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RESUMEN

NAZRRRA CAZORLA, SIMON DE JESUS. Estudio de 1la artritis-
encefalitis caprina en México (Bajo la direccidn del M.V.Z. MSc.
PhD. Francisco J. Trigo}.

Se realizd un estudio seroldgico vy clinico-patolégico en
cabras domésticas Jjévenes vy adultas, de razas lecheras v
criollas, para determinar 1la existencia vy 1la prevalencia en

México de la artritis-encefalitis caprina (REC).

Para el estudio seroldgico se utilizaron 857 sueros de
cabras lecheras en 9 estados vy 1,627 sueros de cabras criollas en
12 estados. Para el estudio clinico-patolégico se utilizé un hato
que presentd anticuerpos séricos en contra del virus de la RAREC,
del cual se obtuvieron 4 cabras que se utilizaron para estudios

de laboratorio.

Los resultados mostraron que la tasa estimada de
seroprevalencia de la AEC en México es del 27 % para cabras de
razas lecheras. En contraste, no hubo ninguna prevalencia en las

cabras criollas muestreadas.

Por lo que respecta a los resultadeos clinico-patolégicos,
éstos mostraron una serie de signos y lesiones caracteristicos de
la BEC. Los signos fueron: inflamacidén de las articulaciones,
principalmente en las del carpo; cojeras; capa de pelo pobre vy
emaciacién en grados variables. Las imdgenes radiograficas
mostraron inflamacién articular, exostosis ésea, mineralizacién
de tejidos blandos periarticulares y degeneracién articular. Las

lesiones macroscopicas fueron un engrosamiento del tejido



subcutdneo y de la cé&psula articular, y también una distensién de
ia capsula por exceso de ligquido sinovial, mineralizacién de
estructuras blandas y presencia de nédulos de fibrina
mineralizada dentro de la articulacidén. Las lesiones histolégicas
mas notables fueron wuna hiperplasia severa de la membrana
sinovial, hipertrofia de las vellosidades, infiltracidén
subsinovial de células mononucleares y areas difusas de necrosis

mineralizada en el tejido conjuntivo.

Se analizdé el liquido sinowvial, el cual mostrd una poblaciédn
celular excesiva, en donde predominaron células moncnucleares vy
sinoviocitos. También se realizaron estudios microbiocldégicos para
descartar a otros agentes productores de artritis, tales como
bacterias, micoplasmas y clamidias, 1los cuales resultaron
negatives. Se intentd el aislamiento viral en cultives celulares,

el cual también resultd negativo.

Los resultados positivos en la deteccidén de anticuerpos
especificos contra el virus de la REC en el suero de las cabras
muestreadas, los resultados positivos en los estudios
radiolégicos vy clinico-patoldgicos, v los resultados negativos
en los estudios microbiolégicos, demuestran gque la BAEC esta
presente en México en forma enzodtica. Lamentablemente los
resultados viroldgicos de este trabajo fueron negativos, pero no
se duda que esfuerzos futuros logren aislar al virus de la AEC en

México.



INTRODUCCION

La caprinccultura en México data de la época de la colonia y
su explotacidén se ha dadec basicamente en 7vTegiones 4daridas o
semiaridas del pais. El sistema de explotacidén tradicional de 1la
cabra en México ha sido de tipo extensive, vya sea de 1libre
pastoreo, trashumante o sedentario, en el que el ganado consume
forraje y plantas silvestres en forma indiscriminada. También
existe en algunas regiones el sistema semiextensivo, en el que
los animales consumen residuos agricolas provenientes de cultivos
de +temporal o de riego y pastoreando al ganado en praderas
cultivadas bajo riego. En los Wltimos afios 1la explotacién
intensiva ha adquirido gran importancia, en ésta los animales
estan completamente estabulados v el objetivo de este tipo de

explotacidén es la produccidn de leche (3&4]).

A pesar de que la poblacién caprina en México se ha
mantenido en numero estable durante la década de 1979-1%79 (22},
ha habido un incremento cualitativo a partir de 1967, debido a la
importacién de razas productoras de leche, tales como la Nubia,
Saanen, Toggenburg, Alpina francesa, Granadina y La Mancha (8,
34). La fuente de importacidén caprina ha sido principalmente 1los

Estados Unidos de Amexrica (E.U.R.)

A fines del decenic pasado y principios de éste, tanto en
los E.U.A. como en otros paises, ha sido motivo de una
investigacién sostenida una enfermedad de las cabras domésticas.

Esta enfermedad es causada por un retrovirus que produce un



cgadro de tipo degenerativo, pr;gresivo v crénico, cuya
denominacién wvaria de acuerdo a los investigadores que la
estudian; artritis-encefalitis caprina (REC) (1, 2y,
leucoencefalomielitis-artritis de las cabras (11), infeccidn por
retrovirus caprino (19, 20). La REC se caracteriza por una
artritis progresiva en cabras adultas, asi como una
leucoencefalomielitis desmielinizante en cabras de 2 a 4 meses de
edad, asociada a una neumenia intersticial 1linfoproliferativa

(10, 13, 26, 27).

En un estudio seroldgico realizado en 1,160 muestras
originarias de 24 estados de la Unidén Americana, se informé que
la prevalencia de la enfermedad en ese pais fue de 81 % (15). En
Kenia otros autores informaron que se han diagnosticado casos de
la enfermedad en cabras que fueron importadas de E.U.A. v que la
REC se ha trasmitide a cabras nativas en contacto con las

importadas (3).

Antes de la realizacidn de esta investigacidén, no se tenia
ningin estudio sobre la AEC en México, desconociendose en forma
oficial su existencia. En este sentido, si se considera a las
continuas importaciones de pies de cria caprinos de E.U.A. y que
la prevalencia en dicho pais es muy alta, existe la probabilidad
de que la AEC esté presente en México. Dentro de este contexto la
AEC puede resultar una limitante en el aprovechamiento dptimo de
las funciones zootécnicas de la cabra, ya sean de razas lecheras
o criollas, ya que es una enfermedad degenerativa y crdnica que

acorta la vida util del animal.



Por las razones expuestas resulta de gran utilidad - realizar

un estudic acerca de la RAEC en México.

La hipdtesis a probar en la presente investigacidn es de gue

la artritis-encefalitis caprina existe en México.

El principal objetivo de esta investigacidén es el de
caracterizar en forma inequivoca a la BEC dentro de 1los hatos

caprinos en México.

Los objetivos intermedics serén: a) Determinar la existencia
de anticuerpos séricos contra 21 virus de la AEC por medio de 1la
prueba de inmunodifusién; b) Determinar la sercprevalencia de la
AEC en México, tanto en cabras de razas lecheras como criollas,
por medio de un estudio en diferentes hatos del pais; ¢)
Reconocer las caracteristicas clinicas vy patdlogicas de la REC a
través del estudio de un hato infectado; d) BARislar al agente

causal viral de la AEC.



REVISION BIBLIOGRAFICA

Antecedentes de la enfermedad

Desde 1950 en Suiza, se reconocié a una enfermedad
inflamatoria articular de las cabras domésticas de curso crénico,
a la gque se le atribuyé una causa genética con influencia del

medio ambiente (33).

En Blemania a fines del deceniec de 1los sesentas, se
realizaron estudios de un problema encefalitico en cabras, al que
denominaron encefalomielitis granulomatosa. En dicha enfermedad

se describian lesiones granulomatosas y desmielinizacioén {(31).

A principiocs del decenio pasado, en Japdn, se estudiaron
problemas artriticos en cabras. Las lesiones histolégicas

encontradas fueron una artritis proliferativa crénica (25).

En 1los Estados Unidos, en los primeros aros de la década
de los setenta se empezd a estudiar una leucoencefalomielitis en
cabritos de 1 a &4 meses de edad. Las principales lesiones
histoldégicas fueron una infiltracidén perivascular de linfocitos vy
mielinoclasis variable. Estas lesiones también se acompafiaron por
neumonia intersticial moderada e hiperplasia del tejido linfoide
pulmonar. Los autores de este estudio reprodujeron la enfermedad
por medio de un filtrado de tejido nervioso, por 1lo que

consideraron que el agente causal era un virus (12)

A principios de 1980 se publicd el aislamiento de un virus
en un caso de artritis de una cabra adulta. Dicho wvirus fue

inoculado en cabritos derivados de cesarea, libres de patégenos



especificos, ~produciéndoles lesiones:artriticas similares “a "1la
enfermedad -espontdnea.. A este virus se le caracterizé ‘como  un
retrovirus después de realizar estudios ~ultraestructurales vy

bioquimicos (14).

Por la misma época se publicaron los resultados sobre el
aislamiento de otro virus, el cual se realizd por explante de
timo de una cabra a la que se le habia inoculado una suspensidn
de cerebro de un animal afectado naturalmente. Se le caracterizd

bioquimicamente también como un retrovirus (9).

En estudios patogénicos con el virus de la AREC, se demostxd
gue se pueden reproducir las lesiones encefaliticas 14 dias
después de 1la inoculacidén del virus. Esto se 7Tealizd por
inoculacién en cabras Jjévenes, de una suspensidén de teiido

cerebral de cabras que padecian la forma neuroldgica {11).

La forma artritica de la enfermedad puede ser inducida Z a
7 meses después de la inoculacién en cabras clinicamente sanas,
con liquido sinovial o tejido homogenizado de cabras con AEC

natural (1}.

