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RESUMEN

BARRI COLTN ADRTANA. CARACTERIZACTON HISTOPATOLOGICA EN ENCEFALOS
DE POLLOS LIBRES DE PATOGENCS ESPECIFICOS EXPERIMENTALMENTE INFECTADOS
CON EL VIRUS DE L& ENFERMEDAD DE NEWCASTLE CEPA CHIMALHUACAN {(Bajo la
direccién de MVZ PhD. Guillermo Téllez Isalas y MVZ MC Nestor Ledesma
Martinez).

La cepa Chimalhuacén ({V V-ENC), cepa velogénica wviscerotrdépica del
virus de la enfermedad de Newcastle, representa un riesgo permanente
para la avicultura mexicana y para la industria avicola mundial. E1
virus de la enfermedad de Newcastle &3 un paramixovirus del género
Rubulavirus gque pertenesce a la familia Paramyxoviridae y pertenace al
serogrupo de Paramixovirus-1. El propésitec de este estudic fue
1identificar y caracterizar las lesiones en SNC en aves libres de
patdgenos especificos (LPE) gue fueron incculadas experimentalmente con
la V V-ENC. Se utilizarcn 72 aves las cuales fueron separadas en dos
grupos. Grupe 1} 36 awves fueron inecculadas I.M. con 0.2 ml de 10° DIEg
de V V-ENC. Grupo 2} 36 aves lnoculadas I.M. con PBS estéril y fueron
utilizadas como grupo testige negataive. A las 24, 36, 48, 52, 56, &0,
64, 68, 72, 73.5, 74, 75.%5, 76, 76.5, 717, 79.5 y 80 horas
posinoculacidén (PI) fueron sacrificados 2 pollos del grupo infectade vy
uno del testige negativo. Se tomd el encéfalo y se fijdé en formalina
al 10% amortiguada a un pH de 7 para su postericr proceso por la
técnica de inclusién en parafina y tincién H y E. Se hiciercen 5 cortes
por encéfale (telencéfalo, diencéfale rostral, diencéfalo caudal,
mesencéfalo y cerebelo) y se registrarocn las lesiones vy la frecuencia
en cada regidén anatdémica. No hube mortalidad ni signelogia observada en
el grupc 2, mientras gque en el grupe 1, inoculade con la V V-ENC, se
encontraron signos respiraterics (estornudos, secrecilidén nasal),
drgestivos (dirarrea color verde esmeralda), v nerviosos
{incoordinacidén, torticolis, tics, Lremor) a partir de la hera 36 PI.
La mertalidad empezé a las 72 horas PIL. Cerca del 80% de las aves
presentaron sSignos nerviosos. Las raglones gue presentaron cambios
histoldédgicos de manera mas Ilmportante v constante fueron: telencéfalo
{neostriato e hiperestriato particularmente); mesencéfale (sobre todo
en la subregidén del quiasma Optice); v en el cerebelo {(particularmente
an La capa de Células plramidales). En la evaluacidon de estas regiones,
les lesiones histoldgicas consistieron en: 974 focos de gliosis, 89U
focos de necrosis; 69% focos de desmielinizacién leves, 58%
cromatelisis periférica; 55.5% degeneracidn fLibrincide de vasos
sanguineos, 53% edema perivascular, 53% ncurcenofagia, 23% infiltracidn
linfecitica peraivascular (manguito perivascular) leve, 28% hemcrragias
v 19% meningitis no supurativa leve. Estos rosultades, difieren con lo
descrito en cepas mesogénicas y lentogénicas en donde se ha observado
vraefalaitis difusa ne  supurativa  caracterivada  por  infiiltracaédn

linfocitica perivascular, malacia, vasculilis proliferativa v
desmiclinizacion. Se¢ regquicren mas ostudies on donde scan comparados
los sitios de lesidn de otras cepar veloegénicas wviscerotrépicas vy
neurotroplcas de la entermedad de Newecastlio para poder saber st oexistuen

diilerene tas enbre las difetonbes cepaas.
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INTRODUCCION

La enfermedad de Newcastle (ENC), constituye uno de los problemas
sanitarios mas serics para la industria avicola mundial. La cepa
Chimalhuacédn (V V-ENC) es una cepa velogénica viscerotrépica del
virus de la ENC y representa un riesge permanente para la
avicultura mexicana. S5u presencia en México fue repertada por
primera vez en 1946.%% Sin emwbarge a pesar del control, las cepas
virulentas extremadamente patégenas estidn aln presentes en 1la
Repiblica Mexicana. E1l 30 de marzo del 2000, se notificd la
confirmacidn de un aislamiente del virus de la Enfermedad de
Newcastle (VEN) en la zona de la Comarca Lagunera™. Hasta 1la
fecha del informe® (recibido el & de abril del 2000 en 1a Oficina
central de la oficina internacional de epizootias (OIE), enviado
por el Doctor Angel Omar Flores Hernandez, Director General de
Salud Animal) se mantenian en cuarentena 28 granjas des pollo de
engorda confirmadas por aisiamiente wviral y evidencia c¢linica con
un total de 3,947,187 aves. Todas estas aves fueron sacrificadas.
Se anforma también que el brote gue inicié ese 30 de marzo,
afectéd en total a 93 granjas avicolas, las cuales fueron
despobladas. "’

Ll virus de la enfermedad de HNewcastle (VEN) es un paramixovirus
del génerc Rubulavirus que pertenece a la familia Paramyxoviridae
y se han encontrade 9 serogrupos distintes; Paramixovirus -1 al

* Bl dres metropoliana conocrda como “La Lagunt” estd fornrada por tres cindades: Torredn, en el cstado de
Coahuila v Gomer Patacio junto con Lerde en ¢l estade de Durango
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Paramixovirus -9 (PMV -1 al PMV -9). Todos los virus
pertenecientes a la familia Paramyxoviridae en aves, se replican
en embriones de peollco y no presentan reaccién sercldgice cruzada
entre si, a excepcién del PMV -3 el cual puede tener reaccién
cruzada con el PMV -1. Los Serogrupes son  estables
antigénicamente y no llegan a mutar de un serogrupo a otre.® EL
serogrupe PMV -1 es el mas importante dentro de los patdgenos que
afectan a las aves domésticas. Tiene una distribucién mundial. La
patogenicidad del virus depende en su mayoria de la especie en la
cual se hospede, &asi como también de la cepa de la gue se
trate.?*® Las cepas se clasifican dependiendo de la velocidad
con la que ocasionan la muerte embrionaria en: 1) Veloginicas si
el embridén muere en menos de 60 horas posinoculacidn en cavidad
alantoidea, 2) Mesogénicas sl muere entre las 60 y 90 horas
pesinoculacidén en cavidad alantoidea v 3) Lentogénicas si tarda
mas de 20 horas en morir o no muere. " A estos grupos se les
conoce también como de baja, moderada Yy alta virulencia
respectivamente.’’

51n embargo, dependiende de la presentacidn clinica se le

clasifica en:

4 Asantomdtica: conocida también come presentacidédn entérica.

Esta presentacidn solamente es detectada por métocdos
serologrces vy aparentemente no hay sighologla, Las  cepas

invelucradas son: Ulster 2C, Qvd y VG/GA.™
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4 Hitchner: esta presentacién es la menos severa. Las cepas

pertenecientes a esta presentacidn se emplean an la
elaboracién de wvacunas activas e incluye a las cepas
lentogénicas, como las cepas: Bl, La Sota y Clon 30. Llegan &
ocasionar signos respiratorios de leves a moderados ¥
disminucién en los paréametros productivos come respuesta

posvacunal.® % ?

