927'_

UNIVERSIDAD NACIONAL
AUTONOMA DE MEXICO

Facultad de Estudios Superiores Cuautitlén

NEUMONIA INTERSTICIAL AGUDA
EN BOVINOS (fog fever)

Estudio Recapitulativo

T E S ] S
QUE PARA OBTENER EL TITULO DE
MEDICA VETERINARIA ZOOTECNISTA

P R E S E N T A
SOFIA GABRIELA OCAMPO ALVAREZ

Director de Taesis:
MVZ. WILFRIDO VALLADARES PACHECO
Coasesor;: MVZ. VICTOR QUINTERO RAMIREZ

TESIS COX
FALLA DE ORIGEN {

Cuautitidn lzcalii, Edo. de México 1989




pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



INDICE

INTRODUCCION
ETIOLOGIA :uvvv.... :
EPIDENIOLOGIA

U PATOGENIA  +uveeniransivnisn
e 140

SIGNOS CLINICOS .........
HALLAZGOS A LA NECROPSIA ... 16 -
" PATOLOGIA CLINICA ....\.i.... 20
DIAGNOSTICO DIFERENCIA ...... I
PREVENCION ............ 24
TRATAMIENTO  \..evvrvannnnansh 27
ESQUENAS  +.vevsaerinsnsnsiiin 28
“ 30

REFERENCIAS ..... .



INTRODUCCION

En la actualidad existe poca duda de que las neumonias representan
una de las causas mAs importantes de pérdidas econémicas en las explota—
ciones bovinas (65); ya que es uno de los problemas mAs comunes en la ———
practica clinica y patolégica e influyen sobre los costos de produccidn —

en factores como: ° — mortalidad

retardo en el crecimiento

bajo indice de conversidén alimenticia

- envio de animales al rastro sin 1a edad y peso
adecuado

- baja produccidn en general

~ decomiso de canales b visceras en el rastro

aumento en los gastos de medicamentos y servicios
médicos (69).

Esto gse debe a que los pulmones estfin constantemente expuestos al
medic externo através del tracto respirarorio asi como otros agentes p}o—
venieﬁteé hel aparato digestivo, reproductor, etc., qué llegan por medio
del sistema circulatorio donde patégenos circulantes en sangre sé pueden
‘eétnblecer en los capilares alveolares ejerciendo su accidn lesiva en és—
te sitio (44). »

‘Muchos agentes etioldgicos o factores de asociacion pueden afectar
al sistema respiratorio bovino dado que tiene caracteristicas anatémicas
y fisiolégicas que lo predisponen a lesiones pulmonares como edema, enfi-
Sema, congestidn y neumonia (2,3,47,59). Dentro de los factdéres intrinse-

cos de tipo pulmonar se incluyen: una reducida capaciidad de intercambio



Vgaseoso.‘gran lobulillacidn anatdmica, bioactividad atipica de la lisozi-
ma y bajo nfinero de macr&fagos dentro del lumen alveolar en comparacidn -
con otros mamiferos (52). V

Los agentes patdgenos causales de neumonia son muy diversos e in——
cluyen: bacterias, virus, parasitos, hongos, micoplasmas, quimicos t&xi-
cos, liquidos y particulas inertes; cada una tiene diverspos mecanismos =-
pafa lesionar el tejido pulmonar y causar la enfermedad (19).

Existen diversas formas de clasificar a las neumonias como son:
a) por su grado en: leves, moderadas y severas.

b) por su duracidén en: hiperagudas, agudas, subagudas-y crénicas.

¢) por su distribucidn en: focales, multifocales, localmente extensivas
y difusas.
d) de acuerdo al agente etioldgico en: bacterianas, virsles, micoplas-

mAticas, micéticas, parasitarias, por quimicos téxicos, liquidos & -
fluidos y particulas inertes.
e) en base 8 su reaccién inicial en: exudativas y proliferativas.

f

~

de acuerdo a la via de entrada del agente etioldgico en: aerdgenas. y

hematbgenas.

g2) en base al sitioc y patrdn anatémico de lesidén en: bronconeumonia, ~—
neumonia lobular y neumonia intersticial (44).

Dentro de las causas de neumonia intersticial se pueden cbnside-
rar agentes infecciosos primarios, estados metabélicos, intoxicaciones
(quimicos inhalados y quimicos ingeridos) y, reacciones de hipersensi-
‘bilidad (6,7,13,62). Las de curso agudo son de origen_nutricional (into
xicaciones por quimicos ingeridos) 6 de tipo hipersensible (6,7,44).

Neumonia intersticial es un término colectico que deseribe un ==
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sindorme que puede ser causado por uno 6 varios factores (8B,9,44,49,62)

Sé han hecho varias descripciones entre si en ciertos aspectos aunque -~

en otros son totalmente diferentes; la gran variacidén de circunstancias

en las cuales ocurre y la ausencia de un criterio homogéneo para la -~—
clasificacién morfolaﬁica de las neumonias intersticiales, han creado -
gran confusién en cuanto a la nomenclatura y comprensidon de éste tipo
de padecimiento en los bovinos (49,60).