La familia Retrovirus

A esta familia se 1le denominaba antiguamente grupo
leucovirus. Las caracteristicas de los viriones pertenecientes a
esta familia son principalmente, el de contener entre otras
enzimas, la polimerasa ADN dependiente del ARN viral
(transcriptasa de reversa); el genoma consiste de wuna molécula

lineal de BRN de cadena sencilla, con peso molecular de 10 a 12



millones de daltons. E1l ARN consiste de .3 5:4?;ieiéérﬁhidéé} las
cuales pueden estar asociadas con una nucleocépsider tubular,
estando dicha nucleocépside encerrada en una cépside dé simetria
cibica, cubierta por una envoltura. Esta envoltura conlleva
antigenos tipo-especifico. Los viriones de alrededor de 100 nm de
didmetro, también llevan antigenos especie-especificos Yy

antigenos interespecie-especificos (21).

Aun no ha sido designado ningun nombre genérico por parte
del Comité Internacional de Taxonomia de Virus, para los grupos
de virus actualmente incluidos en los retrovirus. S5in embargo se
han designado tres subfamilias: Oncovirinae (virus tumorales
RRN), ejemplos, el virus del sarcoma/leucemia felino, el virus de
la reticuloendoteliosis aviar, etc.: Spumavirinae {virus
espumosos, producen infecciones no aparentes), ejemplos, el virus
sincitial bovine, el virus sincitial felino, etc.; y Lentivirinae
{virus que producen infecciones "“lentas"), ejemplos, el virus del
visna-maedi s} encefalomielitis viral crénica de los
borregos/neumonia progresiva ovina, el virus del Jjaagsiekte o
adencmatosis pulmonar ovina y el virus de la anemia Jinfecciosa

ovina (21).

El wvirus de la REC se encuentra incluido en la subfamilia
tivirinae, va due presenta semejanzas con el wvirus del
visna/maedi. Comparte menos del 20% de homologia de secuencia del
genoma con dicho virus y son indistinguibles en reacciones de

inmunodifusidén, estando involucrada la proteina estructural mayor

(29, 321).



Se ha podido comprobar que el yirps~aé'lé AEC}pdédé_iﬂfectar

oveias y el virus del visna/maedi. infectar: cabras. En un estudio

experimental se inocuié a corderos'con el'virué aé lér AEC, los
cuales desarrollaron ‘una artritis no supurativa vy .también
anticuerpos contra el virus de la AEC. De igual manera se
inocularon cabras ijovenes con el virus del wvisna/maedi, las
cuales desarrollaron artritis y anticuerpos contra dicho virus

().

Manifestaciones clinicas de la enfermedad

En la forma neuroldgica de la AEC, se presenta fiebre
moderada o severa (38.9 a 41.3 C). Esta fiebre puede ser
transitoria o recurrente. Cuando el cerebro estd involucrado, se
pueden apreciar signos tales como, depresiodn, ceguera, reflejo
pupilar anormal a la luz, ausencia de respuesta a una amenaza,
nistagmo anormal, opistétonos, temblor de la cabeza, inclinacidn
o ladéo de la cabeza, torticolis, vueltas en circulos, deficiente
inexrvacién del nexrvio facial y disfagia. Cuando la materia blanca
de la médula espinal esta involucrada, se observa ataxia,
paresia, hipertonia, reflejo patelar hiperactivo o depresidn a la
sensacién de dolor en uno o mads miembros. Se sugiere que la
depresidén o ausencia del reflejo patelar y/o flexor, e hipotonia
en uno o mas miembros indicaria un dafio a la materia gris oc a 1la

neurona motora baja de la médula espinal (26, 27).

En la forma artritica de la AEC, se puede apreciar en forma
general, que existe un problema del tejiido conectivo en animales
de 1 a 2 aflos de edad, cuando existen cojeras e inflamacidén de la

articulacién radio-carpo-metacarpiana {(carpo). El comienzo es mas



7insidi650'én_la‘mayoria de los inaividuos, perb ﬁahbién puede ser
;iepéhﬁiﬁdg en 'algunos. Las cabras afectadas pierden peso vy
'condidiéﬁr gfadualmente vy tienen una pobre cubierta de pelo, se
'obéérva iinflamacién del carpo v signos de delor particularmente
durante la época de frio. La distensidén de las bolsas se
incrementa gradualmente, particularmente las bolsas del atlas v
supraespinosa. Las c¢ojeras e inflamacidén son variables en
severidad y fluctuan de articulacidén en articulacién. Las
articulaciones del carpo son las mas frecuentemente involucradas,
seguidas por 1las articulaciones tibio-tarsianas (corveioén) vy
después las articulaciones femoro-tibio-rotulianas (rodilla). En
casos severos, Se desarrollan restriccién del movimiento vy
desviacién del extremo distal de los miembros anteriores, como

consecuencia de la artritis progresiva (15).

Caracteristicas del liquido cefalorraguideo

Una caracteristica importante es la pleocitosis.
Generalmente existe un aumento de células mononucleares
(linfocitos y monocitos), cuando estd presente la forma

neuroldgica de la enfermedad. Cuando la pleocitosis es ligera
puede alcanzar de 300 a 3,900 células por mm cubico, cuando  es
moderada a severa de 4,000 a mas de 70,000 células por mm cubico.
Otra caracteristica es el aumento de la proteina total del
liquido cefalorraquideo, que puede alcanzar de 40 a mas de 700 mg

por 4} (12, 26, 27).

Caracteristicas del liquido sinovial

Las caracteristicas del liquido sinovial dependen del estado

de la enfermedad. Durante los periodos de inflamacién activa



-asociada " con cojeras agudas, el 1liquido sinovial dé las
articulaciones afectadas puede ser de color café a rojo, variando
en volumen Yy anormalmente bajo en viscosidad. Se aprecia un
aumento en el numero de células en el liquido sinovial desde
1,000 hasta 20,000 o mas por mm cubico, de las cuales el 90% son
células mononucleares. En las articulaciones que no estan
inflamadas en forma aguda, el liquido sinovial es c¢laro, con
volumen normal v un numero de células que fluctian entre 100 vy

500 por mm cubico {(15).

Aspectos xradiograficos

Se pueden apreciar los cambios en el tejido periarticular vy
después en las capsulas articulares, ligamentos, tendones vy
vainas de los tendones. Las bolsas del atlas y supraespincsa se
notan prominentes, debido a la distensién con liquidos vy a la
mineralizacién de residuos necroticos dentro de las cavidades.
Ocasionalmente se puede apreciar también mineralizacién dentro de
los misculos esqueléticos de los miembros posteriores. Los
primeros cambios o6seos de la enfermedad consisten en una reaccidn
periosteal bY la produccidn moderada de osteofitos
periarticulares. Después se podrd encontrar wuna mineralizacidn
periarticular vy asperezas de la superficie del hueso a partir de
la articulacién. En ocasiones, los cambios degenerativos
asociados con un estado de enfermedad severa resultan en colapso

del hueso articular (15).

Caracteristicas anatomopatolégicas

En la forma neurolégica de la AEC, se puede apreciar un

proceso inflamatoric multifocal, gque invelucra a una o mas



porciones  del sistema nexrvioso céhtﬁél)*ias. son = mas
prominentes en los segmentos cervicai;Qilﬁmboéaéférde'la médula
espinal, existiendo una marcéda éréﬁiiécc;oﬁi;ﬁér “la materia
blanca. Las porciones severamente involuéradas de la médula
espinal son generalmente asimétricés, de color rosa-café vy

comprimen al tejido adyacente (26). Las partes involucradas del

encéfalo son el cerebelo v el tallo cerebral posterior (27).

En la forma artritica de la AEC, las lesiones bdasicas estéan
aparentemente asociadas con las articulaciones v otras
estructuras de recubrimiento sinovial. El carpoe vy en menor
extensidén el corvejodn, la rodilla y la articulacién metacarpo-
falangeana (menudillo), con frecuencia estén severamente
agrandadas, El tejido subcutdneo alrededor de las articulaciocnes
carpales Yy ‘también las mismas capsulas articulares estan
marcadamente engrosadas. La inflamacidn activa estd acompafiada
por distensién de las cdpsulas articulares, las vainas de los
tendones y la bolsa tambilién se distiende por la cantidad excesiva
de liquido sinovial. Las vellosidades sinoviales estan elongadas,
agrandadas vy coloreadas de rojo, protruvendo dentro del espacio
articular. En forma comin se presentan acumulos amorfos de
fibrina en el liquido sinovial, adheriéndose a la superficie de
la membrana sinovial v al cartilago articular. Es comin que en
el ligquido sinovial se presenten pedazos pequefios vy suaves de
fibrina que flotan libres. Ocasionalmente se observa la invasidn
de las superficies cartilaginosas poxr tejido sinovial
hiperplasico. Como regla general, el cartilago articular

permanece intacto hasta los estados degenerativos tardios,

10



presentdndose en estos estados, un cartilago erosionédo"éon
apariencia de vidrio pulverizado. En los casos severos de 1la
enfermedad, algunas veces se puede apreciar desviacidn axial o
lateral del miembro, deformacidédn articular, ruptura de tendones o
colapso de estructuras ¢6seas. Las articulaciones severamente
involucradas gque estan en prolongado desuso, con frecuencia
pierden la libertad de movimiento a traveés de contracturas de
tendones vy anquilosis fibrosa. Grandes concreciones fibrinosas
saturan con frecuencia a las bolsas del atlas y supraespinosa,
agranddndolas v distendiéndolas, al igual gue la vaina de 1los

tendones (13),

Caracteristicas microscépicas

En la forma neuroldgica de la AEC, la lesidén microscédpica
clasica es un infiltrado inflamatorio perivascular no supurativo,
originade en las meninges v prosigue en los vasos radiados de la
materia blanca. Los linfocitos, macréfagos y células plasméticas
son los componentes predominantes del infiltrado. En &reas
severamente afectadas puede extenderse el proceso inflamatorio
dentro de la materia gris. Son hallazgos comunes la
desmielinizacidén primaria con preservacién de axones, abundancia

de células gitter y astrocitosis (26).

