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I - I KfROOUCCI ON 

La cunicult.ura es una act.lvldad que ha lc.f:l"ado gran 

desarrollo en los paises europeos, mient.ras que en México 

se Inicia corno act.lvidad de import.ancia. 

En paises como Francia, Espa!'ía, It.alia y Suiza, la carne 

de conejo ocupa un lugar lmport.ant.e en la allment.aci6n del 

hombre, lndependient.ement.e de la ut.llizaci6n de su piel y el 

pelo como mat.erias primas. El consumo anual per cá.pit.a de 

cal'ne de conejo en Francia el': de 6.1 Kf;., en Espa!'ía 1.8 Kg., 

It.alla y Sui?.a 1.2 Kf;., Est.ados Unidos 0.9 Kg, Oran Bret,al'ía 

O.i Kg., mlent.l'as que en Mé>dco es apenas de 0.06 Kg
98

. 

F.n México, donde Ja aliment.aci6n es un lact.or cad;o vez más 

lmport.ant.e 

cunicultura 

debido 

t.iene 

al 

un 

increment.o de 

buen porvenir; 

la poblaci6n, la 

además ofrece 

perspectivas como Cuent.e de trabajo y nuevos Ingresos al 

campesino ya que es una especie de fácil eoxplot.aci6n a muy 

bajo costo !IB. 

La cunicult.ura es una ganaderia eminentemente artesanal, 

encont.rándose dispersa en peque!'ías: explot.aciones con espacios 

reducidos, manejo sencillo y aliment.aci6n con esquilmos 

agrf colas y poco concent.rado, cuando se le compara con ot.ras: 



especlP.s p:roductivas~8 . 

Durante la década de los setentas con el programa de 

f'omento a la cunicultura, se observó un crecinúento 

subRtancial tanto en el número de artlmales pal'a pie de Cl'ia, 

como en la producción de carne. En 1972 e>Cist.1 an en el pa.1 s 

113.452 conejos y se produjel'on 353.658 Ton. de carne; pal'a 

1983 el númel'o de conejos ascendió a 1'158.625 y la 

pl'oducctón de carne fué de 3'221.000 Tons45
. 

La cunicultura ha afrontado muchos problemas, como Jo son 

un pobl'e mejol'amiento genético, bajo nivel nut.rictonal o 

pl'oblemas en la comercialización, est.e últ.tmo en par-t.e 

resultantes de la falt.a de asociaciones de cunicultores. La 

int.l'oducctón en 1988 de la "Enf'ermedad Hemorrácica Viral de 

los Conejos <EHVC)", enfermedad exótica que ocasiona Cl:'andes 

pérdidas económicas poi' el alto indice de morbilidad y 

mo:rt.alidad puso en peligl'o la endeble infraest.ructu:ra de la 

ganadel'i a cuni cula del pal s. 

Por la t.J'ascendencla de est.a enf'el'medad, s:e decidió 

:repl'oducirla 

fllt.rado de 

surgido en 

experiment.alment.e inoculando poi' vía ael'ógena 

ól't;anos de conejos mueJ't.os: dut>ante el b:rote 

MéJdco y descl'ibll' la pat.Of;enia del si ndJ'ome. Se 

espel'a que los l'esultados obtenidos pe:rmit.il'án entender mejor

el comport.amlent.o de la enfer-medad, para apoyal' Ja 

s:ubsecuent.e t..oma de decisiones a nivel nacional. 



II- RF.:VISJON RJllLIOGRAFJCA 

1 - DESCR:J PCJ ON 

La F.nf"ermedad Hemorrá~ica Vil'al de los: Conejos <EH~),' elil 

de orit;en vira!22 ' 72
, ae;uda, 

infecciosa y cont.a~ios:a de pel'iodo de incubación coJ'to y de 

l'áptd& t.rans:mis:ión, caract.erizada por su alta morbilidad · y 

mort.aUdad. 

Af"Pcta a los: conejos domésticos: y en alr;unos paises a 

los sllvest.res, mayores: de dos: meses , cal'act.ertzándos:e en la 

mayol"í a de Jos casos pol' muert.e súbit.a y cuando ~e obsel"van 

s:lc:;nos est.os son: f"leb1"e, 

.::Milldos, 

!J,,6', 7?.,88 

2.- HISfORT A 

oplst.6tonos 

secreción nasal s:anguinolent.a, 

y disnea •.s!J,sd,t?,to,20,21,H,2•, 

l.a enf"eJ'medad f'ue des:cl'it.a por pr-ime1'a ve2: en China por-

l.uj y col., como un proceso at;udo. Se present,6 dul'ante la 

pl"tmavera y verano de 1984
1

" • 
20

, e" las pl"ovtncias chinas de 

Jlanr;suu,?2 ' ªº y Beljintt', de curso at;udo y febril, con 

ait.a rnol'bilidad y mol't.alldad. Se ext.endió a ot.l'as: J'et;iones 

del mismo pal s , pr-ovocando la muel'te de 470000 conejos52
• Se 

des:cl"lbló con varios nombl'es : La Plat;a del Conejo (Cheng y 

?eng 1996), Septicemia Vil'al del Conejo <Sheng y col. 1985), 

Neumoni a HemoJ'rác:;ica de los Conejos <RNHO) <Li u y col. 1984, 

Xu F. N. y col. 1995, Xu, z. J. y Chen 199& 
88 El bl'ot.e se 

3 



4 

ASoclo a Ja lmpol't.actón de un g1'upo de conejos: de Angora, 

J'l'<)cedent.P.s de Alemania F'eder-al<S,Zt' <SS ' 9 7 

Se¡o;uido s:e exf.endló a Cor-ea pal" la impol't.aci6n de pelo de 

conejo y sP. le cienominó: "MueJ't,e Virica Súbita del Conejo", 

poi' Jc:,s invest.lgador•e>:: de la Univex•sidad de Kiung-Pook3
'
4 

Dul'ant.e el JV Congreso Mundial de Ciencias: Cunf colas: en 

Rudapest. (198S)H>. zo, se infof'm6 infcialment.e de la apa:r>ici6n 

de la enfer-medad en los paises del Est.e de Eu:ropa <Rusia, 

11her.oslovaqula, Rumania, Polonia, Hungria y Alemania 

01'i f'nt.aD, post.eriorment.~ en ot.ros paises como F'l"ancia, 

Jt.;i.Jia, Pol't.ugal, Es:paf'ía, Suiza, Aust.:ria y Alemania 

Ocd dent.al • "' 
5 7 

' 
5 9 

' 
64

, y P.n la 1'e1.1ni6n del O{ fice 

Jnt .. el"nat.ional des Epizoot.ies (0.I.E.), r-ealizado en Paris en 

noviembl"e dP 1980, se .le denominó "Enfel'medad Hemorrát;ica 

Vir-al de los l..agomol't'os"6
'\ debido a la semejanza ent.l'e la 

F.!HVC y el $1 ncil"omP. de Ja LiP.bre Parda <SLP). 

P.n F'randa se. obs:el'varon los primeros: focos en la part.e 

P,s:t.e del paf s desde julio y a€ost.o de 1988; después de 

e"Amenes en Ja Es:t.ación Experiment,al de Plufl"ai;en, s:e eliminó 

h.I p6t.es1s de un t,6>Cico por-

JIAmAndos:ele "Sept.icemia RemOJ>l"A€ica de los Conejos"
21

'"'
2 

•<SS 

A principios de 1988 s:e informó del pader.lmiento en Jt.alta 

encont.rándose alta mol't.alidad en conejos de explot.aciones 

l'Urales en las provincias de Lombardie, Piemont., Li,urta, 



5 

F:mllla, Rongne, Abruzzi, Mollse, Basillent. y Sicillai?, y Jos 

invest.ir;adot-es del Inst.it.ut.o Zooprofiláct.ico de Lombardia, 

t.rabajaron en la causa del mal, pensando iniclalment.e en 

int.o>dcación 

enfermedad 

aliment.icia, 

viral la cual 

3,,,15,2 1, 2?, 48, dB 
Algunos 

hablándose después de unA 

se denominó: ''Enfermedad X" 

aut.ores
13 

l'ef'ieren que la 

ent'el"medad en Jt.alia se present.6 desde 1986 como un problema 

de aJt.a mort.alidad en especies silvest.res, que coincidí a con 

ot.l"os bl"ot.es en Eul"opa Cent.l"al afect.ando liebres (Síndrome de 

Ja J.tebl"e Parda), de donde se Cl'ee se t.:ransmit.16 al conejo, y 

se pensó en la posibilidad de un vect.or act.ivo o pasivo ent.re 

Jos lep6rtdos s,qlvajes y los l'Urales52
' 
53 Est.a enfer-medad ha 

or.asionRdo la mue:r>t.e de ~i2 1000.000 de animales en It.aliac:S. 

Lo151 invel!l:t.i~ado!"es Pages y col. de, indican que Ja 

enf"ermedad ent.l'ó a la Peni nsuJa Ibé:r>ica a principios de 1988; 

la ent'el"medad ent.r6 a Espaf'ía proveniente de canales 

lmpol't.adaR de Alemania Fede:ral4
, denominándose ''Enfermedad 

V1 l'iCSt Hemor:r>ágica del Conejo"9
'
6

, afect.ando pequei"ías 

P.>cplot.Aclones: en las provincias de León, Asturias, Lé:rida, 

V.Rlencia y Murcia. L.R prens:oi catalogó est.os brot.es a pesar de 

~e:r> pequerios como catástrofe nAcional, además de sef'íalar ,que 

J;, PnfermedAd e:r>a t.ransmisible al hombre lo que provoc6 Ja 

r.aidfl de Ja demandst de carined,9Z,9-' Las explot.aciones 

minit'undtst,as t'uel"on las más afectadas sobre todo en Ja zona 

o:r>ient.al de Asturias, luer;o se ext.endi6 a 14 provincias má.s:, 

J!;fn at'ect.a:rse los t;randes cent.ros de p1"od11cción 4, t.ambiil-n se 
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lnfn1"m6 de lnfPcclón en conejos º"' mont.e. 

19AA, lnfo:rmó del h:rot.e denominAndosAle 

"HPpat.lt,iFO NP.c:rót.lca de los Conejos" y SA asoció a la 

fmport.Aclón conejos de Chlna
1

". Simult.án.-ament.e en 

ChP.coslnvaquia se informó de un hrot.e de Ja Pest.e de los 

flone joE<: 
1 

"'. 

Ourant.e los meses de diciembre de 1988 y enel'o de 1989 se 

prAE<ent.6 una ent'ermedad similar en diferent.es est.ados de la 

Rept'lhUcR Mexicana, caract.el'izándose poi' alt.a mol'billdad y 

mort.alidad. Inictalment.e se inf"orm6 de la mueJ't.e de 2.600 

c:onejos en F.cat.epec:, Est.ado de México n•. En f'ebJ'el'o de 1989 

E;e hab1 an det.ect.ado focos en los est.ados de Mé>dco, Mal'elos, 

Hid1dgo, 

Jalisco, 

MlchaacAn, 

GuAnajuAt.o 

Puebla, 

y el 

San Luis Pot.osi, Tlaxcala, 

Di st.rt t.o Fedel:'al17 
• i!:I Su 

lnt.J'oducc:l6ri se debió a la impol't.ación de canaleR de conejo 

pl'ovenient.es de ChinaH•. Los nombr-es que lnicialment.e :recibió 

:t'ué: "Slndrome Neumo-hepát.ico de los Conejos", "Enfermedad X" 

6 "Hepat.lt.ls Necr-6t.ica de los Conejos"24
, post.el'ior-ment.e se 

encont.r6 que coincldia con los slt;nos descl'it.os por- los 

invest.it;adol:'es Chlnos8 7 
'

8 8 
,. por- lo que se decidió llatnal"la 

"Enfel'medad Hemorl'át;ica Vir-al de los Conejos"<EHV0)' 6 Hast.a 

el mes de mayo de 1990 habían muel't.o 651420 conejos y 111,728 

habian sido sacr>ificados!!l0
. Hast.a el moment.a nlnt;ún ot.1>0 pais 

americano ha infol'mado de ei;;t.a enfel'medad2ª 
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~- F.TTOl.OGIA 

Jruclalmente en México, Ja enfermedad se asoció a una 

infección causada pol' Paste'Urel la rn1..11 toc(da t.ipo A y 

Pasteurei la haemo1yt ica de alt.a pat.ot:enlcidad aisladas de 

pulmón e hit;ado. Sin embal'g-o al vacuna!" cont.ra Pasteurel la 

mul toc. ida, los animalE!s continuaban muriendo aún cuando las 

lesiones pulmonar-ef< no se pI'esentaron, lo que indicaba que en 

..,¡ pr-obl .. ma habia int..ot'aool6n ent.l'e el agent.e causal y las 

bacterias. Otros aut.oI"es también aislaron las mismas 

bact.el"iast6 
• 

1 8 
' . F.n los :-l':tudios de microscopia elect.l'ónica 

is:e obsel'val'on dlfel'ent..es pal:'ticulas esfél:'icas de difel'ent..e 

t.amaf'ío compatibles con picornavlrus68
. Al realizarse cult.ivos 

pX'tmarlos en :rif'ión de conejo se observó vacuolizactón y 

at;lome:raclones anol"males en el citoplasma, "'unque no se pudo 

Uplficar el at;Ant.e. Ot.l'os aut.ol"es~ 6• asocian la enfel'medad 

con un lepopoxvir-us, sel'olót;icamente diferente al virus de la 

mhmmat.osls. En estudios J'ealizados pol" la Comisión 

Méxic:o-Est.ados Unidos para la Prevención de la Fiebre Aftosa 

y ot.:ras Enf'ermedades Exóticas de los Animales (C.P.A.), se 

han most.l"ado p~:rt.1 culas de 35 nm, de forma icosaéd:rica, 

compat.lhles con par-vovir-us, pero como en los casos anteriores 

no se ha podido cal'actel'izar el virus pal' medio de 

cuJtivos'". Los inveBtigado:res chinos son los que más han 

t.rabajado con este agent..e desde 1994, estudiándose el vil"us 

en sangl'e y Val'ios tejidos, en los cuales han obser-vado que 

no tiene cápsula, que es de forma esfél"ica, con diámetro 
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matilo de 30 nm. (28-42 nm); cant.iene RNA de t::adema simple, Ja 

r:apside es lcosa~drlca r:ont.eniendo 32 capsómeI'os cili ndI'icos, 

con pei;;o- molecular de 26 X u., alasificáhdolo comó 

miembro de la f'amilia picornavi:ridae, aunque su mo:rfologi a, 

su..co component.es qui micos y su replicación en el cit.oplasma no 

concuerdan t.ot.alrnent.e con ot.I'os pico:rnavi:rus:8 8
• Xu2 

i • 
2 2 

en 

Verana, mendonó que se t.rat.aba de un pal'VOYiI'us de DNA 

monocadenado más sensible a alt.as t.emperat.uI'as y que act.úa 

sobre el núcleo de las células. Xu, W.87
, informó que el 

vfr-ui;: el'a sensible a la DNA-asa y resist.ent.e a la RNA-asa; 

poslt.lvo a la dlfenilalanina, y concluye que se t.I'at.a de un 

vfr-us DNA de cadenas simples parecido al parvovirus. Gregg y 

)
!IP,,O,,i 

ca.. , mencionan que el est.udto de micr-oscopf a 

elect.J"óntca de homogenlzado de hígado, reveló numeI'osas 

pal't.i culas vil'ales poligonales de 28 nm. encont.radas en el 

núcleo asociadas con cuerpos de inclusión, sugiI'i~ndose ¡,,. 

et.folo~J a a un pat'vovirus: y las caract.eri st.icas l'Ult.igénicAS 

del virus est.án relacionadas al parvovir-us porcino y de 

rat.ón. 

Jnlclalment.e en Europa el brot.e se diagnosticó como un 

problema de Ol'igen t.óxico
27

' ª', poi- pesticidas y her-bieldas 

debido a las lesiones observadas en t.ejido hepá.t.ico y renal, 

pel'o Jos I'esult.ados f'Uel'on negat.ivos para la prueba de 

inhJbJcir.'in de la colinest.el'asa en t.ejtdo nel'vios:o2
t, 

69
. Otros 

dlar;nóst.lcos p:resunt.I vos f"ueron las de ent.erot.oxemias, aunque 

el macel'ado de ó:rr;anos de animales iní'ect.ados, al RPI' 
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lnr.culados poi" dlf'erent.es vias reproducian los sint.omas y al 

ser observados los t.ejfdos al microscopio elé-ct.rónico se 

encont.raron part.1 culas parecidas a parvovirus, sin poder 

complet.ament.e a los picor-navirus y 

caHcivir-usi• '•H'. 

Argüe] lo y col. 9 '', int'orma:r-on de cuerpos de inclusión 

int,ractt.opJasm.á.t.icos en células hepát.icas y de pulmón que poi' 

su morf'olor;i a ult.raest.ruct.ural podri an per-t.enecer a la 

fami Ua picornaviridae o par-voviridae, sin ot.ros 

aut.ores, Jos sef'ialan cc:no "parvovirus-Jike"6
' !I•. Se piensa 

que por sus caract.erist.icas ult.raest.ruct.urales como es el 

poJimnl'flsmo de Jos vlf'ones, la ausencia de envoJt.ur>a y sus 

depresiones en Ja superficie en f'orma de cúpula podria 

c:IA.Sificar-se como caUcivtr-us, o vir-us hel'pes asociadoc:r•.-. 

Ohl.t nger y col !'7 , lndJcan que el virus est.á fol'mado poi' 

una prot.ei na simple, de peso molecular- entre 57 KDc a 60 KDc, 

edmUAr al calicivif'us f'elino. Narcato y col~ 9 han encont.t'ado 

cmnblos ult.t-aest.1'uct.ur-ales e hist.opat.o 16r;icos similares al 

del vir-us no A/ no B, de la hepat.it.is viral en humanos, por-

lo que llamaron a Ja enfermedad "Hepat.it.is Necr6t.tca 

Jnfecciosa del Conejo", observándose ar;rer;ados de part.iculas 

io;ranulares Jos núcleos de hir;ado semejant.es al 

ref'ol'?:Amient.o de cromat.ina y pr-ot.ei nas inducido por est,e 

virus (hepadnavirul'I:) en los hepat.ocit.os de humanos. Ost.erhaus 

y r.ol., informaron que el agent.e es un "coronavlr-us-lüce"611 
¡ 



10 

Pringet y col. 
71

, lo cat.alogar-on como un Ast.rovir-us. 