Con base a estos antecedentes se prodecid a realizar éste traba—
jo que tiene por objeto revisar y realzar los aspectos mis relevantes =
de la neumonia aguda de tipo nutricional producida por la intoxicacién
del L-triptofano con la finalidad de esclarecer las dudas que se tienen
acerca de la etiologfa y patogénia de éste padecimiento que afecta al -

‘ganado y causa cuantiosas pérdidas econdmicas.

La Neumonfia Intersticial Aguda (NIA) producida por L-triptofano
es una enfermedad de presentacién sibita, caracterizada clinicamente -—
por disnea, taquipnea, grufildo respiratorio, no presenta fiebre y tiene
resistencia al tratamiento. Patolégicamente su distribucidn en los pul-
ﬁones es dorsocaudal, presenta un cuadro de neumonia intersticial —
cnfac:erizudo por exudacién de proteinas, formacidn de membranas hiali-
nas y epitelizacidn de los alveolos afectados (2,7,44,62).

La enfermedad ha sido conocida degde hace muchos afios y con di-
ferentes nombres, los cuales se han aplicado en forma equivocada y han
creado confusion como son: Adenomatosis pulmonar, que es un términe —
apiicadu a una enfermedad viral en ovejas; Enfisema, que es una lesidn
secundaria en éste caso; Asma bovino, que tiene una presentacign rara-y

difiere marcadamente en éste problema y Neumoconiosis, que es caracte—



‘rizada por lesiones granulomatosas (2,8,9,14,21,49,60,62).

En 1la actualidad existe discrepancia en cuanto a la nomenclatura
de la enfermedad. En Estados Unidos de América se le conoce como Conges
tidén y Edema Pulmonar Agudo & Enfisema Pulmonar Agudo en bovinos y se —
presenta después de introducir al ganado hambriento de pasturas secas a
pasturas suculentas irrigadas 6 fertilizadas (13,59,60); y en Gran Bre-
tafla la enfermedad ha sido conocida como Fog Fever teniendo la palabra
FOGGAGE una connotacidn epidemioldgica refiriendose a pasturas "FOGY —
que son pastos de segundo corte & forrajes en crecimiento después de ——
una henificacién & corte para silo. No hay asociacidn con la niebla & -
smog atmosférico (7,13,60,62}).

En ésta revisidn, la Neumonis intersticial aguda & Fog fever se

refiere a una enfermedad asociada a pasturas suculentas,



5)

ETIOLOGTIA

Tuvieron que pasar muchos afios para esclarece el conocimiento —
sobre la etiologia de la NIA (45).

Debido a que el pulmdn es un &rgano de choque en el bavino (S5,-
66); anteriormente se le asociaba con otros padecimientos de tipo alér-—
gico © intoxicaciones las cuales son epidemioldgica y patolégicamente —
Vdiferen:es a la NIA (7,45) como son:

- La inhalacién de esporas de Micropolispora faeni;

= Dictyocaylus viviparus un parasito pulmonar en bovinos;

— Alérgis a la leche asociada con una hipersensibilidad de un —

componenete propio de la leche como cuasa principal;
— El consumo de camote enmohecido con el hongo Fusarium solani;
- La inhalacidon de didxido de nitrégeno (1,13,16,59,60).

La etiologia de la enfermedad se determind hasta el aiio de 1965
durante unos estudios experimentales sobre la activacion enzimdtica del
ﬁigado de bovinos en que se observé que después de la administracidn de
tfip:ofapo en donde uno de los animales desarrolld un cuadro respirato-
fio agudo. La similitud entre la enfermedad inducida por el triptofano
indujo a pruebas subsecuentes con las cuales se desarrolld le teoria -
acerca de.la etiologia de la NIA (12,13,18,19,54).

El isdémero active del triptofano es la forma "L", ya que la for-

~ma "D" es inerte (10,18,21,23,60,70).

El L-triptofano es un aminoicido presente en elevadas concentra-

’ciones en forrajes verdes suculentos 6 de rdpido crecimiento en un ran-—

’ﬂO de 0.2 a 0.4% de materia seca (15,35,39). Dentro de estos forrajes -

se encuentran: Brassica campertris, Brassica napus, Brassica oleracea,



Medicago sativa, Lolium italicum, Lolium perens, lLolium temultenum, -—

Echinochloa polvstacha, Trifolium pratense, Trifolium alexandrium (7,—

18,19,28,48).

Al ser ingerido, el L-triptofano es degradado en rumen a su prin
cipal metabolito, el 3 metil indol, el cual se absorve en duodeno y por
sistema porta llega a higado, y posteriormente a pulmén, donde éste se
metaboliza y causa el dafio (12,23,35,37,59,70).

Se ha observado que no es importante la edad y composicidp del -
forraje sino la capacida de la microflora ruminal para poder desdoblar
al L-triptofano a 3 metil indol (20,32,35,38,51,61).