Beudette: produce signos respiratorios, la produccidén de huevo
disminuye durante varias semanas. Pueden presentarse signos
nervioscs. Las cepas involucradas son las mesogénicas y dentro
de este grupo se encuentran las siguientes cepas: Roazkin,
Haifa-Komarov, Xrananueld, cepa H y Muketswar.® °

Beach: produce signos respiratorics y nervioses en aves de
cualguier edad. Inveolucra a cepas velogénicas neurotrdpicas.
La morbilidad puede llegar al 100% y la mortalidad puede ser
del 50% en aves adultas Yy 90% en aves jovenes. Involucra z la

cepa Texas.” "

Doyle: se caracteriza por producir signos  respiratorios,
digestivos v nerviosos. La mortalidad alcanza el 100% en aves
susceptibles. Agqul se encuentran las cepas velogénicas

viscerotropicas comc la Chimalhuacan, a partir de la cual se

realizd este estudic, CU, Milano, GB vy CA 1083.% 7"
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La clasificacidén més reciente de las cepas de la ENC se realiza
mediante el uso de técnicas de biclogia molecular, mediante las
cuales se ha descrito gque el genoma viral codifica para seils
proteinas de ¢ran importancia para los paramixovirus. Dentro de
estas proteinas se encuentra la hemaglutinina-neuraminidasa, la
cual permite que el virus tenga la capacidad de aglutinar
eritrocitos {instrumento muy util en el diagnésticce de la
enfermedad), asi ceme la proteina F {0 proteina de fusidn)
encargada de la fusidén de las membranas celular y viral ¥ que por
lo tanto, permite la entrada a la célula del compleje de la

nucleocapside. 150

De acuerdo a lz secuencia de aminoacidos para
esta 1nltima proteina, las c¢epas lentogénicas (quienes estan
ubicadas en los grupos I y II) poseen leucina en el sitio 117,
mientras que las cepas velogénicas y mesogénicas (ubicadas dentro
de los grupos III al VIII) poseen, en el mismo sitio,
Fenilalanina.' ®?°

Las cepas no tienen la capacidad de modificar su estructura
antigénica de forma tan frecuente comc sucede con oLros virus
como el virus de Influenza Aviar, lo cual significa que las cepas
menes patégenas (lentogénicas) no se pueden transformar en
velogénicas por medic de pases en condicicnes de campo nl en el
laboratorio.®

Los pollos son allamente susceplibles, mientras gue los patos vy

los gansos no presentan signos clinicos, incluso con aquellas

Ny



cepas dgue resultan mortales para les pollos. El VEN puede
infectar y multiplicarse en especies aviares y no aviares, sin
embargo, el pollce sigue siendo el huésped natural més afectado.
En pollos, la patogenicidad del VEN esta practicamente
determinada por la cepa del virus, aungue la dosis, la via de
inoculacién, la edad del ave y las condiciones ambientales tienen

]

también gran importancia.®® En general entre mds joven sea el

ave, la enfermedad serd mas severa va sea con cepas lentogénicas,
mesogénicas o velogénicasg.® 3710

Existen distintas pruebas para diferenciar los alslamientos entre
una cepa velogénica, mesogénica o lentogénica como el tiempo
promedio de muerte embrionaria, el Iindice de patogenicidad
intracerebral (ICPI, por sus siglas en inglés) en pollos de un
dia de edad v el indice de patogenicidad intravenosa (IVPI, por
sus siglas en inglés) en pollos de & semanas de edad. Estas cepas
¥y sus ailslamientos wvarian en cuanto a su capacidad y al tiempo
que les toma matar al ave.®® /ibl:

En aves domésticas los signos que se presentan pueden variar
desde muerte subita con 100% de mortalidad, como es el caso de
las cepas velogénicas, hasta enfermedad subclinica cuande se
trata de una cepa lentogénica.' '

Los signes clinicos que se pueden asociar con la enfermedad de

Newcastle con una cepa velogénica viscerotrdpica son: disnea,

diarrea color verde cesmeralda, ausencla de postura, cstornudes,

2



depresidn, torticolis, incoordinacidon, tremor, tics, paradlisis vy
muerte. Se pueden presentar todos o algunos de estos slgnosf
Ninguno de estos signos puede ser considerado caracteristico por
lo gue no deben ser usados como método de diagnédstico definitivo.
Sin embargo, cualgquier infeccién, toxina u otra condicidn que
resulte en los signos antes mencionados, ya sean leves © severos,
pueden hacer sospechar de ENC o de una infeccidn provocada por
otros agentes, por lo que se reguiere de pruebas complementarias
gue 1lleven a dar un dJdiagnéstice definitivo. Existen analisis
seroldgices gque pueden ayudar & identificar wvirus especificos,
pero definitivamente se requiere aislar al virus, identificarlo v
caracterizarlo para saber especificamente gqué virus esté
provocando la enfermedad.?r %7
El encéfalc de un =ave tiene 5 divisiones; el telencéfalo,
diencéfalo, mesencéfalo, netencéfale y mielencéfaio. E1 cerebro,
bien desarrollado, estd constituido por el telencéfalo y el
diencéfalo, los dos hemisferios derivan del telencéfalo. EI
metencéfalc 1ncluye al cerebele y al puente y el mielencéfalo
esté formade por la médulz oblonga. El tallo cerebral consiste en
el metencéfalo v el mielencéfalo. De cada subdivisién existen
subregicnes: '
1. Telencéfalo:

v Neoslrialo

o Hiperesiriato



3.

4.

o

o]

Diencéfalo

Q

]

o

e}

o]

C

Diencéfalo

Q

o]

o}

Ectoestriato

Paleostriato

Corteza olfatoria (Ldébulc paraclfatorio)
Tracto septo-mesencefalico
(quiasma o6ptico rostral) :
Necstriato

Hiperestriatoe

Hipotalamo

Arguiestriato

Quiasma &ptico

Tracto septo-mesencefalice
(quiasma Optico caudal):
Neostriato

Hiperestraiato

Tectum Optico

Tracto septo-mesencefélico
Nacleo mesencefalico
Quiasma oOptico

Hipocampo

Arguiestriato

Glandula Pineal

Comisura posterior

Mescnedéfalo:

9]

Traclo seplo-mescencefélico
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o Tectum éptico
o Tracto tectocerebelaris
o Niclec Mesencefilico
o Nicleo Isthmi
o Nucleus Tegmenti ({sustancla negra)
0 Nucleus Ruber {sustancia roja)
o Cerebelo
5. Cerebelo y puente

Cerebelo:
o Pedinculos cerebelares
o Capa mclecular
O Capa de la granulosa
o Células piramidales
¢ Lingula