F.I 8€ent.e causal de la EHVC, aglutina eJ'it.rocit.os de 

ovtnoi;:, poJJo y t.odos los t.ipos de Safl«I'e de humano 

prlnclpaJmente eJ de t.ipo "O", poi' lo que Ja prueba di! 

fnhihict6n de 

det.e:rminacl6n 

eri t:roct tos 

Ja hemoaglutinaci6n 

de anticuerpos 

de caballo, mula, 

ha 

El 

sido ut.ilizada 

agente no 

burros, bovinos, 

para la 

a¡;lut.ina 

pat.os, 

codornices, pel"l"oi;:, cerdos, conejos, gansos, cobayo, l"atlon&llll, 

:rat.AS y ot.J'os roedores
9

'
21'"°''72 

No han sido e>dt.osos hast,a el momento los métodos de 

cuJt.fvo celulaJ', aunque algunos aut.or-es72
'
86

' 
88

, 

repltcact6n en cult.ivos de células de ri~6n 

indican Ja 

de conejo 

Jact.ante y en lineas celulaJ-es diploides como Rk-13 y HEP-l 

l .. A fn1'ect.ividad viral no se !"educe con t,ratamient.o con et.er a 

pH. 3.0, pero si se inactiva con hidróxido de sodio al i%, 

f"or-maJde-hido Al 0.4" a t..emper-atu~a de 4°C a 97°tJ y 

/~PN)plofact.ona a 4':' C¡ se ha demost.J'ado que álgul\os 

deslnf'P.ct.antes como el formol eliminan la infect.lvidad pe:r-o 

no la lnmunot;enfcidad
88 

4- F.PIDEMJOl.OGJ A 

El periodo de incubación de est,a enfez-medad es corto, de 

~O a 48 hoJ'as6
't", 

20
' 
88 F!n los animales la morbilidad es del 

70 90%, y mol't.alidad has t. a el 100 en fOl'll\A 

nat.ul"aJ6 's "' 21
. En algunos brot.es se han obse:r-vado picos d& 
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mort.altdad 2 a 3 dlas post.eriores a Ja int.roducción de la 

PnfPrmedad, Iniciándose con un curso at;udo y muert.e a las 7:?. 

horas y un sec:;undo pico de los 7 a 13 dias post.eriores a la 

ln1'ecci6n, poi' lo que se habla de una mol't.alidad 

difás:lca t<S' t 
7

' 
24

' 
88

• En conejai-es con vent.il.aci6n dinámica 

horb:ont.al se informa de mayor mort.alidad
48

• 

La enfe!'medad se t.ransmit.e con 

Pxplot.aciones 

san! t.al'i as son 

de t.ipo 

dPficient.es 

rúst.ico 

y donde 

mayor 

donde 

fl"ecuencia ent.re 

las condiciones 

los animales sufl'en de 

ot.rot'< padecimi¡:mt.os vll'ales, bact.erianos y p.a!'asit.al"ios: en 

f'orma to:ubcU. nlca o est.os a~ent.es se encuent.ran lat.ent.es, por 

Jo que es común que la F.HVC se asocie con bact.erias como son 

Pasteuret tal?,tR,<SB En las t;ranjas de t.ipo comercial con 

buen manejo sanJt.ario la morbilidad y mort.alidad s:on 

€enerAlment.e menores
9

'
4

'
6
''"·

2 º·'9
·d8 

l.a t.J:'ansmisl ón expel"iment.al se 

inoculación 

aUment.icia 

int.I'amusculal', subcut.ánea, 

de homot;eneizado de 

ha !'eallzado 

I'esplrat.ol'ia 

por 

y 

de animales 

infect.ados9
'
4
'' 2 • '4. (.a t.I'.ansmJsi6n nat.Ul'al mas impol't.ant.e es 

por r.ont.act.o direct.o 4 't "' 
68

• En est.udios I'ealizados en México 

se obseJ"VÓ una infección más alt.a ent.re conejos asinados en 

piso, nrlent.ras que en conejos en jaula era I'al'a su 

t,J"ansmlslón; t.ambién la dil'ecci6n del aire puede sel' un 

f'ac:t.or tmport.ant.e en la t.ransmisi6n (comunicación pel'sonal 

del 01'. Juan Gay>. I~ualment.e se infectan por medio de 
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heridas en plel
3

'
4

' 
1
''z

1
. Se ha lot;rado la t.t-ansmis:lón poi' 

f'ómftes c:omo son at;ua de bebida, heces, ut.ensHlos lnf'ect.ados 

con secl'eciones y exc:r>eciones (ol'ina y s.i.Jiva)t4, td,21,a1,ae. 

Los lnsect.os no pArecen sel' vect.o!'es: impol't.anteel' ¡ an CoreA 

se present.6 la enfermedad por la compra de lana de conejos 

enf'er-mos
97

. F:n Eul'opa s:e considera que liebl'e es 

resel'vorlo nat.ul"al y vector- J'esponsable de la difusión del 

vlJ'us de la EHVC debido a la infección Cl'uzada ent.re liebr-es 

y conejos
59

• En México el hombJ'e fue un medio de t.ransmislón 

mecánico de la enfermedad, por medio de la manipulación y 

cont.act.o de objet.os personales con canales cont.aminadas, 

ayudando asi a Ja dis:emlnaci6n de la enf"ermedad. 

La F.HVC sú"ect.a pl'inclpalment.e a conejos mayores de dos 

meRes, hembN•s: cest.ant.es y lact.ant.es; es !'ara la inf"ección en 

¡:;azapois menores de dois meses y no se han infor-mado casos de 

afP.cclón nat.111'al en los menores de un 

Alt;unos t.r-abajos indican 

que Jos lact.ant.es de 3 semanas: son suscept.ibles a la 

fnfec:ci6n, pero la mort.altdad se manif"iest.a hast.a la cuarta 

s:emAna <So o que pueden t.ener- un& evolución cr-6nlca y sel' 

capaces de eliminal' el viI-us sin most.rar sir;nos cli nicos de 

lA EHVCcro. Alr;unos .aut.ot-es indican que los machos cast.r-ados 

no se afect.an 
97

, pez.o los est.udios realizados por- Sal di var y 

1'.'ol 7 
7

, muest.l'an que son lt:ualment.e suscept.iblea. Tampoco 

e>ds:t.e p1'edlsposlclón de raza o sexo y las únicas especies 

AfAc:t.adAR son las llebres y los j 
tt:>,69,97 

cone os ; haAit.a el 
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momant.o no ha lni'ormAdo de efectos 

@mbriolót;lcol!O ni maii'ormaciones en re-cién nacidos ·<B. 

Los conejos domést.icos ( Oryc to latrus cunicui i ) son los 

mAs susceJlt.iblesMO' 
7
', aunque en los paises eur-opeos se 

afeílt.Aron t.ant.o conejos sUvest.r-es como domést.icos2 
t '<So¡ en 

Jf.Alia se present.6 primero en liebres (Sf ndrome de la Liebl'e 

PAr-da), con alt.a morbilidad y mol"t.alldad semejant.e a la 

F.HVf:5 !1. F.n EApaf'ia E:e afect.aron pr-lmero los conejos de mont.e y 

poe::t.eJ'iol'ment.e Jos conejos domésUcos de explot.aciones 

J'úst.tcas. Al afect.arse la t'auna silvest.re en E!ul'opa se Alt.eró 

el ciclo aliment.icto de otl'os animales como fuer-on el lince y 

Al acuHa, especies que se allment.an de conejos
9
'. 

Los conejos sUvest.l'es en México como son Jos t.eporinr;os 

(Rom.eroia~us di.azi), 

J'esll!Ot.ent.eF: al ponerse 

r.on Ja P.HVCtl>' 20
' 

91
• 

y los del r;énero s-ylvi. la!fUS, son 

en cont.acto con animales inf'ectados 

Ji!Rt.udios: r-eaUzados por- Gay y col. 
96 y Maldonado y col~7 , 

mostraron que conejos suceptlbles en cont.act.o con animales 

que sohJ"evfvfer-on dos meses antes a la enfet>medad, los 

Rusr:ept.ibles 

dismjnuyendo 

no enfer-ntAfl. En 

JoEO t.i tulos de 

los sobrevivientes f'ue1>on 

ant.icuerpos y cinco meses 

después, al coloca1>los con animales enfe1>mos, no pJ>esent.a1>on 

e::tntomat.olor;i a, mientras que animales suscept.tbles mor-i an. 

Ot.ros · aut.oJ>es fndlcan la existencia de port.adores de la 

enfel'medad?.Z' 
90

. 
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predisposición de caráct.er est.acional, 

preRent.ándo.s:e con mayor virulencia en prhnavera y ot.of'lo2 l·, 

los invest.ir;adores chinos indican que la present.ación es: más 

severa de enero a marzo y de ar;ost.o a oct.ubre, siendo menor 

en ahril y mayo, concluyendo que el virus sobl'evive asociado 

a Ja t..-mper>at.ura del ambient.e t ' ' 
9 8

• aunque en al¡; unos paises 

r.omo Jt.alla eF: endt!>mica77
. 

En México se recibió un :r-epol't.e en el mes de enero de 

1988, de alt.a mol't.alldad de conejos en el municipio de 

Ecat.epec, Es:t.ado de México, pl'ocediéndose a reaUzal' unA 

invest.it;adón de campo poi"' pal"'t.e del SINF.SA <Stst.ema Nacional 

de Emert:Emcia en Salud AnlmaD, a la vez se cont.act.6 a ot.l'as 

inst.i t.uc:ioones educat.ivas, l!;Ubernament.ales, laborat.ortos: 

of'iciAles: y privados, encont.:r-ándose que habia un t::r-ave 

pr-oblemA en conejos del Valle de México y que dat.a desde 

diciembre de 1988. La si¡!;nolot:i a, lesiones y mortalidad 

indicaban un problema en común y no casos aislados como FIP. 

c.oru;:I der-6 en un 

.ret.J'ospect.ivo 

~pidemiológlco 7 
"! 

principio. Después 

se propuso el 

de realizar el est.udio 

sir;uient.e esquema 

-to. Noviembre! introducción a México de canales de conejo 

provenlent.es de China, a t.ravés de un embarque IN BOND de los 

F.:st.ados-Unldos. 

-l6 Noviembre: lle~ada de las: canales a una bodega de acopio 
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f!p una t.tenda <le aut.oi;ervicio en Cuaut.it.lán, Es:t.ado de 

Méxko. 

diclemhT"E': Pnt.l"ada de un 

de Act.opan Hidal€O a 

empleado de 

la bode¡;a 

la i:;ranja 

de acopio 

El 

y la 

m,.nfpulación de las ca~les provenfent.es. de China, ret.ornando 

a la t;ranja. 

-10 de diciembre: visit.a a la Granja "El Marfil", de un 

comp:radol" de conejos de desecho. 

-1?. de diciembre: muert.e masiva de conejos 

Ma:rf'tl". 

en la ¡;ranja " El 

-13 14 de diciembre: vlsit,a del comprador de conejos de 

desecho a l>< llnid.-d de cunicult.ura de la Facultad de Estudios 

Supe:rloT"es de Cu.-utlt,J.á.n (f'ES-0), Est.ado de México. 

-1.R 19 de dlclembJ>e: elevada mo:rt.alldad de conejos en la 

g-ranj<'t cuní col"' de F'BS-CUAUTITLAN, P,st.ado de México. 

Post.el"iol'ment.e de FF;S CUAUTJTLAN se diseminó por venta de 

canAles a otras re€iones como fueron: Ecat,epec (foco 1 ndlce), 

Chapin€o, C::halco y el Oliotrito Federal. 

La mayor dl:fu.c;i6n del problema se presentó en febrero de 

1999, abax-cando Jos F.st.ados de <iuanajuato, Hidalgo, Jaltsco, 

Michoacán, Morelos, Querét.aro, San Luis Potosi, Tlaxcala y el 

OlF:t.J>lto Federal
86

. 
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5- STGNTF'JCADO EN SALUD PVRLICA 

Por tl"atarse de un problema con caracterii;:tlcas virémlcas, 

no deben aprovecharse las canales de animales muert.os para <"l 

consumo humano, aunque el ai;ente no es t.ransmlsible al 

hombre <1,1 P,70,1.t,24,ri2,dll,R6. 

t'I- STGNOS Cl.JNICOS 

Xu y ~ol. RR y Chao y col. 29 ,describen t.res for-mas clínicas: 

1- SORRF.AGIJDA. Cuando la enfermedad ha sido int.roducida por 

prjmera ve7., present.Andos."" muertes sin sii;noloi;1 a dent.J'o de 

las primeras doce horas, el único sii;no aparente es la 

hlpeT-t.ermla de ,uºc entre las 6 y 8 hoi:-as. 

?.- AGUJ>A. Post.ración y apat.ia, pelo sin bi:-illo y áspero, 

f'tebre de 4t
0 c, polidipsia, disnea y muer-t.e ent.i:-e 12 a $6 

hor<1.~; los animales s:e postran en decúbito lateral y 

present.an movimjent.os de pedaleo, durante la ai;onia se 

observa. cianosis y mat.er>ial sani;uinolent.o y espumoso por- los 

hollares y boca. 

F.n Jos dos cuadros clf nicos ant.er>iores se puede observar 

J"elajamient.o de ei;:fi nt.eres con saU da de heces que permanecen 

pPgadru;: aJ ano, con mucosidad bl.anqueclna y las conejas 

cest.ant.eR pueden abor-tar. 

a- SURAGUDO. Se presenta con mayor f'r>ecuencia en casos 

e"J>P.riment.ales de las: 30 a 38 hor>as: pos:t.eriores: a la 
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1 nor:\ll>lclón del homocenl 7.l'\do de ór¡>;anos, observandose 

;ohaUmlPnt.o, ano1•e>da y post.erlorment.e muert.e a los dos o 

t.rP:<: diao;:, ... unque al¡>;unos animales pueden sobrevivir. 

En México los i;:i¡>;nos cli nicos fueron clasificados como 

cuadros sobrea~udo y a¡>;udo, ya que el cuadro clinico duraba 

t:enP.ralment.e menos de los t.res dias. La forma sobrea¡>;uda con 

peri oda de incubación de 12 horas; observándose post.ración 

con exct t.ación y chillidos, insuficiencia respirat.oria con 

hemorra¡>;ias nasales, con¡>;est.ión en las orejas, labios y 

conj1Jnt.lvaó, u>. 20, 2•, 27, 'ª, 79. 

con mayor frecuencia 

t.r.iu::pat.to 69 '6•. 

en 

Est.a signolot;i a se present.ó 

animales de explot.aclones de 

F.>cperlment.alment.e se observó la forma ac;\lda con fiebJ'e de 

4t
0 c ent.l'e las 19 a ?.4 y las 36 y 48 horas post.-inoculaci6n. 

Lo:<: animales se encont.r>\ban post.radas y sumament.e deprimidos, 

se observó concest.ión de la conjnnt.iva ocular, edema 

palpebral 

pal'Allsls. 

y 

En 

alt;unos present..aJ'an 

su fase 

conv11lsiones, 

los animales 

at..ax:ia y 

muest.ran 

t.aquicaJ'dla y t.aquipnea, con respiración abdominal y muert.e 

con epiF:t.axls
9
''''

2
'
71

'
7
'. 

7 - PATOLOGIA 

7.1- Macroscópica 

Loi;: hallazt;os mAs caract.eri st.icos son debidos a 

dlf':funciones clrculat.orJas con hemorra¡>;ias pet.equl ales 
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(flJl')),"'rS,1111. 

y 
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co.a~ul.ación lnt.ravasculal' diseminada 

1.As condiciones del cadável" i;;:on buenasd
9

, el pelaje i;;:e 

sin brillo y es común obsel"Val" secI-eción 

sant;uinolent.a y espumosa por la naI-iz y boca. Al abl'il' 

·~avidades se encuent.ra esc;oso U quido hemoI-r-ágico t.ant.o en 

c.Avidad pleUl"al como en pe1'it.oneo 
64

' "". Gener-almenmt.e h;l'ly 

r.:on~ei::t.ión y hemoI-ra~ia..-.: en t.I-áquea, t.imo, pulmones, 

pel'icardlo, h.! gado, I-i!"íones y mucosa nasal e int.est.ino; al 

abJ't:r Ja t.l'áquea o;;e observa espuma de color-

:rojf 
20

?.9,24,411,d9,<U,7P,e7, los pulmones present.an edemA y en 

ftl1;unoei hay lesiones neumónicas~ 6 '. El hit;ado se encuent.:r-a 

aument.ado de t.amal'lo, friable, pAlido, con áreas de nec:rosis 

r;ris-blanquecinas, y en ot.?-os hay liger-a 

cont.enido ves1 cula ei;:t.á dist.endida y con ~:r-an 

Ot.T'OS cambtol!< son: 

est.6mago plet.6:rico 

hipe,..plAsico 
4

'
64

' 
7 0

; 

pJ..,t,6J"icA1 P,::!O. 

7. ?.- MJ.croscópi ca 

esple~nome~alia y 

de 

congest.t6n 

allment.o ?' ' 2 7
; 

men1 neea 9 ' 
1

• 

ict.ericia; la 

de bilis
64

' 
7 

". 

el 

y 

t.imo 

vejiga 

Las lesiones mAs dNsmá Ucas se ohse?-van en h.!. gado y 

c.onsh::t.en en: hepat.osis t;eneraUzada, con disociación de 

hepat.ocit.os, nec:r-osis mult.ifocal 

pi~ment.o hemAt.ico?.•, en re~i6n 

lnf'llt.r•ado mononucleal"?., algunos 

difusa y c;ran cant.tdad de 

per-ipo:r-t.al puede observ.<ll'sre 

aut.ores han inf o~mado de 
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ner.l'<'>t.ica ~' i <S'?'' 2 7 ' d9. En p11Jmones han 

•rnr:ont.N'ldo lesiones desde hipel:'emia y hemoI'l'ar;ias hast.a f'ocos 

neumónicos o neumonías s:ero-hemorrár;icas, hipel'plasia 

ltnfolde ¡>el'lbronqujal y necrosis; y en a~unos casos ~e ha 

lnfopmado de t.rombosis de vasos pulmonal'es:2 
•' 

8 
•. En rll"i6n se 

h-R observado neft'osis: y glomerulonefrit.is membranosa, asi 

como t.rombos ftbJ'lnosos en Jos captlaN~s r;lomerulares2
', 

F.:I t.P.jtdo linfoide de t.lmo, bazo y r;anr;Uo muestran 

cfopler.16n con carloJ're>ds y cariolisis de Unfoctt.os
2
'. A 

nivel nel"'vloso SP. ha mencionado encet'aUt.ts no supur-at.iva con 

lnf'ilt.l'ado mononuclear pel'ivasculal', desmiellnizar.l6n y 

r•roltfP.J'Ad6n de IA e11.1/'. Ot.J'oS Aut.ot'es: han lnformAdO de 

~as:t.J>lt.ls: cat..al'J'al, necrosis de las adrenales, con~es:t.16n 

Pndomet.rlal, deeeneJ>ación del epit.elio acinar del páncl'eas y 

de los lslot.es
88

. La pl'esencla de microt.rombos en la mayor! a 

de Jos 6J>t;anos ha sido un hallazt;o ft>ecuent.e
7
". 

F.n microscopia elect.l'ónlca se ha 

del dt.oplasma der;eneJ'aci6n de las 

de Ja membrana celular de los 6l'ganos 

ob:<>el'Vado vacuolización 

mi t.ocondrias: y rupt.ura 

pal'enq11imat.osos"8
. SP. 

ha mencionado la pl'e:<>encla de Ol'~anizaciones virales, al 

de or@.:anelos paracrist.alinos 

r:oi n<":itilendo que se t.l'at.a de un 

d1> virus 

VIJ'US 

hexar;onal 

pPquet'io y 

·L 
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íi. 1 - ílP c-ampn. 

1.A (l'l"E>!'<encia de 1ma enfE>l'med"'d alt.ament.e cont.ar;ios;i, con 

.'\lt,;, mo'l"t.alldad, cu'l"so rápido, casi sin signos r.H ntcos, 

""""l'l an l1~s primel'OS indicios Pª"ª sospechal" de la EHVC.
10

. 

A.?.- OP. laboratorio. 

8. 2. t - Envio de Muest.ras. Se debe envial" el anim1d vivo o 

muert.o al laborat.orio t.omando ].!'ls debidas pl"ecauciones para 

evit.al' su db::eminación. Les: animales vivos deben est,ar en la 

rase aguda y no deben habel" recibido t.rat.amient.o; los muert.os 

!'<P. envJ an ent.,,.ros, Y-" que no se recomienda la necropsia por 

part.e del due!'io; est.os animales deben ir acompaf'íados de un 

lnt'orme dP. las observaciones más lmport.ant.es como son: 

11btcaci6n de la t;ranja, cUent.e, númel"o de jaula11:, razas 

,,.mpleadas, :re¡>;lst.ros de reproducción, númet'o de nacimient.os, 

mort.alidad en lact.ancia, mort.alidad post.-dest.et.e, r.ondiclones: 

.Aimblent..ftleio, clase de aUment.o, producción, condiciones de 

mam~jo, t.asa de reproducción, informe sobre el problema, 

número de af'ect.ados, porcent.aje de morbilidad y mort.alidad, 

s:i nt.omas, evolución, t.rat.amient.o, causas posibles o 

sospechosas de la infección. Las muest.ras se colocan en un 

medio freRco o refrigerado a 4°C, en bolsas hermét.lcas, las 

r.uale"" debP.n ser destnfect.adas a la salida de la granja con 

formol. Las muest.ras para virologi a y/o bact.eriologi a deberán 
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,.>rivl1tr·~P lo mái:: r-ápldo posible
112

'
99 

A.?. • .:>.-flact.er-lolo,,;1 ~- Se deben r-ealizar- ctút.ivos de s;m,;N> 

y nl'r;-anoi;: como: h1r;-arlo, bazo, pulmones y rHíones en medio de 

Ar;al' ~Anf;J'e, Mackconlcey, incubados a 37°0. de 20 a 49 horas. 

F.st.as: muestras deben ser tomadas del s:it.io anat.6mico más 

rPpr<?sPnt.at.lvo, dent.ro de las t.:res primeras horas de ocurrida 

bajo est.r-ict.as condiciones de asepsia y 

rP.c:olf>ct.Ada.c:: en reclplent.es: est.ériles. l.as muestras deben ser 

e.nvlad;v;: al J.iolborat.orio en condiciones de refrir;eraci6n. En 

se aislado Pasterel la m.ul toe ida y 

haemL> L y t i. en, y en et.ros casos no se ha Jor;rado aislar ninr;ún 

<'t!';ent,f'? 9 . 

