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Resumen

Con el propodsito de estudiar la poblacion de mastocitos (MC) en los
sacos anales de perros adultos jovenes y adultos maduros, se realizo el
conteo de estas células en cortes de tejido procesado con la técnica de
inclusion en parafina y tenidos con azul de Toluidina, alrededor de las
glandulas apocrinas en el espacio intersticial existente entre ellas. El
tamano de los MC y el grado de reaccion metacromatica a la tincion de
azul de toluidina fué variable, algunas mostraron una reaccion
metacromatica débil y en otros casos fue muy intensa. El promedio de
MC en 12 campos microscopicos para el grupo de perros adultos
jovenes fue de 18.16 = 7.58 (n=12 perros) y para el grupos de adultos
maduros fue de 73.75 £ 16.29 (n=12 perros). Al comparar ambos grupos
con la prueba de U Mann-Withney se encontr6 que son
significativamente diferentes (P< 0.0001). Estos resultados apoyan la
hipotesis de que la edad es un factor determinante en la susceptibilidad
de los individuos a padecer procesos inflamatorios. El presente estudio
representa una evidencia histolégica respecto a la existencia de una
poblacion mayor de MC en los sacos anales de perros adultos maduros,
lo que puede hacer a este tejido mas reactivo a una reaccion
inflamatoria inducida por diversos factores etiologicos, tales como

alteraciones en la dieta, obesidad y diarrea cronica.

Palabras clave: perro, sacos anales, mastocitos, edad, histologia.



Histological study of mast cells in anal sacs of young and older

adult dogs.

Abstract

In order to study the population of mast cells (MC) in the anal sacs of
young adults and mature dogs, these cells were counted in the
isterstitial space of the apocrine glands. The size of the MC and the
degree of the metachromatic staining reaction was variable, some
showed a weak metachromatic reaction, while in others it was quite
intense. The average of MC for the group of young adult dogs was 18.16
+ 7.58 (n = 12 dogs) and for the mature group was 73.75 £ 16.29 (n=12
dogs). When comparing both groups with the U Mann-Whitney test,
they were significantly different (P <0.0001). These results support the
hypothesis that age is a determining factor in the susceptibility of
individuals to suffer from inflammatory processes. This study
represents a histological evidence regarding the existence of a larger
population of MC in the anal sacs of mature adult dogs, which may
make this tissue more responsive to an inflammatory reaction induced
by various etiological factors such as alterations in diet, obesity and

chronic diarrhea.

Key words: dog, anal sacs, mast cells, age, histology.



Introduccion

La piel y las mucosas son las superficies corporales que tienen mayor
contacto con el medio. Los principales sitios involucrados en la
proteccion inmunologica de la piel, son la region perivascular dérmica y
la epidermis (1). Por otra parte, en los animales la piel desempena un
papel importante en la comunicaciéon. Los cambios en sus
caracteristicas fisicas, como el color y tamano, van acompanados de
mensajes. En muchas especies de monos, el color de la piel en la region
anogenital y alrededor de los ojos, puede indicar estados de miedo,
enojo, o cambios drasticos en su ciclo sexual. De igual manera las
glandulas de la piel productoras de olor son importantes en los

mecanismos de comunicacion entre los individuos (2,3).

Los sacos anales son invaginaciones cutaneas que alojan a las
glandulas apocrinas anales, que vacian su contenido a la luz. Las
secreciones son comunes en los carnivoros y favorecen la atraccion
sexual, y en ocasiones funcionan como mecanismos de defensa. Los
perros marcan los objetos con una mezcla de orina y de secreciones
glandulares para comunicar territorialidad, identidad y otros tipos de

mensajes (2, 4).



Aspectos morfologicos de los sacos anales

La region del intestino llamada ano, corresponde al extremo
caudal del recto. En carnivoros, su mucosa presenta un epitelio que
experimenta una transicion de epitelio cilindrico simple a plano
estratificado queratinizado, con algunas glandulas sebaceas y glandulas
tubulares ramificadas llamadas glandulas perianales. La capa interior
circular de la tunica muscular esta muy engrosada y forma el esfinter
interno del ano; por debajo de éste se encuentra una capa circular de

musculo estriado que forma el esfinter externo.