Puente:
¢ MNicleo Reticular

¢ Nucleo Vestibular

Las partes m&s importantes o principales subdivisiones del
cerebro del ave son leos hemisferios cerebrales, el télamo y el
hipotilame. Los hemisferios constan de: una corteza, el
hiperestriato, neostriato, ectoestriato, archiestriato '
palcostriato. El hiperestriato, ectoestriate y paleostriato se

consideran importantes ya que se crec dque son areas asociadas a
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la integracidn visual, discriminacién de medelos, y control de
los reflejos de defensa. EI neostriato se supone que esta
involucrado con los estimulos auditivos. El télamo en las aves
centiene un nuimero de nicleos que son los principales medics de
comunicacién entre la corteza del prosencéfalo y los sistemas
sensoriales de todo el cuerpo. La regién del mesencéfalo es una
regidn muy compleja que orientaz a los ojos, a la cabeza y al
cuerpo hacia distintos sonidos v objetos o vistas. El mesencéfalo
recibe a los nervios oOpticos y contiene al nicleo de origen de
los nervios troclear y oculemotor. La estructura que predomina es
el tectum éptico (figura 1). De forma medial al tectum estén
varies nticleocs importantes, particularmente el nicleo
mesencefalico (centre de difusién auditival). La regidén del
cerebelo también estd muy desarrcollada y consiste en un gran area
central: la vermis vy dos 1dbulos laterales (figura 2). Todas las
regiones importantes del talame v del mesencéfalo gue estan
asocladas con la visidén del ave reciben proyecciones del
hiperestriato. El diencéfalo y la regidn del hipotdlamo anterior
estan 1nvolucradas en reacciones de defensa o amenaza. Existen
esludios donde indican que el cerebelo estd involucrado en la
regularizaciéon del tono muscular y de la coordinacidon del
movimiento. Después de retirar el cerebelo a un ave, el miisculo

del cuello y de las piernas se contrae.'
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Las lesiognes de ENC en el silstema nerviose central (SNC) de
pollos infectados con cepas velogénicas, no han sido debidamente
caracterizadas. Aungue en distintos paises se han descrito las
lesiones provocadas por algunas cepas mesogénicas, mesogénicas
adaptadas al ©SNC, velogénicas viscercotrdpicas vy velogénicas

neurotrépicas, 1i,12,15,16,17,i8

no existen estudics en nuestro pals
sobre las lesiones producidas per la V V-ENC en encéfalc. Ademas,
la mayoria de los informes Gnicamente describen encefalitis no
supurativa sin especificar el sitic anatdmico de la lesidn, su
distribucién ni el grade, por lo que podrian existir diferencias
con respecto a las cepas de las cuales si existen

T - - . .
Lee28:18:17 551 come exlsten diferencias en los signos

informes,
clinicos observados. Al tener identificadas las lesicnes y la
ubicac1én neurcanatdmica de aquellas provocadas por la V V-ENC,
se puede tener un diagnéstice mas certerec.'* '’

Por otra parte, en algunas ocasiones los labcratorios reciben
Unicamente muestras de encéfale fijadas en formalina al 10% para
realizar un diagndstico, en el laboratorie resulta inoperante
realizar alslamientos a partir de éstas por lo que el diagnédstico
histopatolbgice debe ser lo mas preciso posible. Al mismo tiempo,
el tipo de cortes gque se realizan para la identificacison de
lesicnes a@n encéfala, producidas por cualguier agente,

generalmenle ne son los adecuados, va que debido al tamano dei

encéfalo de un  ave, ¢l personal hace tan selo un corte
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OBJETIVQO
Identificar y caracterizar 1las lesicnes vy signos c¢linicos
provocados por la cepa velogénica viscerotrépica Chimalhuacdn de
la ENC en el encéfalc de aves lihres de patdégencs especificos

(LPE} de cuatro semanas de edad por medio de histologia.

MATERIAL Y METODOS

*% Material infectante
Se utilizd virus de la enfermedad de Newcastle cepa Chimalhuacéan®
a un titule de 10° (DIEsg).

% Digefio experimental
Se utilizaron 72 aves ALPESe® de 4 semanas de edad. Fuerocon
separadas en 2 grupcs de la siguiente manera:
Grupo 1: 36 aves inoculadas I.M. con 0.2 ml del material
infectante 10% (DIEsq) .
Grupo 2: 36 aves testigo; 1noculadas I.M. con 0.2 ml de PBS
estéril.
Todas las aves estuvieron en unidadas de ailslamiento de alta
seguridad ubicadas en el Departamento de produccidn animal: Aves
de la Facultad de Medicina Veterinaria vy Zootecnia de la
Universidad Nacional Autdénoma de México. A ambos grupos se les

dio alimento comercial y agua a libre acceso. A las 24 horas

¥ Donada por Laboratorios de blologra Investigacidn Aplicada SA (EASA), 7 Norte N° 416, Tehuacan Puebla, 75700,
© ALPES..: Aves Libres de Patdgenos Especificos {Grupo IDISA 7 Norte N© 416, Tehuacin Puebla, 75700)



posinoculacidén (PI) se tomaron 2 pollos del grupe 1 y un pollo
del grupc 2, para obtencién del encéfalo para su posterior examen
histopateldgico. De forma similar se procedid a las 39, 48, 52,
56, 60, 64, 68, 7z, 73.5, 74, 75.5, 76, 76.5, 77, 79.5 y 80 horas
P1. En cada toma de mnuestra se selecciopnaron aquellcos dque
manifestaron, de forma mas evidente, signos clinicos nervicsos
(tics, tremeor, incocordinacidn, parédlisis, torticolis). En los
casos en los que no hubo animales gue presentaran signolegis
nervicsa, se seleccionarcn aleatoriamente. Los pollos que
murieron se ubicarcn en el tiempo en gue murieron y se les dio el
mismo seguimiento que a las demas aves. En los muestrecs del
grupo 1 de las horas 72 y 73.5 PI se obtuvieron 5 encéfalos (dos
pollos seleccionados y tres muertos), en lugar de des. En el
muestrec del grupe 1 de la hora 79.5 PI solo se obtuve un

encéfalo (se obtuve de un ave recién muerta).

o

* Histopatologia

Las muestras que se utilizaron fueron encéfalos y se 1llevé a cabo
un examen histopatologico de cada uno de elles. Cada encéfalo se
fijé en formalina al 10% amortiguada a un pH de 7. Se procesarocn
por la técnica de inclusidon en parafina y se tifieron por la
técnica de hematoxilina v eosina™ se llevd a cabo la observacidn
por medic de un rnicroscoplio fotdnico. Se registraren las
slguientes leslones: focos de gliosis, focos de necrosis, focos

de desmiclinizaclon, neuronclagia, cromatolisis periférica,
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degeneracidn fibrincide de vVasos sangulneos, infiltracidén
linfocitica perivascular {manguite perivascular), edema
perivascular, hemorragias v weningitis no supurativa, su dgrado
{leve, moderade o severc) Yy su ubicacién anatdmica. De cada

encéfalo se cbtuvieron 5 cortes coronales (Figuras 3 y 4):

1. Telencéfalo
2. Diencéfale (Quiasma Sptico rostral)
3. Diencéfalo (Quiasma dptico caudal)
4. Mesencéfalo

5. Cerebeloc v Puente®®?!?



RESULTADOS
En el grupc no infectado, no se observaron signos ni lesiones
aparentes. No hrubo mertalidad ni morbilidad. En el grupo
inoculade con la V V-ENC, se encontraron signos generales
(depresidn, sonnolencia, plumas erizadas), respiratorics
{(estornudos, secrecidédn nasal) y digestivos {diarrea cclor verde
esmeralda)y & partir de la hora 3¢ PI, vy los signos nerviosos
(tremor, tics, incoordinacioén, paralisis, torticolis) se
emperaron a observar a partir de la hora 52 PI. E1 94% de las
aves mostraron signos denerales, respiraterios y digestivos,
mientras que el 86% presenté signelogia nerviosa. E1 96% de las
aves que mostraron signos nerviesos presentaron tremor, el 83%
tics leves, 83% incoordinacidn, el 23% pardlisis unilateral del
ala o tarsc y el 6.6% torticolis (cuadro 1). Empezd a haber
mertalidad a partir de las 72 horas PI. En el grupo infectado,
las reglones gue presentaron cambics histoldgicos de manera més

importante y constante fueron: del telencéfaleo (particularmente

las subregiones del reostriato e hiperestriato); del diencéfalo
{2° corte) (particularmente en sus subregiones neostriato e
hiperestriato); (3er corte) diencéfalo (particularmente en sus