8.2.3- Jnmunof'luo!"escencia directa Ut.ilizada para 

tlescubrir ant.1 @:enes virales en células: tnfect.adas, cort.es de 

t,eojldos o 

Ftnt.k:uel'pos 

frot.ls: 

cont.ra 

por imp:r-esi6n, y 

realiza 

para 

en 

ident.ificar 

co:r-t.e por 

concelaci6n o po:r- lmpront.a de secciones: de t.ejido. Se ha 

obSPJ'Vado fluorescencia brillant.e hast.a la dlluc:i6n 1:90 en 

animales enf'P.l'mos, siendo los órganos m:\s tmpo:r-t.ant.es ~l 

hi €Ado, bazo y r•lf"í6nH'. F.st.os: ÓI"@:anos deben se:r recolectadas 

en hol$oR.C:: de plAst.Jco est.ériJes y mant.enerse bajo conr;e-Jactón 

(0° Cl. 

a. 2. 4-Hemat:Jut.tnaci6n (H.A.). Se obt.iene de la suspensión 

de t.ejido hepAt.ico en solución fisiolót;ica est.érll de conejos 

m•lert.os, y e;u post.e:r-ior cent.rifugaci6n para obt.enerse un 



al cual se le rPa H z;,r.~ la prueb<> 

hPmoai:Jut.lnaclon con ~lóbulos rojos dP htunano del t.ipo 

"0"7.!,7.' ' 
7
"' 

611
' 

7 0
. Los órganos: en que s:e han observado m.ayor

cant.ldad de t.i t.ulos son en or-den decr-ecient.e el hl gado, 

pulmón, ba?:o, T'if'íón, coT'azón, músculo y ceJ'ebr-ot"·ªª. 

F.l CT'it.e:rlo de evaluación de la hemoaglut.inaci6n es: el 

i=:ir;uient.e según lo r-ecomlenda Pu y col. 7 2
: 

l .os hemat.i es per-manecen ne manera homogénea en la 

casilla. 

+++ Igual que el ant.ericr pero de for-ma irregular. 

++ Los hemat.J es est.an en forma de anillo en el fondo, 

pequel"íoi=: paquet.es 

pPriferia. 

ar;:lut.inados se dispersan a la 

+ !.os hemat.I es est.An en forma de pequel"ías: masas, el 

borde es Irregular, los pequef'ios: paquet.es: 

ar;:lut.inados permanecen en la per-iferla. 

(-) Una ma..<::a de hemat.ies: al fondo, el hnrde es: Irregular y 

liso. 

l.os animales convalescient.es se manUenen con t.i t.ulos 

eFOt.ables de 1:160 aún después de dos semanas:
9
'' 

a. 2. 5-Jnhibición 

act.ividad 

conejos 

hemo8€ lut.i nant.e 

convalesclent.es 

puede 

de la 

hemoal!:lut.inacl6[l 

ser inhibid.a. por 

EHVC, siendo 

AmpllN11ent.e 

cAp.l\7. de 

ut.ilizado en la serologi a. Aunque 

det.ec.t.ar llllt.icuerpos cont.rA la 

(1.ff). La 

suer-o de 

un mét.odo 

la I.H. es 

EHVC, su 
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ei;:t.andarl zaci6n ha sido dificll
9

' 
4

' "· "ª, el t,i t.ulo 

inhibición de la hema1::lut.lnacl6n se expresa como el t.! t.ulo dP 

rtlludón más alt.a de ant.isuero que inhibe complet.ament.f! la 

h ... mat;lut.lnac:lón 61
, observándose t.í t.ulc>s poslt.ivos ent.re !::32 

y 1:8000
1
". Ot.r-a pr·uebft ut.Hizada es Ja inhibición de la 

hemoaclut.tnaclón en mlcl"ot.écntca con muest.ras d<'> sanr;r-e 

obt.enida.~ en papel filt.ro, considerándose posit.ivos t.1 t.ulos 

d.,.sde t :40
95

• 

0. i?.. 6-HP.mat.olog;i a. Se deben enviar al laboJ:>at.orio muest.ras 

de sant;J'e r-ecolect.adas en capHaJ'es por punción en la oreja, 

o int.racardtaca si se necesit.a mayor cant.ldad para la 

r-ealtzar.lón de vat-ios est.udios. En casos avanzados de la 

enf"el'medad hay disminución del número t.ot.al de leucoclt.os 

desde un 73% hast.a un 34%, t.ambién se ha observado 

hl peJ"~ammat; lobuU nemt a 
8 8

. 

A.?.. 7-~t.od<'> de F.LJSA. Capuccl y col.
52

, han mont.ado la 

t,écnl ca de P.l .JSA en "sandwich simple", ut.ilizando como 

r.:apt.adol" suero Mperinmune ant.t F.HVC de c:onejo y uru\ mezcla 

de ant.icueJ"pos monoclonales como marcadot-es, siendo un"l 

prueba mAs Rensible que l"l hemoa€lut.inacf6n. 

Apart.e de los: mét.odos: dia1::n6st.icos: ant.er•iores, son de g-ran 

Ayuda loi:: siir;nos: cli nfcos, los hallazg-os hist.opat.ol6g-icos:, JA 

epfdenilolot;.f a y la mtcroscop1 a elect.1'6nica
6

' .... '
42 

• 11
8

• 



A.3- Otagnó~li~o difPrencial. 

Se debE> hacer- dl;or;nóst.ico difeI'encial ent.re: 

Tnt.O)dcaclones: Como son 6rganofosf oI'ados, 

P:tl'At.hk.n 6 • 

Past.erelosis, ya que inicialment.e 

~r;ent.e la causa de la enfermedad, 

se le at.:ribuy6 a est.e 

debido al aislamient.o 

f°l'ecuent.e rle Pasteurei la mul toe ida y haemolyt ica, en Ól'(;anos 

deo animales muert.os en el brot.e6
·'

6
•
17

•
55

. 

Mfxomat.oRi!'I. F.n los pAises europP.os, donde est.a 

-..nf"ermedad es enzoót.lca, la mtxomat.osls s:e prolonga por máR 

df as y la muert.e es "'n t;ot.eo, mient.l'as l" EHVC las muel't.es: 

i;:on maf:lvas: y en poco t. tempo 6 • 

O t. ras enf" ermedades a dlfe:rendar- :o;:on: Salmonelosis, 

Coccldfos:iR y Ent.el'ot.o>lemfas poi" Clostridirnn !Bpp. 
55

'
64

'
1111

• 

9- CONTROL Y PRF.VENCJON 

9.1- Control y erradicación en México. 

México ha Ol'ganlzado un plan de erradicación cont.Nt est.a 

ent"el"medad a t.l'avé>'< del Sistema Nacional de Emergencia en 

Animal CSJNESA), el cual cont.empl6 medttlas 

c.ont.N\epi?.oot.:iol6t;icas como fue:ron: comunicación, cW!lrent.eOA, 

Inspección, s;acrif'lcio y desinfección cent.inelización y 

r•epóblación 20
'2''

79
. 
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l..a comunlc.acion social, se ro.,allz6 por medio de 

vol.ant.ei;;, spot.i;; por radio y t.elevisión, bolet.ines de prensa, 

sen.o;:ibillzando al product.or o propiet.ario para cooperar con 

la campaf'la, ent.rer;Ando sus animales enfermos o sospechosos al 

SJNF.SA, y a cambio 

post.erlor de Jos 

se le ent.re¡!;aba un vale para Ja reposición 

conl!!jos, una vez que las condiciones: 

sanlt.a'l"ias lo permit.ieran. 

b) l.a cual'P.nt.ena di!! t;l'anjas cuni colas, pl'ohibiéndos:e el 

acceso a pel'sonas y vehi culos, al ir;ual que la vent.a de 

conejos y sus product.os. 

c) La vir;Hancia act.tva de focos nuevos y su not.tflcación 

inmedlat.a a los orr;anismol'< de salud animal. 

d) Olsposlción sanlt.arla de cadáveres:, limpieza y 

desinfección de las inst.alaciones con tupoclorlt.o de sodio al 

!'>%, )Pchada de cal <t/:?. Kr;. de cal viva poi' 10 lit.rol!; de 

.Rt;ua) o formol al 0.4%. 

e) J.a cent.tnelizaclón que consist.e en int.J'oducir algunos 

animales a una t;J"anja por un perj odo de 3 semanas, después de 

hRber sido deslnfect.ada y permanecido vaci a por un espacio de 

f.I semanas y asj poder det.ect.ar la presencia del ac:;enf,e o no, 

par<t poder iniciar Ja repoblación. 

f) Sobrevlr;llancia epldemiolór:ica, con el fin de dPt.ec::t.ar 

nuevoi;: f'ocoF< en faE<es t.empranas y t.omaJ> las medidas 

P"'rt.i nent.es. 
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pert.tnent.es. 

En el prot;J'ama de eJ'radicación en México, se divldl6 el 

pAí s en las sit;uient.es zonas 
7 

": 

a- Zona :focal. La zona de mayor dif'usión de la enf'ermedad 

<¡Ue :fue el Valle de Mé>dco, donde se dispuso de cuai-ent.ena 

con r-et.enes i;;:.anit.ar-ios, se p1'ohibtó la movtlizacl6n de 

animales y se realizó el sacr-ificio en punt.os de acopio de 

.f\nlmales con la ent.J'ega de su vale de reposición. 

b- Zona pel"ifocal. Focos aislados, pel'f'ect.ament.e ubicados 

en los est.ados circun·.-.. cinos: al t'oco pr-incipal, alll se 

realizó depoblaci6n, incineI>ación, limpieza 

al it;ual que vte;Uancia epidemiolór;tca. 

y desint'ección, 

c- Foco en T'iesr;o. El J'est.o del pa1s: donde no se ha 

det.eci.ado, ni exist.e I>eport.e alt;uno de :foco posit.ivo. En 

estas áJ:>eas solo se realizó vtr;Uanc::ia epidemiológica. 

9. 2- PrevencJ 6n 

9. ?.. :1- Medidas de higiene y desinfección. 

Se deben set;ui:r est.:rict.as medidas de bioseguridad, para 

evtt.ar la introducción de la int'ecc:t6n en animales 

sus:cept.lbles16
' :zo' 

24
' 
68

. Las principales medidas a t.omal' son: 

- Evit.a:r la int.roducción de conejos a la t;r-anja; y si se 

hace, deben t.enel' un cert.if'icado de sanidad <ser-oner;at.ivos), 
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est.os no ~e deben colocar- di:r-ect.ament.e en cont.act.o con el 

l'est.o de la explot.ac16n, sino mant.ener-los en un lur;ar aislado 

en una jaula por- lo menos 15 di as, con uno o dos: animales 

sanos: de la explot.aci6n y si ninr;uno enfer-ma durant.e ese 

lapso ent.onces se puede incorporar- a la ¡;r-anja. En br-ot.e 

act.ivo, no comer-ciaUzar- los animales, ni sus canales, ya que 

son r-ies€o de t.l'ansmisi6n. No int.r-oduci:r- al pa1 s animales 

vivos, canales o pieles no t.rat.ados de paises: que han suf't>ido 

la enfel'medad. 

- Evit.aJ> el lnt.el"'cambio de sement.ales:. 

F.vit.l'lr la vislt.a a ¡;l"anjas: o inst.alaciones donde t!lle 

hayan p1"esent.ado casos sospechosos de la enf er-medad. 

- No ut.Ulzar- jaulas, aUment.o o mat.er-lal que haya est.ado 

en cont.act.o con los animales: enfer-mos. No ut.ilizar alí"alf'a, 

ya que est.a podt-1 a vehiculizar- el virus pol' lo que se SIJl!:iere 

¡;allet.as y cambiar- a t.ort.illa, 

t.ener pl'ecauci6n en 

despel'dicios: 

r-ecibi:r- los 

de panadel'Í a 

cost.ales: de 

o 

alimento y el 

equipo nuevo fuel'a de las inst.alaciones desinf'ect.ándolos 

antes de int.l"oduclx-los a los ~alpones con lechada de cal C1/2 

1<'€ de Cal viva por- 10 lt.s de agua ) o foz-mol al 0.4%. También 

SA debe eUminal' el rnat.er-ial 01'€Anico, lavar- con ar;ua y jabón 

y apJlcax- los desinf'ect.ant.es a los €Blpones:. 

- SepaJ'BI' animales enf"t!!Nnos de sanos; y si se presentan 

muel't.es r-epent.inas de conejos, se deben t.omal' rnuest.l'as para 
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dl;>i¡-;n<:'>st.lco, y los ot.ros ser ent.errarlos o inr.inerarlos. 

- No pel"rnlt.lr la ent.J'ada a vehi culos o personas ext.raf'las; 

US.Al' ropa y calzado e1'clus1va pat>a at.ender a los Animales, 

pl'OCUT'ándos:e ba!'íal" ant.es de cambiar de ropa, igualmente t.ener 

·~uldado con los t.J"abajador-ei:: de la gl'anja que t.ienen conejos 

en sus respect.i vas casas. 

Usar t.apet.e sanit.ario a la ent.:r-ada de la gNmja, 

ut.ilizando solución de fo:r-mol al 1% o los derivados del Iodo 

<Vanodine .?."). 

Mant.enel" 

animales, las 

los conejos aislados 

cuales podl'i an ser 

enfermedad (roedores, pájaros, et.e.). 

9.2.?.- Vacunación. 

de ot.ras 

t.ransmisoras 

F.n algunm:: paises europeos como Espa!"ia, Hunr;ri a, 

Checott:lovaquia se han ut.ili?:ado vacunas: obt.enidas de 

especies 

de la 

Rusta y 

t.ejidos 

inact.lvadoi;:¡ en Ei::paf'la su uso se ha !"est.l'ingido unicament.e a 

lN=: :\t'>eas geor;rát'lcas afect.adas, ya que el product.o puede 

enmascaral' le presencie de animales por-t.adores
6

'
21

'
88

. 

En China 
16

'
2 9 

' '
9 

' ' ', se han pr-ep&:rado vacunes usando 

cepas vil'ales como es la Bq-1 purificadas de higado de 

conejos muert.os por- la ent'e:rmedad en f'o:rma nat.ur.al y 

conservad&S en nit.r6geno liquido después de pasar poi- varias 

r;eneractones de inoculaciones experiment.ales. La prepa:r-.aclón 



la vacuna se l'ealiza ut.l li ZAndo las s1..1Spensiones de 

<:>I"t:Anos f'llt.l'ados e inact.ivados con fol'maldehJdo al 0.4% e 

incubados .. colocándose en oleoso 

hidróxido de aluminio como inmunoadyuvant.es en la 

p1"epaNtcl6n de la misma. Post.el'iot'ment.e se le r-ealiza el 

contl'ol poi' medJo de las pruebas de est.el'ilidad, inocuidad y 

potencia. 

Mi!.t.odo de emple-o. Subcut.ánea o int.l'amus<:ular a los :~O di.as 

deo naclmienf,o (0.5 a i ml.) y 1 ml. a los adult.os, Ja 

inmunidad es desde Jos 7 di as hast.a 6 meses; la consel'vaci6n 

de la vacuna debe set• ent.re 2 a 9°0.¡ en r·ef:rit:er-acl6n pu>'!de 

dur-al' 8 meses (2 4°C), y 6 meses e-nt.re 10-2oºc.. Si se 

vacuna entre los 15, 24, 29 dl as de pref'íez no se deben 

obse:rvaro cambios en Ja Cl'ia, ni en la madre~'l<S,29 • 

México desal'l'oll6 una vacuna experiment.al, cuyas pl'uebas 

de inocuidad, pot.encial y cont.r-ol de calidad f'uel'on del 100%, 

sin embaJ't;o no se comer-cializ6, ya que se decidió ut.ilizar- un 

pl'Ot;l'ama de eJ":r-adicaci6n 
46

. 

g.3- Trat.amtento 

Debido al curso NI.pido y al ag-ent.e de la en1'ermedad no se 

ha encont.l'ado un t.rat.amient.o dtr-ec:t.o para 

padAc:lmtAnto t". 



JJI- HJPOTF:SIS 

1- F.l est.udio de cambios anat.omopat.ol6gicos, hist.opat.ol6gicos 

y ult.ramicrosc6plcos en los t.ejidos de conejos inoculados 

experiment.alment.e con el a~ent.e de la "Ení'el'medad Hemorrái;ica 

Viral de los Conejos", permit.irán eRt.ablecer la secuencia 

cronoló¡;ica acorde con la evaluación cli nica de la enf'ermedad 

desde Ja inf'ección hast.a su resolución. 

2- F.n la EHVC, se pl"esent.an cambios f'uncionales secuenciales 

en h1 gado y T'ii"í6n det.ect.ables poi" medio del est.udlos 

hemát.lcoR, de en?.imas sél"icas y del Ul"oanáli.:ls. 

3- F.J viJ'us EOe :replica inicialment.e en e-1 sist.ema ltnt'át.ico, 

y de ahi Re difunde hacia h1.gado provoc;ondo necrosis y las 

coru;:ecuent.eEO hen1orN•t;ias: y congest.i6n genel'alizada en el 

r•est.o del ol'ganlsmo. 

30 



IV- O B J E T I V O S 

1- ORJF.TTVO PRINCIPAL 

Conocer Ja pat.or;enia y las alt.eraciones pat.olór;icas que se 

prei::ent.an en órt;anos, t.ejldos y células de conejos inoculados 

expe1"i mAnt.alment.e por• v1 a ae1"6t;ena con macerado de ól'r;anoe: de 

animales muert.os nat.uralment.e po:I' la "Enfermedad Hemorrár;ica 

Vil'al de Jos Conejos", surr;ida en México. 

?.- OBJETIVOS F.SPF.CIFICOS 

- Descl'ibil' e ident.ifical' la evolución de la ent'el'medad a 

t.l'avés del est.udio de cambios secuenciales anat.omopat.olór;icos 

e ht st.opat.olór;icos en los: animales expuest.oe: 

expe:r>iment.alment.e al ar;ent.e de la EHVC. 

F.vahl2ll' los cambios secuenciales de los valores 

hemat.olór;tcoi:: en lol!o: animales expuest.os experiment.alment.e a 

la F.HVC. 

Est.ablece:r> los valol'es sél'icos de enzimas hepát.icas: y 

:r>enales a diferent.es hol'as pos-inoculación con el virus de la 

F.HVC. 

J dent.ificar-

11lt.raest.ruct.urales. 

secuencialment.e 

31 

las lesiones 
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- Det.ect.al" por- medio de la técnica de inmunot'luorescencia 

ant.it;eno Vfl'al a dit'erent.es hor-as en los tejidos más 

arect.ados de conejos inoculados e>lJ>el'iment.alment.e con el 

at;ent.e de la EHVC. 



V- MATF.RIAL Y MF.TODOS 

LA fASe expel'iment.al del t.J'Abajo se llev6 a cabo en el 

l.aborAt,orio de Alt.a Seguridad de la Comisión México-Est.ados 

Unido.. para la Pl'ev@nción de Ja FiebJ'e Aft.osa y ot.J'as 

F.nferm&dades F.x6t.icas de los Animales < C.P.A.>, localizado 

en Palo Alt.o, D.F., donde se J'ealiz6 la t.écnica de 

inmunofluorescencia. Los est.udios de hemat.ologi a, qui mica 

sanc;ui nea, hist.opat.ologi a y microscopi a elect.J'6nica se 

desar,..oll'111'on en los Depart.ament.os de Pat.ologi a y de 

· Jnmunologia y Virologia de la Facult.ad de Medicina 

Vet.el'inaria y Zoot.ecnl'11 de la llniVeJ'sidad Nacional Aut.6noma 

de México. 

:Se ut.HlzaJ'on 48 conejos adult.os (mayol'es de 2 kilos) de 

la raza NUAva Zelanda, p!'ovenient.es de la GJ'anja Expel'iment.al 

y Riot.eJ'iO de la Facult.ad de Medicina Vet.el'inal'ia y Zoot.ecmla 

de la U.N.A.M., donde hast.a el moment.o no se han det.ect.ado 

seJ'ol6gicament.e CASOS de la enfeJ'rnedad. Los animales 

e .. t.uvleron en ob .. er-vaci6n por- una semEona pr-evia a la 

inoculación. Dur-ant.e el periodo de adapt.aci6n y a lo lal't;O 

del exper-iment.o recibieJ'on la misma alirnent.aci6n e igual 

manejo que el acost.umbl'ado en la Granja. 