En la forma artritica de la AEC las lesiones histclégicas
mas notables estdn asociadas con estructuras de recubrimiento
sinovial. La sinovitis generalizada estd caracterizada por la
proliferacisén de las células de recubrimiento sinovial,
deposicién de fibrina sobre las superficies sinoviales e

infiltracidén subsinovial de células inflamatorias mononucleares,
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Soﬁ caracteristicas prominéntes de casos activos las veilosidades
'sinOQiales agrandadas, las cuales estan cubiertas pof células de
recubrimiento sinovial hiperpldsicas y con fuexte infiltracién de
células inflamatorias. El tejide colagenoso en las capsulas
articulares, areas periarticulares, tendones, vainas de los
tendones, ligamentos vy bolsas, contiene areas multifocales
variables de necrosis "fibrinoide" que sufren mineralizacién
subsecuente. El material mineralizado se tifie positivamente para
sales de calcio, peroc no muestra evidencia de birrefringencia con
el microscopio de luz polarizada. Son prominentes los acumulos de
linfocitos y células plasmaticas alrededoxr de los vasos
sanguineos Yy areas adyacentes de necrésis. En casos muy activos
el infiltrado 1linfoide tiende hacia la formacidén de nddulos.
Algunas veces estan presentes células gigantes multinucleadas con
micleos periféricos dentro del infiltrado inflamatorio, alrededox
del tejido necrdético. En las cabras con enfermedad avanzada del
tejido conectivo, se pueden encontrar lesiones neuroldgicas.
Estas lesiones son generalmente pocas, localizadas
prredominantemente en dreas periventriculares y caracterizadas por
infiltrado perivascular, similares a las que se producen en
cabras jJovenes. Los casos mas severos de enfermedad fatal del SNC
en cabras adultas estdn acompaflados por lesiones mas destructivas

vy difusas (13).

Patogenia de la forma artxritica de la enfermedad
Las alteraciones en la permeabilidad de los vasos sinoviales
se consideran un cambio anatémico fundamental, el cual resulta en

una artritis croénica. La permeabilidad incrementada puede ser
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mediada por un numero de mecanismos;'ihmdnolégicos’ Yy no
inmﬁnolégicos. Las alteraciones se observén una semana después de
la infeccidn experimental en cabras con el virus de la RAEC, 1las
cuales son pequefios acumulos de células mononucleares
perivasculares vy edema del tejido subcutdaneo cercano a las
cdpsulas articulares. BARlrededor del dia 20 después de la
infeccidén, los vasos sanguineos estan rodeados por una fuerte
infiltracidén de células inflamatorias y la hipertrofia de las
células endoteliales parece invadir el lumen vascular. En cabras
con lesiones espontdaneas de la enfermedad, los capilares
sinoviales, 1las arterias y otros vasos sanguineos tienen muchos
de los cambios descritos en la artritis reumatoide. El1l incremento
de la pexrmeabilidad vascular permite la exudacidén del plasma
sanguineo, incluyende fibrindégeno, dentro de las cavidades
sinoviales o de la bolsa. Los productos inflamatorios, tales como
la fibrina, conducen a la hipertrofia e hiperplasia de las
células de recubrimienteo sinovial vy son un factor importante que
contribuye a la formacidén de vellosidades sinoviales. Debido al
movimiento de la articulaciones, la fibrina exudada se presiona
dentro de lo mas recdndito de la articulacidén. Las células
mesenquimales emigran dentro de las masas de fibrina y los
fibroblastos sintetizan coldgeno. La masa puede incrementar su
tamafio por subsecuente deposicidén de fibrina. La masa hialina
parcialmente estabilizada se vuelve mas organizada y se presenta
una invasién vascular. Las masas hialinas debilmente agregadas
pueden liberarse, situdndose 1libres en 1la cavidad bursal o
articular. Tales masas se nombran cominmente "cuerpos de arroz"

debido a su apariencia macroscédpica.
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*Muchaé' Qéllos#daaes  sinoviales son - hipocelulares, de
apariencia hialina v 'no estan recubiertas por células sinoviales.
"Las caracteristicas histoquimicas de 1la matriz de las
“wvellosidades son similares a los de la fibrina. La reaccidén
positiva de rosa indol intensamente coloreada de muchas de estas
vellosidades vy 1la especificidad de esta reaccidén, indican que
estas vellosidades estédn compuestas de diversas proteinas

plasmaticas, incluyendo fibrina.

En el cartilago articular también se desarrollan
alteraciones debido al daﬁobvascular. v la inflamacidén también
altera la composicidn del liquido sinovial. La nutrieidén del
cartilago articular se realiza por difusién del ligquido sinovial,
el cual penetra al cartilago articular a la profundidad de 1la
marca de flujo (zona del cartilago articular calcificado). La
exudacidén inflamatoria dentro de la cavidad articular incrementa
la viscosidad del 1liquido articular y disminuye la difusiédn
dentro del cartilago articular. El exudado +también altera el
contenido enzimatico del liquido articular. La superficie de
mucopolisacaridos de la lamina lustrosa se disuelve,
rdesenmascarando a los paquetes de colageno, los cuales se pueden
fracturar por movimiento mecdnico. Las fisuras profundas ocurren

en la superficie articular.

La organizacién de la fibrina en lo mas recénditc de 1la
cavidad articular o fosa sinovial conduce a la formacidén del
tejido de granulacién. Este tejiido de granulacién es muy celular

v se convierte en un panus fibroético que cubre gradualmente al
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cartilago erosionado yrjtambién penetra a las Eisurasr en 1la
superficie articular.‘ El tejido de  granulacidén que prplifera
promueve la destruccién iocal del hueso esponjoso y altera 1la
circulacién normal. La destruccidén del hueso subcondral . es

continua lo que conduce a una angquilosis ésea (37).

Transmisién y control de la enfermedad

Se ha descubierto que la transmisién de la AEC se efectia en

la mayoria de los casos , a través de la leche vy el calostro (&,
20). Rungue también se sugiere como posible la +transmisidén a
través de secreciones urogenitales, saliva, heces y/o secreciones
del +tracto respiratorio. La transmisidén intrauterina se sugiere
comoc probable, pero se requiere evidencia experimental para

confirmarla (&).

Adams v col. (4), sugieren una serie de procedimientos para
el control de la REC, los cuales son los siguientes:

a) Retirar a todos los cabritos de las madres infectadas
inmediatamente después del nacimiento, evitando el contacteo del
recién nacido con las secreciones de la madre.

b) Aislar a los cabritos vy separarlos de cabras infectadas
por dos meses o mas en un ambiente bien ventilado.

c) Proveerlos de fuentes de inmunidad pasiva, tales como
calostro de cabras sin BEC; o calostro de cabras infectadas
calentado a 56° C por una hora.

d) Proveerlos de leche de cabras sin AEC, leche pasteurizada
de vaca o leche pasteurizada de cabras infectadas.

e) Realizar pruebas seroldgicas a todes los cabritos para

determinar si presentan anticuerpos contra el virus de 1la REC,
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por inmunodifusidén u otras pruebas inmunolégicas, a seis meses de

intervalo. Separando a los seropositivos de los seronegativos.

Diagnéstico de la enfermedad

Considerando gque las manifestaciones clinicas de la BAEC
pueden ser confundidas con los signos clinicos de otras
enfermedades, es importante sefialar con cuales enfermedades se

debe realizar el diagndstico diferencial.

Dentro de la forma neuroldégica de la BEC se deben considerar
en forma primaria a los traumas severos, los cuales podrian
causar signos clinicos similares. A diferencia de la AEC, los
dafios traumaticos tienen un inicio repentino {10).

Las cabras con polioencefalomalacia también tienen signos de
disfuncién cortical cerebral (depresidén vy estado mental
alterado), a diferencia de la lucidez de los cabritos con AEC. En
la polioencefalomalacia del ganadeo, los valores de las proteinas
totales de liquido cefalorraquideo estan elevadas, perc sdlo con

una moderada pleocitosis (10).

En la toxoplasmosis, que es una enfermedad sistémica vy
neuroldgica generalizada, los hallazgos son similares a la REC.
Los signos nerviosos son variables y reflejan la distribucidén al
azar de las lesiones en la materia blanca v gris. Esta
distribucidn al azar es util en la diferenciacidn
histopatoloégica, ya gque en la AEC las lesiones son perivasculares
en la materia blanca. La toxoplasmosis ocurre como un problema de

hato, con un mayor numero de casos (10).
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La deficiencia de  cobre causa leucomalacia pero las
lesiones son completamente dJdiferentes a los de la AEC (10).

Pudiendo coexistir los dos problemas al mismo tiempo {35).

En el diagndstico diferencial de la forma artritica de la
AEC, se deben considerar a otros agentes infecciosos que se sabe
causan artritis en cabras; bacterias pidgenas, micoplasmas vy

clamidias (30).