subregiones necstriato e hiperestriate, gquiasma éptice v téctum
dptico); del mesencéfalo (4° corte! (Particularmente en el niucleo
rojo, el nucleo mesencefalico y el téctum Optice) y finalmente,

el cerebelo v el puente sicndo el nacleo retscular Yy el
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vestibular los méds afectados (cuadro 2). En la evaluacidn de
estas regiones, las lesiones histoldgicas consistieron en: 97%
focos de glicsis {es importante mencionar que a partir de la hora
52 PI, todos los cortes de todos los encéfalos del grupo
infectado presentaron células de la glia reactiva, es decir, el
nuclec presentaba cromatina dispersa y nucleoclo prominente.)
{comparar figuras 5 y 6}, 89% focos de necrosis (comparar figuras
7 y 8); 69% focos pequelios de desmielinizacidn; 58% cromatolisis
periférica; 55.5% degeneracion fibrinoide de wvasos sanguineos
(comparar figuras 9 y 10); 53% neuronofagia (comparar figuras 11
Yy 12); 53% edema perivascular; 33% infiltracién linfocitica
perivascular (manguito perivascular) leve; 28% hemorragias; 19%

meningitis no supurativa leve {cuadros 3 vy 4).

DISCUSION
Los resultados obtenidos en el presente estudic sugleren gque las
lesicnes en SNC, descritas para ENC en la mayoria de los textos.
pueden prescentarse de manera distinta en alguncs casocs. Existen

informestl i lii18,2

que indican que las lesiones més consistentes
en SNC de polles LPE son la meningoencefalitis no supurativa
diseminada <caracterizada por degeneracidn neuronal, gliosis,

vasculitis proliferativa e infiltracidn linfocitica perivascular.

Estas lesiones generalmente son descritas con cepas mesogénicas v



velogénicas neurotrdpicas; sin embarge, con la cepa velogénica
viscerctrdpica Chimalhuacan, contrario a lo esperado, La
infiltracién linfocitica perivascular, la meningitis linfocitica
v la vasculitis proliferativa, no estuvieron presentes én forma
tan caracteristica aun cuande las aves inoculadas manifestaron
signog nerviosos. En cambio las lesicnes mas frecuentes fueron
necrosis focal, glicsis (figura 13) v Jos focos pequefios de
desmielirnaizacidn

Se ha propuesto que necrosis en SNC, en infecciones virales,
pueden estar causadas por un dafio directo del wvirus a las

neurcnas y células de la glia durante la replicacién viral, ®*

o
bilen, indirectamente por mecanismeos de 1lnmunidad, isguemia o
anoxia. En el presente estudic es probable gque el primer
mecanisme sea el responsable de las lesicnes y S1gnos nNErviosos
observados, va que el dailo wvascular, aungue estuvo presente
(degeneracidén fibrinoide e infiltracidn linfocitice perivascular
leve) no alcanzaron el grado ni la frecuencia cbservada en cotras
cepas (Anhinga, Roakin, Texas GR, California 1083, Misscuri-(H}) ¥
Co) . Se ha wisto que este tipo de cepas inducen la
presencla de linfocitos hasta en 5 capas, mientras gque en este
estudio sole se llegd a observar una sola capa irregular y escasa
de l.nfeocitos alrededor del vaso.

Las diferencitas encontradas en cuanto a leslones, los sitlios de

lesion, asi como el grado, son atribulbles, al menos en parte, a

Ne,




las caracteristicas propias de la cepa, ya que el virus de la ENC

presenta en su superficie glicoproteinas,™*7?

que se unen a
receptores celulares. Una de ellas, la protelna F, responsable de
los mecanismos de penetracién del wirus vy fusién celular,
presenta cambiocs en su estructura dependiendo de la cepa, de modo
que las lesiones pueden variar en funcidn de la variacién de esta
proteina.

Por otra parte, existen estudios'*®' donde indican que existen
lesiones que se presentan de manera mas severa a los 10, 11, 17 y
hasta 20 dias PI (cepas mesogénicas: Missouri—-{H) V¥ Bl M
probablemente para gque se presenten este tipo de lesiones se
requiera de cierto tiempo y al trabajar con cepas velogénicas con
las cuales generalmente las aves mueren en ne mas de 5 dias, no
sea tiempo suficiente para el desarrollo de esas lesiones,
inclusive existen casos donde hay presencia de infiltracidn
linfocitica vperivascular a los 200 dias después de 1la
incculacién.'’ Con las cepas mesogénicas los primeros $ignos
nervicsos son asociados a dano en vasos Sangulneos' W
posteriormente a neuronas y células de la glia, en este estudio
los si1gnos nerviosos fuecron evidentes a las 48 horas PI, mientras
que las loslones se observaron a partir de las 24 horas PI, lo

cual puede indicar que los signos se deben al darfio gue se

presenta on neuronas y cdlulas de la glia.

20 ,,Q




La cromatolisis periférica (figura 14}, necrosis y neuronofagia
en ceélulas piramidales, con pérdida considerable de estas, ha
sido descrita en informes donde se han realizado inoculaciones
con cepas velogénicas neurcotrépicas, asl como en aves silveastres
de las cuales se han aislade cepas de este tipo.'®?? En el
presente estudio, estos hallazgos fueron constantes, a diferencia
de lo descrito con cepas mesogénicas en las cuales hay
cromatolisis pero sin neuronofagia ni  pérdida de células.
Estudios de microscopia electréonica muestran gue el virus se
encuentra sobre todo en células piriformes.?’

Los sitios de lesidén mds frecuentes en este estudic, fueron el
hiperestriato, neostriato asi como el metencéfzlo y contrario a
otros estudlios las regiones subleptomeningesa v periventriculares
no se& vieron tan afectadas, lo que sugiere una diseminacién del
virus a travées de vasos sanguinecs mas que a través del ligquide
cerebro espinal. La distribucién de las lesiones puede demoStrar
tambrén que al 1gual que en los mamiferos (rabla, listeriosis,
distemper canino, fiebre porcina clasica) pueden ser diferentes
los sities de lesién  dependiende del agente o inclusive
dependiende de la cepa con la gue se esté trabajando. = 7

Por otra parte, la localizacidn de las lesiones en este estudio,
indican que los cortes coronales ofrecen una mejor visidn del
encéfalo, ya que el corte longitudinal, si bien permite ver el

encéfalec a todo lo largo, deje regiones amplias sin cxplorar,
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sobre todo en el necstriato. Esto no sclo es de importancia para
la observacidén de lesiones proveocadas por la ENC, sino para el
resto de las enfermedades que afectan el SNC de las aves.

Las neuronas son células altamente especializadas poer lo que con
una pequeliia cantidad afectada por cepas virulentas se puede
comprometer la funcién celular.!® Se conoce que las cepas
lentogénicas pueden replicarse en SNC, particularmente en plexo
coroideo y células ependimales, mientras que las mesogénicas Vv
velogénicas neurotropas también lo hacen en neuronas, células de

la glia y endoteliocs.?’

Existen informes donde se describe la
bresencia de virus en encéfalo de aves sin que estas presentaran
signos clinicos nerviosos,’ comc la cepa lentogénica Bl, de la
cual se conoce gque se llega a replicar en SNC sin causar
enfermedad.’” Se requiere un estudic con inmunohistoguimica con
el cual se demusstre la relacién existente entre el antigeno
viral y los sitios de lesidn encontrados en este estudio.

5e obkservd gque la mavoria de las aves que mostraron signos
clinicos nerviosos, presentaron lesiones a la histelogia, aungue
en algunos cascs se pudieron observar lesiones sin que los
animales presentaran la signologia nerviosa correspondiente.