33 
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1.- OBTENCJON DEL INOCtn.O 

El material a inocula:r se tomó de ór~anos de 

nat.u:ralmente infect.ados poz. la EHVC, pz.ocedent.es 

granj" ubicada en la deleg-aclón de Xochimilco. Las: 

conejos: 

de una 

visce:ras: 

Re mace:ral'on utiH?.ando suero fit::toló~fco y después: se 

cent.:rlfu~a:ron a 4000 G du:rante 30 minut.os: l'ecupe:rando el 

sobl'enadante. La sURpenslón se diluyó hasta obt.enel' un t.i t.ulo 

de 1:100.000 en 5 µl. de acuer-do a la 

hemoaglut.inación. A 1 m1 de est.a dilución se le 

pl"ueba de 

ai"íadiez.on 9 

mi de una solucfón amor-t.iguada con pff 7.0 y se inoculó por

aerosol a los conejos <Técnica de la C.P.A.>. 

2.- f>ISF.FIO EXPERIMENTAL 

Se l!<acrifical'on :?. conejos: cada 3 horas: los dos primeros: a 

:fuez.on los: tes:t.ic;os ¡ los: animales que 

sob:revlvieron más tiempo, quedal'on en observación y fuel'on 

Rac:rif'tcados a Jru;: 90 ho:l'as r-eallzándoseles 

pl'uebas que a Joi;: pt>lmer-os. 

las mismas: 

Antes. del sac:riflcio se obse:rvaron Jos s:i¡;nos cU nicos, se 

t.omaJ'on las: constantes: f'ts:iológicas ( temperatura, frecuencia 

1'espirat.oi>la y card! aca >, post.ei>iorment.e se sang>l'al'On 

puncionando el coi>&26n\ se t.omer•on 5 ml de sengt>e en un tubo 

de ensayo sin anticoag-u1ant.e pax-a el estudio de qui mica 
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sAnt;ul nea y 5 mi en un t.ubo rle ans:ayo con heparina para 

blomet.I'! a h<>má t. lea set;tin las t..l-cnlcasr de rut.lna ª· 7
· 
9

. o .. s:pués 

se procedió al sacrit'iclo usando el m~t.odo 

desnucamlent.o • • 5 
•, y se :realizó la ne-cropsia regist.rando las 

lP.siones mACl'ORC6pica9. Se t,omaron las muest.l'&s: pax-a 

hist.opat.ologi a y microscopia elect.r6nica de acue:rdo a la 

t.6cnica descrit.a poi- \l/eakley
84

• De la vejiga se e>.tl'ajo ot>ina 

pot> punción dit>ect.a pAI>a medJy. la t;rav .. dad es:peci fica, pH, 

prot.e1 na, t;lucosa, cet.onas, bilin,ubina, sant;re, nit.r-at.os y 

ur-obUfo6t;eno pnt> el mét.odo de t.irae: :react.ivas Multis:t.ik 

(Laborat.ot>ios Ames). 

3.- PRUF.RAS HF.MATOLOOJCAS Y DE QUJMICA SANGUINEA 

Se l'eali?.aron estudios de biomet.ria hemát.lca incluyendo la 

det.et-minaclón de hemo11;lobina, hemat.oc!'it.o, cuent.a absoluta y 

dit' el'encial de leucoci t.os, cont.eo de et>i t."I"oci t.os y 

det,e:rminación de pl'ot.ei nas plasmát.icas po1• los métodos de 

t-ut.inaR,?. 8 • D.:mt.l'o de las pl'uebas de qui mica sangui nea se 

est.udiaron por el mét.odo 

AIAnino-as:part.os:a-t.rans:t'eNwa <A .L. T), 

ahmin-sol'bit.ol-t.ransf&l'asa (A.S.T.), 

fot.omét.t'ico 

ant.es: 

ant.es: 

G.O.T., 

G.P.T., 

niveles de Ul'ea y de bilil':rubina *; al Igual que l.c• 

conce.nt.:rAci 6n de Cl'eAt.lnir.a en el suero* 

• MF.RCOTEST. 1.1\borat.or-ios Merck. 

Ja 

la 

los: 
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.. 4-: F.~TUTHO. HJSTOPATOl.0<3JCO 

Pl'lra el t;Rt.udlo h!st.opat.ológico de J:>ut.lna, en cada uno d& 

loR conejos sacJ"!f!cados se t.omaron secciones de encéfalo, 

t.onsilas, ganglios, pulmón, t.ráquea, int.est.ino, bazo, vl!!>jiga, 

l'lf'í6n, glándula Adrt'mal e higado de 1 cm~, los cuales fue .. on 

fijados en fol'mallna but'fel'ada al 10% e incluidos en paz.at'lna 

pal'a i•eallzal' col't.eF.: hlst.ológicos de 6 µm. de gJ:>osol' y 

t.el'íidos con hemat.oidllna-eosina (H a: E), paJ:>a su obsel'vación 

con mlcJ:>ORcoplo de luz•• •H • !S<S. 

5.- P.STUDIO DE MICROSCOPIA ELECTRONICA 

Pal'a el est.udio poi' mic:l'oscopia elect.J:>ónica, se t.omaJ:>on 

s:ecctoneR de 2 mm
9 

de los s:lt;ulent.es t.ejldos: pulmón, bazo, 

ganglio, t.onslla, h.! gado y t.imo, los cuales se t'ijaz.on en una 

solución de t;lut.az.aldehldo al 3% en but'fer de t'osfat.o 0.1 M. 

y pH 7.:?. poi' :?.4 hOl'l'lR, post.eJ:>ioJ:>ment.e las muest.l'as t'ueJ:>on 

lavadas en una solución de 10% de sacarosa y 10 got.as de 

clol"uro de calcio al 1% en 100 mi poi' 24 hoN•s:. Se J:>ealizó 

unA t'ijaci6n en t.et.J'a6xido de osmio al 1% a 4°C. poi' 2 ho:ras 

y luego se colocaz.on en solución Javado!'a Pº" ot.l'as: 24 

hoJ:>as; seguido se deshldJ:>at.al'on con cambios sucesivos en 

acet.ona de g!'ados cl'ecient.es:: 60, 70, 80, 90, 96 y 100%, cada 

una de 10 minut.os pal'a post.eJ:>ioJ:>ment.e sel' int'ilt.J:>ados en 

J"eslna-acet.ona 1:1 por una hoJ:>a; Juego !'esina-acet.ona 3:1 po-r 

;;>,4 horaR. l.os cort.es: s:emifinos: (un µm.) se evalual'on en 



37 

microi;:copto de luz y las secciones ult.'rafinas (60 - 80 run) 

fueron cort.adai;: en uJt.ramicr6t.omo 881"ker-Blum MT-2 y t.ef'ildas 

con acet.at.o de uranilo y cit.rat.o de plomo, para ser evaluadas 

.. n .. 1 microscopio elect.r6nico de t.'l'asrnisión ZEISS 9-286
. 

6.- TF.CNJCA DF. JNMUNOFL.UORESCENCJA 

Para el ftSt.udio de inmunof'luorescencia se 

frAf:ment.os de higado, pulm6n, bazo y rif'ión, los cuales fue'l'on 

conc:elados y enviados al laborat.br-lo de la C.P.A. para su 

evaluación; en el desar-rollo de las pruebas se ut.lliz6 

conjut;ado de 6rt:anos de animales nat.uralment.e- mue'l't.os por- la 

E.H.V.C., siguiendo el procedJmient.o de rut.ina empleado en el 

LAboJ>at.orlo de la C.P.A.
2
". 

7.- ANAl.ISJS F.STADISTICO 

La información se present.a mediant.e cuadz>os y t;J>áf'icas. 

P.iu-a evaluar los cambios a t.ravés del t.iempo se uUllz6 el 

regre•i6n paJ>a las vaJ>iables cuant.it.at.ivas
25 y 

los mét.odos descrtt.os poi" NavaJ>J>Od!!!I pal"a laEl variables 

binariaR. 



VI_ - RF.SUL T AOO:S 

1. - HF:NATOLOGI A 

1.1- 01.0BULOS BLANCOS 

F:n el recuent.o leucocit.a:rio se obse:rvó una disminución 

est.adi st.tcament.e significat.iva (p < 0.0!5) en :relación al 

t. tempo post.- inoculación, encont.:rándose una leucopenia 

mode:rada a horas avanzadas posteriores a la inoculación; los 

conejos: que sobl"'evivieron más de 70 ho:ras p:resent.aron una 

leucocit.osfs model'ada <Figul"'a ü. 

F:l númel'o de Hnfocft.oE< most.1"6 una est.recha relación con 

P.) númel"'o de leucocit.os. 

alt.ament.e significat.tva (p < 

La linfopenia modeJ"ada, 

O.Oü, al compararse con 

fue 

el 

t.tempo de inoculeción. La leucopenia con linfopenia fue 

coruo:t.ant.e a pal"'t.il' de las 42 hor-as de la infección <'.Fit;Ul'a i 

y 33). 

F.l número t.ot.al de het.er6filos en banda se elevó a 

part.fr de las 33 hol'as, est.e cambio 

significat.ivo (p < O.Oü <Figul'a 2 y 33). 

La cant.idad de het.er•ófilos no 

fue .1'11lt.ament.e 

most.J"ó cambio 

signfficat.ivo <P > 0.05) dUJ"'ant.e el experiment.o, aunque en 

loR conejos despué!' de 72 horas de inoculados se obse:rvó una 

una leucoclt.osls con het.el'ofilla moderada <FigLll'a 2 y 33). 

38 
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LEUCOCITOS Y LINFOCITOS EN CONEJOS 
HASTA LAS 72 HORAS • 

MILES/mm3 

o 3 e e 12 1e ta 21 24 21 30 33 38 3i •2 u 48 15t e.e ao ee 12 

Hora• 

E.H.V.C. 

- LINFOCITOS ¡;;¡¡;j LEUCOCITOS 

• ESTAOIST!CAMENTE SIOWF!CATIVO Pt0,05 

,. 
10 

LEUCOCITOS Y LINFOCITOS EN CONEJOS 
HASTA LAS 90 HORAS • 

MILES/mm3 

03eattmm~MR~"~~u~~MM~"tt~ 

Horas 

EHVC 

-LINFOCITOS ~LEUCOCITOS 

• UO SIGWFICATIVO (P ) 0.05). 

FIGURA 1. RECUENTO DE LINFOCITOS Y LEUCOCITOS EN 

CONEJOS INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE 
CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 
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RECUENTO DE HETEROFILOS EN BANDA • 

HETEROFILOS EN BANDA 

O S t t 11 11 1t 21 14. 21 SO S.$ SI U 42 '8 41 11 114 10 H U 10 

HORAS 

fHVC: 

-HfTEAO,lL08 IN BANDA 

• ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVO P•0.06 

RECUENTO DE HETEAOFILOS • 

HETEROFIL08(mllea/mm31 

~········ 

O $ a t '2 11 1t 21 24 U Ul U SI U 42 411 "' lt U ao 81 72 10 
HORAS 

NO SIGNIFICATIVO (p • 0.06) 

fHYC 

-Hl!fl:A0111.0S 

FIGURA 2. RECUENTO DE HETEROFILOS Y HETEROFILOS EN BANDA 
EN CONEJOS INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON 
EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 
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No se encont.1"6 l"el.aalón est.adi st.lcament.e slgnl!icat.i va 

CP > 0.05) del t.lempo con el recuent.o plaquet.al'lo en los 

conejos, aunque solo 9 animales most.Nll'on valol'es dent.i-o de 

lot=: i-ant;os llOl'lnl\les ( 260.000 a 9!50.000 / mm 9 ) 
78

, los ot.l'OS 

est.uvle:r-on poi" debajo de est.os <Fit;ur-a 3>. 

l .os monoclt.os, basófilos y eoslnófilos, no most.1>ar-on 

cembtos t11ic;niftcat.tvos <P > 0.05), lo mismo ocur-1'16 con el 

pol'Cent.aje de nec:r-obiosis, el cual solo se obse:r-v6 en 

animales después de las 42 horas y en baja prooporción. 

1.2- GLORULOS ROJOS 

F.l r-ecuent.o de erit.r-ocit.os, hemat.ocr-it.o, el volumen 

corpusculaJ:- medio <VCM), Ja concent.raci6n de hemoglobina 

corpll..c;cul&J' media <CHCM) y la hemot:lobtna, no most.:r-al'on 

ninguna r-elacl6n 

cai;::os aislados 

sit;nificat.iva 

se ob61el"V6 

con el t.lempo <Fit:ura 4>. En 

basof'tlia difusa, cl'enocit.os, 

rouleAux, anisocit.osls y cuei-pos de HowelJ Jolly. 

Los noi-moblast.os present.a:r-on un aument.o sit;niflcat.l vo <P 

<. 0.0!5), a pal"t.l:r- de las 42 horas de Infección <Fit;ul'a 4 y 

33). La concent.ración de p:r-ot.ei nas plasmáticas y fibrinót:eno 

no most.:r-a:r-on cambios sit:nificat.ivos <Fit;ura :n. 



RECUENTO DE TROMBOCITOS • 

/MILES 

o u 11 2• 11 ~ sa 11 •a •• 11 14 eo u 12 
HORAS 

E.H.V.C. 

- TROM80CITCI 

• NO l\ONIFICATIYO (P • 0.01) 

CONCENTRACION DE FIBRINOGENO Y 
PROTEINAS PLASMATICAS • 

7 600 

B.B 400 

p 8 
300 

B.B 

F 
1 
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R 
1 
N ¡. 

B 
200 g 

4.6 .. 100 

4 o 
038U~ttn~~M~~~u~~H~ 

HORAS 

E.H.V.C. 

- PROT. PLASMATICAS +- FIBRINOGENO 

•NO SIONIFICATIYO (P '0.01) 

E 
N 
o 

FIGURA 3. RECUENTO DE TROMBOCITOS Y CONCENTRACION 

DE PROTEINAS PLASMATICAS Y FIBRINOGENO EN 

CONEJOS INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON 

EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 



RECUENTO CE NORMOBLASTOS• RECUENTO CE Ol.OBULOS AOJOS • 

• 

j~íl:~:n 'ftj 
~·~· .... ~. ~ 

O 11112 • • 212U730S!H38424148111!1480887UO 

HORAS 

E.H.V.C 

O U • H V ~ ~ • U ~ lt M ~ N n 
HOllM 

IJW.C. 
- NORMOILAITOI - ENrwoctTOI 

• NO llONlf ICATIYO O' • O.otl 

HEMATOCRITO Y HEMOOLOBtlA • 

.. 
•• --- ------- -·------ - -----------------··-- ¡.'--

" 
- - -- - --- -_._= ::--: ___ -:::.::__---::::. 11 

" 10 
o 1 • a • •• a ~ 11 H '' •• '' w K 11 n ~ 

HORAS 

u1.v.c. 
- HUIAJ'OCNTO -+.- MIMOQLOllWA 

•NO llQHlflCAJIVOI U' • O.otl 

FIGURA 4. RECUENTO DE GLOBULOS ROJOS, HEMATOCRITO, NORMOBLASTOS 
Y CONCENTRACION DE HEMOGLOBINA EN CONEJOS INOCULADOS 
EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 
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?.. • QUIMJCA SAN6UJNEA 

l.os vaJores de qui mica sant;ui nea most.l'al'on elevaciones 

alt.ament.e slcniflcat.iv.as <P < 0.00, t.ant.o en la 

concent.ractón plAsmát.ica de urea como de cl'eat.intna, a pal't.lr

de las 30 hol'l'IS de inoculac:ión, ei;:t.os increment.os fueron 

~upel'iol'es a 25 U/I y 2.0 mr;/dl J'espectlvament.e <Figura 5 y 

33). 

Con rAlacl6n a las bilir:r-ublnas, soJament.e la dtl'erit.a 

pl"esent.6 un inc:l'ement.o si~niricat.ivo <P < O.O!n, a par-t.tr de 

Jai;: 36 horas post.-tnoculaci6n con niveles super-lores de 0.15 

~/di¡ la btllrl'ubina lndirect.a no most.l'6 cambio 

stgntflcat.ivo CP > 0.05>, aunque se observó una t.endencla a 

elevAJ'se a mas de 0.50 m,;/dl después de las 48 hor-as (Figul'a 

5 y 33). 

Las t.J'ansaminasas alanino-aspar-t.osa t.ransfer-asa <ALT>, 

alAnlno -sol"blt.ol-t.Y.ansf&:r.asa <AST>, y Ja fosfat.esa alcalina 

most.l"aron un aument.o alt.ament.e significat.ivo (p < 0.00 a 

part.11" de las 45 horas (fi,;ur-a 6). 
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CONCEHTRACION DE UREA• Y CREATININA• 

CREATININA mg/dl UREA mg/dl 

...... 110• fl .. U + tllOllllO•tl 

Un!IU' -+ ......... 
100 

80 

+-+ ·+ 
60 

.+--+-,+.+ + 
+ ~ 

o .. • • 11 11 ti 11 •• lf to " ..... 42 "' " 11 " 'º .. 12 to 
HORAS 

l'.H.Y.O 

- CfllATININA -+· URU 

• ALTAMENTE 81QNlflCATIVO (P • O.OtJ 

8 
1 
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D 
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E e 
T 
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E 

1 
N 
D 
1 
R e 
e 
T 
A 

3 

2.5 

t.5 

0.5 

CONCENTRACION DE BILIRRUBINA DIRECTA• E 
INDIRECTA•• 

mg/dl 

oe~~v~""»tt~«~~~~u 
HORAS 

E.H.V.C. 

• 11L. DIRECTA ~ BIL. INDIRECTA 

• SIGNIFICATIVO fp • O.O!) 
" NO 810NIF1c.\TIVO 

FIGURA 5. CONCENTRACION DE BILIRRUBINA DIRECTA 
E INDIRECTA, UREA Y CREATININA EN CONEJOS 
INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON EL 
AGENTE DE LA E.H.V.C. 

1 
1 
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CONCENTRACION DE FOSFATASA ALCALINA•, 
ALT• Y AST• 
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-·---~~~ 
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E.H.V.C 

- FOSFllTASA ALCALINA -+- A.S.T. * · A.L. T. 

• ALTAMENTE SIGNIFICATIVOS (P e 0.01) 

FIGURA 6. CONCENTRACION DE T.G.O., T.G.P. Y FOSFATASA 
ALCALINA EN CONEJOS INOCULADOS 

EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE 
LA E.H.V.C. 
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3. \l'ROANAl.T SIS 

Los J'P.sult.ados most.raron cambios signiftcat.tvos (p < 

o.mn, en la r;ravedad especifica, el pH, la presencia de 

san~re, prot.einas 

postnoculacl6n; la 

y urobiltn6geno con 

presencia de sangre 

desde las 30 horas (Figura 7). 

relación al t.lempo 

fue permanent.e 

La presencia de biUrrubina en orina no most.r6 cambios 

impo,..t.ant.es (p > 0.05) en el uroanállsis. 

4- SIGNOS CU NI COS 

Los signos cli nicos más import.ant.es fueron depresJ.6n y 

flO"traci 6n <P < 0.0ü, p'l'esent.ándose en forma const.ante y 

moderada desde la 6 horas y severo a pa'l't.ir de las 36 horas 

de tnfecct6n <Figura 9 y 3;?.). l.a Disnea <P < 0.01>, t.uvo 

va'l'iAciones de ligera a seve'l'a en las prtme'l'as horas, a las 

33 ho'I'~ fue e::evera en forma const.ant.e <FtgUl'a 9 y 32). Hubo 

di.l'lrrea (p < O.Ot> desde lan 36 horas como heces 

semi-liquidas y a las 51 horas se obsel'v6 diarl'ea sevel'a con 

evacuación liquida <Flgul'a 9 y 32). La distenei6n abdonüru11l 

(p < 0.05) se manlfest.6 en forma variable desde las 90 horas, 

p'l'edonrlnando la forma moderada <FigUl'a 9 y 92). La secresi6n 

nAsal sanguJ nol enta <P < 0.01> se obsel'v6 en fol'ma sevel'a a 

part.ir de las 5t horas y en los animales que murieron 

ei;:pont.áneament.e durant.e el e>cperiment.o a las 35, 47 y 97 
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FIGURA 7. RESULTADO DE UROANALISIS EN CONEJOS INOCULADOS 

EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 
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horas postnfecclón <Fi,ura 9 y 32); alt;unos conejoi;: 

prpi;:ent.aron estornudos <P < 0.01> a part.iJ:' de las 33 hoN•s, 

siendo un signo const.ant.e y severo desde las 51 horas <Fir;ura 

9 y 32). F.l opl stótono <P < 0.0!5), se observó después de las 

47 horas, siendo sfempl:'e de forma severa (F'i,uJ:'a 9 y 32). 

No se observó s=fgnolot:la nerviosa, ni se J:'et:ist.J:'ar-on 

chl!Hdos. Se present.6 muert.e súbft.a en dos conejos a las 35, 

47 y 87 horas post.-inoculaclón y los 2 arumales= a las 90 

horas se encont.raban en fase a¡;6nica. 