Estudios in vitro han demostrado que el liquido ruminal es capaz
.de convertir el triptofanc a 3 metil indol en cerca de un 40%., La dosis
intravenosa de 0.2 a 0.3 g de 3 metil indol por kilo de peso, han sida
usadas para inducir el edema pulmonar agudo en la cabra (54). El ganado
bovino y la cabra reaccionan de manera semejante a dosis orales, intra
ruminales e intravenosas de 3 metil indol (10,12,21, 24,37,59), Una va-—
ca de 450 kilos de peso, consume 3.5% de su peso al dia de materia seca

conteniendo 0.03% de triptofanc, cc aproximad te 0.11 g de trip

tofano por kilo de peso al dia. Si el 40% del triptofano es convertido
a 3 metil indol y la mayoria del 3 metil indol es absorvido, la vaca —-
queda expuesta a una cantidad mayor de 0.03 g de 3 metil indel por kile
de_peso en menos de un dia, suficiente para causar la enfermedad. Ade-
mas, d¢osis menores a 0.11 g de triptofano y Q.02 a 0.03 g de 3 metil —
indol a nivel experimental, se han reportado como inductoras de edema y
.enfisema pulmonar en ganado y cabras (10,24.31,32;39‘59,68,70).

Por otra parte, a partir de estos estudios se ha incrementado el
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interés sobre el pulmén como Srganc metabdlica y Srganc blanco de acti-
vacidén metabolica, Que es el proceso por el cual compuestos inocuos, -~

son transformados in vitro, en compuestaos mutagénicos, carcinogdnicos &

derivados citotéxicos (12,13,14,54).



EPIDEMIOCLOGIA

Debido a la cantidad y variedad de circunstancias en las cuales
ocurre la NIA, es diffcil sugerir una causa de fondo ya que la varia—
cién de las mismas ocurre de un lugar a otro. Para hacerlo de una mane-
ra mas comprensible se describe la epidemiologia de acuerdo a factores

relacionados con el medio ambiente, con el hospedador y con el agente

‘causal de la enfermedad.

I.— TACTORES RELACIONADOS CON EL MEDIO AMBIENTE:

La enfermedad es generalmente estacional, se presenta en época -
de lluvias de julio a noviembre, pero también puede surgir durante todo
el afio, siempre y cuando se trate de praderas artificiales bien irriga-
das en donde el pasto es suculento y estd en crecimiento (16,18,35,51,-
59,61},

II.- FACTORES RELACIONADOS CON EL HOSPEDADOR:

La mayor frecuencia del padecimiento acurre en hatos en donde -——

los animales son desplazados de pasturas veraniegas hacia campos de —

heno ‘de’ segundo corte & pastizales irrigados 6 fertilizados (48).Muchos

de los pastos en donde la enfermedad ocurre han sido fertilizados —-

artificialmente, usando por lo regular estiércol 5 nitrdgeno. La fertci-~
lizacién de las praderas estd directamente relacionada con la produc—

cibn de los pastos suculentos y ademds para producir un pasto mAs rico

‘en proteinas, por lo tanto la enfermedad aparece mis rapido en anima—

les que consumen alimentos de estas praderas que en aquellas que consu-—
men de praderas no fertilizadas (9,60,61).

También influyen praéticas de manejo como son cambios repentinos




de la calidad del pasto, reacomodo abrupto del ganado con poco acceso -

de alimento a su llegada {35,61).

IT1I.- FACTORES RELACIONADOS CON EL AGENTE CAUSAL:

Afecta a animales de 2 afios de edad en
nalmente en‘aﬁojos‘y rara vez en becerros que
‘ré. Es menos comiin en ganado lechere, se cree
jo de su alimentacidn, ya que durante todo el

calidad uniferme. Parece ser mis frecuente en

adelante, ocurre ocasio-
pastan en la misma prade-
que esto se debe al mane-
afo se les da pasturas de

razas europeas comc Here

ford y sus cruzas que en razas cebuinas, aunque existen pocos datos -——

epidemioldgicos gue apoyen ésta observacidn (47,48,49),

La morbilidad tiene un rango de 40 a 60% de los animales en ries

go, pero es posible que {nicamente el 10% de estos quede seriamente en-

fermos 6 muera en 2 dias, creyendose que estos animales fueron dnicamen

te los afectados. No es raro observar una forma leve del padecimiento -

en una tercera parte de los adultos afectados

€9,70).



(10)

PATOGENTA

" Los animales consumen pastos suculentos que contienen L-triptofa
no, el cual es degradado por la flora ruminal mediante mecanismos de —
descarboxilacidn produciendo varios metabolitos como son: indol-piruva-—
to,: indol acetato (indol acido acético), indol y 5 hidroxitriptamina -
(serotonina). Solemente el género de Lactobacillus spp tiene la habili-
‘dad de de.scarhoxilar el indol Acido acético y producir 3 metil indol
siendo el principal metabolito neumotdxico (24,37,39,41,70) (Ver diagra
‘ma # I).

