDEMTIFICACION VIRAL
9) REACCION BM CADENA DB DETECCION VIRAL (APN) ZONONT ¥ O0L., 1993
Lo POLINERASA
18) CULTIWGS CELULARES SINCITIOS PERRIN ¥ COL., 1”7
11) LINPOCIT0S LIGOCITS T ¥ B De MARTIND ¥ COL., 1903




27,

toﬁos los animales con anticuérpos se éncuéntrag‘ clinicamente
afectados (Grewal y col., 1986). Ademas, las artritis en cabras,
ﬁueden deberse a otros agentes etioldégicos como bacterias,
micoplasmas o clamidias (Nayab y Bhowmik, 1988: Nazara, 1991;
Picavet, 1991). Por lo expuesto anterjormente, ha side necesario
desarrollar un repertorio de criterios diagnésticos para la AE&:

1.- SEROLOGIA

) La prueba que utiliza con mayor frecuencia es la Inmunodifusién
en gel de agar (IDGA) (Peretz y col., 1953). debido a 'su
sensillez para realizarla ya que es una excelente opcidn
diagndstica a nivel de hato, con el fin de detectar antiéuerpos
contra antigenos internos y externos. El fundamento consiste en
la propiedad de ios antigenos y anticuerpos de difundir a traves

.de una placa de agar y formar lineas de presipitacién (Adams vy
col., 1983; Tizard, 1992). Pero es neceéario.evaluar por lo menos

una segunda ocasidn.

La Prueba de Ensayo Inmunoabsorbente ligado a. enzima TELISA;

laboratorico es mas laborioﬁo. éélb’

anticuerpos que han sido ligados a enzimas y

spués se ponen en-

contacto con un sustrato para detectar la\ reacczén antigeno-

anticuerpo. Se usa para dudas on la identificacxén de casos” /
sospechosos o individuales (Heckertiy'col.. ;990. Peretz y_icol,_;’f

1993).
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2.~ HISTOPATOLOGIA

Secciones de tejido sinovial fijados en formalina amortiguada al
10 % procedentes de una biopsia o de una necropsia ' son el
material a examinar cuando hay problemas articulares (Trigb.
'1991). Se observa una sinovitis hiperplasica crénica, con

infiltrados subsinoviales de células mononucleares sobre todo .
linfocitos, macréfagos y células plasm&ticaé. Ademas, se -
encuentran areas ex;ensas de necrosis y necrobiosis del ‘coléageno
en las vellosidades. En algunos casos se aprecian concreci§nes
fibrinosas  dentro = del espaclo sinovial, aunado & : una
mineralizacidn en Areas de necrosis en las vellqsidade; y én éL

tejido conjuntivo adyacente (Nazara, 18981).

En los casos de lesiones en el aistemé nervioso: central  se’’

observa una meningoencefalitis n‘o supurativa uriada 'a‘ una -

desmielinizacidn con preservacidén de axones“Crawford y col..'

1980; Nazara y col., 1985; Castro'y Heuschele
3.- MICROBIOLOGIA

Se requiere de ausencia de crecimiento de bacterias clamidias y -
nicoplasmas a partir de art:.culacines afec‘badas. El aislamiento
del retrovirus de la AEC requ:.ere de técnicas especiahzadas de"',‘
cultivo de tejidos. por 1o cual ' no s'e practica ‘en .:‘_195“ o

laboratorios de rutina» (Peretz y col.. 1993)

4.- Ranmnosm"' :

Se aprecia h:.ch “los teaidos blandos def‘ la . capsula

sinov:.al tendones 'va‘mas tendinosas ¥ del tedide 'ubc‘ut'.z‘meo que
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‘envuelve a la articulacidni acompéﬁadH'debpnatm;ygréliaégidndeg

los tejidos blandos éeriarticulareé.,asi:comogdegengrh¢idh< Ssea’

en cagsos severos (Nazara y col., 1985; Nazara, 1891).

5.~ BXAMEN DE LIQUIDO SINOVIAL

Se encuentra una viscosidad normal o disminuida, color norﬁai:-
rojizo o parduzco; un volumen variado y de 100 a 20,000 células
por mm chhico, dependxendo de la etapa de la enfermedad. - Las
células presentes son de tipo mononuclear en més de un S0 %.. Li~
presencia de neutréfilos abundantes sugerifia una infeccién

bacteriana (Crawford y Adams, 1981; Nazara, 1991).
6.~ PATOLOGIA MACROSCOPICA

El animal se encuentra emanciado, las articulaciones, bolsas.
sinoviales y vainas tendinosas, estin. aumentadas de tamafio debido
a un exceso de liguido sinovial. La membrana sin;vial estd
hiperplasica con abundante proliferacién de tejido conjuntivo que
puede estar mineralizado. La superficie de la membrana sinoviai
muestra un color parduzco y aterciopelado con proyecciones de.
vellosidades, se pueden encontrar concreciones fibrinosas de. 2 mh
a 2 cm de diémetro‘de forma esférica, ovoide o irregular
conocidos como “granos de arroz" (Nazara, 1991;‘Aﬁeghino y col.,
1883). Las superficies articulares se encuentran 4asperas vy
erocionadas; en casos severos el hueso subcondral se colapsa y se

fuciona la articulacidén (Nazara y col., 1985; Nazara, 1991).
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T7T.- SIGNOS CLINICOS

Preaenéia de una artritis créniéa qhe‘ afecta :preferentemente' &
animales adultos, coderas localizadas preferentemente en. el
carpo., tarsos y azticulacionea como  1la atlantoidea y la
supraespinosa. Presencia de.signoavnerv‘iosos en animales Jovenes