5. • CONSTANTES FISIOLOGICAS 

No se encontró J"elaci6n significativa (p > 0.05) entre la 

fl'ecuencla cardiaca, l:'espirat.oJ:'ia y la t.emperat.ul:'a J:'ect.al con 

el Uem~ de inoculación; la tendencia de los dos pl:'tmeJ:'os 

fue de dismlnuc:i6n; a su vez la cUJ:'va de t.emperat.Ul'a most.ró 

dos picos de hJpert.ermia a las 18 y 42 horas post.-in1'eccl6n 

(f'fgura 10). 

' 



SECRESION NASAL SANGUINOLENTA • ESTORNUDOS• 

No.DE ANIMALES 

:•1 11118••UHnMHMMU~dU«~HHK 

HORAS ••••••••••••••••n••n• 
HORAS 

1 
•O~· 1 

~KYllll• r2l1..1•u c::J•111 "M09 m.ooe111w 1 
lllOfUtUDOI • 1 

- MVHO ~ UQILU D .. lllNOI lll woDOADO 

• ALTAMENTE SIONIFICATIW. (P • 0.01) • •LTAMENTE SIGNIFICo\TIYOS (P • 0.011 

OPISTOTONOS• 
U1 

:-••••U••nttttMHMMUUquuRUtt~ 

HORAS 

1 
OL"11TOTOllOI • 1 

.MVllKJ EZ;UQlftA CJ .. 1 llCWIO. B!li3WOOlftADO 

• SIGNIFICATIVO (P • 0.061 

FIGURA 9. SIGNOS CLINICOS (CONTINUACION) 
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T E M P E R A T U R A• 

GRADOS CENTIGRADOS 

o 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48 51 60 72 

HORAS 

E.H.V.C. 

- TEMPERATURA • 

• NO SIGNIFICATIVO {P > 0.05) 

FIGURA 10. CURVA DE TEMPERATURA EN CONEJOS INOCULDOS 

EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 
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tl. -J..F$JONF.S ANATOMOPATOLOGICAS 

li.1.- l.P.STONES MACROSCOPICAS 

6.t.i.ApArato r"'spi ratorio. Se obsel'v6 llt;e!'a cant.idad de 

sangre y espunlll en tráquea (p < 0.05>, desde las 12 hol'as, a 

Jas 48 hol'as la cantidad fue model'ada, y sevel'a desde las Si 

hor>as post.-tnoculadón <Ftgul'a 11 y 34). La congestión y 

hemorragias: en traquea <P < 0.05) se pl'esent.6 en tol'ma li~el'a 

y model'ada desde las 1.2 hol'as (Figul'a 11 y 34>. La conge-sti6n 

y he1110rr,.gj as pul nonares (p < 0.01) se encont.l'aron en torma 

UgeN\ y coni;t.ant.e desde las: 48 hol'.as:, siendo un halla-zgo 

e hnpol't.ant.e en los: animales que mut'lel'on 

:reJ'tE!"nt.inNnent.e dUl'ant.e el expe!'l~nt.o a las 35, 47 y 87 hoi-as 

(Figu.,..a tf y 34), el tipo de hemo:rragia que se pl'esent.6 tue 

ret.equial. Se ohsel'va:ron lesiones s:upuratI vas en los pulmones 

de 3 animales que llevaban más de t.r-es di as de inoculados 

como 1'ue en Joi;:: conejos: de 87 y 90 hor-as:. 

6.1.2.- Digestivo. l.as lesiones más impol't..ant.es de acuerdo a 

las hol'as posinoculación fuel'on: palidez hepática (p < o.on, 

se Jll'esent.6 en fol'm.a VAl'lable desde las 9 horas, con 

severidad desde las 6t horas <Figura 12>; la friabilidad (p < 

0.01>, en est.e 6:rgano 

severa a pal'tll' de 

fue li€el'a a las 36 y de mode:rada a 

las 4?. ho:ras (Fi€Ul'a t?. y 34)¡ la 

hepatomeg.al j .l!I (p < o.on, f'ue un hallaz~o 1'recuent.e desde la&: 

30 hol'as, con pl'esent.ac:l6n sevel'a des:de las 48 hor-as y en los 



LIQUIDO Y ESPUMA EN TRAQUEA • CONGESTION Y HEMORRAGIAS EN TRAQUEA • 

-OlllU~W~l,2710~SIMM•241474181M~Hnu~ HORAS 

:w 
OlllUM•~t•n~UPMH41•1UUllM"Mnl7• 

HORAS 

1 
MCRfllON • l 

•11v1M> ~UOIPIA CJ11waiaNOS imlWOOl!RADO 1 
e>.T" 1 •""'"° Suo1AA CJ1••1111oe m11i,oot111AD0 

• ALTAMENTE SIGNIFICATIVOS (P • 0.01) • SIGNIFICATIVO (P • 0.05) 

CONGESTION Y HEMORRAGIAS PULMONARES • 

:-OSOIUtl•111•nMUNMH•IU•r•1•1~~-r••r~ 

HORAS 

1- llVIM> i¡¡J LIGIRJ. "¡; ~. LI•°" mil WOO .. ADO 1 
• ~TAMENTE SIGNIFICATIVO (P e O.Ot) 

FIGURA 11. ALTERACIONES MACROSCOPICAS DEL APARATO RESPIRATORIO EN CONEJOS 

INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C 
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animale~ que murieron espont.á.neament.e durant.e el experimento 

(Fi,llNt 1?. y 34). 

Los proble~ vasculares hapát.icos como la congestión (p < 

0.0D, se observaJ'on a las primeras horas de infección, 

i::otendo lit:ero a las 6 horas, moderada a las 9 y severa a 

part.ir de las 33 (Fi,ura 12 y 34). Unicament.e los conejos que 

llevaban más de 72 horas inoculados, mostraron ictericia <P < 

0.05) en forma severa (Fi,ura 13 y 34). 

La dj stenci6n cecal por 'ªs (p < 0.01> se apreció en forma 

EOevera desde las 30 !-~ras <Fit;ura 13>; la congestión y 

hemorragias en serosa intest.inal <P < 0.05) se manifest.aron 

de fo:rma constant.e a partir de las 47 horas, siendo severa en 

Jois animales que murieron repentinamente durarat.e el 

experiment.o <Ft,ura 13). 1.a distenci ón estomacal (p < 0.01) 

fue t.ma observación frecuente desde las 27 ho:ras con 

vl'lrtación ent.re mode:rl'lda y severa <Fi~ura 13). 

Ot.ros hallazt;osi que variaron con el tiempo en forma 

alt.ament.e slt:nlficat.ivos <P < 0.01> fueron la congestión 

rE"nal que empe7.ó desde las 9 horas en forma lit;era 

observ.lt.ndose ent.re moderad.a y severa a partir de Las 36 hol'as 

<Fit;ura 14 y 34); y la espl ecnomegal ia, siendo severa desde 

las 36 horas en adelante <Fit;tu-a 14 y 34). Se obsel'vó 

adenomegal i a en ,ant;lios linfá.t.icos <P < 0.05), pl'esent.lt.ndose 

en formA moderada desde las 45 hol'as post.-inoculación. La 



{--------------------------------·-'! 
CONGESTION HEPATICA • 

No.CONEJOS 

D 1••1t••t114trlOUU3•UUU.UUll'4•0lt1117tO 

HORAS 

COtUUilTION H.• 

- HVIRO e:;aLIQIRA 0 IUt 1.l&lOff r¡n:¡ WODll!ADO 

• IJ.TAMEHTE SIOHIFICATIVO (P < 0.01) 

PALIDEZ HEPATICA • 

O 1 1 1 11•11111417:110la HHH 41047U 1114100TI ITfO 

HORAS 

PALIOlZ • 

•unAO ~LIQIRA CJ11N LUIOJ4 ~MODIRADO 

• ,t.LTAMEHTE SIQNIFIC,t.TIVO (P < 0.01) 

HEPATOMEGALIA 

2 
No. CONEJOS 

rm DI 

'. OltlttMütUttMUHMUUUUU~U~"tttt• 

HORAS 

tt.r.T.• 
-llYIAO ~UHRA OllNLHION ~MOOIRAOO 

• ALTAME~TE SIOHIFICATIVO (P < 0.01) 

FRIABILIDAD HEPATICA • 

No. CONEJOS 

OIOttt••hUttMhttHHUUUUhM•Utttt• 

HORAS 

PRIAlll.lt!AO • 

•Hvuo e:;;luauA Ch1NLHIOM ~MODIRAOO 

FIGURA 12. ALTERACIONES MACROSCOPICAS EN APARATO DIGESTIVO 

1 

Ul 
Cl"l 



ICTERICIA• 

OlllttM•~ttH~U»HHUUUtt~M~NttH~ 

HORAS 

ICTlllllCIA.• 

•11vu10 ~LKllRA CJ••• LHICMI BJ..ooil'IADO 

• SIGNIFICATIVO (P • 0.05) 

CONGESTION Y HEMORRAGIAS EN SEROSA 
INTESTINAL 

:11mm 
OlllttM•~ttH~»HHHUHUU~tt~HttH~ 

HORAS 

CONO.Y HIM. HR • 
•nw1110 ~L1G11u. OllMLHIOtil fmwoo1111Aoo 

• SIGNIFICATIVO (P • 0.05) 

otSTENCION CECAL • 

2 
No. CONEJOS 

O 1 t 11111•1tU11MlllHHHU•l'7•111HIOMrtlrto 

HORAS 

tOTIMCIOfll CICAL • 

- auno ~ LIOlll;A CJ ... LlltON ma WOOIRADO 

• "1.TJJ,r;HTE SIGNIFICATIVO IP • 0.01) 

DISTENCION ESTOMACAL • 

2,T.Nio~.C~O~N~E~J~O~S1l"i'>~i:<l"?r;;;1'~"""r-z:"""o==,-..,,""= 

Ollltttt•~ttU~UHHHttUUQ~tt~ff"H~ 

HORAS 

DlaT.1110MACAL • 

•nn1110 ~LIOllllA CJllNLHIC>tl 131lilODltlAOO 

• ALTAMENTE SIGNIFICATIVO (P • 0.01) 

FIGURA 13. ALTERACIONES MACROSCOPICAS EN APARATO DIGESTIVO (CONT .. ) 

Ul 
-.J 



CONGESTION RENAL 

O 1 1 11211\1lt141110HHHH U 48 4141!111490M 111ft0 

HORAS 

COMO. RENAi. • 

-HYEffO !Z3LIOERA OllM LE•ON WW.ODERAt>O 

ESPLECNOMEGALIA • 

No CONEJOS 
2.¡¡:;,~¡>e;¡;s.,;;~o;;>l::;7<:;'i"""""::>C'"""',......,z::'l<:"""z::>r"'Z:1!~ 

0311Utttttt~P~HHUHUUftü~~~HttUK 

HORAS 

EIPU.CMOW.EOALIA • 

•aEVEAO ~LIOEAA CJllNLHION mlWODEAADO 

• ... LTAMENTE SIGNIFIC ... TIVO (P • 0.01) 

FIGURA 14. ALTERACIONES MACROSCOPICAS EN OTROS ORGANOS 

\Jl 
CP 
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rongest.ión ligera de tilllO y meninges se present.ó solo en 

animales que mlll'iel'on repentinament.e sin pI'esent.a:r- una 

varlAción estadi st.ica sit;nificat.iva con el t.iempo(P > 0.05). 

6.?..- 1.F:SJONF.S MICROSCOPICAS 

6.?..1. Organos linfoides. Inicialment.e en ganglios y bazo se 

apl"'eció hiperplasia linfoide <P < 0.05), siendo un hal~go 

común ent.re lAR 6 y 9 hol'as de fol'ma ligera a mode:r-ada, y 

solo en un conejo se present.ó est.a lesión a las 45 horas. La 

depl ed.ón l J nfolde <P < 0.05) se observó desde las 12 horas 

en forma variable, siendo severa y continua desde las 45 

horas <Flt;ura 16 y 34). Las hemorragias <P > 0.05), se 

ohseJ'varon desde las 12 horas, con cambios Vat'iables de 

Uge1'0 a severo en el t>est.o del t.iempo sin t.ener una 

t.endencia especifica. La linfonecrosis CP > 0.05), se observó 

en :fol'rna lit;era y model'ada ent.re las 9 y 30 horas: 

post-inoculación <Figura 22 y 34). 

6.?..2- Aparato digest.i vo. El higado fue 

manifest.ó cambios mas slt;nificat.ivos <P < 

hepAtic.a, 

el órgano 

O.Ot), Riendo 

la cual má:s tmport.ant.es 

tnictalment.e focal 

Ja necrosis 

ent.re las 12 y 18 horas¡ desde las 

que 

los 

fue 

51 

hol'as s:e observó una fJ'anca necrosis difusa, misma que se 

encont.!'6 en Jos animales que murieron espont.áneantent.e <Figura 

15, 17 y 34). La congestión hepát.lca <P < 0.0ü, se p!'esent.ó 

en f"o:r-ma ligeJ'a i. las 9 horas y moderada a las 66 CFit;ura 
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1!D. Se observaron ot.ras lesiones menos sit;niflcat.iv><R <P > 

O.O!D, como fueron tllllW!'faccJ 6n, acúmul os de pig111ento 

hemAU co. 

Asj rnJsmo se observaron lesiones como 1 nfil trado 

Unfocitario periportal y presencia de parasitosls CE:imeria 

st idae) en dH'el"ent.es est.ados, lesiones que t.uvieron 

variaci6n en su forma de present.ación 

A nivel tntest.tnal no se encontraron cambios 

slgnif'icat.ivos CP > 0.05), aunque en la mayoria de los casos 

alEOJados se ohservaron parásitos del ¡;lmero E:i'.meria spp. 

6.2.3.- Aparato respJ ratorio. Los óri::anos mAs afectados 

fueron t.ráquea y pulmón (p < O.OD. La congestión y 

ht-morragJ as en trAquea, se present.aron en fol"ma Jl~era a las 

12 hoN\S y model'ada desde las 72 CPl¡::ura i5). La congestión a 

nivel pulmonaJ" fue en foJ'ma llg-era y moderada a pal"t.IJ' de i&E; 

1;(: horaR, la 1'orma severa solo se presentó en los conejos de 

mAA de 72 ho:ras y en los que mlll'iel'on espontáneamente en el 

t.J"anscul"so del f!»!pertmento CFig-ura 16). La trombosis pulinonar 

resultó sel" ot.J'a lesión muy stgnit'tcativa a part.ir de las 51 

ho'l'as donde se encontró t.J"ombosis ligera, la 1'orm& sevel'a se 

encontró en conejoR que mu'l'ieron espont.á.neament.e dlll'ant.e el 

expel"lment.o CFl¡::ura 16, 18, 19 y 31). 

F.:n loA animales agónicos de 90 horl!lS de inf'ección se 
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S\f'J'P.Claron dli;ocret.as zonas de bronconeumonia, sin ser una 

lesión lmport-ant-e durant-e el experlment-o. El edema pulmonar, 

unicament,e se present,ó en forma ligera y moderada a 

dlf'erent-es horas y en casos aislados. 

6.:?..4 Aparat.o urinart o. Las lesiones microscópicas mas 

st~ntrlcAt-lv.l\&l en rlrión fueron nefrosj s CP < 0.05), que fue 

ligera desde las 15 horas y moderada A par-t.il' de las 42, sin 

observarse la forma sevel'a (Fit:lll'a 15 y 94). Ot-ros hallazgos 

menos stgntflcat,tvos (p > 0.05) fueron congestión glo-rular, 

cuya forma severa se obsel'vó untcament.e en un conejo a las 87 

horas de infección, en alr;unos casos la 

acompN'lada de t.rolllbosis (Figura 20, 21 y 

COnf:est.ión est.aba 

94). La nefrit.is 

j nterst.J cJ al se obsel'VÓ en fo'l'ma Va'l'iable en casos aislados. 

F.:n la t:lAndula adrenal se observaron hemorragias, ligera 

en un animal a las 87 hol'as y model'ada en ot.ro a las 51 hol'as 

post.-1 noculación. 



NECROSIS HEPATICA • CONGESTION HEPATICA • 

2 
No. CONEJOS 

o••••••n~tt»»UHUUMUMntt•Hnn• 

HORAS 

NICllOlllHIMTICA • co•OUTION ""·. 

-HVlllO ~LIGlllA 011MLHIOll EIWOOlfU.00 •11vuo ~LIGlllA CJ11MLlllOM m:lwoo11u.oo 

• ALTAMENTE SIGNIFIC.O.TIVO (P • 0.01) SIGNIFICATIVO (P • 0.05) 

CONGESTION Y HEMORRAGIAS EN TRAQUEA • NEFROS>S• 

No CONEJOS No. CONEJOS 
2 

11 f .1 1 l Ir 1 
11 

1 
1 

u ~ 
o>•••••n~tt»»»»»n«nun«""""• O>•••••nUH~HUHHUUUHntt•nntt• 

HORAS HORAS 

CONQ. Y HUl 1RAO,• NlfRO&ll • 

•11vtRO e::auatRA. 011NLUION ~WODlftADO •nv1110 ~L10111.t. CJ111t1.ll10• mJwoo111ADO 

• ALTAMENTE SIGNIFICATIVO (P • 0.01) • SIGNIFICATIVO (P • 0.05) 

FIGURA 15. LESIONES HISTOPATOLOGICAS EN CONEJOS INOCULADOS 
EXPERIMENTALMENTE CON EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 



OEPLESION LINFOIDE EN BAZO • 

No. CONEJOS 
21N'i''i'Fi'l"i'H'¡;:/Hiz:¡;::1!;7i;:¡o¡;¡>¡-¡:¡iq.;:¡-.;¡r-"1'1;~~¡;>[-~ 

CONGESTION Y HEMORRAGIAS PULMONARES • 

2 No. CONEJOS 

'1 ~ 
o a •• u11•11u11aoUHHH410'7Ulll410H7111to •••••M•nutt•»»»»«nHunu•Hn"• 

HORAS HORAS 

Ol ,LlllOM LI•. 1410- COllG.HIW.,ULMON.l" • 

- ll'fUIO ~LIOllllA D•••UMO• !ShtOOIRAOO ....... ltO EZlLlal"A D••• LlllOfll ~WODlllADO 

• SIQNIFICATIVO (P • 0.05) • SIQNl~ICATIVO (P • O.OS) 

TROMBOSIS PULMONAR • 

' . . 
····~••nuttH»»»»«HHUUUMtttt"• 

HORAS 

¡-- TROWI0111 l'ULWONAR • 

•11v1110 ~ua1RA. D11MLH10• 

• ALTAMENTE SIQNIFICATIVO (P • 0.01) 

tmwoDUl.ADO 

FIGURA 16. LESIONES HISTOPATOLOGICAS (CONT.) 
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la&il. CHapa.tocil8) • P2 )( 

J\. Higado do conejo 46 ha. poa

i.noculaci.6n. Nwcroliiil8 Q"vora. 

di.fuQa. con i.nfi.llraci.Ón mode 

r·ado. de hoterÓfilo•. ic>?. >C 

C. Oala.lla d"' la foto a.nhni.or. 

Mo.rcada necroiiuill e i.nfi.llf"a

ci.6n por poli.morforiucloarei=-. 

4ROX. 

54 



65 

F?OUllA IB. Pulmón de cone¡o 56 ha. post-inoculación. 

FJCIUllA lP. 

Obeérveae el i.ni.ci.o de la. formo.ci.Ón de un 

lrombo, "'l <1CÚmul.,, je fibrina. y célulo..g 
bloncoi>. <FLECHAS:\ ?5. 6 lC 

Pulmón de conejo qua muri.6 egporitánea.mente durClnle 

el experi.rnenlo 95 ha. de&puég de la. i.noculaci.Ón 

con et o.gente de la. EHVC. Preaenci.o. de múlliplea 

trornboSiil "'" vaaoa pul mona.rea. <FLECHAS\ 98. 6X. 



FJOURA ?O R.1.ftón d"' conejo 87 hs;,. po-.il-t.nocula.ción. 