La méxima produccidn de 3 metil indol se da cuando el pH ruminal
se encuentra entre 6.9 a 7.3 y éste generalmente se encuentra en ganado
en pastorec (61,65).

In vitro, la degradacidn del triptofano estdi relacionada inversa
mente con la concentracién de la glucosa, cuando ésta decrece se produ-
ce un incremento en la conversidn del L-triptofano a 3 metil indol. En
los forrajes suculentos,, la concentracién de glucosa generalmente es -
baja {13,48,65).

A nivel experimental el 3 metil indol aparece alrededor de 3 ———
h.cvras después de 1a administracibn del triptofano a bovinos, su concen-
tracién mAxima se presenta entre 12 y 24 horas después de esta adminis—
tracidn (13,19,32,37). La absorcién del 3 metil indol es en duocdeno pa-
sando por sistema porta a sangre, teniendo una vida media de 0.3 a 0.4

. horas en torrente sangufneo (13,29),
No se conoce exactamente todos leos mecanismos de accién del 3 -

meril ‘indol a nivel pulmonar (&rganc blanco de &ste compuesto)}, Por -
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una parte, los componentes inddlicos estén envueltos en la patogénesis
del enfisema pulmonar por la habilidad que tiene para romper las membra
nas bioldgicas debido a sus propiedades lipofilicas, In vitro, el 3 me-—
til indol rompe las membranas de macrb6fagos alveolares, modificando 1la
tensidn superficial y disminuyendo el contenido de fosfolipides. E1 ——
efecrto lipofilico directo . del 3 metil indol sobre las membranas celula
lares no es sin embargo el principal mecanismo responsable de las lesig
nes de na NIA (18,21,33). Por otro lado, el 3 metil indol induce a la
proliierx.acit’m del reticulo endoplasmico liso en los neumocitos tipo I ¥
Células no ciliadas (Células Clara) del revestimiento bronquilar, sien-
do ‘'estos dos tipos de células las mis afectadas. El 3 metil indol es —-—
‘metabolizado por el sistema oxidasa de funciGn mixta, el cual se locali
2a en el reticulo endoplasmico liso y microsomas aislados (13,15,68).°

A nivel experimental el fenobarbital induce al sistema oxidasa —
de funcidén mixta a incrementar el metabolismo del 3 metil indel y aumen
ta la severidad del dafio pulmonar. El piperonil butdxido es un inhibi-
dor del sistema oxidasa de funcidn mixta, disminuyendo el metabolismo -
del 3 mei;:i-.l indol y las lesiones pulmonares. Esto indica que la toxici-
‘dad del metabolito resulta del metnbolismo de éste y la formacidn del -—
3 metil oxindol e indel 3 carbinol (12,68). El 3 metil oxindol pertene—
ce a la primer via larga y representa el 682 de los metabolitos elimina
dos por orina (12,59), y el acido indol 3 carboxilo pertenece a la se-—
gunda' via que es la via corta y representa el 13% de los metabolitos . —
_urinarios {13,35,59) (Ver diagrama # 2).

El 3 metil oxindel e indol 3 carbinol no producen dafio pulmonar

cuando se administran solos experimentalmente {5,31,35,59), por lo que
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se concluye que el efecto téxico de algunos hidrocarburos arométicos es
correlacionada con el grado de enlaces covalentes de reactivos interme-
diarios de unién a macromoléculas en las cé&lulas del Srgano blanco. Es—
ta correlacibn de reactives intermediarios estd relacionada con la for-
macidn por el sistema oxidasa de funcidn mixta y la inactivacibn por --
isomeriascidon de fenoles e hidrocarburos & por conjugacidén con adcidos -~
glutatidn, scidos glucordnicos y otros compuestos {(11,12,21).

Ademés, el 3 metil indol tieme efectos sobre la vasculatura pul~

‘monar (51), estdi asociada con un cambio drédstico de la presidén sangui~
nea, ya que produce una elevacidn repentina de lao presibn arterial y ve
" nosa (4,11) que puede ser la responsable del edema pulmonar, otra causa
. de este edema es 1la alteracidn de la integridad de la pared alveolar -
debido @ la destruccidn de los neumocitos tipo T (12,33}, A nivel expe-
rimental, 12 horas después de la administracidn del 3 metil indol se —
observa un efecto vasomotor directo, ya que se presenta una respuesta —
inhibitoria a 1la estimulacidn per epinefrina sobre los receptores alfa
adrenérgices (16,39,51)

Otro de los metabolitos del criptofane es el indol, aunque el 3
metil indol y el indol tienen propiedades fisicas y quimicas similares,
el indol no produce dafio pulmonar (21,35,39), La conversidn del L-trip~
rofanc 4 3 metil indol es relativamente baja (33,39). El indol produce

‘hemoglobinurin‘ diarrea, volemia celular baja y fibrosis intersticial -
renal (21,33,41).