Las artritis bacterianas son una secuela frecuente de
onfaloflebitis en cabritos. En adultos, corinebacterias,
estreptococos, estafilococes y otras bacterias han sido aisladas

de articulaciones artriticas (15).

La artritis por micoplasmas se describe cominmente como una
poliartritis supurativa febril aguda en cabritos, aunque los
adultos ocasionalmente también pueden ser afectados. Las cabras
afectadas, sistemdticamente estian enfermas vy 1la morbilidad
algunas veces alcanza proporciones epizodticas. E1 aislamiento
del agente causal, la supuracién de las articulaciones, el
control con antibiéticos y 1la historia clinica, separan

facilmente esta artritis de la RAEC (15);

La artritis por clamidias puede ser mas dificil de
diferenciar debido a que las lesiones son algo similares a 1la
AEC. La artritis clamidial frecuente en ovelas, es una enfermedad
febril aguda en animales jévenes que ocurre con frecuencia en
forma epizodtica. Puede ser controlada con antibiéticos si es
tratada al inicio. El agente puede ser aislado y demostrado de

las lesiones agudas. No se sabe si el virus de la REC interactua
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con estos agentes para producir érﬁ?iﬁiEV£15“

El diagndstico clinico de léi ﬁEbf puééé"representar un
problema compleio debido a que no £odos‘nlos animales con
anticuerpos estéan clinicamente afectados. Debido a esta situacidn
Crawford vy 2Adams (15), desarrollaron una serie de criterios
diagndésticos para la forma artritica de la BEC. Los siguientes
criterics diagnésticos son enlistados en orden de importancia. Si
no se lograra satisfacer el primer criteric mencionado en 1la
lista, se debilitara notablemente un diagndstico de BAEC y debe

sugerirse otra causa.
1.~ Serologia- Anticuerpos contra el virus de la AEC.

2.~ Histologia- Secciones de tejido sinovial fijados en formalina
que exhiban sinovitis hiperplasica crdnica, con infiltracidn de
células mononucleares en el tejido subsinovial. También se puede
apreciar extensas Aareas de necrosis celular y necrobiosis del
colageno en las vellosidades e infiltracidn de células
mononucleares. Bsi mismo se podran encontrar concreciones
fibrinosas dentro de los espacios sinoviales, frecuente
mineralizacién, particularmente asociada con areas de necrosis en
las vellosidades y alrededor del tejido conective; asi come un
incremento global en el tejido conectivo fibroso alrededor de las

membranas sinoviales.

3.- Radiologia- Inflamacidén del teiido conective blando de las
capsulas articulares, tendones, vainas de los tendones y tejido

subcutaneo sobre las articulaciones. También se encuentra
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mineralizacién de la estructuras ®‘de recubrimiento '‘sinovial: y

degeneracidn désea en casos severos.:

4. - Microbioclogia- Ausencia  de ' crecimiento bacteriano e
imposibilidad de demostrar micoplasmas y clamidias en las
articulaciones., El1 aislamiento del virus de cabras afectadas
requiere de técnicas especializadas y no es practico en

propositos de diagnéstico rutinario.

5.- Liquido sinovial- Viscosidad anoxrmal ¢ disminuida, color
noxmal o caté, volumen variable y 100 a 20,000 células por mm
cubico, dependiendo del estado de la enfermedad. Estas células

son meononucleares en un 90%.

6.- Patologia macroscopica- E! cadaver se encuentra generalmente
emaciado. Las articulaciones, la bolsa v vainas de los tendones
se encuentran aumentadas de volumen por exceso de liquido
sinovial. Las membranas sinoviales se encuentran hiperplasicas
con proliferacidén del tejido conectivo y material mineralizado
sé6lido o semiséiido. Con frecuenecia se encuentran extensas areas
de necrosis en teiidos periarticulares. La membrana sinovial
presenta un color café v aspecto aterciopelado. Las superficies
cartilaginosas con frecuencia se sienten asperas o erosionadas.
En casos severos se colapsa el hueso subcondral y la articulacidn

se fusiona.

7.- Sisnos clinicos- Artritis croénica, sobreviniendo abrupta o
insidiosamente a cualquier edad, pexro con mas frecuencia en
animales sexualmente maduros. Cualgquier articulacidon puede ser

afectada por cojeras, pero las articulaciones del carpo, corveidén
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y .rodilla son las mas coﬁﬁhmehte—'aféctadas. Ademas puede

observarse inflamacion dura o blanda periarticularmente, con

pérdida del movimiento.

8.~ istoria- Decaimiente, dolor e inflamacidn articular que
puede ser exacerbada en épocas de frio y otras +tensiones

fisioldgicas. Condiciones refractarias a terapia de antibidticos.
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MATERIAL Y METODOS

A. Estudios seroclégicos

Sueros- Se procedidé a determinar la presencia de anticuerpos
séricos contra el virus de la BEC en cabras de México; para 1lo
cual se localizdé un hato cuya historia indicara wuna signologia
tanto neuroldégica como artritica. Tal hato fue localizado en una
granja del Edo. de Mexico, en donde se recolectaron 138 sueros,
tanto de cabras adultas como de cabras de pocos meses de edad. El
hato estaba compuesto de 166 animales en el momento en que se

realizd el muestréo.

Para cumplir con el obietivo de determinar la prevalencia de
anticuerpos contra el virus de la AEC en México, se recolectaron
2,346 sueros de cabras jévenes y adultas, en diferentes hatos
caprinos de 12 estados de la Republica Mexicana con considerable
poblacién caprina. Del total de sueros, 719 fueron obtenidos en
11 hatos de cabras lecheras importadas o nacidas en México de los
pies de cria importados; 653 fueron obtenidos en 11 hatos de
cabras criollas; y 974 fueron obtenidos en la matanza anual de
cabras criollas, realizada en Tehuacdn, Pue., estas cabras
provinieron de diferentes rebafios trashumantes en Guerrerc vy
Oaxaca. Las cabras de razas lecheras muestreadas fueron: Nubia,
Alpina francesa, Saanen y Togegenburg. Las cabras criollas

muestreadas fueron principalmente de origen celtibérico.

En el cuadro 1 se presenta la distribucidén de los estados en

3 zonas en que se divididé al pais en forma arbitraria; también en
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dicho ~cuadf67¥éé p¥esenta la cantidad de hatos' muestreados por

estado vy ' por ‘zona, tanto para cabras de razas lecheras como

criollas;” (en"él Cuadro 1 se incluven los datos del rebafio del

Edo. de México, que sirvié para el estudio preliminar).

El muestréo se realizé de acuerdo a las facilidades dadas
para ello. Por lo que en la mayoria de los estados solamente se
muestred un solo hato, va fuera de cabras lecheras o criollas. E1
muestréo dentro de cada hato se efectud completamente al azar,
sin considerar si algun animal presentaba o no signos clinicos de

la enfermedad.

Inmunologia- Para la deteccidén de anticuerpos contra el
virus de la BREC se utilizé la prueba de precipitacidén en gel de
agar (inmunodifusidn). Se escogid esta prueba debideo a que es la
m&s sencilla de realizar en nuestro medio, vy gque a nivel de hato
proporciona resultados confiables sobre la seroprevalencia de 1la

AEC.,

La prueba de precipitacién en gel de agar consiste
basicamente en una reaccidén de precipitacidén entre el antigeno
viral v los anticuerpos precipitantes presentes en el suero
sanguineo. Esta prueba se realiza en un gel de Agar Noble1 o)
Agarosa1 al 1% en una solucidn amortiguada de borato, con un pH
de 8.6. La prueba es una modificacién de la de Coggins, utilizada
para la deteccién de anticuerpos contra el virus de 1la anemia
infecclosa egquina; dicha modificacidén consiste en utilizar una

sola capa de agar en lugar de dos (15, 28).

1
Laboratorios Difco. Detroit, Michigan. E.U.RA.
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Para realizar las pruebas inmunolég;éaégsélhtiliéé antigeno
~wviral . de ‘la REC produciddrﬂéhlulé Uni?ersidad Estatal de
Washington, E.U.A., segin los prbcé&imieﬁfoé descritos en la

literatura (15).

Estadistica- Se estimaron 1las tasas de prevalencia de
anticuerpos sérices contra el virus de la AEC, expresadas en
porcentaije. Esta estimacidén se realizdé por hato, por estado, por

zona y el total en México, de acuerdo a la foérmula siguiente:

Tasa de . Dhumero de sueros positivos X 100
seroprevalencia nimexo total de la muestra

También se obtuvieron los errores estandar de cada wuna de
las tasas estimadas de seroprevalencia, de acuerdo a la

estadistica de prueba siguiente:

8T= \I T (100 - T) /n

En donde 8T es la desviacién estandar del estimador de la tasa de

seroprevalencia; T es el estimador de la tasa de seroprevalencia;

n es el tamafio de la muestra; 100 es un valor arbitrario (17).

Con los valores de los errores estandar, se calcularon los
intervalos de confianza para cada una de las tasas estimadas de
seroprevalencia. Tales intervalos se calcularon multiplicando el
error estandar por el coeficiente de confiabilidad de 1.96, que
corresponde a un a= 0.05 para la distribucién normal unitaria; el
producto de la multiplicacidén se restd v se sumdé a cada una de
las tasas correspondientes. Esta informacidn indica que se tiene

un 95% de confianza en gque las tasas verdaderas de
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seroprevalencia estén comprendidas entre los -limites marcgdo$‘§ofii

dichos intervalos (17).