(Nazara, 1991; Ameghino y col.; 1993).
8.~ HISTORIA CLINICA

Estado de emaciacidn crdnica, -dolpi: e hinchazén de articulaciones
y donde no ha ocurrido una repuesta satisfatoria de tratamientos :

con antibidticos (Nazara, 1991; Trigo, 1981).
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL:

El diagndéstico diferencial debe conmsiderar =~ otros ,t;géﬁtés

v

infecciosos capaces de producir artritis en éabf_a »Ta;’l_é_a."‘f "como“
bacterias, clamidias o micoplasmas (Jubb y col ‘
Bhowmik,1988). La artritis bacteriana es . secuela frecuente

onfaloflevitis (Eamens y col.,

1985; Nazara

1988). La artritis por Umo_el_gg_mg

la artritis supurativa, la. respuesta:fav

la historia clinica, a“ytvxdanff&cilment
de 1la AEC (Crawford y col
Chlamydia gp. puede ser més d1ficil de diferenciar .

dey‘!':id‘o" & que
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las . lesmnes son’ similares a J.a AEC (Nazara. 1991)"' presenta

como .~ una poliarttitis de curso agudo “febril afectando - animales‘

Jévenes y ocurriendo frecuentemente como un brote asudo, _(Ngzara.

1991 Trigo 1991 )

Se .desconocels; 'el v‘:ltrvus de la AEC puede interactuar con 'otrds
agentes para. producir artritis en cabras (Craw:ord y. col., ;981),
aunque se' han éncontrgdo infecciones mixtas con otr}os? agentes -
como los del género Mycoplasma sp. v Chlanvdia sgp. kéica\%é_f’.. K .
1991; Ameghino y col., 1993). R R

En el caso de encefalitis en cabritos. el diagnéstico diferencial’v

requiere de la consideracién de-las enfermedades producen' s

lesiones en sistema nervioso cent' 1«~y que:

Listeriosis, Polioencefalomalac

Toxoplasmosis (Jubb 'y eol., ]

TRATAMIENTO

medidas ni;tr,it;.va

o

micopl’asn‘:aé analéésicds Syl

-no. esteroidales que’ preveen alivio ‘_témi:vo}:al.

antiinflamatorios :

pero‘pierden efectividad despu S de un pls prolongado. Los®




‘estrictamente .’sanitaria.

factores. . -

El sacrificio -

medida ‘bésg ef

muy 'poééiﬁ ible'de’llevarse
alta incidencia.de’la enfermeda

‘Unidos ~'y" Francia’; (Ne

La prevencidn deil_ Cen

la sebaré&iéh:xinbédiéta,;aé~:léé,{éébiitgs a
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distribucién de calostro y de leche de remplazo y el aislhﬁiepté
de animales contaminados (Trigo, 1991; Peretz ¥ col., 1993). - Los
cabritos pueden ser alimentados con calostro que puede 'p:oveni?f
de 3 fuentes (Peretz y col., 1893): de cabras seropositivas, .de
cabras negativas o de vacas. En el caso de usar calost£§ dg'
cabras seropositivas, este debera ser tratado previamente, ‘para
lo cual se puede pasteurizar (East y col., 1993) o ser qémgtidd:éi
calentamiento a 56 grados centigrados por espacio de ﬁna ‘hora.
Esto puede ser realizadc con métodos sofiticados o simplemente
hacerlo en “bafio maria” utilizando un termometro para ﬁohprobar

la temperatura (Peretz y col., 1993).

El uso de calostro y de leche de vaca, es un método efectivo
(East ¥ col., 1987; Trigo, 1991), aunque hay gque considerar
algunos aspectos respecto a su uso: gue provenga de vacas libres
de leucosis y sean de la misma gxplotacién. con el fin de que
pProtejan ' contra los gérmenes de la z;na (Trigo, 1991;° Peretz .y

col., 1993).

El buen mantenimiento de la miquina ordefiadora y buen uso. asi
como ordefiar primerc a las cabras negativas y después a Jlas’
seropositivas y acompafiadas de estrictas medidas de hlsiene{‘

permiten limitar la circulacidn del virus (Peretz y col., 1993). 25
CONTROL:

Las medidas de control deben de iniciarse cbn 'ely'mbﬁltqreo: i

Posteriornente algunos autores recomiendanv

animales positivos (Robinson y. Ellis, 1986.‘.§§tafén?"y " Cork,:
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1990). Pero en algunos paises, como los Estados Unidos y Francia
donde la evidencia seroldégica es superior al 80 i. esta medida
resulta impractica (East y col.,1987; Peretz y col., 1993).

Es necesario tomar en cuenta que debido al comportamiento que
presenta el virus productor de artritis, es necesario estar
realizando el monitoreo seroldgico a intervalo de 6 weses. Dos
pruebas serolégicas .negativas a intervalo de 6 meses. indican gue
el rebaiio esta libre del virus de AEC;: siempre y cuando no haya
ocurrido contacto con cabras infectadas durante los 12 meses
previos al muestreo (Adams y col., 1983); Robinson y Ellis,
1986). De esta manera, se puede, a partir de un rebafio altamente
contaminado, = desarrollar un hato libre de infeccién. Esto es de
utilidad cuando no se requiere , por razones de genética y
econdmicas, eliminar desde un principio a todos 1los animales
clinicamente enfermos y seropositivos al virus de AEC (Trigo,

1991; Peretz y col., 1933).