. La serotonina { 5 hidroxitriptamina ), es orro metabolito del -~

L-triptofano que se produce por hidroxilacidn de niicieos del indol como

primer paso y descarbexilacidn como segundo. lLas enzimas capéces de ca-
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talizar &sta reaccidn se encuentran en abomaso, mucosa intestinal y
otros organos (58). Se observd que los niveles de serotonina en el plas
ma estaban arriba de lo normal, en 6 de 10 becerros con L—triptofano vy
&ste nivel sobre pasa los niveles normales del plasma hasta en un 100%.
Un exceso de serotonina produce un incremento en la permeabilidad vascu
lar en el pulmdén (69). In vitro, la serotonina produce un vencespasmo —
pulmonar mayor que el del 3 metil indel en bovinos, por lo anterior, la
serotonina puede tener in vitro una mayor capacidad que la del 3 metil
indol (10,27,41,69).

De lo anterior se puede considerar que todos estos mecanismos de

accién deben interactuar para dar el cuadro de NIA.



(1)

SIGNOS CLINICOS

De 12 a 14 dias después de que el ganado adulto ha sido llevado

a una nueva pastura, puede ser que se encuentre algin animal muerto sin

) que hay habido algn signo premonitorio (8,14,48,,61,65). La presencia
de los signos clinicos es un hato es sibita y de curos corto (2,8,61, -
65).

El comportamiento de todo el hato cambia, aln los animales que -
no estin afectados de manera obvia asumen una actitud letdrgica, pere—
zosa y tranquila, ya no reaccionan de manera inquisiriva 6 sospechosa
con la presencia de extrafios (2,9,32,49). El ganado deja de comer antes
de que desarrolle signos respiratorios (8,27,65). Los signos de ia -
afeccidn respiratorio son variados y van desde una ligera disnea has-
ta taquipnea & hiperpnea (3,11,18,31,36). La disnea generalmente se ~—-
acompafia de dilatacidn de los ollares, respiracién por la boca y salida
de espuma por ésta (7,8,48,49), Los animales afectados severamente per—
manecen con la cabeza agachads y lengua y cuello extendidos (48,40),

La frecuencia respiratoria va de 35 a 75 respiraciones por minu-
to. El pulso aumenta. Algunas veces se presenta timpanismo ruminal, hay
constipacién & diarrea (9,49), Se puede observar enfisema subcut@neo en

" el Ares cervical, dorsal al térax y &rea sublumbar (2,9,13,19,21,49),

A la auscultacidn s3lo se escuchan los sonidos anormales muy --
suaves eh las primeras etapas de la enfermedad. Los crujidos y sibidos
indican enfisema y neumonia intersticial y estos se iran haciendo mas
evidentes con el tiempo (7.8,11,48). 7

La movilizacién forzada de los animales puede conducir a un co—
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lapso respiratorio y a la muerte (3,9). La muerte de los animales seve-—
ramente afectados ocurre en las primeras horas 6 en pocos dias después
de la manifestacifn de los signos clinicos (16,53).

Algunos casos tienen camplicacidn con neumonia bacteriana siendo

los principales agentes Pasteurella multocida, Pasteurella hemolvtica,

Streptocaccus spp y Corinebacterium pvc (9,44),

Los bovinos que sufren episodios repetidos de &sta enfermedad ——
pueden desarrollar una condicidén respiratoria c¢ronica caracterizada por

una alveolitis fibrosante difusa (45).
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HALLAZ2GOS A LA NECROPSTIA

: Las lesiones varian segiin la presentacidn de la enfermedad:
I.— EN CASOS AGUDOS FATALES
Macroscdspicamente se observa una severa con-—
gestidn segmental y global en laringe, trdquea y bronquios, asi como pe
teguias y equimosis, Los 1dbulos pulmonares tienen consistencia elésti-
ca, no Se colapsan y presentan una coloracién rejo oscuro a morado. ~-—
Existe presencia de enfisema entre los l&ébulos y lobulilleos y debajo de
la pleura en forma de burbujas de hasta 15 cm de di&metro debido a la —
ruptura alveolar, generalmente, estas burbujas se acompafian de liquido
amarillo gelatinoso. Se puede encontrar gas en el mediastino y a la en~
trada del torax, que después se difurde hacia el tejide subcutdneo dei
hombro y la espalda. Al corte del parénquima pulmonar, la superficie —
presenta un aspecto suave de apariencia homogénea, de color rojo bri-
Ilante en donde fluye lfquido de origen edematoso al cual es el resulta
do de la c?ngescién y edema. La regi6én dorso caudal tiende a ser la mas
afectada observandose enfisema intersticial mas scvero en los 1ldbulos -
caudales (2,9,12,13,49,52).

En el epicnfdio y endocardio se observan hemorragias francas en
forma de petequias y equimosis y, ocacionalmente en la adventicia de -
los grandes vasos sanguineos (2,9,24,52,58,70).