Se realizaron pruebas de hipdtesis para las diferencias
entre dos tasas estimadas de seroprevalencia. Las pruebas de
hipdétesis se aplicaron entre las diferencias de las tasas dentro
de los hatos de Chihuahua vy dentro de los hatos de Coahuila, asi
como dentro de las zonas norte y centro. La hipétesis planteada
para esta prueba fue:

Ho: T1 = T2
Ha: T1 = T2
La estadistica de prueba fue la siguiente:

(T1 - T2) (T1 - T2)

T1 (100 - T1) T2 (100 - T2)

nl n2

En donde T1 v T2 son las dos tasas estimadas de serxoprevalencia;
Tl v T2 son las dos tasas verdaderas de seroprevalencia, las
cuales se desconocen; nl y n2 son los tamafios de la muestra de
cada una de las tasas en estudio. Esta prueba se calculd a un
a=0.05, cuyo valor critico de Z es de 1.96, rechazéndose la Ho si

Z calculada es mayor gque dicho valor (17).

Por wltimo, se realizd una prueba de chi cuadrada (X2}, de
independencia. Esta prueba plantéa la hipdtesis de dos criterios
de <clasificacidén; gque .en este caso serian la distribucién
geografica (zonas norte, centro y sur) y los resultados de las

pruebhas inmunolégicas (frecuencia de muestras positivas vy
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negativas); son independientes entre si. La estadistica de prueba
utilizada fue la siéuientef~“”"kr S
(0i - Ei)2 -

Xz= 1

Ei
En donde Oi son las frecuencias observadas; y Ei son las
frecuencias esperadas. Esta prueba se calculd a un a= 0.05 con
dos grados de liberxrtad, cuyo valor critico es de 5.991. La regla
de decisién es rechazar la Ho si el wvalor de c¢hi cuadrada

calculada es mayor que dicho valor critico {(17).

B. Estudios g¢linico-patoldgicos

Animales- Para el reconocimiento de las caracteristicas
clinicas y patolégicas de la AEC, se utilizé al hato previamente
localizado en el Edo. de México. Al momento de la investigacidn,
dicho hato estaba compuesto de 166 cabras de las razas Nubia,
Saanen vy Alpina francesa. Dicho hato ha tenido una historia de
problemas inflamatorios en las articulaciones y también con
presentacién de casos con signologia nerviosa en cabritos entre

los primeros & meses de edad.

El pie de cria de este hato fue obtenido en varias granjas
ubicadas al norte de California, E.U.A. Fueron traidas a México
en dos Jlotes; el primero estuvo compuesto por 23 hembras y un
macho de raza Nubia, llegando a México en febrero de 1980, el
promedio de edad fue de 15 meses. El1 segundo lote estuvo
compuesto por 30 Nubias, 13 Saanen y 10 Alpinas francesas,
llegando a México algunos meses mas tarde del primer lote.
Después de que los lotes se multiplicaron se han vendido animales

a los caprinocultores de la regidn.
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Posterior al conocimiento de 1osrrésul€ados del . estudio
serolégiéo preliminaxr efectuado en este hatc, dentro de las que
salieron positivas a la prueba inmunolégica, se escogieron a &
cabras adultas con signologia artritica para el estudio

pateclégico {(cabras con los numeros 12, 28, 85 y 125).

Estudio c¢linico- Se realizé un estudio del hato para

reconocer los signos de artritis y neuroldgicos compatibles con
el cuadro <c¢linico de la AEC, para establecer la prevalencia

clinica de este hato.

Estudio radiografico- Antes de practicar la eutanasia a las
4 cabras destinadas para el estudio patolégico, se realizdé un
estudio radiogréafico de las articulaciones del carpo, tarso vy

rodilla, ademé&s de las bolsas supraespinosas.

Patologia clinica- Se obtuvieron muestras de liquido
sinovial y liquido cefalorraquideo de dos cabras (cabras 85 vy
125) para determinar sus caracteristicas fisico-quimicas Y
bioldgicas, tales como color, aspecto, densidad, numero de

células v proteinas totales.

Patologia- Se practicd la eutanasia a las &4 cabras por medio
de una sobredédésis de barbituricos. Se realizéd la necropsia (5), vy
se obtuvieron muestras de diferentes teijidos, fueron fijados en
formalina al 10% amortiguada. Para el estudio histopatoldgico se
realizdé la técnica rutinaria de inclusidén en parafina, obteniendo
cortes histoldégicos de 5 u de grosor vy se tifieron con

hematoxilina y eosina, tricrémica de Masson y von Kossa (24).
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Microscopia electrdnica de transmisidn- . Se oBtuvieron
muestras de tejidos articulares v se fijaron en glutaraidehldo
amortiguado. Se realizaron cortes de 1 1 de grosor para
orientacién y estudio, tifigndose con el método de borax-azul de
metileno. Por dltimo se realizaron cortes ultradelgados y se
montaron en rejillas de malla metdlica, para luego ser tefiidos
con acetato de uranilo acuoso, seguido por la tincidén de citrato

de Reynold (36).

Micreobijoleogia- Con muestras de liquido sinovial y membrana
sinovial se realizaron estudios para intentar el aislamiento de
bacterias, micoplasmas y clamidias. Para el cultivo de Dbacterias
Gram positivas aerdbicas vy anaerdbicas o microaerofilicas, se
sembréd en cajas de petri con agar sangre vy en tubos de medio
semisédlido de infusién de cerebro-corazdédn, los cuales fueron
incubados a 37°C. Para el aislamiento de bacterias Gram negativas
se sembrd en cajas de petri con agar Mc Conkey v se incubd a
37°C. Para el aislamiento de micoplasmas se sembrd en medios
sélidos y liquidos para micoplasmas, con inhibidores; se
incubaron a 37.5°C en una atmésfera humeda. Para el aislamiento
de c¢lamidias se inccularon embriones de pollo de 5 a 7 dias de
edad, via saco alantoideo, los -embriones fueron revisados

diariamente (7).

También se intentd el aislamiento del virus de la BREC por
medio de explante de membrana sinovial y cocultivo de leucocitos
con células de plexo coroideo ovino, de acuerde a . procedimientos

descritos en la literatura (35).

27



RESULTADOS

A.Estudios gerolédégicos

Sueros- El1 resultade del estudic seroldégico preliminar
efectuado en el hato caprino del Edo. de México, para determinar
la posible presencia de anticuerpos séricos contra el virus de la
AEC, confirmé tal posibilidad. Del total de la muestra de 138
sueros, 47 resultaron positivos a la prueba inmunolégica, lo que
representd una tasa estimada de prevalencia de anticuerpos contra

el virus de la REC de 34.1 % para este hato.

Por lo gque zrespecta al estudio seroldégico efectuado en
diferentes hatos caprinos de 1la Republica Mexicana, los
resultados se resumen en el Cuadro 2 {(en dicho cuadro se incluye
el resultado del estudio preliminar en el hato del Edo. de
México). Esta informacién muestra que en los sueros provenlientes
de cabras de razas lecheras, siempre se encontrd positividad en
alguin porcentaje; mientras que en los 1,627 sueros provenientes

de cabras criollas no se encontrd ninguno positivo.

Las tasas estimadas de prevalencia de anticuerpos contra el
virus de 1la BEC, para las cabras de razas 1lecheras son las
siguientes; para toda la republica es de 27.0 %, obtenido de 232
sueros positivos de un tetal de 857; para la zona norte es de
25.6 %, obtenido de 128 sueros positivos de un total de 500; para
la zona centro es de 29.0 %, obtenido de 88 sueros de un total de
303; para la zona sur es de 29.6 %, obtenido de 16 sueros

positivos de un total de S&.
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Los ~ intervalos de confianza:obtenid

tasas se Tresumen en &l Cuadro: 3

que. es de 27.0 %, su inﬁer?aIOnegﬁde~24.lla 29.9 Dehtfo de 1la
zona norte se obtuvo una tasa dévzs.é %,kéUYB intérvélo es de
?1;9 a 29.3. Para la zona centro, con una tasa de 29.0 %, su
intervalo es de 23.9 a 34.1. Para la zona sur con una tasa de

29.6 % se obtuvo un intervalo de 17.4 a 41.7.

Los resultados de las pruebas de hipétesis para la
diferencia de dos tasas estimadas de seroprevalencia se resumen
en el Cuadro 4. Para los tres hatos de Chihuahua, se probé que
las tasas 1 y 3 son semejantes; no asi la tasa 2 con respecto a
las anteriores. Para los dos hatos de Coahuila, se probd que sus

tasas son iguales.

Los zresultados con respecto a 1las mismas pruebas de
hipétesis, realizadas entre las diferentes tasas dentro de la
zona norte vy dentro de la zona centrc se resumen en el Cuadro 5.
Dentro de la zona norte se probd que las tasas de Coahuila, Nuevo
Ledén vy Sonora son iguales entre si; no asi la tasa de Chihuahua
con respecto a las tasas de los otros tres estados. Dentro de 1la
zona centro, se probd que las tasas del Edo. de México,
Michoacdn vy Querétaro son iguales entre si; no asi la tasa de
Guanajuato con respecto a las tasas del Edo. de México Vv
Querétaro, excepto con la tasa de Michoacan, con la que probd ser

igual.