Como podemos observar aungue héy una amplia informacidn sobre 1la
enfermedad 1llamada AEC, existen aun otros factores que no estan
claros o falta por conocer. Tomando como modelo esta enfermedad,
en la cual se sabe que produce caracteristicamente un infiltrado
de células mononucléares en articulacidon (Nazara y col., 1985).
Partiendo de lo anterior. se hace necesario establecer lineas de
investigacidén tendientes a arrodar resultados respecto a posibles
modificaciones de pardmetros inmunoldgicos que de alguna wnanera
pueden contribuir a explicar la participacién del sistema
inmunolégico de la cabra, lo cual no esta completamente claro

hasta el momento. Basado en lo antes mencionado, en el presénte
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trabajo ~'se pretende determinar las variaciones de p blééidnéé;

celulares del sistema inmune de laé 'cabras\ a;t:'e,k:i_'ad‘
enfermedad llamada AEC, en especial de los linfocito
cual para el caso de linfocitos se puede re‘"a_rii‘;a’
Técnic;: de Rosetas Espontaneas con glébulos rojos

(Banks y Greenlee, 1982; Morilla y Bautista.“iéﬁé_)
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0OBJET.IVOS:

'

.. Determinar los porcéntéjés de linfocitos T ¥ B presentes en
sangre periférica piovgnientes de cabras con sindrome clinico
artritico y seropositivas al virus de AEC, compardndolos con

‘aquellos porcentajes provénientes dg cabras aparentemente sanas.
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MATERIAL 'Yv"n»s*r{o Do s

El - presente experimento se realizé en diferentes etapas. mismas

que se presentan a continuacién (ver fiauta no._l)
I.- ANIMALES

Se utilizaron 10 cabras adultas, de entre 1 a 5 aifios de edad,
hembras de las razas Toggenburg y Nubia del Médulo de Caprinos de
la facultad de Estudios Superiores Cuautitlan (UNAM); § cabras
eran seropositivas al virus de AEC y presentaban el sindrone
clinico artritico, presentaban ademds de inflamacién de la
articulacién de 1la rodilla de ambos miembros, pelo hirsurto,
pobre estado de carnes, baJa produccidén, presentaban buen
apetito, estas cabras se encontraban bajo régimen de produccidn
semiextensivo (salian a pastar por las mafanas y por las. tardes
se les proporcionaban, ya sea silo de maiz, heno de alfalfa o

avena y/o alfalfa de corte).

Para la Prueba de Rosetas se utilizé

févihbladulto nacho ‘de la
raza Rambouillet destinado d ; '
y Bautista, 1986).

A los

aparenteémente ' sanas,” se' les .realizé  la - historia. clinica
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~ FIGUA Mo, 1 v
DISENO EXPERINENTAL .~

© U DIAGRANA DE FLUJO

DEFERNINACION DE LINFOCITOS 1.¥:8B

'

: i
i v
CABRAS COW SINDRONE CLINICO —
ARTRITICO CAERAS NORMALES .

|

opronciox | |, rnmxcs CLINICO ARIRITICO | ¢,

IE
SUERO
1 — | Brosmmia uenion | |
PHEDA DE SEPERACION ¢ PURIFIGACION
IRANODIRUSION | |, OF LINGOCITS —
N AGAR GEL '

DETERNINACION DE PORCENTAJE
— LINFOCTIOS T ¥ B «—
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respectiva .y una biometria hemitica; para lo cual, se tomaron . &
ml de sangre de la vena yugular, la sangre se depositd en tubos
de ensaye con anticoagulante (EDTA) y fué enviado. al Laboratorio

de Andlisis Clinicos de la FES-C para su posterior examen.

II.- METODO PARA CALCULAR EL INDICE CLINICO ARTRITICO
Con el fin de determinar el indice clinico artritico, se mididé la
circunferencia del carpo mis grueso menos la ci:éﬁnfetencia del

metacarpo més delgado (Peretz y col., 1993) (vex,cdadrq‘nb, 8).

Cuadro No.
METODO PARA CALCULAR EL INDICE CLINICO ARTRITICO
[ e e ———————
' : . CIRCUNFERENCIA o CIRCUNFERENCIA DEL
* 4 INDICE CLINICO = DEL CARPO : METACARPO

‘ S HAS”
MAS - GRUESO - .

. Menor. e 1gua1 a
“Menor & i .

-.Menor o: igual a
“Mayor o igual ‘a.

PRSI

III.- OBTENCION DE SUERO.- Se tomar

hasta: la retraccién del coégulo : Después: se centrifugé a

por espacio de

centigrados hasta su us T

basado . en

interna
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h(Veterinary Diagnostic Technology. Inc.. USA).
‘IY.- PROCEDIMIENTO DE LA PRUEBA DE INMUNODIFUSION
A.- Preparacién~de las cadas de agar gel.

1.- Se prepard una solucidn al 1 % de agar agarosa en’ aolucidn
salina amortiguada de fostatos (SSAF): h )
‘ En un matraz de_125 ml se disolvié 0.0082384 M de NaZHPOA .
" con. calor y despuss se enfris, posteriormente se agregb
0.001833 M de Nah2PO4 vy 0. 1454é54i de. NaCl en . agua
deéstilada/desionizada cuanto bagte para 1 litro, . ajustando
sl pH a 7.4.Se adicions azida de sodio (.01 % como
ril or  filtracisn

‘concentracidn fxnal) ¥

de 0.22 micrometros

utilizando una membrana millip re para

se agregd ‘1 g. de-
maria” hasta gue‘el

3.~ Po:terio;menté'

patri de 60

4.~ Las caaas £u

eri ériccu y uno central separados

‘Eq gl,.posp nentral se colocé el.
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antigeno en los periféricos 5 suéros ptbb‘lemba' ' 5_- s{{erég )
controles. - La prueba se incubé:de 24 'é 48 }'16:9_5 a

temperatura ambiente en una camara himeda.