Micros é‘é picamente el lumen estd repleto de 1i-
quido edematoso, la pared alveolar presenta membranas hialinas eosinofi

' licas, hay alteracidn ﬁe la integridad de la pared alveolar debiﬁo a la

destruccién de los neumocitos tipo I. (16,32,59). Las membranas hialinas
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" presentanproteinas plasmiticas condensadas, deshechos nucleares e infil
trados de macrbfagos alveolares (9). Los septos alveolares se encuen-
tran edematosos, engrosados con infiltrados. de eosindfilos, neutrdfi-
los, células gigantes y macr&fagos alveolares. Hay dafio principalmente
en los capilares alveolares que estdn congestionados y, en los neumoci-
tos tipo I. La destruccién de los neumocitos tipo I es rapidamente se-
guida de proliferacién de neumocitos tipe II, hasta que se comtpleta una
linea de células cuboidales que recubren la pared alveolar a lo cual se
le llama ;’epitelizacién" (44), Durante la fase proliferativa de neumoci
tos tipo I es frecuentemente ver sincitios y células atipicas individua
‘les que tienen un incremento de volumen nuclear y citoplasma en forma -
anormal y basofilia aumentada.Usualmente el proceso es acompahado por —
células mononucleares. Hay acumulacidén de glucdgeno en células alveola
res tipo II. El glucSgeno se presenta en forma de rosetas 6 particulas
alfa, las cuales cubren una porcidn de citoplasma celular., Los cuerpos
laminares presentan gotitas de lIpidos ( triglicéridos) (3,5,15).

Los vasos venosos muestran signos de inflamacién caracterizada —
por vascuii.tis proliferativa (3,11), hay acumulacidén de particulas de -
glucégeno en el mitscule liso de la media de las arterias pulmonares. Mu
chas células del miisculo liso en la media tienen apariencia inmadura. _
Los organelos celulares incluyen reticulo endoplasmico rugoso, complejo
de Golgi, centridlos dobles, micvrotﬁbulns y mitocondrias que ocupan la
-zhon.u céntrnl del sarcoplasma. los miofilamentos y cuerpds densos son -
r'ésytringidos a la periferia del sarcoplasm. El nficleo es regular de —
vform y contien heterocromatina uniforme (2.'10,'5.9.11,15.32).

En lasycélulas endoteliales se ven cambios en el reticulu endo~
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plésmico rugoso, el cual muestra la cisterna dilatada especialmente en
el margen luminal. El contorno vesicular del reticulo endoplasmico ruge
so el cual muestra la cisterna dilatada especialmente en el margen lumi

nal (4,15,32).
En la l5mina propia del &rbol traqueobronquial se observa edema
y estd congestionado (2,14).
II.- EN CASOS NO FATALES

El edema pulmonar y el enfisema son minimos: el enfisema inter—

ticial se localiza principalmente en los 16bulos diafragmiticos, en 1la
subpleura,espacio peribronquial y perivascular (45). En la mayoria de -
los animales, los 1l&bulos pulmonares se encuentran de color rosado & —-
pardo y con consistencia de caucho, debidoa la hiperplasia del epitelio

alveolar y fibrosis extensa (32).

Como secuela de la forma aguda, las diferentes evidencias en 1la

.edad de las lesiones, permite que se suponga que la enfermedad progresa

en etapas, con participacidn peri&dica de zonas de tejido. Hay exudado
de aspecto esponjoso que a veces contiene copos de pus en bronquios y -

tréquea. con hiperemia de la mucosa de estos Srganos (9,44).

Microscdépicamente los infiltrados de células -

inflamatorias son mucho mis aparentes en los septos alveolares y lumen
de las vias aéreas. Hay leucccitos entre y debajo de las c&lulas epite-

liales de la traquea, bronquios y mucosa de las glindulas. Se abservan
pocos macréfagos y eosin6filos en el lumen de los bronquios (15,44). —
Las membranas hialinas presentan proteinas plasmiticas condensadas, des

hechas nucleares e infiltrado de macrbfagos alveolares (9). Hay fibrc~
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sis en las parcdes alveolares con infiltracion celular. La lesidn mas
caracteristica es la hiperplasia epitelial de neumocitos tipo Ii en gra
do extremo, Los alveoles se encuentran delineados por cé&lulas cuboida-
les en las que se observan fases mitoticas (14). El edema es minimo en

el tejido conectivo peribronquial (13).
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PATOLOGIA CLINICA

No existe en ésta enfermedad hallazgos patolégicos de valos diag
néstico, aunque el examen bacterioldgico de muestras nasales puede indi
car la causa de neumonia secundaria (8,9).

En quimica sanguinea, no hay datos importantes seclo que la pre—-—
-sencia de niveles normales de globulinas sugieren la ausencia de algiin

proceso infeccioso, La elevaciGn de la actividad de SGO-T de 64.0 *

10.0 que ' es 1o normal a2 95.0 + 23.0 lo alterado, podria ser el resulta
do de un incremento en la permeabilidad 6 destruccién de c&lulas dentro
de los pulmones (48).