Los resultados de la prueba de chi cuadrada indican que

existe independencia entre las zonas geograficas vy los resultados
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de- laé f:éégeﬁgiaé?bﬁééf;édasVéh;iésfprqebas " inmunolégicas. E1
valcf. de4éhi ﬁﬁédfadéf;éiéﬁiééé dé)i;BZA es menor que el valor
eritico’ de 75.991. por  lo 4ue no se rechazdé la Ho de
independencié. "En el Cuadro 6 se presenta la tabla de

contingencia construida para esta prueba.

B. Estudios clinico-patolégicos

Estudio glinico- Rl momento de realizar el examen dentro del
hate piloto del Edo. de México, se encontrd que 50 cabras (30 %)
presentaban inflamacién de la articulacidén del carpo en grados
variables. Otros signos encontrados fueron el aumento del ligquido
sinovial en algunas articulaciones carpales, algunas cabras
manifestaban cojeras, ademas de emaciacidn con diversos grados de

severidad, con piel aspera vy reseca.

No se encontrd ninguin cabrito con signologia nerviosa al

momento de realizar el presente estudio.

Al exdmen clinico de las cuatro cabras destinadas al estudio
patolégico, todas presentaron un proceso inflamatorio articular,
va fuera blando (higroma), o duro, principalmente en las
‘articulaciones del carpo y solamente en la cabra 125 se viéd
involucrada la articulacién del corveidén (Figuras 1 y 2). También
se presentaron otros signos y lesiones de la enfermedad, como son
emaciacidn, piel &spera vy Treseca, cojeras, restriccidén del
movimiento articular, ademds de un aumento considerable de las
bolsas supraespinosas. La cabra que presentd todos los signos vy
lesiones mencionados fue la B85 (Figura 3). Las otras tres cabras

presentaron unicamente algunos de estos signos y lesiones , cuva
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severidad varié de una cabra a otra.

Estudio radiografico- Dentro de esterestuaio, lé inflamacién
fue una caracteristica comin obsexrvada en todas las
articulaciones carpales de las cuatro cabras, ademds de 1la
articulacién del corveién en la cabra 125. También se observd una
exostosis de los huesos articulares carpales en las cabras 12,
85, v 125 (Figura &4). Otra lesidn observada fue una
mineralizacién de las estructuras blandas periarticulares, va
fuera del tejido conectivo, tendones vy vainas de tendones; tanto
en la articulacidén del carpo (cabras 28, 85 y 125), (Figura 5),
como en la articulacidn del corveidn de la cabra 125 (Figura 6).
Los cambios degenerativos se observaron en las articulacicnes
carpales de 1la <cabra 85, en donde hubo wuna artrosis con
anquilosis articular, Junto con desviacién de miembros (Figura 7)
Una lesién constante también, fue el aumento de tamafio v
mineralizacidén de las bolsas supraespinosas de las cabras 28, 85
vy 125 (Figuras 8, 9 y 10). Por otro lado, se .aprecidé una
osteolisis severa focal de forma oval en las apéfisis espinosas
de las primeras vértebras toradcicas en las cabras 12 y 85 (Figura

11), {(ver Cuadro 7).

Patologia clinica- Las dos muestras de liquido

cefalorradguideo resultaron negativas a la presencia de cualguier

tipo de ceélulas y alteraciones fisico-quimicas.

El liquido sinovial de la cabra 85 fue de color café-rojizo,
con una poblacidén de células mononucleares en un 80 %; de 1las

cuales el 50 % fueron células plasmdticas, el 20 % macréfagos v
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el 10 % lihfoéitos Del 20 % restante' ,fueron neutrsfilos v

5“% celulas s;novxales. En el lquldo 51n0v1a1 de la cabra 125 se
observo uh 80 ‘% de celulas' plasmatlcas, 10 % de células

sinoviales, 5 % de linfocitos vy 5 % de neutréfilos.

Patolopgia macroscdpica- A la necropsia se observéd un
engrosamientoc de las cdpsulas articulares (Figura 12), distensidn
de las mismas por exceso de liquido sinovial en todas las cabras.
También se aprecio una mineralizacidn de los tejidos
periarticulares en las cabras 28 y 125 (Figura 13). En la cabra
125 se observd la presencia de restos de fibrina mineralizada,
libres en el liquido sinovial o adheridos a la membrana sinovial
(Figura 14). Las bolsas supraespinosas de las cabras 28, 85 y 125
presentaron aumento de tamafio, con restos de fibrina vy tejido
necrdtico mineralizado en su interior, con apariencia y
consistencia caseosa (Figura 15). En las articulaciones del
corveidén, unicamente la cabra 125 mostrdé 1los mismos cambios
descritos para las articulaciones carpales. Se disecd la columna
vertebral de las cabras 12 y 85, apreciandose areas osteoliticas

en las apdédfisis espinosas de las primeras vértebras toracicas

(Figura 16).
Patologia microscépica- Se obsexrvé una hiperplasia
moderada de las células sinoviales (Figura 17), asi c¢omo una

hipertrofia severa difusa de las vellosidades. También se apreciod
una infiltracidén subsinovial severa difusa por células
mononucleares, asi como acumulos perivasculares subsinoviales de
células plasmaticas y linfocitos (Figura 18). En todos los casos

se observd una mineralizacidén severa tanto a nivel articular,
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"~ como ; éﬁ i iasﬁ “bolsas supraespinosas {Figura 19). Dicha
minerélizacién fué caracterizada con técnicas histoquimicas como
~una calcificacién. En la médula espinal toracica de la cabra 12,
se observé una moderada desmielinizacién de la substancia blanca
dorsal y ventral en forma difusa. En los pulmones de la cabra 125
se aprecid una neumonia intersticial linfoproliferativa moderada

difusa.

Patologia ultraestructural- Los cambios mostrados fueren,
una hiperplasia moderada de la membrana sinovial, asi como una
abundante deposicién de coldgeno y sales de calcio. No se observd
la presencia de particulas virales en los tejidos examinados de

las diferentes cabras.

Microbiologia- Los resultados fueron negativos, tanto para
crecimiento de bacterias, asi como para micoplasmas y clamidias.

El aislamiento viral también resultd negativo después de
realizar un minime de c¢inco pases para el cocultivo de
linfocitos. Los explantes de membrana sinovial no crecieron mas

de dos pases.
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" DISCUSION

En cada uno de los estudios realizados en esta
investigacidn; tanto el estudio seroldgico, como el estudio
clinico-patolégico, se encontraron resultados interesantes que
dan pauta a consideraciones importantes acerca de una enfermedad

no estudiada y desconocida en México.

Con referencia al estudio seroldégico preliminar, realizado
en el hato caprino del Edo. de México, se encontrd que de 138
sueros probados, 47 fueron positivos a la prueba de precipitacidn
en gel de agar, utilizando antigeno wviral de la AEC. En
principio, este resultado prueba gque en algunas cabras
establecidas en México existen anticuerpos contra el virus de 1la

AEC.

Este 7resultado por si solo no es concluyente para afirmar
que la REC estd presente en los hatos caprinos mexicanos, pero
indica que la hipdtesis planteada para esta investigacidn es mas
que probable. Independientemente que dentro de la investigacidn
se realizaron otras pruebas para confirmar la hipdtesis, es util
reflexionar sobre el significado de la presencia de tales
anticuerpos. Se conoce que la REC es una enfermedad de curso
crénico, por lo gue una cabra seropositiva al antigeno viral de
la AEC, debe padecer en forma persistente la infeccidén viral (2,
18). En este sentido, tales anticuerpos no son neutralizantes del
virus, por lo cual se establece tal infeccidén persistente (23).
Otro hecho es de gue no existen vacunas contra la enfermedad, por

lo que los anticuerpos séricos detectados no son vacunales.
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Por lo gque respecta al estudio serolégico de toda 1la
muestra, los resultados muestran que en los 12 hatos de cabras de
razas lecheras muestreadas en 9 estados, siempre se encontrd
alguin porcentaje de seroprevalencia. Tales tasas variaron de hato
en hato, asi mismo los intervalos de confianza para las tasas de
cada uno de los hatos son variables, mostrando que los limites
son demasiado amplios. A este respecto, en algunos hatos el
limite inferior fue tan bajo como 0.3 % para el hato 3 de
Chihuahua, o tan alto para el limite superior como 49.7 % para
el hato de Querétaro (Cuadro 3). Independientemente que la tasa
de seroprevalencia para el pais, en cuanto a cabras lecheras, se
halla estimado en 27 %, la informacidn anterior indica que la
prevalencia de anticuerpos contra el virus de la BREC, dentro de
algunos hatos caprinos de razas lecheras pudiera alcanzar una

tasa aproximada de hasta el 50 %.

Al considerar los valores globales de las tasas para cada
zona, excepto para la zona sur por estar conformada por un solo
hato, estos valores se notan mas estables y sus respectivos
intervalos de confianza son ma&s estrechos (Cuadro 3). Por lo cual
se estima que la seroprevalencia en la mayoria de los hatos en
México fluctia entre el 22 vy el 34 %. Por ultimo, gquedd
establecido que la tasa global en México de un 27 % en cabras
lecheras, puede fluctuar entre 24 v 30 %, de acuerdo con sus

intervalos de confianza.