Las lesiones y la distribucidén encontradas con la V V-ENC, al
haber ocasiocnado signos nerviocscs deben ser tomadas en cuenta al

hacer diagnéstico diferencial con otras enfermedades del sistema

nervioso de las aves tales como influenza aviar, enfermedad de
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Marek, encefalomielitis aviar (tremor epidémico} y enfermedades
carenciales como la encefalomalacia. Aungue todas proeducen signos
nervicsos, 1la aparicién de signos en forma abrupta es mas
indicativo de ENC o de influenza aviar, mientras que el cuadro es
progresivo en encefalomielitis v encefalomalacia. Por otra parte,
dado que c¢linicamente se comportan de manera similar ENC e
13,

influenza aviar'>?' deben ser comparadas las lesiones en SNC.Z2*%°

Dentro de las lesiones reportadas para otres paramixovirus, la
desmielinizacién fue un hallazgc dque nc se describe de manera
frecuente en estudics de ENC, asi como sucede con el distemper
canino, que presenta al igual que ENC una fase respiratoria, una
digestiva vy otra nerviosa. En el presente estudic, las areas de
desmielinizacién fueron mas aparentes en el tectum Sptice siendo
pequefias pero frecuentes a partir de las 24 horas PI.

El engrosanmiento vascular v el aumento en la presidén intracraneal
puede afectar los reflejos propriocceptivos y resultar en
depresién, '™ ™2 1a cusl es un signe de la ENC. Esto as
ampliamente discutible, va gue existen muchas enfermedades que no
involucran al SNC vy sin embargc, se presentan con depresidn. En
este estudio no hubo un engrosamiento wvascular como tal, pero la
depresién se le podria atribuir, al menos en parte, al edema gue

si kien fue leve, estuvo presente y por lo tanto, pudo cocasicnar

un incremento en la presidn intracraneal.




CONCLUSIONES
De acuerdo a los resultados cobtenidos en este estudio, se puede
concluir gque las lesicones descritas en la mayoria de la
literatura para ENC no siempre se presentan como se describen.
Con este estudio también se pudo ver que es de extrema
importancia realizar cortes de tipo transversal o© ceoronal en
distintos puntos del encéfalo, va que las lesiones se localizan
en su mayoria dentro de las subregiones del neostriate,
hiperestriato, qguiasma ¢&ptico, tectum &éptice y el puente. Los
agentes etiolégices pueden presentar tropisme por alguna zZona
encefdlica especifica, come sucede en mamiferos. S1 se continta
haciendo tan solo un corte de manera transversal, es muy posible
gue no se logren observar las lesiones, nc porgue estas no se
encuentren presentes, sino por su  ubicacidén anatémica. Es
necesaric sin embargo, hacer mds estudicos con el fin de
determinar si cada cepa tiene una afinidad a clerta regidn
encefdlica. Podria haber diferencias entre las distintas cepas
existentes. Se requiere reallizar estudios, en un futuro,
comparande los sitios de lesidn de otras cepas wnvolucradas en la
enfermedad de Newcastle y determinar la distribucidn del wirus

por Inmunchistogquimica.
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Rama collicular superior

Figura 1

Seccidn transversal de la regidn del mesencéfalo.

Tomado de: Benzo cA.' Nerveus System- In: PD. Sturkie, editors., Avian Physiology. 4=

ed. Springer-Verlag New York, 19B€

Fisura

Lingula 4° Ventriculo

Figura 2

Cercbelo; A) Seccidn medis B)Vista posterior

Tomado deo: Bengo CALYY Nervous System. In: PD. Sturkie, edators. Avian
Physiolegy. 4'" od.  Springer-vierlag Now York, 1986
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FIGURE 3

Ubicacién de los cortes evaluados.
Digncéfalo Rostral
Mesonedfalo Tetencatalo
mencdélalo Caudal

Tomade de: King Asﬂﬁ Lucas AM, Breazile JE and Evans HE. WNémina Anatomica

Avium. An Anatomical Dictionary of Birds. London: Academic Press, 1979
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TELENCEFALO

DIENCEFALO ROSTRAL

DIENCEFALO CAUDAL

MESENCEFALO

P

CEREBELO Y PUENTE

FIGURA 4

Esquema de los 5 cortes revisados.

Tomado del: Riddel'! ¢, Awvian Histepatheology. 2™ edition. American
Associatien of Avian Pathologint:s, Tullahasseo, Tlorida, 19967185
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Frecuencia de

la

CUADRO 1

signologia

cbgervada en

pellos

libres

de

patdgenos especificos infectados con el virus de la enfermedad de

Newcastle cepa Chimalhuacén a un titule de 10° (DIEs)

SIGNOS CLINICOS NUMERO DE AVES/ TOTAL FRECUENCIA % T
RESPIRATORIOS 34/36 94
{estornudos y secrecidn
nasal®)
DIGESTIVOS 34/36 94
(Diarrea verde esmeralda)
NERVIOSOS 30/36 86
36/36% 30/304
% Tremor 29/36 BO% 26%
o R 77% 93%
“ Tics 28/36
, . 69% 83%
% Incoordinacidn 25/36 199 2%
% pardlisis /36
unilateral ;
5.5% 6.6%
% Torticelis 2/38

' Todas [as aves presentaron cstormudos y secrecton nasak simuliineamente
" Utilizando como el 106% a las 36 aves
* Utilizando como ¢l 100% 2 las 30 aves que presentaron signos nerviosos

Subregiones mas afectadas por corte,

CUADRO 2

en aves libres de patdgencs

especificos i1noculadas con el virus de la enfermedad de Newcastle

cepa Chimalhuacan a un titulo de 10° (DIEs}:

Nombre del Telencéfalo Diencéfale Diencéfalo Mesencéfalo Cerebelo ¥y
Corte y 1 2 3 4 Puente
# del Corte 5
Subregidén |Neostriato Neostriato Neostriato Nucleo Rejo Nacleo
mas Hiperestriato|Hiperestriato |Hiperestriato |Nicleo Reticular
afectada Quiasma Mesencefalico |Nucleo
optico Capa Mclecular |Vestibular
Capa Granulosa |[Capa
Células Granulosa
piramidales Capa
Tectun éptico |Molecular
Cilulas

p1tamidal es

-
-2




CUADRO 3
Frecuencia de 1las lesiones producidas en polleos libres de
patdgenos especificos infectados con el virus de la enfermedad de
Newcastle cepa Chimalhuacdn a un titulo de 10° (DIEs) por

encéfalo y por corte

LESTON FRECUENCIA % CORTES AFECTADOS (%)
Encéfalos % 1 2 3 4 5
lesionados/
Total

encéfalos
Gliosis 35/36 97 86 72 78 39 |44
Necrosis 32/36 89 64 72 75 75 |75
Desmielinizacidn 25/36 69 36 16 15 42 |22
Cromatolisis 21/36 58 5.5 0 0 39 |47
Degeneracidén 20/36 55.5 19 30.5 (14 5.5 18
fibrinoide
Edema 19/36 53 14 42 19 8 3
Neurcnofagiaz 19/36 53 22 22 8 17 |0
Manguitos 12/36 33 11 14 11 11 5.5
perivasculares
Hemorragias 10/36 28 17 3 8 3 3
Meningitis no 7/36 19 3 3 14 3 o
supurativa

5
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CUADRO 4

Descripeidén detallada de las lesiones histolégicas en encéfalo de

pollos LPE infectados con el virus de la enfermedad de Newcastle

cepa Chimalhuacan a un titulc de 10° (DIEse)