Se estda utilizando cromatografia de gases parp determinar los ——

niveles de 3 metil indol en el plasma de los animales afectados (9,50).
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DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La epidemiologia, signos clinicos y lesiones son caracteristi-——
cas de la NIA, pero las lesiones no son patognomonicas por lo que se de
be realizar un diagnbstico diferencial con otras enfermedades respirato
rias en las que se presenta edema pulmonar, membranas hialinas, enfise-
ma intersticial e hiperplasia epitelial alveolar, como son:

— Alergia a la leche que se presenta en vacas durante el peridde
de retenéidén de leche, se observan a menudo signos de de alergia princi
palmente urticaria. La mayor parte de estos casos ocurre cuando se ini-
cia el periddo seco en el animal (16).

- éronquitis y neumonia parasitaria causada por Dictyocaulus vi-
vigarus se cree que la infestacion masiva por éste parasito pulmenar en
un animol sensible, puede causar una reaccién alérgica que provoca neu-
monia intersticial. En la mayor .parte de los casos en donde ccurre en -
forma natural la neumonia intersticial aguda, no se han encontrado prue
bas de laboratorio que pongan de manifiesto que hay pardsitos en los —-
pulmones-6'en las heces de los animales enfermos (16,47,61).

) - Intoxicacidn con camote dulce enmohecido con el moho Fusarium
solani se a considerado causa de una neumonia parecida a la NIA. El cre
cimiento del moho en el camote produce toxinas y un factor de edema pul
monar causante del dz.n'm (7.66).

= El1 consume de una cizafia § maleza del tipo de Perilla fruten--
cens concién una toxinu que produce una enfermedad similar a la NIA (7,
16,60).

- Pasterelosis neumdnica por lo general hay fiebre, toxemia, se-



creciones mucopurulentas nasales, disnea vy los mas afectados son los —
animales jovenes (2).

« Neumonia intersticial viral producida por Adenovirus, hay ini-
cio siibito de neumonia aguda , disnea moderada y toxemia, tonos brongui
ales altos y estertores secos por bronquitis (3,9).

~ La inhalacidn 6 ingestidn de esporas de Micropolyspora faeni —
produce una alveolitis extrinseca llamada "Pulmén de granjero', se ca-
racteriza por tos crdnica, pérdida de peso y bajo rendimiento de leche
(69).

~ La inhalacidn de didxido de nitrdgeno puede producir neumonia
intersticial, pero no es posible que los animales sec vean expuestos a —
una concentracidn importante de gas durante tiempo suficiente para pro-
ducir tales lesiones (3,9,60).

Otras enfermedades con presentacidn sibita deben ser diferencia-
das de la NIA, como son:

- El envenenamiento con insecticidas organofosforados pueden te-
ner semejanza con el padecimiento provocado cen pasturas suculentas -~
complicado con enfisema pulmonar a causa de la disnea, pero también se
observa contrecion deklus pupilas, diarrea mucoide, temblor muscular y
rigidez de los miembros (2,9,42).

— Intoxicacidn con Nitratos en bovinos que han sido desplazados
a sitios de pastoreo con altas concentraciones de nitratos. El ganado -
se encuentra débil como tambaleante con degluciones rapidus, caen y mue
ren rdpidamente. Hay coloracién café de las membranas mucosas (9,42).

- Intoxicacidn con cianurc hay anoxia cerebral, con temblor mus—

cular convulciones y disnea. Es siempre sobreaguda y enferman unos 10 a



(23)

15 minutos después de ingerir el téxice (2,9).
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PREVENCION

-'La prevencidn de la NIA se puede hacer mediante medidas de mane—
Jo & tratamiento médico profilactico.

MEDIDAS DE MANEJO:

- introducir especies menos suceptibles como equings, ganado bo~
vino afiojo para que consuman el pasto y al llegar el ganado adulto el ~

forraje ses menos abundante.

-~ procurar mover al ganado a praderas nuevas antes que el forra
je sea muy suculento,
~ suministrar paja & concentrado para reducir la ingestidn de —-

" forraje suculento & bien limitar el pastoreo mediante corrales durante

el periéde de adaptacidn.

— la alimentacidn ordinaria de pasto seco cada mafiana 3 a 7 dias
.am:es de rotar al ganado adulto al pasto verde,

- evitar la introduccién de ganado muy hambriento a pastos sucu—
lentos (5,23,38,65).
- TRATAMIENTO MEDICO PROFILACTICO:

Una propuesta para prevenir la NIA ho sido determinar un cambio
de' la fermentacidn rumipal por el cual se inhiba la formacidn del 3 me~
£il indol. Prevics investigaciores han demostrado el potencial de los -

. antibi.ﬁiicos ficido carboxilo poliéteres (ion6foras) para inhibir el 3 ~ 7
) metil indol en su produccidn y reducir la incidencia de la NIA. Estos ~
antibidticos son producides poer Sr;regtcmices especificos. En la actualji