1.:ongealt.Ór1 9Lorf\filrular. 145. 16X 

FJ<lURA ?.~. Ri.KÓT'\ de conejo 5d hg. Po~l-t. nocu lac~Ón. Trombt"'.ts:ot~ 

"'º capt.la.rGoSi 9lnrn.,rular""''°'· 907. 2>l 
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1.2. N•cr-oaia Li..nfoi.de en b42o 

he. o.ntea c~n el ag•nl• 

ca.rlt·,rrewi.• <FLECHAS). 'ªº"· 

de con•jo Lnoculado t!5 

d. lo. S:HVC. Ob•él"v••• 
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7. - TNMUNOF'LUORESCENCIA 

Medlant.e Ja t.écnicA de tnmunofluol'escencia se comenzó a 

observar fluorescencia en células aisladas dlst.i-ibulda.-; en el 

t.ejldo (+) desde la...<o: 9 horas en h1 ¡;ado y l'il'í6n, mient.i-as en 

ba?.o habJ an focos (++) y en pulmón el t.ejido e"l'A fluor•escent.e 

en foi-ma dif'usa (+t+). El ól'¡;lllno con más cambios fue el 

h.1 gado observándose un cambio secuencial const.ant.e a las 15 

horas encont.l'á.ndos:e t;l'upos de coéolul&s fluorescent.es (++) y 

desde las 24 hol'as se obser-v6 t.ejido f'luol:'escent.e (+++) 

(Cuadro t y 3!D. El ba2o most.1'6 igual var-iaci6n, aunque el 

t.ejtdo fluoN!scent.e (+++) fue desde las: 33 hor-as (Cuadro y 

35). F.J pulmón y el l'll'íón t.uviel"on cambios vai-iables sin 

most.i-ar una t.E>ndencia espec.1 ficA <Cuadl'os 1 y 35). 
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CUADRO 1 
RESULTADOS DE INMUNOFLUORESCENCIA EN ORGANOS 
DE CONEJOS INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON 

EL AGENTE DE LA E.H.V.C. 

ORGANOS o 3 6 9 12 

HORAS 

15 ¡a 21 24 27 30 

HIGADO 212· 2/2 2/2 1/1 212 112 2/2 1/2 1/2 1/2 212 
(-) (-) (-) (+) (+) (+) (++) (•) (++) (++) (+++) 

112 1/2 1/2 112 
(++) (++) (+++) (+++) 

BAZO 212 2/2 2/2 111 212 112 2/2 2/2 1/2 2/2 212 
(-) (-) (-) (++) (++) (+) (++) (++) (+) (++) (++) 

1/2 112 
(++) (++) 

PUl.lilON 2/2 212 2/2 1/2 212 212 2/2 1/2 2/2 :l/2 2/2 
(-) (-) (-) (++) (++) (++) (++) (+) (++) (++) (++) 

1/2 1/2 
(+++) (+++) 

RINON 2/2 2/2 212 2/2 1/1 2/2 2/2 212 1/2 l/2 2/2 
(-) (-) (-) (+) (++) (++) (++) (++) (+) (+) (++) 

112 l/2 
(++) (++) 

.. NUMERO DE ANIMALES POR CADA RESULTADO 

33 

1/2 
(++) 

1/2 
(•++) 

2/2 

1/2 
(++) 
lt:l 

(+++) 

l/2 
(+) 
112 
(++) 

~ fiF. EN C!ELULAS AISlADAS DISTRIBUIDAS /EN EL TEJIDO 
H FOCOS O GRUPOS DIE CELUlAS íNMUNOFLUORESCENTES 
H'' TEJIDO FLUORESCENTE 

•• EN ; !DE 33 HOFIAS SIEMPRE FUE TEJIDO FLUORESCENTE (~H 

¡i 

t 
1¡ 
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8. - MJCROSC()f>J 4 ELECTRONICA 

1.011 ó!'c;anos tomados para el est.udto de miCl'oscopi a 

el~t.rónica fuel'on bazo, l'il'íón, pulmón, h1 ¡;ado, tonsila, t.imo 

y canc:llo, de los cuales únicament.e se le l'eallzó est.udio .al 

hlgado, dejanda los ot.l'Os Ól't;anos pal'a est.udios post.el'iOl'e8. 

· O. 1- mueat.l'all de h1 cado se t.J>abajal'on las de los t.est.icos ( 

O hor- > y 1- de conejoR de 3, 9 y 18 horas de ird'ección 

"'4• uno de loti conejos que murjó espont.áneament.e dUl"ant.e el 

elfpel'hnent.o de•pli.&R de 35 hol'as de haber- sido inoculado. 

e.t T .. t..t.90" 

Se t.roabajó con animales de campo, no SPF, de t.al foroma 

qqe la evaluación de los col't.es semifinos y finos peromit.16 

c~act.el'iZal' con proeslctón la a:r-quit.ect.u:ra del paroénquima 

hftpát.lco as1 como la mo:rfolor;1 a de los component.es nuclea:res 

y c:itoplAsmtcos de los hepat.ocit.os. 

Inlcialment.e se obse:rvó a la cápsula de CUisson, t.apizada 

e~~nt.e por células me11ot.ellale11 aplanadas con aJcunas 

nitcroveUosldades en Ja supel'flcle apical. Poro debajo del 

...,..at.elto hubo pl'8Sencia de hacefC de coücena con o:rtent.aclón 

ctt,vel'Sa y en cant.tdad Val'iable <F'lclll'a 23>. 

Suby-nt.e 111 la colágena los stm.woldes se obsel'Val'On 

~nat.ant.e-nt.e .....,uoe, diapueet.oa en sent.ido pal'aielo al 
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mesot.elfo, Jos cuaJes a medida que se alejan de la cápsula de 

Gllsson, reducen la lu7. y diversifican su dlrecct6n entre los 

cordones hapAt.lcos hast.a drenar direct.ament.e en la luz de la 

vena hepá tlca. Den t. ro de los sinusoides se observaron 

erit.rocit.os, c$JuJas de la serie blanca y al@;unas plaquet.as. 

1.os cor-done,,; hepát.lcos sin nint;'ún cambio si@;nit'icat.l.vo, ent..x-e 

ellos la formación de canall culos biliar-es que en ést.a 

especie animal son dtscx-et.ament.e dilatados y los cuales no 

most.l'aban mat.e:rlal en su tnt.erior-, ni modificación alguna de 

la t::upeJ>ftcie mtcrovellosa de los mismos. 

EJ esracto de Dtsse n~ most.1'6 nintún cambio import.ant.e, se 

tdent.tfic.6 un esracio estrecho y limpio con 

mlc:rovello1ddades, t'o:rmada a e"J)ensas de la superficie 

celular de los hepat..ocit.os colt.ndant.es con dicho espacio 

(Fit;u:ra Z3). Int.e:rpuest.o entre el espacio de. Disse y Ja luz 

sinusoidal se obseJ"v6 un endotelio adelgazado con fenestras 

aleunas de ellas muy abiertas y macrófagos cax-act.erizados pol" 

t.1 picos @:Ni.nulos int.r-actt.oplasmátlcos; la mayol'ia de 

mac1'6t'agos se encont.J"aron libres en Ja luz sinusoidal, y 

ot.J'os f"o'l'mando par-t.e de la pal"ed sinusoidal (células de 

Kupf"fer). 

Se reconocieron a las células de It.o, llamadaR también· 

célulaA almacenadoJ"as de vJt.amJna A, localizadas a manera de 

cuf'ia en el pal"énqufma hepát.ico y siempx-e adyacent.es: A un 

sinus:oide. Clt.oplil.smJcament.e cont.ienen numel'osas: vacuolas de 
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,rasa. 

Los hepat.oclt.os most.I'aron abundant.e gluc6,eno en fol'm.a de 

y dicr-et.a 

1 nt. I'.&ci toplasmá. ti co 23); 

loc:AU?.ado perlnucleal'ment.e 

poco desal'rolJ;\do, numel'osas 

fnt.erc:elulftl'es est.N~chos <Fit;ur-a 23). 

cant.ldAd 

abundante 

24), un 

mi t.ocondrias: 

de pigmento 

err;ast.oplasma 

ret.i culo liso 

y espacios 

El núcleo present.6 buena cont'i€UI'aci6n de la Cl'omat.ina, de 

loR t:ránulos pel'icl'omat.i nicos 

<te l nuc:Jéolo (flgur-a 24) 

A.?,. 3 horas post.-Jnoculaci6n 

y los y 

No se observal'on cambios import.ant.es compal'ados con los 

t.ei;:t.tt;oi:;:. A e)(cepdón de las mit.ocondl'ias: que pI'es:ent.aI'on una 

mal"cada densidad de la mat.:r-i?. mit.ocondr-ial que impr-imen un 

aspec:t.o de "t.lnci6n negativa" <Fit;u:r•as 25 y 26). 

A.3. g horas post-J.nocul acJ.6n. 

Enclavados en el pal'énquima hepát.ico nol'mal se obsel'VAl'On 

pequef<ias zonas c:on desar-:r-eglo de loi:< coJ'dones hepáticos, no 

pel"cept.tbles bajo el mJcJ'oscopio de lu:i:. Los hepat.ocit.os de 

ést.F>s zonas desol'ganfzadas most.J'&r•on un citoplasma más 

granulal' que e-1 obs:el'vado en los controles, con mttocondi-tas: 

hinchadas, dlf"el'ent.es t.amaf'íos, y en buen núme!'o de ellas las 

•~l'es:t.as mlt.ocondl'fales: most.l'al'on fit;UI'ftS helicoidales (Fi,;ura 

?.7 y $6). 
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A.4. t 0 horas post--i nocul ación. 

F.n los c:oJ"t.e semlflnos se- obse-rv6 lncrement.o de la 

o::olAgena, subcapsula'.T", fol'mando en algunas zonas ál'eas de 

fibl"OSO. 

tnt.J"acit.oplásmica, 

t.1 plcA basofllia y 

El hepat.oclt.o muest.I'a mayor- lesión 

el er-gast.oplasma perinucle8I' peI'dió la 

s:e mues:t.ra de aspect.o hialino. Los núcleos 

t.tenen nucléolos gr-andes int.énsarnent.e t.ei'iidos, algunos con 

maJ"ginación de la c1"omat.1na, que sugirió a est.e nivel. de 

r.:ort.e semlflno, cue-J'pos de inclusión que en los coI't.es t'inos 

obsel"vados Al microoscopl<" elect.'.T"ónico no se document.aron como 

t.Ales. Se observó zonas de necl'osls con aument.o de célulAS de 

la seJ"le blanca. 

F.n los c:ol't.e finos se encont.ró pe:r-dida de la organización 

de los corodones hepá.t.icos; numeI'osos sinusoides est.aban 

dllat.ados, congest.tonados, con mat.eI'ial de aspect.o 

prot.eináceo en su luz y en mucho de ellos se obse'.J"Val'on 

an1pltAS ext.ensiones de perodida de la pared enclot.elial del 

..-spaclo de Disse y de las micI'ovellosidades (FigllI'a 28). En 

,,.,1 clt.oplasma de los hepat.ocit.os se 

iroregulaI'es vacias; las mit.ocond:r-ias con mat.roiz anol'malment.e 

<lensa ·y peordida dAI pal'aleltsmo de las cis:t.eI'nas del J'et.l culo 

endopJAsmico, con fJ'agment.ación de las mismas. Los conduct.os 

biliares: ,,;p ob,,;eJ"varon Ut;el'&ment.e dilat.ados sin alt.er-ación 

de ,,;us: complejo,,; de unión. 
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F.n Alt;unos núcleos que se conseT"va:ron dent.l'o de li mlt.es 

nol'males con Ja clst.e:rna 

nur.Jéolo, CT'OmAt-lna t.Ant.o 

obsp:rval'on suspendidos en 

pe:rinucleat-, po:ros 

pe::rifél"icA 

el jur;o 

como en 

nucleal" 

n•1cleat-<'>s, 

islotes SP 

estl'uctu:ras 

dit'erentes a los gránulos 

de dichas 

pel'icJ'Omat1 runos e 

est.ruct.uras midi6 tnt.el'cromát.icos, el d!Amet.ro 

entre ;>.;?. y 29 nm., observAndose aisladas y en pequef'los ,;ruposo 

t'ol'mando coJ>t.as cadenas (Fit;ut>a 29 y 35). 

9.5 35 horas post•inoculaci6n. Conejo muerto espontAneRlll9nt.e 

durante el experimento. 

l.oR col't.es semit'tn..:~ revela::ron sinl.JSoides severament.e 

dtlat.ados con células de- la serie blanca en su lu:z:. El 

alt.or>l.ASma de los hepAtoctt.os most.!'6 sevel'a vacuol:l:z:aci6n e 

lnt.l'anuclea!'mente present.8J"on densas condP.nsacl ones 

hipei-c:romAt.lcaR compat.ibles con cuel'pos de inclusi6n, mJsrnos 

que fuei-on co:ri-obo:rados en Jos co!"t.es finos (Fii:u:ras 30, 

a1 y 35>. 

!.as obse!"V aciones en el mict-oscopio elect.r6nico 

document.al"on: sinusoides dUat.ados, con numel"oaas células 

t::ranul.RJ'es: t.ant.o en la luz como localizadas alr-ededoz:. de los 

vftt'los <Figul"a 30). Los hepat.ocit.os perisinusoidales piez.den 

sus U. rnit.es celulai-es sin identificar las micl'ovellosidades:, 

esractos de r>isse y solo en escasas zonas se conseJ>va 

endot.eUo (F'lgu:ra 30). El 80% de los hepat.oclt.os p:resentM-on 

vAcuoUzacl6n int.:r-acltop.1.Asmica tmpo:l"tant.e¡ la mayoi'ia de 



75 

est.a~ vacuolas present.al'on membrol!lna <r;rasa), ot.Nlls vacuolas 

est.An Ol"fglnadae: po:r- dtlat.acfón de las clst.ernas del :r-et.1culo 

rugono y en una mino:ria de vacuolas no se pudo det.el'minaz. su 

oF'igen. E!dst.en zonas 

observar hepat.octt.os 

perdida de organelos 

30). 

de 

con 

y 

pa!'énquima en donde 

cit.oplasma Cuncional 

la hialinizaci6n del 

es dit'l cil de 

debido a la 

mismo <Ftgur-a 
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FJOURA 29. ASPECTO NORMAL DE HEPATOCITO DE UN CONE.10 TERTIOO. 

SE CARACTERIZA POR PRESENTAR CONDUCTOS 

JNTERClTOPLASWATICOS CCll Y COWPLE.IOS DE UNlON 

NORMAJ.F.S <CUl, LOS CANALICULOS BILIARES DENTRO DE 

LJMITES NORMALES <cBl, N= NUCLEO g: OLUCOOENO m: 

MJTOCONDRJAS ED: ESPACIO DE DISSE. 4,2Bd M. 
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CARACTERIZACION DEL NUCLEO 

Tli:S:TIOO. Sli: OBSERVA EL 

DE HEPATOCITO DE CONEJO 

ARREOLO CROMATINICO DEL 

NUCLEO!,O 

ORANUl.OR 

<Pn>. 

CN!.). ORANUl.OS INTF.RCROMATINICOS: 10(). 

cap>. POROS: NUCl.EARES: 

FJOURA :?.5. PARTE DF.I. CITOPLASMA DF. UN HEPATOCITO QUE MUESTRA 

UN NUCJ,F.O NORMAL. HETF.AOCAOMATINA ASOCIADA A LA 

PF.lllFF.RJA JNTli:llCITOPLASMATICA POR POROS NUCLEARES 

IPN>. ORANUl,OS INTERCROMATINICOS, CISTERNA 

PF.llJNUCLF.:AR ICP>, RETICU!.O F.NDOPl.ASMICO RUOOSO 

<RF:R>, ZONAS 

ABUNDANTES: 

DF. RETICUJ.O ENDOPI ,AS MICO LISO IRELl Y 

F.F:TRIAS (1 Dli: OLUCOOF.NO EN ROSETA 10>. 

CONF.JO JNFF.CTADO 9 HORAS ANTES. 8.750 X. 
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·"'• .. 

CONEJO CON S HOllAS 

POST-JNFl:CCJON CON CARACTl:RISTICAS 

NOTESF. LOS SJNUSOJDES <SI EN SU LUZ 

DF ICUPFFF.R <KI, EL Ji:SPACIO DF. DISSF. 

FF.NF.STRACJONJi:S V SU PARF.D VASCULAR. 

DONDF. Sli: ORSERVAN ALGUNOS OLORUl.OS 

NORMALES. 

UNA CELULA 

ntm CON sus 

UN 6INUSOIDE 

RO.JOS <g~I. 

CONDUCTOS RJl.IARF.s <cbl V LOS NUCL.F.OS <NI. o&,Oi>tM. 

ESTA 
SAUR 

TESIS 
DE LA 

Níl Df.BF. 
bi3uürEGA 
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FIGURA I!?. l'>F.TALLli: DE CRE!=:TAS: MITOCONDRIALES CON ARREGLOS 

LAMINARF.S <FLE:CHAS>. CONE:JO DE: O HORAS DE 

INFF.CCJON. N: NUCLEO, RER= RETICULO ENDOPLASMICO 

RUGOSO. 2?,420 X. 
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F'TOURA 'ª· SE OBSERVA CELUl.A 1TO <CL> CON DILATACION DEL 

RF.TICUl.O F.NJ>OPLASMICO RUOOSO <FLECHA>. LOS 

SINUSOim::s PRF.S:ENTAN ABUNDANTE MATERIAL PROTEINACEO 

EN SU l,U7. CS:> V SF OBS:FRVA PERDIDA l'>E LA PARED 

VASCUl.AJL CONFJO DF. lB HORAS PF. INFECCION. !:ii.t40 

FIOURA 7i>. DF.TALl.F l'>F.L NUCELO DE UN HEPATOCITO DE CONEJO COio! 

l8 HORAS POS:T-INFF.CCIO!ol. NOTES:E ALOUlolAS: ESFERAS 

IlolTRANUCl.EARES VACIAS CORRESPONDIENTE A PARTICULAS 

VIRA l.F.S. !15,600 X 
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FJOUAA 90. P4NORAMJCA OEL TF.JJDO Hli:PATICO Dli: CONEJO MUERTO 4 

l .AS 95 HOR4S:, POST-INOCULO CON EL 40ENTE DE LA 

F.NFF.RMF.D4D Hli:MORRA0JC4 VIRAL DF. LOS: CONEJOS. li:L 

Htr.PATOCITO MUESTRA VACUOLIZACION INTR4CITOPLASNICA 

POR FSTEATOS:JS Y l.A PRF.Sli:NCIA Cll': DOS CUERPOS ns: 

JNC:LUE':ION JNTAANUCl.1".ARF.S ICll <FLECHA OAUESA>. SE 

OBSF.RVAN ZONAS ni:: DF.PLECION T>li: cn.ucOOENO. <>N 1.A 

J .• m7. nr;:1. &JNUS:OIDF. SE OBSF.RVAN nos CF.l,UL4S: DE L4 

f,A l,JNF.4 

NATF.Rl41. 

StNUSOinE. 

Bl.ANCA <Fl,F.CHA DELOADA> V AllUNnANTE 

PROTEINJCO POR DAflO nE LA PARED DEI, 

4589 x. 
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FJOURA 91. HF.PATOCJTO DE COMEJO MUERTO ESPONTANEAMENTE A LAS 

95 HORAS POST-INOCULO CON EL AOENTE DE LA EHVC. SE 

llF.TAl·loA LA Al.TERACION NUCLEAR CNl Y SE HA PERDIDO 

l.A CISTERNA PERINUCLEAR, Y SE OBSERVA LA PRESENCIA 

DF. UN CUF.RPO DF. JNCLUSION ccn. EN EL CITOPLASMA 

SF. 08SF.RVAN MODERADAS OOTAS LIPIDJCAS, 

nn.ATACJON DEL RETICULO ENDOPLASMJCO RUOOSO CRER). 

t•,857 )(. 
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Las flr;uras de la 32 a Ja 35, nos muest.r-an un resumen 

r;lobal de los signos cli nicos, l"esuJt.ados hemat.o16gicos y de 

qut mica sangw nea, las lesiones macl"o y microscópica&¡ y los 

J'e&ult.adoa de inmunofluol"escencia y micl"oscopi a elect.1'6nica 

más slgnificat.ivos dul'ant.e el desal"r-ollo del 

t.r-abajo, -ociadas a las hor-as post.-lnoculacl6n y 

de t.emper-at.UJ'a. 

pl"esent.e 

La gr-.6.flca 

·' 
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SIGNOS CLINICOS 

GRADOS CENTIGRADOS 

DISTENCION ABDOMINAL 

DISNEA SEVERA 

SECRESION NASAL 
SANGUINOLENTA 

SEVERA 

ESTORNUDOS 

OPISTOTONOS 

o 3 6 9 12 16 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48 61 60 72 

HORAS 

E.H.V.C. 

- TEMPERATURA • 

'NO SIGNIFICATIVO (P > 0.05) 

FIGURA 32. PRINCIPALES SIGNOS CLINICOS EN CONEJOS 

INOCULADOS EXPERIMENTALMENTE CON EL 

AGENTE DE LA ENFERMEDAD HEMORRAGICA 

VIRAL DE LOS CONEJOS (E.H. V.G.) 