Los resultados de las pruebas de hipdtesis para la

diferencia de dos tasas de seroprevalencia, demostraron que
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algunos  hatos son semejaﬁtes:entfé si;iperb étrbé mostrafon/'ser
desiguales. Por ejemplo, en los tfeé rﬁéfogr de ‘Chihushua' se
obsexrva que los hatos 1 vy 3 son iguales, no asi el hato 2  con
respecto a los anteriores. La historia del hato 2 de Chihuahua
mostrd que se origind de un pie de cria obtenido del hato 2 de
Coahuila. Como se puede observar en el Cuadro 2, las dos tasas
son idénticas {por l¢ gue no hay diferencia en la prueba de
hipdtesis), y sus respectivos intervalos de confianza muy
parecidos. Esto da pie a considerar que el trafico de cabras,
origina nuevos hatos con tasas de seroprevalencia para la BREC muy

similares a las de sus origenes.

Los otros resultados de las pruebas de hipdtesis para los
diferentes hatos dentro de la zona norte, indican que cada uno de
los hatos de Coahuila son semejantes a los hatos de Nuevo Ledn vy
Sonora. Igualmente en 1la zona centro, los hatos del Edo. de
México, Michoacan y Querétaro son iguales entre si, no asi el de
Guanajuato gque solamente fue semejante al de Michoacan. Con 1lo
que se confirma que la mayoria de los hatos caprinos lecheros en
México, tienen una tasa de prevalencia de anticuerpos contra el
virus de la AEC muy semejante, tal como se comentd anteriormente

con respecto a los intervalos de confianza.

El hato del Edo. de México, en su historia indica la venta
de pie de cria, por lo que, de acuerdo a lo discutido para el
fendmeno del hato 2 de Chihuahua v el hato 2 de Coahuila, puede
estar diseminando la enfermedad en los nuevos hatos que de él1 se

vayan formando.
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En ,cuéntb a la p:ueba'de chilrcuad#aQé,-.i;aiﬁé' que las:
frecuencias de los = resultados inmuﬁolégicbé fpééitividad o
negatividad), vy en consecuencia su exéregién en porcentaje, son
independientes de la 2zona en que se originen. Con lo gque se
deduce que el area geografica no esta influyendo épreciablemente
en la prevalencia de anticuerpos contra el virus de la RAEC en

México.

Por otro lado, en la encuesta seroldégica, 1los resultados
obtenidos demuestran que en los hatos caprinos criollos
muestreados no existen anticuerpos contra el virus de la REC, va
que de 1,627 sueros todos resultaron negativos a la prueba de
inmunodifusién. La explicacioén probable a este resultado se puede
encontrar en el tipo de funcidn zootécnica de las cabras criollas
y por ende el tipo de manejo que se les proporciona. En México a
las cabras cricllas se les destina preferentemente a la
produccién de carne, dandoles un manejo de tipo extensivo (34);
por lo que nunca se les confina y por 1lo tanto no tienen
posibilidades de ponerse en contacto de ningin modo, <¢on las

cabras productoras de leche portadoras de la infeccidén.

En el analisis de los resultados del estudio clinico-
patolégico, se pueden obtener una serie de conclusiones

importantes.

El estudio clinico del hato del Edo. de México mostrd que un
30 % de las 166 cabras que componian el hato al tiempo que se
realizé el estudio, presentaron una signologia que encuadra en

las manifestaciones clinicas de la REC en su forma artritica, tal
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como lo describen Crawford y Adams (15). Es imporﬁante sefialar
que el cambio clinico mds importante fué la presentacidén de
higromas en las articulaciones del carpo. Dentro de este examen
también se aprecid que los higromas los presentaban tanto

animales adultos, como cabritos de pocos meses de edad.

El examen clinico de las cuatxro cabras destinadas al estudio
patoldgico, confirméd los signos de inflamacidén de las
articulaciones del carpo y corvejdén, pérdida de la condicidn, con
una capa de pelo pobre y maltratada, cojeras, restriccidén del
movimiento articular y aumento de volumen de las bolsas

supraespinosas.

El estudio radiografico también mostréd los cambios que son
obsexrvables en los casos de REC, tal como lo describen Crawford y
Bdams (15), que incluyen principalmente la inflamacién del tejido
conjuntive articular, la mineralizacién de estructuras blandas
periarticulares e intrarticulares, ademéas de osteofitos
marginales en los huesos. En este estudio pudieron apreciarse
en dos cabras, areas osteliticas en forma oval a nivel de las
ap6fisis espinosas de las primeras vértebras tordcicas. Este
hallazgo resulta novedoso va que no ha sido descrito en 1la

literatura consultada de la REC.

Las muestras de ligquido cefalorraquidec de las cabras
muestreadas no presentaron ninguna alteracion, tal como era de
esperarse, va que las cabras muestreadas no presentaban ningun

signo neurocldgico.
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En cuanto a los fesultadosrde’ias dos huéé{réé Vdé?‘liqUiGO'
sinovial, se constatd que las éaracteristiéaé,déAdﬁiof. ﬁoblacién
predominante de células mononucleares y sinévialeﬁ. son similares
a lo descrito para la REC (15). La presencia de neutrdéfilos en
los porcentajes encontrados de 15% y 5% respectivamente, no deben
definir al exudado articular como supurative, ademas de gque la
ausencia de crecimiento bacteriano en el laboratorio descarta una

infeccidn por tales agentes.

Por 1lo gque respecta a los resultados anatomopatoldgicos,
también hubo coincidencia con le descritc en la literatura
cientifica para la REC (13, 15), como es el engrosamiento de las
capsulas articulares involucradas, exceso de liquido sinovial,
presencia de tejidos mineralizados, restos de fibrina
mineralizada ("cuerpos de arroz" o '"ratones intrarticulares")
nadando en el ligquido sinovial, bolsas supraespinosas aumentadas
de tamafio con restos de fibrina y tejido necrdético mineralizados

en su interior.

En la patologia microscdpica se pudo apreciar una
hiperplasia moderada de la membrana sinovial, acompaiiada por wuna
hipertrofia severa difusa de las vellosidades, una infiltracién
subsinovial moderada difusa de células mononucleares, y una
mineralizacidén del +tejido conjuntivo articular y de Dbolsas
supraespinosas. Todas las lesiones mencionadas son también
coincidentes con las leslones descritas para la AEC (13, 15). La
neumonia intersticial linfoproliferativa observada en una de las
cabras, seflala que no solo los cabritos pueden padecerla cuando

estdn infectados con el virus de la BEC, tal como lo indican
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.5e.. observd una

otros  autores - (12,
desmielinizaéién"jﬁé_
neuroldgica, él'ﬁenosfaiguiaéfdeysﬁgjlé§iqﬁes;‘también es posible
encontrarla en animales aduifbs}léﬁéété;réépecto Norman y Smith

{26), Crawford et al (14), han hecho observaciones similares.

Los resultados microbiolégicos negativos para bacterias,
micoplasmas v clamidias, descartan la posibilidad de gque la
artritis fuera producida por tales agentes. Ademé&s las lesiones
patoldgicas observadas no fueron compatibles con este tipo de

infecciones (15).

Por otro lado, el no haberse aislado el virus, no prueba que
la enfermedad motive del presente estudio no sea la REC. En este
sentido es necesario apuntar que, la literatura cientifica
menciona que este retrovirus de la REC es de dificil aislamiento

(15, 35).

Los resultados de la presente investigacién muestran que la
AEC es una enfermedad que esta presente en los hatos caprinos de
razas lecheras en México. Tal conclusidn es valida al haber
cumplido con los criterios diagnésticos establecidos por Crawford
y Adams (15), para el diagndéstico de la AEC. Dichos criterios
son: a) determinar en primer término la presencia de anticuerpos
séricos contra el wvirus de la AEC; b) observar las lesiones
microscépicas caracteristicas del cuadro artritico; c¢) observar
los cambios radiograficos gque se dan en esta enfermedad; 4d)
obtener los resultados microbicldgicos negativos para descartar a

otros agentes productores de artritis; e) determinar las
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caracteristicas particulares del 1liquido sinovial en esta
afeccidon; £f) concordancia con los hallazgos anatomopatolégicos;
g) signos clinicos de una artritis crdnica en las articulaciones,
principalmente en el carpo; h) historia clinica del hato en donde

haya cojeras, dolor e inflamacidén articular.

Esta investigacidon es el primer estudio que se realiza en
México con respecto a la REC, por lo que se considera que aun no
se ha agotado el tema. Los trabajos futuros deben, entre otras
cosas, encaminarse al aislamiento wviral y a reproducir la
enfermedad a partir de tales aislamientos. De esta manera se
reconfirmard que la AEC es una enfermedad que estd presente en
México y que estd afectando el rendimiento zootécnico de 1los
hatos caprinos. También seria conveniente realizar estudios para
determinar la susceptibilidad de las cabras criocllas mexicanas al

virus de la AEC.