Los sacos anales del perro se localizan ventrolateralmente al ano,
entre los esfinteres interno y externo (Figura 1). Las glandulas de los
sacos anales son apocrinas tubuloalveolares. Este fondo de saco secreta
un liquido maloliente, que drena a través de un ducto Unico en una
abertura cercana al limbo anocutaneo (Figura 2).

Los sacos se comprimen con la defecacion, expeliendo la
secrecion, la cual es expulsada a través de conductos durante la
defecacion normal y estados de excitacion extrema, por lo que para el
vaciamiento del saco anal se requieren contracciones enérgicas del

esfinter (5,6,7).



Figura 1. Localizacion anatomica de los conductos excretores de los

sacos anales del perro.

Figura 2. Fotomicrografia de corte histologico de saco anal de perro
adulto joven. Se observan glandulas de tipo apocrino tubuloalveolar
(flecha) inmersas en el tejido conjuntivo estromal. Tincion de Azul de

Toluidina, 40X.
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Importancia clinica del estudio de los sacos anales

La impactacion de los sacos anales es una condicion clinica
frecuente en perros adultos. Consiste en la acumulacion anormal de
secreciones en el saco anal y es secundaria a la inflamacion, infeccion u

obstrucciéon de los conductos (8).

La causa especifica de las enfermedades de los sacos anales no se
conoce de manera precisa; se considera que esta asociada a
alteraciones que estimulan su vaciado inadecuado, lo que en
condiciones normales deberia ocurrir durante la defecacion, por lo que
la retencion anormal de secreciones del saco anal conlleva al desarrollo
de estrenimiento. Sin duda, las enfermedades de los sacos anales en
pequenas especies son las mas frecuentes de la region perineal.

Ademas de estas patologias en los sacos anales, pueden
presentarse procesos neoplasicos, como el adenocarcinoma de
glandulas apocrinas que se presenta predominantemente en perras de
edad avanzada (9). Asimismo, se puede presentar el carcinoma de
células escamosas en el epitelio escamoso estratificado de los sacos
anales (10).

Se ha estimado que la inflamacion de los sacos anales o saculitis
anal, se presenta en aproximadamente el 10% de los perros. La
obstruccion ductal conduce a infeccion bacteriana e inflamacion y las
secreciones actuan como un medio ideal para la proliferacion

bacteriana (8,11).
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Otros factores que pueden ocasionar hipersecrecion cronica de los
sacos anales comprenden cambios hormonales, reacciones alérgicas,
diarrea cronica, disminucion del tono muscular en perros pequenos y
obesos; ademas, la saculitis anal puede estar asociada con dermatitis
seborréica u otras dermatosis (8). La saculitis anal en los perros puede
presentarse en individuos de cualquier edad, raza o sexo, sin embargo,
a nivel clinico se presenta con mayor frecuencia en individuos adultos

maduros (9).

Es de llamar la atencion que algunos autores han propuesto que
los animales que estuvieron recientemente en estro, pueden presentar
irritacion anal, debido a que el animal camina sentado, se lame e
intenta morder la base de la cola, lo que podria representar otro factor

asociado a esta alteracion (8).

Importancia de los mastocitos en la inflamacion tisular

Los mastocitos (MC) se forman en la médula 6sea a partir de
células pluripotenciales. En su superficie presentan capacidad de
adhesion a la matriz extracelular, receptores de respuesta inmune y
otros receptores que le dan la capacidad de reaccionar a maultiples
estimulos. Los MC pueden tener una respuesta inmediata o una
respuesta en fase tardia; en la primera, se secretan en pocos minutos
sustancias almacenadas en sus granulos, mientras que la segunda,
implica la sintesis de novo (2-4 horas) de mediadores (leucotrienos,

prostaglandinas) que participan en la respuesta inflamatoria (12).
12



Morfologicamente los MC se caracterizan por presentar gran
numero de granulos en su citoplasma; participan en la respuesta
inflamatoria tisular debido a que son la principal fuente de histamina y
de otros mediadores quimicos; estas células tienen la capacidad de
responder a distintos antigenos por la via dependiente e independiente
de IgE (6,13). En la via dependiente de IgE, el antigeno llega a los MC
sensibilizados lo que causa su degranulacion y como consecuencia se
liberan factores vasoactivos que aumentan la permeabilidad vascular

(14). (Figura 3).