HEMATOLOGIA QUIMICA SANGUINEA 

GRADOS CENTIGRADOS GRADOS CENTIGRADOS 
45 45 

43 43 
1 BIL. DIRECTA 

41 41 

39 39 

NORMOBLASTOS 
LEUCOCITOSIS UREA 

ALT l 37 HETEROFILIA 37 CREATININA AST 

o 3 6 9 12 15 16 21 24 27 30 33 36 39 42 45 46 51 60 72 o 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 46 51 60 72 

HORAS HORAS 

E.H.V.C. E.H.V.C. 

- TEMPERATURA • - TEMPERATURA • 

• NO SIGNIFICATIVO (P > 0.05) • NO SIGNIFICATIVO (P > 0.05) 

FúGURA .'33. RESUMEN DE LOS PRUNCOPAILES RESU!LTAIDOS DE HIEMATOlOG!A 
Y QUIMICA SANGUUNEA 

Ol 
U1 



··r 
" 

86 

LESIONES MACROSCOPICAS 

ORA.DOS CENTIQRA.OOS 

EBPUU.l Y BAHORE 
EN TRAQUEA LIQ. 

COHOE&TIOH Y 
HEWORRA.01.U 

FRIAB\L10AO 
HEPl'.TICA 

E&PLECHOMEOALIA 

PULWOHAREIS 1 ICTERICIA 
Y TRAOUEA 1 

"~ 
39 ¡ 1 ESPUMA Y IAHORE 

TRAQUEA SEVERA 
COHQEBTIOH 

" HEPATICA HEPl'.TOUEOA.LIA 
Y flEHAL 

,.~a:z¡:¡>¡::z¡::;o:::zc:z;::z::a:zcz¡::z::zwcz¡::zczc;cz¡:J' 
0311ttYYHttV~"ttttUUtt~~n 

•• 

HORAS 

EJ<.Y.C. 

- TEMPERATURA • 

•NO SIGtltFIC.l,lPJQ (P 1 00!1) 

LESIONES MICROSCOPICAS 

ORADOS CEHTIORADOS 

HIPERPLA81A 
LIHFOIDE 

HECROBIB HEPl'.TICA 
DIFUSA 

TROMBOSIS PUMOHAR 
Y RENAL 

rHFOHECR0818 1 

::~ 
37 DEPLUIOH LINFOIDE 

HEC"°818 HEMTICA 
FOCAL 

,.ld::z============d 
0310U~YHttV~"31ttUUU~~tt 

HORAS 

E.H.V,C. 

• TEMPERATURA• 

'UQ SlOWFIC.t.Tt'IO (P 1 005) 

FIGURA 34. PRINCIPALES LESIONES MACRO Y MICROSCOPICAS 
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INMUNOFLUORESCENCIA Y MICROSCOPIA 
ELECTRONICA 

GRADOS CENTIGRADOS 

DANO 
MITOCONDRIAL 

HIGADO (•) 
BAZO 

HIGADO ( .. ) 
37 BAZO 

o 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42 45 48 51 60 72 

HORAS 

E.H.V.C. 

- TEMPERATURA • 

' NO SIGNIFICATIVO (P > 0.05) 

FIGURA 35. RESULTADOS DE INMUNOFLUORESCENCIA Y 
MICROSCOPIA ELECTRON/CA 



VI I-DISCUSION 

Se ha est..udiado poco la pat..011;enia de la Enfermedad 

HemoI"rA~ica Viral de los Conejos, debido pl'incipalment..e al 

CUl'f<O de present.aclón ag-udo y a la muert.e sábit..a que se 

obi;;el"va en alt:unos casos, sin una sit:nolot:i a esreci t'ica. En 

el pI"esent..e t..l'abajo se int.ent.aron establecer alc;unos punt.os 

impol"t..ant.es sobl"e la secuencia de alt..eraciones pat.ológicas 

poi' medio de est..udios hemat..ol6f)'icos, de qui mica sant:ui nea, 

e:iit;nolot;i a, est.udios anat..omopat.ológicos, inmunofluol'escenda 

y mJcroscopi a elect.rónica en conejos inoculados por vi a 

aer6c;ena con macerado r.a ort;anos de animales int'ect..ados con 

la E.H.V.C. 

Los cambios hemat..ol6c;icos most.raron una leucopenia y 

Jinfopenla, est.os se observal'on a part.ir de las 42 horas: de 

infección en f'orma const.ant..e; debido a que el vil'us se 

en células Jinf'oides, ut..ilizando la velocidad de 

si nt..esis de ))NA y RNA principAlment..e de blast..os y células 

madl'es, pl'oduclendo Unf'onecrosis semejant.e a la obsel'Vada en 

órganos Unf'oides como bazo, t;ant:lio y t..imo, lo que hace 

disminuir la pl"oducción de células lin:foides11
, llevando a los 

cambios ant.es ar.ot..ados. Est..os t.ambién han sido in:fol'mados poi' 

oL~os aut..01 .. es/º'2º·99 . 

En Ja biomet.ri a hemát..ica se obsel'VÓ leucocit..osis con 

het.erofiUa entre las 72 y 90 horas de inoculación, most.rando 

linfocitos dent..ro del ran4;'0 normal bajo, est.o es debido a una 

88 
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lnf'ecci6n secundar-la asociada a como 

Pas t eure l ta spp. , es:t.e agent.e se encuent.l'a no:rmalment.e y en 

t'o1'ma lat.•nt.• en la cAvidad nasal d& los c::onejos85
, pai-o en 

ci1'cunst.ancias de est.J'és: o lnmunos:upl'Asi6n pueden conveJ>t.i:rse 

en a,;ent.es: patógenos, en est.e caso, asociándose a la 

lf'!Ucopenia y Unt'openia observada. Lo antel'ioi- explica la 

asoclact6n de Ja PasteureL la. spp. y oti-os: agent.es pi6genos 

con la enf'e1'médad como los descl'iben Ciprian y col ' 6
'
18

. 

El aumento significat.ivo de los het.el'6filos en banda 

demuestra una desviación hacia la izquierda poi' gl'anuloctt.os 

inmadul'os en san@:r-e pel'if'el"ica, lo que indica una l'espues:ta 

nol'mal de la médula ósea a inf'ecc::iones bac::t.el'ianas9
• A.lcunos 

conejos mostJ>aJ'on het.el'o:filla con eos:tnof'ilia, debido 

posiblemente a eRtJ>,l,s en el momento de tomal' la muest::ra8
• 

Los t.J>onlhoc::l t.os o plaquetas no mostraron cambios 

esta<U st.icament.e si@:nit'icat.tvos, sin emba::r@:O la mayol'i a de 

los animales 

t.r>omboct t..openi& 

esplecnomegalla, 

p:resent3l"on dUJ'ant.e 

Uger•&, que. asocian 

la cual se obsel'vó en 

el expel'imento una 

algunos aut.ol'es2
'
9 a 

los conejos desde las 

9 hol'as y a la hipel'agN~@:aci6n plaquetaria obse::rvada en la 

coa@:ulación int.ravascular diseminada <CID), ot.l'os también la 

Ref'ialan poi' pe1'dida de t.l'Ombocit.os en sangroados11
• Los cone.jos 

ent.r-e las 72 y 90 hor~ de infectados, most.l'al'on 

tI>omboci t.osl s, 

probablemente 

poi' 

la 

est.imulaci6n plaquet..aria 

necrosis hepát.ica que 

asociada 

provoca la 
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liberación de ,ran cant.ldad de t.rombor>last.ina t.isular-9
. 

Lo!': eo!":inófllos no mostraron cambio significativo a 

pe!":ar de que la mayori a de los conejos incluyendo los 

t.est.tgos present.aron evidencia de inf'ecclón leve por 

coccldias del géneJ'O Eimeri.a spp. a nivel int.est.inal, con lo 

que se podl'í a explicar la diarrea desde las 36 horas de 

lnJ'ección en la mayol'la de Jos animales. 

No se obe::ervó ninguna relación ent.re los erit.l'ocit.011, 

hemat.ocJ'lt.o, volumen col"puscular medio <VCM), concent.1'aci6n 

de hemoglobina corpuscular <CHCM) y la hemoglobina, con 

J'elación 

t.uviel'on 

A 

un 

las hoJ'aS 

aument.o 

poF;:t.-inoculación. 

signiflcat.tvo en 

Los nox-moblast.os 

hol'as avanzadas, 

Indicándonos 

pt>esent.aJ'on 

la 

en 

l'espuest.a medular-. 

foI"ma individual 

animales 

ligera anisoci t.osis, 

formación de rouleaux y cuerpos de Howell jolly, cambios que 

EOUgiel"en un problema de anemia
9

'
79

• 

Las prot.el nas plasmá.t.icas no 

tmpol"t.ant.es con J'elacl6n al t.iempo de 

casos: aislados se obseJ'vó un liget>o 

t.uvieron cambios 

inoculación, solo en 

aument.o at.J'ibuible a 

deshidrat.aclón ligera en animales post.radoe:: y dept>imidos. 

Debe mencionarse que los conejos t.est.igo, se mant.uvieron 

dent.ro de los paI"á.met.J'os noI"males hemá.t.icos descJ'it.os poi' 

Fleni rs:chlce y col 7 y Zent.eno º". 

La t.'lrea y la creat.inina los cuales son componentes 



g 1 

nit.r-oc;enados de IA or-lna, son lo"' indicadores más tmpol't.ant.es 

de IA lnt.enRid .. d de filt.l'aci6n glomeru)Al'. La ÚI"ea se fol'ma 

en el hj€ .. dO a pal't.11' del amoniaco liberado por la 

deRamlnaci6n de aminoácidos:, siendo en est.a forma en la qua 

Re elimina la mayol' par-t.e del nlt.r6geno, la úrea es res:ol'bida 

ACt.lva y pa.Rlvament.e al cl'uzar por el t.úbulo, est.a cantidad 

depende de la int.ensidad del flujo sanguineo, que cuando es 

lent.o puedP sel' resorbido hast.a el 90% y sus niveles en 

plasma aument.an¡ si el flujo es rápido ent.onces se J'esorbe el 

30%, dlRminuyendo en el plasniaH. La creat.intna es un 

met.ahoUt.o f'oJ'mado de lA creat.lna, est.a pae::a por el :filt.l'ado 

glomel'ulal' y ee; secJ'et.adA por los t.úbulosH. En el pl'eaeont.e 

t.r.ftbajo se obse:rv6 un aument.o sl~nl:ficat.ivo en est.os dos 

met.Ftbollt.os, lncl'ement.o que se hizo manlfiest.o a pal'til' de 

las 30 ho:ras, lo que indica una alt.e:raci6n en el 

:funclonamient.o renal. En cuant.o a úrea se espel'aria una 

disminución debido al daKo hepát.ico, pel'O al no haber 

f'ilt.:racl6n a nivel glomel'ulal' se ret.iene lo poco que est.a 

Riendo met.Ahollzado por el hi~ado, y se refleja como un 

aument.o sél'lco. Est.a alt.el'aci6n l'enal fue col'robol'ada con el 

ee::t.udio anat.omopAt.ol6gico donde se observa en :riK6n una 

alt.el'aci6n vasculal' aguda impol't.ant.e desde las: 9 horas con 

t.l'ombosls en los animales 

dur-ant.e el expel'lment.o. 

que mu:riel'on espont.áneament.e 

F.n ot.J'OS es:t.udlos de qu1 mica sanguf nea se det.el'rninaron 

los niveles de billrrubinas t.ant.o direct.a como indirect.a, 
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slf'nrlo el aument.o de la primera alt.ament.e sic:;nificat.iva (p < 

0.0n rlf'Bde las: 4:>. hor•as:, mlent.ras que la segunda aunque no 

t'ue Blt;nlfkat.lvo, t.1.1vo t.endencia a aument.al' después de las: 

40 hol'ru:: de Inoculación. Un fact.or que pudo cont.l'lbulr a lA 

no sl(;nlflcacla de Jos cambios de la hUlrl'ubina indirect.a 

f"ue la f'scasa CAnt.ldad de rnuest.ras analizada debido a la poca 

cant,ldad de suero que en algunos casos solo alcanzó paN\ la 

det.el'lrrlnacl6n de la biUrrubina direct.a, 

1.a btlln.,ublna es el product.o nat.ural de la dest.ruccl6n 

de lo!" el"it.rocit.os, Ja cual se lleva a cabo en forma nat.ul'al 

en el Sh•t.ema Mononuclear Fagoci t.ico, donde se libera el 

la prot.opol't'il'ina y la globina. La fr-acci6n 

pl"ot.opol"fil'inA fol'ma un compuest,o t.et.I'apll'r-ol de cadena 

AbleJ't.a, Ja htlivel"dina, la que es I'educida pl'incipalment.e en 

Jos mac1'6fAt;OS del bazo pal"a ser liberada en fol'ma de 

bllll"J'Ub!na llhT'e o lndil'ect.a y llevada en fol"ma insoluble en 

ar;1.1A al hi ~AdC> pol' Ja albumina para t.rans:formar-se pol" medio 

de Ja conjul';aci6n con ácido ~lucoJ'6nlco en bilil'I'ubina 

s:oluhle en al';ua (bllirl'ubina dlrect.a o conjut;ada) y sel' 

el hJ. gado ?!S,&
2 ' 99; al aument.ar-se est.a nos 

indica una deficiencia en Ja conjuc:;acl6n debida a un dal'fo 

hepat.ocelulal', demost.l'ado con el est.udio anat.omopat.ol6gico 

donde se obser-v6 desde hepat.osis hast.a necr-osis sevel'a dit'usa 

t.al como lo indican la mayor-ia de los 

Un Aument.o impor-t.ant,e las 

b!Url'ubinas pl'oduce ict.el'icia en los t.ejidosis
0

, t.al como se 
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ohs.,,;l'v6 en animales a ho:ras avanzadas de infección. 

Al,unas enzimas son producidas en el hit:ado, sin embart;o 

muchas de estas enzimas se encuentran en otros Ól'@:anos 

l'est:mdole e¡;:pecificidad pero no utilidad a la prueba, es poi' 

e!'lo que Ja alanino aspartasa transf eras:a (ALT), antes TGO, 

.ademAs de encontra:rse en hi t;ado, se encuentra en corazón y 

músculo, aunque en pl"'ocesos inflamatorios de hi t;ado sUf:re 

P.levac:iones importimtes
79

; y Ja alani n-so:rbitol t:ransfe:rasa 

(AST), ant.es TGP, el!'l una enzima que se encuentl'a en t;:ran 

cantidad en el hi @:ado y en pequei'ías cant.idades en :riK6n, de 

fo:rma que el aument.o coru.ideJ'able en eoueJ'o se 

6rgano-espec! rica del hi gado 
75

. Du:rant.e el 

ha conside:rado 

t.:rabajo est.illS 

em•imAA most:ral"'on un aument.o altamente sit;nificat.ivo (p < 

0.01) a part.i:r de las 42 horas, lo que nos indica una. 

aJteraci6n funciontd hepát.ica import.ant.e en relación con el 

t.iempo po¡;:t.-inoculaci6n. 

l.a fosfat.asa alcalina hidJ'oliza ést.eres mono:fosf6ricos 

con l.A UbeJ'ad6n de fosfatos ino:r@:Anicos. Est..a enzima, se 

encuent.:ra en huesos, placenta, i nt.est.ino, hepat.oci t.os y 

c,:.lulas: eplt.el!ales bll!al:'es, y sin valoración isoenzimát.ica, 

.-s imposible determlnaJ' el tejido donde se ol:'it;in6. Por ello 

f'lU aumento en F<lleJ"O •~o es un hallazt;o especifico de dai'ío 

hep:'lt.lco, pel"'o cuando es:te está at'ectado se obseJ"va un 

aumento, posiblemente como l:'esult.ado de una mayor pl:'oducci6n 

de lsoenzlma l que facilit,a la excresi6n de colina en 
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bl 11,./~. 1,,.,,,. valorE>eo de est.a en:;dma durant."' el eiq>erlment.o se 

Plevaron a part.lr de las 45 hor1's, y est.o aunado al aument.o 

de ot.ras en?.lmas nos demuest.ra el dA!'ío hepát.ico. 

F.n el examen generaJ de orina se observó un cambio 

pst.adJ st.icament.e s1€:nificat.ivo en la t:ravedad especifica y el 

pH, con t.endencia a Aument.Ar el primero y a disminuir el 

set:undo. La t:ravedad especifica 

c:oncent.ración y dilución por parte 

est.e par-ámetro está asociado a 

reflejA la capacidad de 

del ril'íón, el aumento en 

deshidrat.ación, fiebre y 

f!'at.Ados Iniciales de nef'rit.ts at:uda4
, el pH se encU&nt.l'a 

disminuido en tnt'ecciones y fiebre11
• 

prot,ei nas en orina t.uvleron t nicialmente un 

incremento debido al aument.o de Ja permeabilidad capilar por 

la cont:est.ión y postertorment.e por la disminución de la 

resorcl 6n de eeotAE1 en los t.úbulos debido al daKo t.ubular 
40

, 

cAJllbio qt1e se det.ect.ó desde las 90 horas, al igual que el 

sAn€:rAdo por IA cont:est.i6n y hemorr8€ias que se pl'esentaron 

en este órt:ano. 

F.J aument.o de urobilin6t:eno en orina, t'ue important.e 

desde las 96 horas, demost.rando la incapacidad de ser 

eUmlnado est.e met.ahollt.o por la circulaci6n porta debido al 

dai'io hepat.ocelular. 

Los slt;nos cH nicos más imprt.ant.es t'ueron depre1d6n y 

poi;t.rac:i6n not.orlo desde las 6 horas, la disnea fue un sit:no 
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.::omún desde las 1?. hor-as, asociado a la tnfPccl6n y fiebre. 

La ñlarrea se apa1'eci6 desde las 36 horas:. La dist.enci6n 

Ah<lomlnal se present.6 con variación desde las 30 hor>as. La 

se-creRk'>n nasal sangulnolent.a fue severa desde las 51 horas y 

P.n loEO: animales que mul'leron espont.áneament.e durant.e el 

elq\Priment.o. Los P.st.ornudos se present.aron desde las 33 

ho:ras:, al l€ual que los aplst.6t.onos, slll:nos: que han sido 

La i;:it;nolor;i a nel'viosa y chillidos no fuel'on obseJ'vados 

dul'Ant.e el t.:rabajo, la muer>t.e súbit.a se present.ó en t.l'es 

conejos a las 35, 47 y 87 hol'as de infección, per-o sin la 

present.act6n de cuadJ'os convulsivos como lo indican ArgUello 

y Ci'I) 9,4,5. 

Las constantes fisiol6t;icas variar-on cont.inuamente, 

obs:ervándos:e en la tempeJ'atura un pico de hiper-termia a las 

1.8 hor>a:s y otro a las 4:?., concoJ'dando con los datos de Val'ios 

aut.ores 5 •5 ?.,A&. P.1 pl'tmel' pico se podJ'J a como 

l'eFmltado de una vlremla, donde el or-g.anlsmo aumenta su 

tP.mpel'at.ura pol' la de un 

i nt'eccl oAo 50 
¡ y el segundo pal' una infección genér>ali2ada en 

dlf'el'ent.es ÓJ't'anoEO: como son el hl €&do y r-if'i6n. Las const.ant.P.s 

de fl'ecuencia J'espir-at.or-la y car-dlaca t.uvier-on dif'e1>ent.e 

l'eRpues:ta de acueJ'do al est.ado del animal en el momento del 

R8C?"ff'icio. 

Las lesiones anatomopat.olót;icas: macl'o y microscópicas 
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i-evelan prlnc:lpalment.e una disfunción vasculal' CaJ'act.er-izada 

por conr;es:t.i6n, hemol"l'at;ias y t.l"ombosis, como lo indica Xu y 

r.ol. "
8

, l'liend<> los Ól'ganos más impo1>t.Ant.ea hígado, 1>ii'l6n, 

t.l'áquea, pulmón e int.est.ino, cambios que se empezar-on a 

manlt'estal" desde las 12 hor-as post.-inocu1aci6n. 