V.- PRODUCCION DE HEMOLISINA )
) Vel
PROTOCOLO DE muunzzaclﬁn

Primeramente se procedid a inoculat 2 consdos con el obJeto de
obtener antlsueros contra los gldbulos roJos de borrego. mismos

que serian utilizados en la fase experimental..
PRODUCCION DEL ANTISUERO CONTRA GLOBULOS ROJOS- DE BORREGO

1.~ Se tomaron 5 ml de sangre de la vena yugular de un  borrego
con una Jeringa conteniendo igual cantidad '. de solucidn de
Alsever 's. ) '

2.~ Posteriormente se homogeneizd y se centrifugé a 400 xg
durante 10 minutos, desechandose el sobrenadante. )

3.~ Se restituyéd el paguete c'eylular en solucién salina .
fisioldgica  (S5F) estéril 'y bse‘ procedié ,Aa ~lavar’ f ;.;o_z-,b":}
centrifugacidn a 400 xg duz'ante 10 minutos el paquete :

esto se hizo 2 veces, elimi 'and’ el sobrenadante
4.- El paguete ce ver
adiciond 1 ml de..

homogeneizado de ‘lébulos roJo de borrego.:



bz,

"7 ~ A’ laa 4 semanas se repitid la 1noculacidn del homoganeizado
8. - A la sexta semaria. se sangraron en blanco (Hudson and . Hay,

‘1980)
VI.- SUERO 8 HUMANO

La obtencidn de la fracci&n C3b del complemento fué a partir de
suero normal de humano, lo cual se realizé de la siguiente
manera: ' R

1.~ Por medio de una Jeringa se obtuvieron de 5 a 10 ml de sanére
de humano; se procedid a centrifugar la muestra obteﬂida a 400 xg
durante 10 minutos; con una pipeta Pasteur se aspird la parte de
suero asi obtenida, concervéndose en refrigeracién a menos 20

grados centigrados hasta su uso (Horilla y Bautista, 1986).
VII.- OBTENCION DE ERITROCITOS DE BORREGO

HETODO:

1.~ Con una Jjeringa que contenia solucidn de Alsever's a partes

iguales se tomaron 5 ml'de sangre de la vena yugular de un

* borrego, misma que: se ‘Gonservé:en refrigetacién_ ‘a 4 grados

de[;contar con

centigrados,. esto ‘se'. hi;
eritrocitos a utilizarse etas.‘
2.- La muestré‘ 3‘ a 500 xg durante 10

minutos, se’ ret. S edié‘a lavar de 1la

misma forma :

ml de SSAF ‘de esta’ cantidad (10 ml'al 25;{se'tomaron 2ml y

se llevaron R 20 m con SSAF (concentracidn final al 0.5 %), Los
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8 ml restantes se usaron para la técnica de linfocitos B.

VIII.- PURIFICACION DE LINFOCITOS DE SANGRE PERIFERICA POR
CENTRIFUGACION EN GRADIENTE '

TOMA 'Y PROCESAMIENTO DE MUESTRAS
METODO: (ver figura no. 2).

1.~ Para la identificacién de linfocitos T y B, se tomaron 5 ml "
de sangre de la vena yugular con una Jjeringa de 10 ml, con’ aéuJa}f
.de’ 21 por 38 mm. La sangre se depositd en tubos vial con pe'rlas .

de vidrio estériles e inmediatamente con movimientos circulares_}:;(

se procedié a desfibrinar, por espacio de 3 a 5 minutos, para sut‘

posterior traslado hacia el lugar de procesamiento de las "misma :
que fué¢ el Laboratorio de Virologia de 1la  Seccidn: :\def
Microbiologia de la FES-C (Campo 4). e
2.~ En un tubo de centrifuga se colocaron 3 ml de una solﬁéidri
de Ficol-Hypaque con densidad de 1.077 g./cm cibico (Histopaque
1077 Sigma Diagnostics), depositando sobre esta misma - solucibn
la misma cantidad de sangre, cuidando que no se meze;a_ran
posteriormente se centrifugd a 200 xg durante 40 minutos. 5
3.~ De 1la centfifugacidn anterior se ‘tomaron los gldl;ruiosl
blancos contenidos en la interfase valiéndose de una pipeta‘: :
Pasteur, para colocarla en un tubo de centrifuga y se procedié a'
lavar los linfocitos con SSAF por centrifugacibn ca 20 ;
durante 8 minutos. Esta operacidn se repitid 2 veces. ‘ ;
4.~ Se elimind el sobrenadante del ultimo lavado" y _s'e“ :
resuspendié el paguete celuigr en 0.5 ml de SSAF. suple;nentada” o

con suero fetal bovino y medio de cultivo celular 199.» :
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Pig. No. 2.  PURIFICACION DE LINFOCITOS

SANGRE

DESFIBRINAR

'SANGRE

FICOLL~HYPAQUE
4= 1.077 gr./cm3

CENTRIFUGAR: 200 xg por 40
minutos

LINFOCITOS - PURIFICADOS

e .
___, LT e
Q0 wp =
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5.~ Posteriormrnte se fomd una gofa’de células y se mezclé con

una con una gota de azial. de tripan al 0. 3 % para su observacion

en el hemocitémetro. ”7 o
§.- Se dejaron sediments ,.ias:éélﬁlas por 3 minutos y se efectud

" gjustandolos  a la ~ concentracidn

el conteo de linfocit
requerida que fué de 4 por 10 a la'6 células/ml (Morilla y
Bautista, 1966). R '