MASTOCITO

nucleo
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Figura 3. Esquema de un mastocito. Presentan abundantes
granulos en su citoplasma. En la via dependiente de IgE (crosslinked
IgE), el antigeno llega a los  mastocitos sensibilizados y ocasiona su
degranulacion, liberando diversas moléculas vasoactivas.

Los MC también pueden activarse en respuesta a la distencion
mecanica de los tejidos y asi liberar las moléculas contenidas en sus
granulos citoplasmaticos (15). Otras moléculas sintetizadas por los MC
son las proteasas, como la triptasa, que aumenta la permeabilidad
vascular y degrada las proteinas de la matriz extracelular; también
sintetizan citocinas que atraen linfocitos, neutroéfilos y eosinofilos. Asi
mismo, sintetizan la sustancia de reaccion lenta de la anafilaxia (SRL-
A), el factor quimiotactico para eosinofilos de la anafilaxia (FQE-A) y el

factor activador de las plaquetas (FAP) (6,14).

En un estudio reciente en humanos, se senala a la histamina
secretada por los MC como responsable de diversos padecimientos
clinicos, que en su mayoria son de curso cronico y afectan el
funcionamiento de la mucosa intestinal. Dentro de estas patologias se
mencionan el sindrome del intestino irritable, alergia a los alimentos,
algunos tipos de cancer y en la patogénesis de las hemorroides (16). En
un estudio se encontraron cambios en la densidad de MC en la mucosa
intestinal con el consecuente aumento en la concentracion de histamina
a nivel tisular (16,17). Actualmente es de interés médico el estudio de la
distribucion microanatomica de células con funcion inmunolégica

presentes en la mucosa intestinal, como son los MC.
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Los sacos anales de los perros frecuentemente cursan con
procesos inflamatorios cronicos (saculitis anal), e incluso existen
reportes de casos de adenocarcinoma de las glandulas apocrinas de los
sacos anales y carcinoma de células escamosas (9,10). En los casos de
saculitis anal, al hacer el examen microscépico de frotis de la secrecion
revela un numero importante de leucocitos polimorfonucleares y

abundantes bacterias (18).

Hasta el momento, no se ha estudiado la densidad en la poblacion

de MC de la mucosa de los sacos anales en perros de distintas edades.

15



Hipotesis

La poblacion de mastocitos presentes en los sacos anales de
perros adultos maduros, es mas numerosa que la existente en perros

adultos jovenes.

Objetivos

1. Efectuar el conteo de mastocitos en cortes histologicos de sacos
anales de perros adultos jovenes y adultos maduros, tenidos con

azul de Toluidina.

2. Analizar estadisticamente los resultados obtenidos, con el fin de
determinar si hay diferencia significativa entre los dos grupos

estudiados.

Material y Métodos

Para el presente estudio se utilizaron perros eutanasiados en el
Centro antirrabico y de Control Canino perteneciente a la Delegacion
politica de Tlahuac, Distrito Federal. Una vez muertos los perros se
examinaron los sacos anales y se seleccionaron aquellos que no
presentaban evidencia de reaccion inflamatoria, como la presencia de
algun tipo de exudado y/o aumento de tamano. Asimismo, se revisé que
no existieran en el ano de los perros huevos o larvas parasitarias. A
partir de los perros que reunieron estos requisitos se obtuvieron