-lidad dos ionéforos se han usado en bovinos: la monrensina y el lasaloci

4a (15,17,35,38,50,55).
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El modo bdsico de accidén de los ionbforos es modificar el movi-
miento de idénes a través de membranas bioldgicas. Por lo tanto, los ——-
iondfors afectan a las bacterias en dos formas principales: 1) un efec—
to bactericida inmediato sobre los organismos Gram (+) y 2) un cambio -
en la poblacién microbiana ruminal hacia organismos Gram (-) principal-
mente. Todos los cambios en el metabolismo ruminal se explican por es—
tos mecanismos de accidén resultando a la vez algunos cambios importan—-—
tes que influyen en el comportamiento del animal, siendo los més impor-
rtantes: ' .

- desviar la fermentacidn hacia la produccidén de dcido propidni-
co a costa de acético & butirico con la consiguiente mejorin en el apor
te de glucosa para el animal.

- evitar la desaminacidn de proteinas.

- inhibir la formacidn de metano y con ello el despercio energé-
tico consiguiente y el peligro de timpanismo.

- diminuir la digestidn de proteina preformada en el rumen para
su mejor aprovechamiento intestinal (3,17,63).

La éiimentacién diaria cen un suplemento concentrado rico en ener
gia v proteina conteniendo 200 mg de monensina por animal es un método
especifico para reducir la formacidn del 3 meril indol (32,38).

Se ha demostrado que la monensina dada a dosis de 200 mg por ca—
beza por dia reduce la produccién de 3 metil indol adminiscrandola al -
ganade iniciando un dia antes del cambio de pasturas y 7 dias después -
de que se ha expuesto al ganado a pasturas suculentas & dado una dosis
de L-triptofanc. La madxima inhibicién del 3 metil indol ocurre &4 dias —

después de dar la dosis de monensina (20,32,38),
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El lasalocida en dosis de 200 mg por dia iniciando un dia antes
y finalizando 6 dias después de la exposicidn dan proteceidn contra la
NIA (35,39,50). Por btro lado, la inhibicidn del 3 metil indol aparente
mente tiende a desviarse a la producci6n de indol, al incrementar la do
sis de lasalocida (29).

Se ha intentado inhibir 1‘a produccidn de 3 metil indol alterando
la fermentacidén ruminal mediante antibidticos y reduciendo su prodﬁuci—
6én in vitro como son: polimixina B, tetraciclinus, kanamicina, penlclili
na G y neomicina, tenlendo resultados favorahles en la fas: experimen-—
tal, aunque no pueden ser utilizadas debido a varias dosis requeridas -
(18,38), usindose generalmente como tratamiento a neumonias producidas
junto con la NIA (9).

El hidrato cloral es un potente inhibidor de la formacién de 3 —
metil indol (35,60); pero también reduce la formacidn ruminal de metano
(68).

Un traramiento con piperonil butéxido previene la induccidén de 3
metil indol y la presentacidn de la NIA en rumiantes. Inhibe los enla-—
ces covalentes en metabolitos del 3 metil indol con microsomas pulmona-
res en caprinos (13,38).

El glutatidén y la cisteina disminuyen los enlaces covalentes de
metabolitos de 3 metil indel en bovinos y caprinos, en los microsomas —

pulmonares (68).
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TRATAMIENTO

Al.igual que en humanog, éste tipo de neumonias es muy dificil -
de tratar. Hasta el momentc no existe un tratamiento médico que logre —
alterar cl curso de la NIA. Por eso, lo mds recomendable es emplear ——-
practicas de maneje para prevenirlas tomando en cuenta que la mas mini-
ma exitacidén & ejercicio de los animales afectados puede desencadenar —
un colapso vy la muerte por falta de oxigeno, se recomienda que si no -
pueden ser retirados de la pradera realizando un minimo ejercicio, es -
preferible dejarlos en ella y restringirles el consumo de alimento me—
diante corrales improvisados. En casos severos, es prefe}ible mandar al
animal al rastro (65).

El valor de una terapia es cuestionable ya que los animales mo—
dérudamente & levemente afectados, se recuperan expontineamente en un —
periddo de 10 dias sin tratamiento farmacoldgico (6,9).

Algunas drogas como corticoesteroides, atropina, antihistamini--—
cos, dietilcarbamizina, epinefrina y diuréticos se cree que pueden ser
de' ayuda e; el tratamiento de ese padecimiento por su capecidad para re
ducir la congestidén bronguial mejoran la eficiencia respiratoria en las
dosis terapéuticas correspondientes (6,18).

También sc recomienda la aplicacidén de antibidticos para inhibir

la microflora ruminal y combatir las neumonias de tipo secundario (9,-

35,38, 50).
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T R I P T O F A N O

EN PASTURAS

|
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Diagrma # ‘1. Metabolismo del L-triptofanc en el rumen.
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3 M E T I 1. I N D o 1.
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Diagrama # 2. Metabolismo del 3 metil indol.
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