IX.- FORMACION DE ROSETAS TOTALES :(LINFOCITOS T)

METODO: (ver figura no. 3)-,

1.- En un tubo de ensaye se mezclaron 0 25 ml de linfocitos

purificados con 0.25 ml d' glbb‘ 'Jos de borrego al 0.5 %,

esta suspensién ‘86 inc' a 4 grados centigrados de 12 a 18

horas para determinar totales

2.- Después de_ la:incubacidn’ vsay re;uspendié cuidadosamente : el
botén  de célul‘_as“
0.3 %, :

3.-" Con

e{agz"egxé :una got& ‘de azul de tripan al

_una ipet Pa.,teur se tomé una pequeﬁa ) alicuota se

Se
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FIG. No. 3. FORMACION DE ROSETAS T

O

LINFOCITOS ERITROCITOS
PURIFICADOS DE

BORREGO

Q0O
O

INCUBAR
18 hrs. A°oC

LDIFOCITQ WRI.FICADO

O ERI’I'ROCI'K) DE BORRHJO' o

OO
Oo(L)O
OF0

ROSETA
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X.- IDENTIFICAdION?DE LIﬁFdCITos B
. Los linfocitos B presentan en su superficie receptores para los
'£ragmentos Fc de "las inmunoglobulinas y C3b del complemento,- por
lo dque eritrocitos recubiertos con IgM + C3b se adhieren a esta
clase de linfocitos dando lugar a una roseta indirecta (EAC).
Aqui se utilizé la hemolisina preparada en la primera fase

experimeﬁtal.
METODO: (ver figura no. 4).

1.-- De los 8 ml restantes utilizados para determinar rosetas'
totales de linfocitoa T. e tomaron 5 ml de glébulos roJoa de
borrego al 0.5 % y se mezclaron con 5 ml de hemolisina de conedo

pteviamente preparada v titulada para ‘11 ar a cabo la prueba de..

rosetas.

. agltando

2 -':Seg%qéhb entigradosipor-30 minutos,

se -
.la
5.~ Se’ procedxd ainéuba 30
minupos pgit;ndq suayemgnt.‘
6. -"Se'iav6fnuévémeﬁtéﬁ2t “xg:con SSAE'Hurantg' 8

minutos

77 - Se tomé 0.1 ml del paquete final llevé dose a>10 ml para que'

la suspensidn quedara al 1 % (erittocitod EAC)
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" FORMAGION DE ROSETAS B
HETODO:

1.~ En-un-tubo de ensaye: se mezclaron 0.25 ml de la suspensiéﬁ
“de linfocitos provenientes de los lotes de cabras con sindrome
clinico artritico asi como de cabras aparentemente normales, con
0;25 ml de eritrocitos + hemolisina de conejo preparada en la
iprlmera fase + complemento humano como fuente de C3b (EAC).

2.- Se incubd a temperatura ambiente durante 15 a 30 minutos.

3.~ Se procedié a ceﬁtrifugar a 12 xg durante 3 minutos.

4.- Se resuspendié cuidadosamente el botdn y con una gota sq‘fi B

~1lend el hemocitdmetroi dejando sedimentar ‘las células ,;QJN

proceder a observar al microscopio con el objetive seco fuerte

6.~ Se contaron 200 linfocitos anotando el. porcentaje de B

rogsetas, considerandose como tales, aquellos linfoc;tos'_que¢
tenian adheridos a su membrana 3 o més gldbulos roJos‘deiﬁbgyégo'iﬂ

(Morilla y Bautita, 1986).

" ‘XI.- Los resultados se presentaron en porcentajes- realizéndoles!f“

un- estudio estadistico de ambos grupos, mediante el Anélisi
Yarianza (ANOVA) de una via, -utilizando el Programa Statgraphica.f"

asi como JI-cuadrada (X2) con tabla de contlngencza de 2 x:2 para -

muestras independientes.
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PIG. No. 4. FORMACION DE ROSETAS B
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"RESULTADOS

Las 5 cabras con signos c¢linicos 'de értrit'is'. ‘presentaron:
inflamacién de la articulacidn del carpo de’ 'aﬁbo's miembros,
ademaz presentaban dolor a la palpacién de dicha a;ticulacién.
claudicacién, pérdida progresiva de peso, pobre condicién fisica,
pelaje hirsuto y sin brillo. debilidad, buen apetito, temperatura
normal ademds, una cabra presents aumento de ' tamafio de los

nédulos linfiticos palpables

INDICE CLINICO ARTRITICO (ICA)

ki

Las nmedidas para calcular el ICA, les fueron tomados a los dos
grupos de cabras y entre aquellas con Qignos clinicos de’
artritis, solamente 2 de ellas resultaron positivas, otra mis fué
dudosa y dos resultaron negativas, a pe'sar de presentrar signos
clinicos de artritis. Las cabras aparentemente sanas, obviamente
resultaron negativas (ver cuadros 10 y 11). .

Cuadro

INDICE CLINICO ARTRITICO DE CABRAS
SEROPOSITIVAS A AEC

e et L DT L S P ——— \
' CABRA I. CLINICO CALIFICACION . !
- e e e -
! Cafe grande 8.8 cn . positivo - ¥
' Blanca chica 6.2 cm. .dudosa™ - - 4
‘ Negra ~ 5.0 . cnm . negativo | 't
H Blanca grande 7.2 cm positivo ' |
' Cafe chica 5.5 cm .- -negativo '
4



St Cuadyerme. 11
JINDICE CLINICO-ARTRITICO EN CABRAS' SANAS
7 - O

CABRA. T CLINICO CALIFICACION

\

|

- i

Cafe obscuta ©U3.40 negativo !