El ór-t:ano con los cambios más important.es durante el 

fll"esent.e est.udio t'ue el h1t;ado, most.rando cambios 

maci-osc6picoi;: cont;est.ivos que Sé' comé'nzaron a nota:ro en t'o:roma 

desde 

con 

1- 6 horas, paNdelament.e con 

poi;:tel'iOl' aumento del tamaf'io 

halJazeo congtant.e desde las 

palidez del 

del 

30 

6rt;ano 

hol'RS1 y (hepat.omegalia), 

t'l"labUJdad desde }su; 36 hol'as de inf'ecci6n; est.o concue:roda 

con Jos cambios hist.opat,o 16t;I cos donde se obse:rov6 

!nlci.alment.e det;enel'aci6n desde las 9 hoy.as, paeando a 

nec1•osls hepat.ocelulai- de focal a "dit'u.sa con el aumento del 

t.iempo, como se obser-va en la f'ir;ura 16, t.odo coi-r-elacionado 

ce>n los dat.os obt.enidos en hemat.olot;.1 a y química sangui nea 

donde se obsel'vó el aumento de alt;unos met.abolit.os y enzimas 

pl'oducidos en el hJ' t;ado. 

Los problemAs dit;esttvos como la dist.enci6n cecal y 

"'st.omacal se han obse:r>vado en casos de campo en MéMico .. "'
20

¡ 

Aunque en F.ul"opa no es un hallazt;o común; pl'oblemas qu<!' 

est..l'tl"J an mAs .Asociados a IA p:r>esenda de pal'ásit.os como las 

coccidlas. 

J.a es:plecnome€alia con depleci6n llnt'oide y necl.'osis de 
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Hofodt.os fue ot.J'o cambio impol't.QJ\t.e par-a demost.r•al' la 

poF:lblE> repllcacl6n del vll'UR en ést.as células; est.o est.al'i a 

corJ'oborado con el ee;t.udlo de lnmunofluorescencia donde se 

observAn r;rupos de células t'luoJ'escent.es desde las 9 horas, 

con it;ual J'esult,ado en hi r;ado, Jo que muest.ra a P.st.os dos 

Ól'f:l'\OOR como F:it.io import.ant.e de replicacl6n como lo propone 

Gr<1>gg 
41 ''1., indicAndo que la '.l'eplicaci6n inicial del vil'us •s 

A niVf'l) lnt.est.inal en las vellosidades y croipt.as del 

t nt.eF:t.ino, 

Unfocit.os 

en el núcleo de los 

esplénicos 

lnmunohh1t.oqui mica con 

present.e t.rahajo no 

demost.N4dos 

el complejo 

fue posible 

hepat.oci t.os y en los 

por el mét.odo de 

avidina-biot.ina. En el 

demost.ral' U. r-eplicaci6n 

lnt.est.inal, 1.tn embar-t:o se obser-v6 necr-osis int.est.inal sever-a 

en un conejo. F.At.e cambio puede est.81' asociado a infección 

c.on coccidiaF: del t:énero F.imeria. spp. , lo cual fue un 

hA.llAzt;o común en Ja mayor-i. a de Jog animales. 

Ot.raA lesiones encont.J"adaA como 1'1b:rosii;; e infilt.r-ado 

de mononuclear-es en hit;ad::i, asociadas a 

infecciones cr-6nicas con F.úneria stidae, que par-asit.a los 

conduct.os biliax-es en conejos79 
y la nefr-it.is int.er-st.icial, 

no son lesiones at.:ribuibles a la EHVC, debido al t.tempo de 

deE<al':rollo de las mismas, las cuales no se f'o:rman en un 

pe:rí oda de t.iempo t.an col't.o, con lo que t.ambién se demuest.r-a 

que muchos animales a pesal" de est.a:r cli nicament.e sanos, 

pueden ser- por-t.adores de ait:unos at:ent.es pot.encialment.e 

pat.ór;enoi;:. Pa7>a un mejo:r ent.endimient.o de los cambios que 
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p!"oduc:e el virus en forma cont.rolada, podri an ut.i\tzarse 

r.onejos S.P.F. 

l.a presenda de t.rombos y mJcrot.rombos, fue una lesión 

import.ant.e, pol"que se puede at.ribuir a est.os la causa direct.a 

de la muept.e. 1.a t.rombosls se observó pT'incipalment.e en 

.-'i!"(;an<-.1!< como pulmón, rif'l6n, en menor proporci6n en int.est.ino 

y meninges, un fen6meno de coagulación 

int.rava..c;c:ula.I' diseminada <CIJ)), que como lo setialan algunos 

debida pt'inci palment.e da ti o t.tsul&J" 

erlerJSivo, a neoplasiaR, reacc:lones inmunológicas sist.émicas 

(Incluyendo anafilaxia) o a inf'ecciones AC;Udas es:pecialment.e 

s:ept.icémic&R. F.st.a t.t'ombosis podria est.aT' asociada a la 

sevepa necposts hepAt.ica, debida a 1'eplicaci6n Yil'al masivA, 

lo que hace que se libel'e t.romboplast.ina t.isulal' act.ivando el 

sist.ema ext.rl nseco de la coagulación; aunque en el present.e 

t.rabajo no 

coagulopat.1. a 

aunado a la 

se valoró 

poT' dest;aRt.e 

dJsminución de 

est.a 

de 

los 

prot.eina, 

los fact.ores 

fact.ores V, 

y producir Ja 

de coagulación 

VII, IX, X, XI, 

J(IJ que normalment,e se slnt.et.izan · en el hi gado 8 
¡ la t.endencla 

hemOl'T'Ar;ic:a que oc&Rlona la disminución de los fact.ores de 

co.l'lr;ulac:lón se con la act.ivl'lci6n secundaria del 

sist.ema t.:romhoU t.ico con foT'mación de product.os de 

de la fibrina que t.ienen propiedades 

... nt.tcoaguJAnt.eo;i9
'
112

• F,.,t.e e.,quema fue p:ropuest.o por Lava:z:za y 

cal • " 9
, qutAn t.amblén pl'oponA un poaible daKo endot.elial como 

consecuencia direct.a del virus sobre el endot.elio, aunque los 
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AF>t.udlos microscL"'pl<:os de ef':t,e trabajo no revelAn tm daKo 

rflrPct.o sohre los va!'<os. 

(lt.roo;i Aut.ores~'·º", han descrJt.o como posible pat.ogenia 

la liberaci6n de medladoT'eS int'lamat.or-ios como hist.amina de 

las citlulag cebadai;: produciendo una reacción alért:ica de t.ipo 

I, est.e modelo est.ari a por demost.rar; o la asor.iaci6n oo 

depoF.Oit.os de complejos inmunes e inmunot:lobulinas, aunque por 

el c\Jl'so tan corto de la enfermedad el último modelo puede 

ser descartado. 

F.I edema pulmonar sevel'o, que paT'a algunos 

A\lt.or•aR
9''º·'7 

> ha sido un i mpoT't.ant.e, en el 

pl'es:ente t,rJ\hajei no tuvo una slgni:flcacia l'evemnte, se 

observó únicamente en animales que murieron espont.áneament.e 

duT'Ant.e el Algunos aut..or-ee •t., p't'oponen que 

edema pulmonaT' es causado por una t'alla cardiaca por necrosis 

del miocar-dio, lo cual no se observó durant.e el present.e 

t.J"abajo ya que Joi;: cambios vasculllll'es se asocian a trombosis. 

Ult.raest,:ructuralment.e, únicamente se :realizaron est.udlos 

en hi~ado, de t.est.tgos y conejos sacri:ficados a IAs 3, 9 y 18 

ho:rAS post-tnt'ecclón, más un animal que murió espontáneamente 

a las 35 hora..«. Oebtdo a fallas t~cnicas los otros órganos 

SE':rAn analizados poste:riorment.e. 

El microscopio elect.rónlco por su amplia capacidad 

resolutiva ( de a ;>, Á ), perrnJt.e explorar orr;anh:aciones 
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1 nt.r<ice lula!'es:, niveles macl"omoleculal"es t.lsulal"es y 

LA N~vish~n de co!"t.es semifinos y finos de los conejos 

t.e:s:t.lco permit.16 cal"act.el"izal" IA ei;:t.:r-uct.uJ"a f'ina del h1 i::;ado 

Pncont,N\ndolo dent.l'o de loe< pa!"ámet.J'oS sef"íalados pol" 

"l">Adi al J y~7 
y Roul J er y col. 76 

ÍI061 at.tpias se obseJ'Val'on uno a nivel de la mat.r-i?. 

mi t.ocondJ>iaJ obseJ"vándo:<:e densas de t.al fo:rma que las cl'est.as 

mi t..ocondl"'lales Re most.r-a:ron como si huble:ran sido t.ei"íidas 

nel!!:.At..lvament.e. Oabe dest.acar que de t.odos los component.es del 

h1 cado la densidad de la mat.riz mit.ocond!"lal sef"íalada es poco 

11sual en condiciones nor·males, encont.l"ándose unicament.e en 

loR hepat..oclt..os. 

I.ai;: mit.ocondl"ias cent.l"ales enel"i::;ét..lcas de las células, 

s:on Ol't::anelos con una mol"foloi::;i a ult.r-aest.:ruct.UJ'al básica, que 

per•mlt..e ident.ifical'las en cualquiel" Gélula eucAJ'i6t.icFt 

"'er6bica de cualquier e:s:pecie animal. Están muy bien 

document.adas lae:: innumel".,,hles val'laclones ult.J'l\est..r-uct.u:rales, 

<Jlle pueden p'l'esent..a'l'se poi' difer-oe>nc!a de ee<pecie animal, d,. 

t.ejldos u Ó'l'l!!;anos, val'iaciones mo:rfolói::;icas mi t..ocondr-ialeE< 

~"'nAI'adaa "'n dif el'ent.ee est.adios de act.i vi dad f'isiolói::;ica y 

t'unclonal y por• últ.imo por• divel'sas pat.oloi::;i as
97

. 

J .a inusual densidad de la mat.J'iZ mit..ocondl'ial obser-vada 

en los hepat.ocit..os de los t..est.li::;os, hast.a est.e moment.o 
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s11~e-1'lmns que ,;:e t,N\t.a de una cA:raci.e:ristlca del conejo, ya 

•1110 t.ambl,é,n se ha obioe:rvado en las mit.ocond:rias del epitelio 

l'enal de t.esti~os de la misma especie animal, ut.Ui2ada en 

ot.ros estudios: llevados a cabo. El sel!:'undo cambio obset>vado, 

RP. l'eflel'e a Ja dilat.aclón de la luz de los canaH culos: 

blllal'es evldent.e en el micr•oscopio de luz 

semlflnos), en canaH culos incididos lon¡;tt.udinalment.e. 

F:J cambio ult.J'aee>t.J'uct.u:ral mll.s: tmpo:rt.ant.e obser>vado a 

IAs 9 hor>ttR t'ue en las mit.ocond!'las , observándose incremento 

del volumen y el a!':rer;lo peculial' de las crestas 

mlt,ocond1'1ales y Ja pl'es:encla de fo1'maclones memb!'anosas de 

tipo concént.r-lco, espl1"al y anula:res, los cuales pueden ser> 

un hallAZr;o asociado a un hlpel'met.abollsn\o por- f"alt.a del 

acoplamiento de IA 1'os:f'ol'ilaci6n oxidat.1 va por> me-t.abolismo 

act,Jvo en estados iniciales y mas tat'de sufr>ir> al!!;'unos 

F!l incl'ement.o de lA densidad y 

t.amario de la,;: mlt..ocondr-i.as puede estar dado por el aument.o de 

e.alelo obRe:rvAdo en al¡;unos procesos en los cuales se produce 

nec:l'osls f'ocal y en un aument.o de la. f'unci6n mit.ocondr-lal
97

. 

Los mff~mos: cambios mit.ocondriales se obser-var-on en las 

mue-st.r>as de 18 y 35 ho:r>.ru;:, encontrándose ademáR en el 

t'.llt.oplAf"mA llr;eN• vacuoll7.acl6n, aunque no se pudo deter-mlnal' 

.,.¡ or-l~t'>n dE> la m!FlmA, Ghandi al J y 97
• lo asocia "' la pt'est'>nda 

rie ty.J~licel"idof': de ácidos ~raso,;: quE> f'or-man inclusiones 

Upl dlc.11s J.11s cuales s:e obsel'v.an como ~et.as: ~randes o 
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dependiendo la slt.uaclón flo?'qtJP.!'iAS 

pat.ol6c:;ir.a. Normalment.e 

una fuent.e 

se encuent.ran pocas c:;otae:: lo qu,,. 

de P.nerc:;ía, pero el dep6sit.o de Upidos 

""º ~ran cant.ldad en el parénquima son sugt?stivos dé una 

de€ene1,acl6n aunque est.as inclusiones no est.án 

llmltad:.s por una memhrana t.rilaminar verdadera, si lo est.án 

non un Anilk-, cl'omafilico o est.1'11ct.ura pa!'ecida a membrana 

Alr>ed.,dol' dA la t;ot,a Upldlca.¡7
, estructul'a que en algunos 

hepat,,-,c.it.os no r;:e pl'esent,6, poi' lo que n,., Re puede cat.a.logal' 

como lipjdicA. poe::ibilidades que propone el mismo 

AUtOJ'S? 
1 son la dll&t.Aclón y vacuolización del t'ettculo 

endoplásmico l'IJ@:oe::o, el cual col'responde a un sist.ema de 

l'lhoF<omas pal'alelos en 

slst.ema de elementos 

el clt,oplaE<ma, 

tubul;:.res y 

cistel'nas que se continúan con el 

lo.1alizados 

vesiculares 

sist.ema 

como un 

llamados 

formando el el'~ast.oplasma. Esta dilat.acl6n puede 

perinucleAI' 

deberse al 

aumento de a~ua o almacenamient,o de product.os secretores; el 

lnc!'emento de "'~ua puede dilatar est.a cist.erna, al igual que 

las mltocondY.las, ret1culo de Goli!;i; el tel'mino dilatación 

Indica qut? el l'et.1culo endoplásmico J'U@:OSo se ha J'OtO 

formando dlscretaR ves:lculas o grandes vacuolae::, las cuales 

Sé pr<>dur. .. n en Jeo;;zloneR AV&nzadas como puede ser daf'í.o 

h"p.éoUco y ohRt.rucclón blUar
97

• 

La presencia de @:l'ánulos pericromát.icos los cuales son 

elect.rodensos, esféricos y i;:ueltos, descansando en los bol'des 

<lel /<rea cromat.lnica del núcleo y los gl'ánulos 
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lnt.Al"Ol"omat.í nloos Alt.ament.e •lP.ct.roi:h•n .. o"' f'ueron un hella-zgo 

normal An .. 1 hepat.oclt.o !I?, pAro por su { <>rma de pt'esent.&ci6n 

debP.n dlferenciat'se de part.1 culas: vll'ales. 

F.n el hepat.ocit.o del conejo de 18 horas de infección, se 

.-.bf<ArVAr>on est.ruct.UJ'as lnt.l'anucleares anilladas que oscilan 

Pnt.T>e 16 a 20 nm de dtAmet.ro, ll'IS cuales i;:on sugest.ivas de 

<'10l'l'f'of"J\Ohdel' p#ll't..f culas: virales, que por sus 

ca'l'act.el'í st.tcas mol'folót:lcas y su locall?.act6n Ron semejant.es 

AJ pal'vovil'us d.Acrlt.o poi' 6regg y La úntca 

dif'el'encia con el plcol'naVil'us es que est.e se localiza en el 

cit,op)8$ma y no en el núcie<> como se obsel'v6 en el pr-esent.e 

t,r--.bajo. 

En el conejo que murió a la 35 hol'as, se obsel'Val'on 

cambios mAs avanzados, t.ales como vacuallzación 

int.racitopJAsmica que podl'ia corl'espondel' a los cambios: ant.es 

mencionados, marr;inaci6n de la Cl'OmaUna, lo que podl'i a 

AUf;Al'll' mueJ't,e celulai-. $e obsel'varon gl'andes cuerpos de 

inc.lui;:fón int.1"anuc.le8J'es con ASpect.o f'ilAment.ar, que est.an 

ASoci.Ados Infecciones vlr.Ales. mat.el'ial podl'ia 

vlr-ales. En est..,. t.1'.Abajo no se encont.l'a!'on pal't.iculas vir-ales 

~n P.l conejo d._,. 96 hol'as, como las obsel'vadas en e) conejo de 

19 hoJ"as, lo que nos puede sut:e1'il' poi' la postUvidad de la 

:lnmunofluoJ"escencia cOl'l'espondan a p1"ot.e1 na vll'al. 

F.I análisis de los !'esult.ados obt.enidos 
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dPt.Prmlnan que el vlrus de la F.HVC, t.lenen F<:U replicación An 

órG•tnof' linfoide"' y hep11t.ocit.0EO desde laEO 9 ho1'11s, auque sin 

det.el'minar el E<it.lo inicial de replicación; la asociación de 

E>nfermedad con secundarlos debido la 

inmunosupl'eslón obEOervada en los animales, la cual fue 

r.:orl'ohol'ada con loi:; est.udios hemat.ol6gtcos e hist.opat.ol6gicos 

encont.rándose leucopenia con ltnfopenia y necrosis linfoide. 

Se observ.Aron los cNTlbios anat.omopat.olót;icos pror;restvo11 

de cont;eRU6n y hemorrat;ia en órt;anos import.ant.e11 como 

hi t;ado, bazo, ri!"i6n, t.ril.quea y pulmón; siendo la lesión 

hepAt.lca la mAr;;: lmpoJ't,ant.e corroborándose por la dramát.ica 

,,.levacl6n de las en:dmas hepáUcas. F.st.a alt.eraclón hepát.ica 

pt1d1 eJ'a así. miE<mo producir la liberación de t.J"omboplast.ina 

t,lf<UIAJ' y act.ivar un fenómeno stmili8J' a la coagulación 

lnt.ravAScular diE:eminada (CID), por la vi a ext.1'1 naeca y de 

eE:t.a maneJ'a explica!' los cambios vaE:culaJ'es de t.l'ombosis 

pl'lncipalment.e en rif"íón y pulmón. A t.J"avés del est.udio de 

em-:imai;: y product.os del met.abolismo se pudo demost.l'ar la 

elevación de úrea, creat.inina, fosf at.asa alcAltnA, 

blllrrublna y t.ransaminasas desde las 30 horas, lo ql1e 

implica alt.eracionei;: funcionales en hi r;ado y rii'fones (Figul'a 

:'12). 

La lnocuJacl6n por 

J>Al'mtt.ió dE>moEOt.rar 

e 

VJ a aerógen.A del agent.e 

Jos cambio,;: 

hist.opat.olót;lcos como 

de la EHVC, 

secuenciales 

fueron las 
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alt.e'l"aclones hapát.icas, los cambios vasculal"es y la 

eAplecnomet;alla con necl"osis linfoide las cuales se obsel"Van 

deRde la!<: 18 hoJ"as. 

l.AR 111nt.PJ"foJ"eA alt.e'l"aclones f'ue,..on col'l"oboJ"adaEo con l

vaJ"i11<1loneR Recuenctales de los valo?'eR hemat.ológicoA siendo 

el p'l"inclp.1ll IR leucopenia con Unfopenia siendo const.ant.e 

deRde lAs 4;>, hol'aR post.-inoculacl6n. 

Se est.ablecl el"on 

valor-es de 

encont.l'ándose aument.os 

f'osf'at.aAa alcaUna, A.l •. T 

de tnfecci6n. 

Val"iaciones 

algunas enzimAS 

y 

slgnii'icat.ivos 

A.S.T. a pal't.ir-

Se det.el'mino po:r- medio de 

f nmunofluo:r-el!Ocencl a y ult.:r-aest.:r-uct.ur-a 

sucesivas de los 

y 

en 

de 

las 

la 

met.aboUt.os, 

biU:r:rubina, 

p:r-uebas 

pl'esencia 

de 

de 

pa:r-t.1culas vf'l"ales de fo:r-ma anillada, con un diámet.:r-o ent.:r-e 

16 y 20 nm e tnt.:ranuclear-es, loR cualeA po:r- su mo:rfolog1a y 

localizacl6n pod:r-í an co?'r-esponder- a par-voviJ"UR. 

SP. encont.r-6 una asociación ent.:r-P. las hact.e:rias pi6genas 

y el Agent.e de F.:HVC, lo cual se hb:o evident.e deaplJé.151 de las 

7;>, hor-as. 

Son rocos Jos t.r-abajos :r-ealizados con l"elactón a la 

pat.ogenla de Ja enfel'medad, se puede decil' que es necesal"io 

:seguir- tnvest.lt:ando más a fondo acel"ca del vi:r-us y su 

cla..~lf'lcaclón, al t,;ual que tnvest.tcactón 
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det.AllAdA con respect.o a la dinAmJca de los fact.c.r-es de 

COACU1acf6n, la suscept.ibil.idad de diversos t.ejidos 

t.if.r>endlendo de la vi a de ent.rada del ar;ent.e y la relación con 

la eliminación del virus por los animales enfermos y 

convalecient.es para demost.l"ar el est.ado de pol'tador de 

aJcunos animales. 
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