Hora
POLLO | Muestreo
(PI)

Lesicnes histolégicas®

1 24

1. Focos de necrosls leve en necstriato

2. Manguito perivascular leve y focos de
necrosis leves.

3. Desmielinizacidn, células de la glia
activa

4. Células de la glia reactivas

5. Células de la glia reactivas

1. Focos de gliosis escasos, focos de
necrosis, edema leve. Neostriato

2. Gliosis discreta en neostriato.

3. Gliosis moderada, desmielinizacién
moderada.

4. Células de la glia reactivas,
despielinizacidn leve,

5. Edema® leve.

1. Manguiteo Perivascular leve, edema
moderado, gliosis escasa, focos de
necrosis leve en negstiriato

2. Edema leve, focos de gliosis leve.

3. 81n cambiocs aparentes (SCA)

4. Edema, gliosis, desmielinizacidn, manguito
perivascular leve, degeneraciodn fibrincide®

5. Desmielinizacidén leve

1. Desmielinizacidén leve v focos de necrosis
en neostriato.

2. Focos de necrosls, degeneracidn
fibrinoide, edema leve, focos glicsis
leves y desmielinizacidén leve en
neostriato.

3. Desmielinizacidn en gquiasma éptico,
hemorragia submeningea, glicsis en
hiperestriato, manguitc perivascular leve.

¥ Los nitmeros corresponden al mimero de code 1 Teléncéfalo. 2 Diencéfalo quiasma optice rostral. 3 Diencéfalo
lquiusma Optico caudal, 4. Mesencétalo. 5 Cercbelo ¥ puente
1 En todos los casos sc refiere a cdema pervascular

En todos los casos se refierc a depencracidn fibrinode en ¥asos_sanguineas

no




4. Gliosis, cromatolisis periférica,
neuroncfagia.

5. Glicsis en puente niclec reticular,
glicsis en nucleo westibular.
Desmielinizacidn en puente con focos de
glicsis moderados, cromatolisis
periférica, meningitis nc supurativa leve,
necrosis en capa molecular del cerebelo.

48

1. Desmielinizacién y necrosis en neostriato

2. Necrosis focal leve

3. Degeneracidn fibrincide, focos de gliosis
vy hemorragia submeningea leve

4, SCA

5. 3CA

48

1. Gliosis leve, Hemorragia leve,
Degeneracién fibrincoide leve (todo en
neostriato)

2. SCA

3. SCA

4. SCA

5. BCA

52

1. Eemorragia, edema leve, manguito
perivascular leve, necrosis focal,
cromatclisis periférica, desmielinizaicédn
leve. Todo en neosriato

2. Desmielinizacidén v edema, gliosis
moderada, focos de necrosis y células de
Gitter.

3. Meningitis no supurativa moderada, focos
de necroslis en gquiasma Optico moderados,
edema leve, gliosis moderada en guiasma
optico.

4. Foceos de necrosis moderados en
Tractotectoespinal

5. Focos de necrosis en capa de células
piramidales, tracto rubrcaspinal, en
nucleo motor de nervio trigéming, manguito
perivascular leve, focos de necrosis
mederados en capa granulosa, hemorragia en
Cerebelo, Focos de necrosis mederados en
sustancia blanca.

1. Gliosis en neostriato y hemorragia en
hiperestriato, gliosis, focos de necrosis
en neostriato e hiperestriato,
desmielinizaclién, hemorragia submeningea

2. Manguito perivascular en neostriato leve,
degeneraciéon fibrinoide leve, neuronofagia

")




3

4

5

en necostriate, manguito perivascular
moderado en neostriato, necrosis con
células de gitter en neostriato.

. Necrosis con gliosis en hiperestriato,

desmielinizaclén en hiperestriato,
desmielinizacidén en gquiasma optico,
desmielinizacidén en hipotdlame, manguito
perivascular leve en hiperestriato,
necresis con gliosis en necstriato.

. Necrosis con gliosis en tracto

tectocerebelaris, degeneracidn neuronal
severa en el nucleo mesencefalico de un
lado ¥ del otro apenas empiezan. Necrosis®
en capa granuloza del cerebelo,
neuroncfagia v pérdida de células
piramidales, manguito perivascular leve an
cerebele, necrosis en capa molecular,
manguite perivascular con degeneracidén
fibrincide.

. Necrosis en puente en nlcleo reticular,

necrosis en puente en nucleo ventricular,
cromatolisis periférica severa con
sateliteosis en capas de células
piramidales, glicsis severa.

56

1

2

3

4

5

. Degeneracidén neuronal en hiperestriato,

gliosis difusa sewvera en neostriato,
desmielinizacidn leve.

. Gliosis difusa severa con necrosis difusa

severa, neuronofagia difusa severa en
neostriato, Hiperestriato y Paleostriato.

. Necrosis con gliosis difusa severa en

neostriato hiperestriato, necrosis focal
en el tractoestrato mesencefdlico y
estratocerebslaris

. Degeneracidén neurcnal severa con gliosis

moderada, capa de células piramidales con
cromatelisis periférica y neuronofagia
severa.

. Degeneracidn y necroslis severa en capa de

células piramidales y la capa molecular
con pocas células.

10

56

[ SN

1

2

. Glicosis difusa, desmielinizacién, necrosis

focal en hiperestriato.

- Degeneracidn f[ibrinoide, focos de necrosis

en hiperestricto, gliosis difusa severa.
Células de la glia no estan tan reactivas.
Focos de necrusis en neostriato,

w

]



degeneracidén fibrinoide severa en
neostriato.

3. Edema, necrosis en
tracteestreptoencefalico vy
estreptocerebelar y en hiperestriato,
células de la glia reactivas.

4. Cromatolisis periférica. Desmielinizacién
en sustancia blanca, necrosis de las
células de piramidales.

5. No hay gliosis, capas de células
piramidales con espacios, nco hay focos de
necrosis en la granulosa.

11

€0

1. Gliosis severa difusa, focos de necrosis
abundantes en neostriato e hiperestriate

2. Fecos de necrosis abundantes en
hiperestriato vy gliosis severs difusa.

3. Focos de necrosis en gquiasma éptice, foco
de necrosis en quiasma dptico, focos
necrosis abundantes en neostriateo, gliosis
difusa moderada.

4. Foces de necrosis abundante en nucleo
mesencefalice cromatolisis periférica en
el lébule o6ptico. En cerebelo cromatclisis
periférica leve, necrosis en molecular, en
capa de células piramidales, neurcnofagia
y focos de gliosis severa

5. En puente, focos de necrosis abundante. No
hay glicsis, células piramidales con
espacios, focos de necrosis en granulosa.

1z

60

1. Necrosis feocal escasa en hiperastriato,
gliosis difusa severa, degeneracidn
fibrinoide, desnielinizacién leve en
neostriatoc.

2. Demielinizacidén leve. Necrosis focal,
gliosis difusa moderada, edema moderado.
Todo en neostriato.

3. Gliosis moderada, necrosis focal escasa en
neostriato

4. Neuronofagia vy glicsis severa en capa de
células piramidales

5. Cromatolisis periférica abundante en
nocleo reticular, necrosis focal escasa,
hemorragias escasas, desmielinizacidn
leve. Capa dec Células piramidales igual
(idem}) a los anteriores (Necrosis gliosis
cromatolisis) . Degeneracidn {ibrinoide
oscasa. Nocrosi1s focal modcr§237QQ_E§E§

¢
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granulosa.

13

64

1. Gliosis moderada difusa, necrosis focal
moderada en hiperestriato.

2. Gliosis focal moderada

3. Meningitis no supurativa leve

4. Necrosis focal escasa en nucleo reticular.
Células piramidales con gliosis,
cromatolisis pariférica severa,
neuronofagia, Necrosis focal leve en
granulosa.