muestras de tejido de sacos anales.
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De cada perro se obtuvo una muestra de tejido de 2 cm3
obteniendo un total de 24 muestras de sacos anales que se dividieron
en dos grupos de acuerdo a su edad estimada; grupo 1 (n=12) formado
por perros de uno a cinco anos de edad a los que se consider6 como
adultos jovenes; grupo 2 (n=12) formado por perros de mas de cinco
anos de edad, a los que se les consider6 como adultos maduros. La
estimacion de la edad de los perros se realiz6 con base en las
caracteristicas del desgaste de las piezas dentarias y aspectos como su
coloracion y presencia de sarro (19). Los fragmentos de tejido se fijaron
inmediatamente en solucion de formol al 10% amortiguado, durante 5
dias. El estudio histologico se llevo a cabo en el laboratorio de Biologia
Tisular de la Reproduccion “Rosa E. Lavielle” del Departamento de
Morfologia de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la
UNAM, el cual cuenta con el equipo necesario para el procesamiento

histologico.

Los tejidos fijados se procesaron mediante la técnica de inclusion
en parafina y posteriormente se realizaron cortes de 6 uym de espesor
con un microtomo. Los cortes se tineron con Azul de Toluidina (AT).
Para este fin los cortes de tejido se tinen con AT durante cinco minutos,
posteriormente se lavan en tampoéon acetato de sodio y acido acético. A
continuacion los cortes se trataron con molibdato de amonio al 4%
durante 10 minutos y se efectuaron tres lavados en agua destilada para

finalmente deshidratar, aclarar y cubrir la preparacion con resina. El

17



colorante azul de toluidina tine de azul los tejidos, excepto los que son
ricos en polianiones, como los granulos de los MC que se tinnen de color

rojo a purpura, reaccion quimica que se conoce como metacromasia.

El conteo de los MC se efectu6 con un ocular microscopico 10X
provisto de wuna reticula micromeétrica y el objetivo 40X de un
microscopio oOptico, con este fin se observaron 12 campos
microscopicos, tomados al azar, identificando a los MC localizados
alrededor de las glandulas apocrinas, en el tejido intersticial existente
entre ellas (16). Como ya se menciono, los MC se caracterizan por
presentar granulos metacromaticos en su citoplasma. Los resultados
obtenidos se analizaron mediante la prueba estadistica no parameétrica
de U Mann-Withney, para comparar los dos grupos estudiados (P<

0.0001).

Resultados

En el tejido conjuntivo de las paredes de los sacos anales se
observaron numerosas glandulas tubulares apocrinas. Los MC tenidos
con azul de Toluidina se localizaron principalmente alrededor de las
glandulas apodcrinas, en el tejido conjuntivo estromal existente entre

ellas (Figura 4 y 5).

Es de llamar la atencion que los MC presentaron diferencias en
su tamano y en su contenido de granulos, aun en un mismo campo

microscopico. De igual manera, el grado de reaccion metacromatica de

18



los MC al azul de Toluidina presento diferencias debido a que en

algunas células la reaccion fue débil y en otras fue intensa.

El promedio de MC encontrado en los 12 campos microscopicos
observados en los cortes histologicos del grupo de perros adultos
jovenes fue de 18.16 £ 7.58 y en el grupo de perros adultos maduros se
encontr6 un promedio de 73.75 = 16.29 células. Estos datos se
analizaron estadisticamente para comparar ambos grupos mediante la
prueba no paramétrica, de U Mann-Withney y se encontré que los

grupos son significativamente diferentes (P< 0.0001). (Figura 6)

Figura 4. Fotomicrografia de mastocitos (flechas) adyacentes a
glandulas tubulares apocrinas de sacos anales de perro adulto
maduro. Tinciéon de Azul de Toluidina, 400X.
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Figura 5. Fotomicrografia de mastocitos (flechas) en el tejido conjuntivo
estromal de sacos anales de perro adulto maduro. Tincion de Azul de
Toluidina, 400X.