- Cara'negra’. 3.2 .0 .. negativo i

‘. Cafe- chica ERRRE: DY negativo 1
13 '0 “ 4.0 negativo IR
4V 'Cara’ grande 3.8 negativo }
Newe i ——_————— .

INHUNODIFUSION EN AGAR GEL (IDGA)

La prueba de IDGA sélo se utilizé en: laa cabras con L sindrome .

clinico de - artritis, aunque no se descarta que las cabras"

'aparentemente ‘sanas estuvieran afectadas(por el virus “de ARG, Los

resultados encontradas a la. prueb" de'IDGA en’ lau cabras con
signos clinicos artritis fhe¥c “giguientes: (ver’ cuadro  mo.

12).

PRUEBA "DE" INMUNODIFUS IoN

1.+ CAFE GRANDE *
2.~ NEGRO +
3.- BLANCA CHICA

:%. 4.~ BLANCA GRANDE

-~ 6,~ CAFE CHICA -~

* 6.~ CAFE GRANDE -

|\ s -

“""f"“,f‘"""\

confianza del 95 % se obtuvo lo sxgu:ente (ver cuadro no 13). v
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Lo 7.~"C,v‘.édro‘no. 13 .
. 'ANALISIS DE ”VARIRNZA DE LINFDCITOS T S
"Suha. de G.' " Media de . “Nivel de .,

P

{Fuente -de K .
.variacién cuadrados K AR ~,cu;drados F-radio.‘_v . aia.,‘ e
'.Entre los: grupos” 122 57001 .1 - ' 122.57001 54,042 0001% !
.Dentto de grupos - .18. 14448 S8 2,26808 0 - N

1]
‘Totnl . 140, 71449 i ; :
* Se encontrd un ni.vel de significnncia menot a 05" o

aixnificancia entre los dos grnpos de’ cabras.
LINFOCITOS B:

Al analizar los dqﬁds por medio de andlisis de varianza " (ANOVA)
de una via, utilizando el piograma statgraphigé yun ihtér_valo de_

confianza del 95 % ge obtuvo lo siguiente (ver cuadro no. 14):"

uadro no.

. ANALISIS DE VARIAHZA DE LINFOCITOS B :
/ : : N
{Fuente  de . Suma de G. Media de : Nivel de !
1variacién oo cuadrados L. cuadrados, F-radio sig. !
'Entre los. ‘grupos’122.64001 1 122.64004 54.083 .0001 % .i
'Dentro de grupos 11814772 8 2.26846 . e
'Tocal. L7 140078778 9 ‘ ‘ 4

= et A

* Se encontr

'donde""Ho = es independiente b's Hi es dependlent
arttiticas .

Valor calculado. ¥o's 24.11 : . e
Se calculo el valot de tablas con_un Intervalo de confianza del

95XyGL.-9

encontrando "

de aignificancia wenor a .05, encontrando RN




s

V;alor d'e'.ta'blae‘ 16.92 (menor)
. Valor calculado 24.11 (mayor) ) i
' ,Por lo tanto Se recha’a Ho como independiente y se - acepta CHL

""como nuestra dependiente
BIOMETRIA HEMATICA (BH)

Los resultados obtenidos al estudio de BH no muestran diferencias
marcadas entre los 2 grupos. En ambos  grupos hh} elementos
ganguineos alterados, ya sea ha_cig éri:l_.ba o abado ael' parametro

normal, como en el caso linfocitos, las :ca'bx;asi . ganas - muestran

deficiencias en el nimero. de éstos. En crua:nto'_',a 105 heutréfilos,
hay aumento en el nimerc en los‘ 2 . 2le »
en las cuales hay una. matcada dism

grupos de cabras ‘se observa deficienci

concentracidn. de
hemoglobina se .

cuadro no. 15 y gré’i‘icéé"é 4
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. CUADRO No. 15
BIOMETRIA HEHATICA DE LAS CABRAS
ARTRITICAS ¥ SANAS

MWIEINS CARMS ARTRITIONS MR CABRAS  SANAS
L)

1 21348 11 21 3 4] 5

HENCLORING | 5.26 |6.849/18.5217.18 |S.78 | 8.14 974l | 9.73; 6.57] B.41 | 2.89 %

HEMATOCRITO B3N S 4 | 9554 27 | B [ B 29

P.HASWIIONS) 8 |67]7416B65 (675l 1880572 |28 83

ERITROCITOS | 9.62 {11.41! 9.68] 13.9113.53 ;8-1Mwill/m] |18.67]12,79/15.19 {16.19] 13.1

1. VINTROYE:
U 23.42 [28.85(31.25)17.98112.73 | 15.5-3 1t |21.96)21.11131.31 |28.38) 22.84
e §.35 |58 {18.%5{ 5.19; 4.27 | ~—— 5.211 5131 8.914.89; 5.28
O 22.86 126.30135.06|20.40)24.08 | 35-423/d] |23.73]124.33) 24.82129.9@| 25.37

LRICOCITOS | 5700 |675H {11808(5436 (17488 | 4-1Inil/n] 117258) 9258] 5758 |3708 | 12558

LIMOCIS | 28 |60 [B6 47 | 33 ;98-Mx |29 (3B |64 | | 82

pcires | - {11 |- f4 | 0-42 |2 |3 |- | -
NEUTMOFILOS:

segentados | 68 |3t {13 |51 | 62 | -4 [ 6] %] H [ |
en basda - l-1-1 - 1]-]-11 -

POSIMFILS | 4 =1 -1- -] 1-8% 241912 1 1




55,

"D'I sc b sAzl'o N

tal cono la inflamaci

viral, " anélisis de 1a poblacidn de célula

radidiogia : y ex&menes patolog:.co
estudio el diagnéstic
artritico (ICA) 'y en-la.

norsales (Garcia v col., 1992 Ameghino y:co

col., 1993).