5. Células piramidales idem al corte anterior

14

64

1. Gliosis difusa severa en neostriato,
meningitis no supurativa leve

2. Necrosis focal escasa en hiperestriato v
neostriato

3. No hay muestra

4. Desmielinizacidédn leve, cromatolisis
periférica, escasa, necrosis en sustancia
blanca, capa de células piramidales idem
encéfalc anterior, manguitc perivascular
leve en sustancia blanca.

5. Manguito perivascular leve en puente.
Células piramidales con zonas ausentes de
neurcnas y gliosis.

15

JR—

68

1. Focos de necrosis severos en Paleostriato,
foco de necrosis moderado en hiperestriato
, manguitc perivascular leve, focos de
necrosis moderado en neostriato, gliosis
difusa y neurcnofagla presentes

2. Focos de necrosis en hiperestriato,
gliosis difuse, neuronofagia moderada,
focos de necrosis en neostriato leve.

3. Gliosls y neuronofagia moderada, focos de
necrosis moderados en neostriato,
hiperestriato y paleostriato, meningitis
leve.

4. Foco de necrosis en el nucleo
mesencefalico, lateral al 3er ventricule.
Foco de necrosls en lébulo éptico, Foco
entre tracto espinal y
tractocerebroespinal. Células pilramidales
idem anteriocres. Gliosls en molecular,
necrosis moderada en capa melecular.

5. Cromatolisis periférica en puente,
necrosls en nucleo vestibular,
cromatolisis en células piramidales.

“\
5 8
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68

1. Meningitis leve, focos de necrosis
moderados en necstriato, glicsis moderada

2. Focos de necrosis en paleostriato,
manguito perivascular leve en neostriato,
foco de necrosis células de la glia menos
reactivas, degeneracidédn fibrinoide.

3. Focos de necrosis en necgstriato.

4., Foco de necroslis en hiperestriato,
manguito perivascular leve en ldbulc
6ptico, foco de necrosis en nlcleo rojo,
foco de gliosis en ntGcleo reticular.

5. Foco necrosis leve en puente, focos
necrosis moderados en capa molecular
células piramidales idem encéfalos
antericores.

17

72

1. Manguito perivascular leve, degeneracidn
fibrincide y necrosis en neostriato (leves
ambas)

2. Necrosis en hiperestriato, degeneracidn
fibrinoide leve, glicsis difusa moderada,
adema moderado. Meningitis nc supurativa
leve.

3. Degeneracién fibrinoide. Necrosis focal
escasa en tracto septomesencefdlico,
gliosis focal leve en guiasma &ptico.

4. Hemorragia leptcmeningea, desmielinizacién
en gquliasma Optico, edema leve. Necrosis
focal leve, necrosis en capa melecular del
cerebelo, Células piramidales igual que
anteriores, necrosis en capa granulosa.

5. Regidén del puente con cromatolisis
periférica, necrocsis escasa en regidn
molecular del cerebelo.

18

T2

S R

1. Gliosis moderada, neurconofagia en
neostriatoe

2. Glrosis difusa moderada, foco de necrosis
en hiperestriato leve.

3. Focos de necrosis en guiasma optico,
gliosis dafusa leve.

4, Necrosis sin células de glia. En nicleo
vestibular: desmielinizacidn, satelitosis.
calulas piramidales igual encéfalo
anterior.

5. Ccromatolisis periférica en puente.
Degeneracidén y necrosis de células
piramidales con gliosis, satelitosis.

Desmacelinmizacion de sustanciaz blanca,

34 Q
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gliosis en zona molecular no es tan fuerte
rero si en el area de células piramidales.

1%

Animal
Muerto

72

1

2

3

4

5

. Gliosis moderada, desmielinizacidén leve

. Necrosis en nucleo retlicular (puente),

. Hemorragia, desmielinizacidén leve, gliosis
leve

alrededor del vaso sanguineo, focos de
necrosls leves en hiperestriato

. Necrosis lateral al tercer wentriculo,
focos de necrosis moderados, neuronofagia,
gliosis

. Glicsis mederada, deswmielinizacidn del
tectum (lébulo optico), focos de nacrosis
en ldbulo dptico, en cerebelo las células
priramidales ausentes en su mayoria.

necrosis en capa molecular con células de
Gitter. Necrosis en capa granulosa.

20

Muerto

72

1

2

3

4

5

. Necrosis en puente, células piramidales

. Degeneracidén fibrincide, desmielinizacidn
leve alrededor del waso sanguinec, focos
de necrogis en neostriato, gliosis y
neurcnofagia en necstriato.

. Glicosis y neuroncfagia severa difusa,
gliosis severa en neostriatc, focos de
necrosis.

. Necrosis y gliosis severa en guiasma
bptico, focos de necroslis en
hiperestriato, desmielinizacidén leve.

. Focos de necrosis moderados en lébulos
épticos en su parte central vy lateral,
células piramidales idem encéfaloc
anterior.

idem encéfalo anterior.

21

Animal
Muerto

72

1

2
3
4

- Focos de necrosis en neostriato, gliosis
moderada

. Gliosis severa difusa, Iocos de necrosis

. Gliosis difusa severa

- Gliosis moderada, neuronofagia, autdlisis,
Células piramidales con gliosis severa,
partes donde ya no hay células
piramidales, resto idem encéfalo anterior.
. Células piramidales con necrosis y
giiosis.

73.5

(]

L

. Gliosis severa difusa, focos de necrosis
leves

. idem al cortc del encéfalo anteraor.

. Gllosis severa dlgBEQLWEEETQ§E§UEEWSEﬁ25ma
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épticeo

4. Manguito perivascular leve, necrosis. Capa
de células piramidales idem encéfalo
anterior.

5. Focos de necrosis en puente.

23

Muerto

73.5

1. Necrosis en hiperestriate, focos de
gliosis leves

2. Gliosis y neurconcfagia moderados en
neostriato

3. Necrosis leve en quiasma oSpticoc, gliosis
difusa moderada, neuronofagia moderada.

4, Necrosis entre las capas del tectum
dptico.

5. Foco de necreosis severo en el puente
lateral a la Zingula (ntcleo vestibular},
Células piramidales con necrosis v
gliosis.

24

Animal

Muerto

73.5

1. Giicosis moderada en hiperestriato, gliosis
severa en neostriato

2. No hay muestra

3. Degeneracidn fibrinoide con manguito
perivascular leve, gliosig leve, necrosis
en quiasma optico.

4, Focos de necrosis moderados, Células
piramidales con necrosis vy gliosis.

5. Purkinje idem al 5° corte del encéfalo
anterior

25

Animal
Muertc

73.5

1. Auto lisis

2. Glivsis moderada, neuroncfagia moderada.

3. Bdema, focos de necrosis leves en
neostriate, focos de necrosis laterales a
ventricules, gliosls severa en necstriato.

4. Desmielinizacién leve alrededor de un vaso
sanguineo, focos de gliosis moderada,
meningitis leve, glioslis en neostriato
severa, degeneracldn Librinoide leve,
desmielinizacidén y hemorragia en
hiperestriato, necrosis moderada en
quiasma oOptico.

5. Focos de necrosis severcs en lébulo
éptico, necrosis leve en capa molecular.
Capa de células piramidales idem encéfalo
anterior. Focos de necrosis leves en
micleo vestibular, Células piramidales con
cromatolisis perxférica. ]

26

1. Desmielinizacidén moderada alrededor de
vaso sanguinco. Gliosis moderada en

41&:2




Animal
Muerto

necstriato.