A B

Adultos Jovenes Adultos Maduros
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Figura 6. Promedio de mastocitos (¥ EE) en sacos anales de perros
adultos jovenes (n=12) y adultos maduros (n=12), contados en 12
campos microscopicos con el objetivo 40X. (* P< 0.0001). (400X).

Discusion

Las diferencias de tipo morfologico e histoquimico observadas en
los MC son indicativas de que las células se encontraban en diferentes
estadios fisiologicos. En algunos casos estaban en “reposo”,
probablemente por falta de un estimulo suficiente que indujera su
degranulacion; en otros casos, al haber ocurrido ya la liberacion de sus
granulos, la cantidad existente de los mismos en su citoplasma fue

menor.

Existe evidencia clinica y experimental que indica que la edad es
un factor determinante en la susceptibilidad de los individuos a padecer
reacciones inflamatorias. En este sentido, se ha observado que en los
individuos de mayor edad aumenta la incidencia de cuadros clinicos

que cursan con inflamacion en distintos tejidos (20).

En la saculitis anal aguda la impactacion de los sacos predispone
a la oclusion parcial o total de los conductos de las glandulas anales. Se
ha observado a nivel clinico que en perros de talla pequena y obesos,
ésta alteracion va acompanada de disminucion del tono muscular del
ano, lo que ocasiona molestias al perro y en algunos casos pueden

infectarse los sacos anales resultando en la formacion de un absceso, lo
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que ocasiona que el contenido de los sacos se torne de un olor

sumamente desagradable (9).

En algunos casos los cuadros de diarrea cronica se asocian a la
impactacion de los sacos anales y generalmente van acompanados de
aumento de secrecion glandular de tipo viscosa, por lo que el tipo de
dieta que reciben los perros es un factor importante en la prevencion de

este trastorno (9).

La impactacion de los conductos de las glandulas anales se
previene con la propia dieta, la hidratacion y el ejercicio para mantener
la tonicidad del esfinter anal. Es recomendable que la dieta de los
perros tenga un aporte adecuado de fibra y de grasas no saturadas. La
fibra es esencial para el movimiento normal y la fermentacion del tracto

gastrointestinal bajo (9).

Por otra parte, se ha encontrado que existe una relacion funcional
entre los MC de la mucosa intestinal y las fibras aferentes vagales, por
lo que los MC también participan en el control fisiologico de la motilidad

intestinal (21).

Se ha informado que los estados de estrés, alteran el
funcionamiento de la mucosa intestinal a través de los nervios
colinérgicos y la induccion de la degranulacion de los MC, lo que

aumenta la permeabilidad de los capilares de la mucosa intestinal (22).
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En humanos, la histamina secretada por los MC es causa de
diversos padecimientos clinicos que afectan el funcionamiento del
intestino, dentro de estas patologias estan las hemorroides, el sindrome
del intestino irritable, alergia a los alimentos y el desarrollo de cancer

(16,17).

En la patogenia de las hemorroides, los granulos de los MC
liberan proteinas como la triptasa y la quimasa que participan en la
degradacion del tejido estromal; por otra parte, la heparina favorece la
formacion de nuevos vasos sanguineos. Asimismo, las citocinas
secretadas por los MC como el factor de necrosis tumoral alfa, el factor
de crecimiento fibroblastico y la interleucina 4 favorecen la proliferacion

de fibroblastos (16).

Los resultados obtenidos en el presente estudio sugieren que
conforme aumenta la edad de los individuos la poblacion de MC
también aumenta. Esto puede influir en que los perros de mayor edad,

tengan una mayor predisposicion a padecer cuadros de saculitis anal.
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Conclusiones

El presente estudio representa una evidencia histologica respecto
a la existencia de una poblacion mayor de MC en los sacos anales de
perros adultos maduros. Esta particularidad histolégica puede hacer
que el tejido de los sacos anales de perros de mayor edad sea mas
reactivo a una reaccion inflamatoria, inducida por factores etiologicos
de diversa naturaleza, como son las variaciones en el tipo de dieta,

obesidad y diarreas cronicas.
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