Por otro lado, es determinante que para evitar el aumento de
la prevalencia de 1la REC en los rebafios mexicanos se tomen
medidas de control. Estas medidas son de manejo, tal como lo
decriben Adams et al (4). Ademads, restriccidn a las importaciones
de pie de cria infectado de origen estadounidense; exigiendo a
los vendedores un certificado de que las cabras adquiridas estén

libres de la REC.
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FIGURA 1. Inflamacidén de la articulaciéh;Vde"]:jcafpo.
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FIGURA 2. Inflamacidén de la articulacién del. corveion.
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F;[GURA 3. Cab'_:t;'a”:BS‘c_o'n los V‘Sign'os. clinicos caracteristicos de

"j"inféAcc‘iéh;’cokn el —:‘Vix‘:'u.s,, cylé,y:,la:_jl-\;EC .
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FIGURAR 4. Articulacién del -carpo conrfinflamaciénrrseyera.Vmgas

flechas seﬁalan'jlas:exostosisaén<ia§‘dos filas de

‘huesos articulares 'y e
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FIGURA

5. Articulaciodn del carpo mostrando la mineralizaciodn

las estructuras blandas periarticulares.
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FIGURRE 6. Articulacidn del corveidédn mostrande la mineralizacidn

de las estructuras blandas periarticulares.
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_FIVGURA 7. Desviacidén de la articulacidén del carpo con artrosis vy

anquilosis.
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"FIGURA-8..Mineralizacién ligera de la bolsa supraespinosa.
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FIGURA. 9. RAgrandamiento ¥y mineralizacién hoderada de 1la bolsa

supraespinosa.
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FIGURA 10."AgrandamientQWX”m;pqu}izadién severs “de

la bolsa

suprasspinosa. L G T TR
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FIGURA 11.'Qsteolisis'seyeré,focal‘de forma oval en las  apéfisis

- espinosas.(flecha):



FIGURA 12. Engrosamiento del teiido subcutdneo vy capsula

" ‘articular del carpo. |
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FIGURA 1L. Presencia de fibrina mineralizada en forma de "cuerpos

de arroz" en la articulacidn del carpo.
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FIGURA 15. Necrosis caseosa en la bolsa supraespinosa.
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FIGURA 17. Hipérplasia de la membrana sinovial.
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FIGURA 19. Mineralizacidén severa en el coléageno articular.



CUADRO 1

MUESTRAS DE SUERO SANGUINEO DE CABRAS DE LR REPUBLICA MEXICANA.

ZONA ESTADO SUERO No. SUERO No. TOTAL DE
LECHERAS HATOS CRIOLLAS HATOS SUEROS
: Chihuahua 180 3 - - 180
g Coahuila 220 2 &7 1 267
? Nuevo Ledn 59 1 120 2 179
B sonora 81 1 Ca100 -1 151
SUBTOTRL 500 7717
C Aguascalientes - 6
E Edo. de México 138 146
N Guanajuato 73 93
T Michoacan 52 ° 114
R Puebla - 106
0  Querétaro 40 111
Zacatecas - 103
SUBTOTAL 303 k , 679
'8 Guerrero 54 17 786 (a) 840
g Oaxaca - - 188 (a) 188
SUBTOTRL 5S4 1 974 (a) 1,028
TOTALES 857 12 1,627 11(b) 2,484

(*) Rebafio que sirvié para el estudio preliminar.

(a)

(b) No se incluyen los rebafios de Guerrero y Oaxaca.
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CURDROQ 2
SEROPREVALENCIA DE LA ARTRITIS-ENCEFALITIS CAPRINA EN MEXICO.

Z0ONRS ESTADOS CABRAS LECHERAS CABRAS CRIOLLAS
Muestra No. de Tasas de No. de Tasas de
sueros prevq%encia sueros preva%encia
Chihuahua. (1) /42 9.5 - -
N v (2) 23779 29.1 - -
O M (3) 4/59 6.8 - -
" Total Chih: 31/180 17.2
% Coahuila (1)  9/31 29.0
, 0/47 0
T " (2) 55/189 29.1 S
Total Coah. 64/220 29.1 L
E Nuevo Leén 19/59 32.2 , ;0/129, o
Sonora 16/61 3.1 'f"7f6);ib”“?' o

SUBTOTAL ZONAL 128/500 25.6 1 -0/277 0
Aguascalientes - - ,;—__, 0/6 0
¢ Edo. de México 47/138 34,1 0/8 0
: Guanajuato 12/73 1604 0/20 0
: Michoacén 15/52 28,8 0/62 0
t Puebla - - ) 0/106 0
. Querétaro 14/40 35.0 0/71 0
© Zacatecas - - 0/103 0
SUBTOTAL ZONAL 88/303 29.0 0/376 o]
S Guerrero 16/54 29.6 0/786 0
g Oaxaca - - 0/188 0
SUBTOTAL ZONAL 16/54 29.6 0/974 0
TOTALES 232/857 27.0 0/1,627 0

* Sueros positivos/Sueros totales.
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CUADRO 3

" INTERVALOS DE CONFIANZA AL 95% PARA LAS TASAS ESTIMADAS DE

SEROPREVALENCIA DE LA AEC EN LA REPUBLICA MEXICANA.

ZONAS ESTADOS CABRAS LECHERRS

Muestra Tasas de + Error Intervalos
prevalencia ~ Estandar de confianza
%

Chihuahua (1) 9.5 7 4.5 0.7-18.3

_N' " (2) | 19.1-38.1
o " (3) 0.3-13.3
Total Chih. 11.7-22.7

* Coahuila (1) 13.1-44.9
T " (2) 1 22.6-35.6

' Total Coah. 29.1 .. 3.1 23.0-35.2

= Nuevo Leédn 32.2 6.1 20,2-44.2
Sonora 3.1 7.4 19.6-48.6

SUBTOTAL ZONAL 25.6 1.9 21.9-29.3

Edo. de México 34.1 4,0 26.3-42.0

g Guanajuato 16.4 £.3 . 8.0-24.8
¥ Michoacéan 28.8 6.2 16.4-41.1
g Querétaro 35.0 7.5 20.3-49.7
SUBTOTAL ZONAL 258.0 2.6 23.9-34.1

- SUR Guerrero 29.6 6.2 17 . 4-41.7
SUBTOTAL ZONAL 29.6 6.2 17 .46-41.7

TOTALES 27.0 1.5 24.1-29.9
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CUADRO &

PRUEBAS DE HIPOTESIS PARA LA DIFERENCIA DE DOS TASAS ESTIMADAS DE
SEROPREVALENCIA DE LR AEC EN LOS HATOS DE CHIHUAHUA Y COAHUILA.

ESTADO HIPOTESIS VALORES CALCULADOS DECISION
NULA DE Z ESTADISTICA
T1 = T2 2.871 Rechazo de Ho
Chihuahua T1i = T3 0.483 No rechazo de Ho
T2 = T3 3.673 Rechazo de Ho
Coahuila T1 = T2 ‘0.011 No rechazo de Ho

T = Tasas estimadas de seroprevalencia.

1, 2 v 3 = Numero de los hatos.
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CURDRO 5

PRUEBA DE HIPOTESIS PARA LA DIFERENCIA DE DOS TASRS ESTIMADAS DE

SEROPREVARLENCIA DE LA AEC DENTRO DE LAS ZONAS NORTE Y CENTRO.

65

ZONRAS HIPOTESIS VALORES CARLCULADOS DECISION
NULA DE 2 ESTRADISTICA
N T Chih. = T Coah. 2.862 Rechazo de Ho
o) T Chih. = T N. L. 2.238 Rechazo de Ho
R T chih. = T Son. 2.134 Rechazo de Ho
T T Coah. = T N. L. 0.265 No rechazo de Ho
E T Coah. = E_Son. 0.624L No rechazo de Ho
-« i :E,N. L. = T Son. ,iéflaﬁ _No rechazo de Ho
o - — T
‘T E. M, = T Guan, [2.989 Rechazo de Ho
_ E LT E. M. = T Mich. 6,110;f No rechazo de Ho
" T E. M. = T Quer. ,0:105 No rechazo de Ho
* T Guan. = T Mich.  1.625' No rechazo de Ho
3 T Guan. = T Quer. -2.138 Rechazo de Ho
° T Mich. = T Quer. 0.632 No rechazo de Ho
T = Tasas estimadas de seroprevalencia.
Chih. = Chihuahua Son. = Sonora Mich. = Michoacan
Coah. = Coahuila E. M. = Estado de México Quer. = Querétaro
N. L. = Nuevo Leén Guan. = Guanajuato



CUADRO &

TABLA DE CONTINGENCIA PARA LA PRUEBA DE CHI CUADRADA DE

INDEPENDENCIA ENTRE LAS FRECUENCIAS DE MUESTRAS POSITIVAS Y

NEGATIVAS A ANTICUERPOS CONTRR EL VIRUS DE LA REC Y LAS TRES
ZONRS DE PAIS MUESTRERDAS.

ZONAS POSITIVAS NEGATIVAS TOTAL
¥

Noxrte 128 (135.356) 372 (36L.644) 500

Centro 88 (82.026) 215 (220.974) 303

Sur 16 (14.618) 38 (39.382) 54

TOTAL 232 625 857

E3
Cifras esperadas dentro de los paréntesis.
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CUADRO 7

ALTERACIONES RADIOGRAFICAS OBSERVADAS EN LAS ARTICULARCIONES,
BOLSAS SUPRAESPINOSAS Y APOFISIS ESPINOSAS DE CRBRAS RAFECTADAS
NATURALMENTE CON LA RAEC.

PATOLOGIA ARRTICULACION ARTICULACION BOLSA APOFISIS
DEL CARFO DEL TARSO SUPRAESPINOSA ESPINOSAS

E S

Inflamacién 12,28,85,125 125

Exostosis

6sea 12,85,125 ’ 125
Mineralizacién

de tejidos

blandos 28,85,125 125 28,85,125

Desviacién ar-
ticular con ar
trosis y anqui
losis 85

Osteolisis focal ,,l, 12.85 :

*
Numero de identificacién de las cabras.
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