2. Focos de necrosis moderada, gliosis en
hiprerestriato severa v en necstriato,
edema leve, neuronofagia.

3. Desmielinizacién leve alrededor del wvaso
sanguineo, edema leve, necrosis en
hiperestriato, necrgsis en quiasma optico.

4, Gliosis leve, necrosis, desmielinizaciom
al centrc del lébulc éptico. Necrosis en
capa molecular y en granulosa, células
piramidales idem.

5. Cromatolisis en el puente en nicleo
reticular, c¢élulas piramidales idem
encéfalo anterior, necrcsis en capa
meolecular.

27

74

1. Focos de necrosis en hiperestriato, focos
de gliosis severa y edema mederado en
neostritato.

2. Edema leve, focos de gliosis severa difusa
en neostriatc en hiperestriato leve,
necrosis escasa.

3. Gliosis leve, foco necrosis leve, edema
mederado, necrosis en parte central del
gulasma optico y foco de necrosis leve en
gquiasma &ptico.

4. Focos de necrosis entre la 2® y 3* capa de
lébule dptico v la parte externa (la que
desemboca en quiasma), desmielinizaciodon en
quiasma, células pilramidales idem.

5. Células piramidales idem encéfalo
anterior, Focos de necrosis leves en
puente, desmielinizacidn en capa
molecular.

28

75.

1. Focos de gliosis severa en neostriatc y
leve en hiperestriato, degeneracidn
fibrinoide, edema vy necrosis mocerada..

2. Edenma, foco de necrosis, degeneracién
fibrinoide severa, focos de gliosis
noderados en neostriato y leves en
hiperestriatoe.

3. Focos de necrosls leves, desmielinizacidn
alrededor de vasos sanguineos. Necrosis en
quiasma Sptico y gliosis difusa moderada.

4. Desmielinizacidn alrededor de vascs
sanguineos, en 2' capa del ldébulo dptico,
células piramidales ausentes, necrosis
entre las capas molecular v granulosa.

20



5. Focos de necrosis mederados en puente,
zona de necrosis v cromatelisis en células
piramidales severa, zonas muy amplias sin
neuronas.

29

15.5

1. Focos de necrosils severos en
hiperestriato, edema, desmielinizacidn
alrededor del wvaso sanguineo. Focos de
gliosis difusa severa en necstriato e
hiperestriato, degenecracién fibrinoide.

2. focos de necrosis en hiperestriato leves,
desmielinizacioén leve, focos de gliesis
difusos mederades, edema leve,
degeneracién fibrinoide.

3. Focos de gliosis en hiperestriate
(moderades) y en necstriatoe (leves), focos
de necrosis en hiperestriato.

4. Focos de necrosis y desmielinizacidén en 2*
capa del 1lébule éptico.

5. Focos de necrosis moderados en puente,
desmielinizacién alrededor del vaso
sanguinec, degeneracién fibrinoide en zZona
granular, necrosis en la molecular,
gliosls severa.

30

76

1. Gliosis leve en hiperestriato v moderada
en neostriato, edema y hemorragia

2. No hay muestra

3. Edema, focos de gliosis leves, focos de
necrosis leves

4. Focos de necrosis en 2* capa, focos de
necrosis leves entre guiasha y capa
molecular

5. Focos de gliosis moderada, Células
piramidales ya no hay, desmielinizacldn
leve.

76

1. Focos de necrosis severa en hiperestriato,
degeneracidén fibrinoide severa, glios:is
severa, edema leve, hemcrragla leve.

2. Bdema leve, focos de necrosis severa,
hemorragia

3. Degeneracién fibrinoide, edema, focos
necrcsis escasos, focos de gliosis leves,
focos de necrosis en gulasma oOptico.

4. Desmlelinizacidn entre 2° y 1° capa,
necrosis en puente, necrosis en nicleo
vestibular, necrosis en gquiasma Optico,
focos de necrogis abundantes en capa
granular y molecular, ce¢lulas piramidales

¢



idem corte 5 del encéfale anterior. T

5. Focos de necrosis severcs en puente, edema
leve. Focos de necrosis severos en capa de
la granulosa y en la molecular.

32

76.5

1. Focos de necrosis leves, degeneracidn
fibrinolde leve, edema moderada, gliosis
moderada, desmielinizacidén alrededor del
vaso sanguineo leve.

2. Edema severo, necrosis moderadces, gliosis
noderada, degeneracién fibrinocide.

3. idem corte anterior perc en quiasma ¢ptico
4. Desmielinizacién, células piramidales idem
encéfalo anterior, necrosis en molecular.

5. Focos necrosis mcderados en puente,
células piramidales idem, zona molecular
con necresis moderada, zona granular con
necrosis moderada.

33

77

1. Focos necrosis leves abundantes, gliosis vy
neuronofagia severa.

2. Edema, necrosis nmederada, degeneracién
fibrinoide.

3. Desmielinizacién en vasc sanguineo, edema
leve, gliosis severa en hiperestriato,
moderada en neostriato, focos de necrosis
leves, focos necrosis escasos en guiasma
dptice v focos de Gliosis moderados.

4. Desmielinizacidn, gliecsis leve, células
piramidales idem encéfalo anterior.

5. idem corte 5 del encéfalo anterior.

34

Muerto

R VR A

79.5

1. Focos de gliosis severcs en hiperestriato,
en neostriato moderados, edema leve,
desmielinizacidén leve alrededor del vaso
sanguinao

2. Degeneracién fibrinoide, desmielinizacidn
leve, edema leve, gliosis moderaca,
manguito perivascular leve, foces de
necrosis abundantes en neostriato

3. Focos de gliosis y foces de necrosis
escasos en guliasma dptico.

4. Quiasma éptico con focos de necrosis y
desmielinizacidén, cerebelo con necrosis
leve en capa de la granulosa. Células
piramidales con huecos, resto normal.

5. Focos necrosis moderados en puente,
células piramidales idem, zona melecular
con necrosis moderada, zona granular con

nectousis moderada. i
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1. Focos de necrosis escasos, gliosis severa,
Edema leve. Todo en neostriato

2. Focos de necrosis escasos en neostriato,
degeneracldn fibrinoide, glicsis moderada.

3. Necrosis escasa, edema, gliosis leve,
necrosis moderada en quiasma

4. Necrosis en molecular, células piramidales
idem encéfalos antericres.

5. Focos necrosis en puente, necrosis en capa
molecular y granulosa moderada,
degeneracidén fibrinoide.

1. Focos de gliosis severos, edema moderado,
focos necrosis leves. Tedo en neostriato e
hiperestriato.

2. Edema leve, degeneracidn fibrinoide,
gliosis severa, focos de necrosis de leves
a moderados.

3. Focos de necrosis leves y focos de gliosis
severos en qulasma optico.

4. Focos de necrosis severos en ldbulo
bptico, células piramidales idem encéfales
anteriocres, focos de necrosis en la capa
granular.

5. idem corte 5 de encéfalo anterior.
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FIGURA 7
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FIGURA S
Cercbelo La capa de la granulosa presenta necrosis (H&E. 150X)
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FIGURA 9
Hiperestriato en el cual se observa un vaso sanguineo normal (H&E, 150X)
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FIGURA 10
Neostriato donde se observa un vaso con degeneracion fibinoide y edema (H&E, 150X)
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FIGURA 11

Neostriato con neuronas y ¢
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FIGURA 12
Neostriato donde se observa satehtosis v neuronofagia (H&E, 600X)



Neostriato con gliosis y necrosis (H&E, 400X)

FIGURA 14
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