Aunque el ICA no esta considera

para el diagnéstico de AEC

(Unger-Waron y col, 1985; Garc
1993).

Otros agentes causantes del sindro
pueden encontrar invol rados:
estreptococcus, estafxloc

aisladas (Nayab. y Bhoamik

ectudiarcn, dado los kbjetivo

que estuvieran involucrados.

El sindrome - clinico  artritico a' otras

causas como ti-ainiat{ém on pisos duros, higiene

def:.c:.ente‘ uierta pre 2] heredltaria que se asocia a un

facter amblental de la nfetmedad (Galma. 1981. Nayab y Bhowmik,




1990), aunqgue también puede darse como secuela de algunos
problemas infecciosos como: mastitis, metritis, partos
distdsicos, ahortos, retencién placentaria, onfalofiebitis.
carencias alimenticias o complejos inmunes (Galina, 1981: Carter,

1985; Ungar-Waron y col., 1985).

Una de las formas de diagnosticar la enferxedad es la combinacidn
clinica y serolégica. La prueba serolégica mas ampliamente
utilizada es 1la prueba de inmunodifusidén en agar gel (IDAG),
detectando inicialmente anticuerpos contra la proteina de
superficie 135 gp y una proteina interna p28 (Castro y Heuschele,
1992). En el presente estudio también se utilizé dicho antigeno
obteniendo 1los resultados esperados. Y aunque existen técnicas
ampliamente recomendadas por su sensibilidad, no son utilizadas
con frecuencia, salvo en casos especiales. La persistencia del
virug de ARC, es la consecuencia de este lentivirus a establecer
una infeccidn latente en los monocitos, con una persistente
produccion de anticuerpos, presentando en algunas ocasSiones una
seroconversion retardada no detectable por los wétodos
seroldgicos conocidos, ocasio_nando asi problemas en los programas
de erradicacién y control epidemioldgico, por lo que se proponen
nuevos métodos para su diagnéstico y erradicacidmn, tal como 1la
reaccidn en cadena de la polimerasa (RCP) (Rimstad, 1993), ya que
la prueba de inmunodifusién tiene como caracteristica de tener
una baja sensibilidad (Stites y col., 1983; Narayan y Cork.
1990).
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3e sabe. Que'la cabras“s re) os;tivas a AEC unicamente presentan

1988) En el

sindtmﬁ artri 1co" ‘Russo.’

y solo

una prueba_ma;. 9n§;§L9

no se puede descartar q

embargo,

‘(especifico) Sin emb ,g

células .

(uichtensteiger. 1991)

Se’ ~abe que exigten dzferﬁntes subpoblacione d

cabras. los cuale ti nen caracteristica

(Banks y Greenlve. 1982) 1En el presentﬁ estudi

una gran variaclun en 91 promedio Je llnfocitos T en cabras,

sanag, 1&5"cualﬁs presentaron 28 30 % ‘en’ tanto’ que ‘ las



58

arti:l.‘tiéas 33 83 % de" r-élulaa formadoras de roseta= (voﬁr gré\ﬁca'

no. 1). No se encontraron reportes e

‘a 'AEc.
.:‘_’Sin
el

real : de linfocitos ,"'r _?'

eropositi\iés

Existiendo variacidn N

edad (Hein -y Mackay. ‘ del:d: ,
{Solis y col., 1892} o estadc:nutriciona e ds | 1.9‘865..,
ademis puede afectar : : !

prueba. Por 10 que ald iail,

establecer paramettcsb md

determinar’ linfocits‘él. \'
funciones de cada un -
Mackay, 1991). ,tgl
caracterizar linfooitos.
1990} o por el usc:de
1881). Por otro’ lad
linfocitos T :en':"

pequefios . rumiantes’ comoen; lo
|

Por otra parte se”

subpoblaciones de 1 nfo‘

ayuda de anticuerpos monoclon es . Davi y Ellzs‘ 1991) o
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A pesar . de lo antes mencionado. el método de separacidn 4
obtencién ; de linfocitos utilizado en el presente trabajo parece
‘ser ; adecuado de-acuerdo con Stites y col ©.(1983); Morilla y..
Bautista. (1988). '

Se . ha reportado un promedio del 56 % de linfocitos en cabras
aparentemente normales (Banks y Greenlee. 1982). el cual es por
cierto nuy superior al encontrade en las cabras seropositivas en

el presente estudio, por lo que .pudiera.  pensarse que. los

linfocitos T formadores de roset,éé debieran encontrarse .eén.

porcentajes no mayores del 56 %, pensando adein&s que dentro”d“ei E

estos se encuentra los linfocitos T - By las: diferentes‘
subpoblaciones de ellos. Por lo que el bajo porcenta.ie encontrad

en el presente estudio parece ser el normal. aunque

variaciones por edad, sexo, enfernmedad o estado fisi 6gico del

animal (Benjamin, 1984; Kumar y col., 1989; Heiny:ﬂa kay, :1991). '

Las cabras aparentemente normales presentaron porcentajea entre
26,78 -a 27.53 % de linfocitos T. Sin embargo.' el nomero de

linfocites T £fué ligeramente superior a lo esperado ya que- la

enfermedad de AEC se- caracteriza~“por elevado nimero de

linfocitos, aunque se ha“indicado g . d‘e’mv&si ‘pudier&n estar
involucrados otros agentes a nivel’de artié‘uli{iéién que’ influyeran:
sobre los linfocitos en elitor culatorio (Trigo, 1992),

lo cual no”fuéivevval’u’ad
De tratarse realmente de un m\mero reducido de linfocitos cabrf.a"; v

pensar en la posibihdad de que ambos grupos de cabras estuvieran‘

infectados por ‘el virus o en otras situaciones que producen N




.6

irmunosupresion, por - 'c:-.a'erixplo : sustanc:.as

involucrado en el preaente estudio,

(Tapang y col., '1889). Asi nu.smo

solamente la posibi]_.i’_dgd' de que

cuestiones metodo lég:ica.s‘

La infeccién por AEC, pugde}px’-oVo’
séricos en el ‘torxjentej,'ysai;gdi

capacidad, dé aparecer estas inm\mogloﬂ linas dentro de loa 3 a6

meses después de la infeccibn Sln embargo estos anticuerpos -no

protegen contra la infeccidn o no "son f&cilmente detectables, con"
el conocimiento de que los anticugrpcs son  producidos por
linfocitos B, parecen no estar ‘en contacto el antigeno viral

(Peretz y col., 1993).

En el presente estudio. por: esta técnica se encontté un promedio‘

para cabras 2 "‘, [

de  64.41 a  73.21 _?Qi_de

linfocitos B tanto :

aparentemente’ sénas ‘como:

2). Sm embargo '

1mportante seﬁalar la existenc:.a de focitos B con . receptores

de tipo inducibles solamr-nte.
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También puede variar la téén;&a-éhﬁiegdé;iﬁ.éue‘ellos utilizaron
metodologla diferente, cdmo‘i;‘ippo;tada por: Banks '¥ Greenlee
(1982). Sin embargo, ambqs,méydqés\ﬁpiiiiah al Ficcol y Hypague
(Sigma 'diagnﬁstics. 1991)»66ho_éradiéhte de centrifugacidn. Asi
mismo en otros estudio§ séyﬁa’ﬁtilizado métodos histogquimicos

(Banks y Greenlee, 1982).

Se sabe que en estudios de ihmunidad humoral se ha ev#luado vy
comprobado el efecto de ‘la edad, raza, sexo y caracteristicas
genéticas sobre su respuesta; cosa gue no se puede descartar en
este estudio ya que en el presente trabajo se homogeneizaron 2
grupos de cabras hembras de raza Toggenbourg y Nubia con edades’
que fluctuaban entre 1 y 5 afios de edad. A pesar de esto, no se -
encontrd una diferencia marcada entre los grupos de cabras sanas
y cabras seropositivas al estudio de formacidn de rosetas. Aunque
se reporta una variacién de los linfocites de cabras durante el
dia, siendo mayor a temprana hora y disminuyendo conforme = avanza
el dia (Solis y col., 1992), A los animales muestreados en el
presente estudio se les tomd mﬁestra sanguinéa la mayoria de las.
veces al medio dia, cosa aue no fué tan  recomendable

aparentemente.

La AEC es una enfermedad que afecta diversos aparatos y sistemiéfd- i

manifestandose en forma persistente durante toda la Qida ;déf:r‘ﬁ”

animal (Adams y Crawford, 1980) en los casos de artritis crdﬁic&'*?i":

se caracteriza por infiltracién subsinovial  de’ células
mononucleares , siendo las articulaciones carpianas 1las. m§s 

afectadas (Nazara, 1891).
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Como: ya se sabe,:la artritis -en las cabras €s una causa' comun.

producida por varios tipos.de organismos tales como’ m1cop1asmas. 3
clanidias, estreptoeoccus' grupo C y Egghgri‘hgg_ggli (Hayak v
Bhowmik 1990. Maity .y Roy. 1992). En el caso de bacter;a ]

eatudio clinico hematolégico y bioquinico .se ha en
decremento significativo ©en los niveles

eritrocitos

¥y un baJo volumen del paquete celular

tardios'

en estados
espontédneos. de artriti b

monocitosis,

En el presente estudio la hematologia realizada a’ las
seropositivas. presentaron una . ligera variacidn, compara :

cabras normales tal como lo repottan otros autores er

88

andlisis de linfdéifd

Bhowmik

plasmaticas se encontré aumentada en. 2 oabras sanqs Luna

cabra artritica, esto pudlera debers: & alt;raclon en 1a> pérdida
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de liquidos por deshidratacidén ya que esto puede elevar hasta 9
gramos o mds ¢l nivel de prdteina plasmatica, asi mismo 1la
respuesta a an"r:ig'enos pusde aumentar hasta 8.5 gramos dicho nivei'
' (Benjamin, 1984), casc que se pudo dar por respuesta al agente en

articulacion, no siendo evaluado este ultimo aspecto.
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CONCLUSIONES &

p’lié&e - considerar L

£ste ‘trabado no s&'

formacidn de:rosetas en

: Valdria la or
especzes a:urnale
donadora ideal de; ri

rosetas.

Evaluar técnicas :
receptores de superficie efi;liﬁfocitoé
como subpoblaciones de células’ga

_diferentes etapas de su vida

comprender meior la biolog:l( de as‘ células,inmunea y  proponer

mecanismos inmunoduladores

que ayuden _‘v"in ‘" controlar ' las

Tener suficiente antigvei'n'o'_ para ejecutar. la prusba de IDAG:en  los :

dos grupos.

El. grupo control (oabtas anas) - formarlo de otros rebaﬁos s;ihv’:’

antecedentes clinieos y setolégico ée AEC.'
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