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RESU]idEN

JAIMES HERNANDEZ EDUARDO, Dermatosis autoinmune del
perro: Estudio Recapitulativo. (bajo la asesoria del MVZ I.
Bugenia Candanosa A.; Dr. Fernando Constantino C. y MVZ
Froylén Soberanes F.).
. Las dermatosis autoinmunes son alteraciones del sistema
de defensa, en las que las células participantes en la
inmunidad “étacan" a céulas del proipio organismo, el origen
es desconocido, habiendose propuesto diferentes mecanismos
para su desarrollo y manifestacién clinica. Existen
diferentes tipos de dermatosis, las que difieren en su
presentacién y en severidad, por lo que el diagnéstico es
importante, ya que a pesar de que el tratamiento es similar,
la terapeitica empleada y la explicaci6n al propietario de
la situacién del caso, asi como el prondstico se hacen de
acuerdo con la enfermedad gue esté presente. Este estudio
integra la informacién comprendida entre los afios de 1973 a
1993, por medio de la revisién de la literatura, en relacién
a su patogenia, signos clinicos, métodos de diagnéstico,
planes terapeiiticos y pronéstico, con el fin de que le sea
Gtil al médico dedicado a la préctica profesional de la
clinica de perros, asi como al estudiante y profesores del

4rea, como un apoyo m&s en su formacién profesional.



INTRODUCCION:

La piel es el érgano que aisla al cuerpe del ambiente.
Algunas de sus funciones son termorregulacidn, sintesis de
vitamina D, proteccidén contra rayos solares y funciones
inmunolégicas (3). Se compone histolégicamente de tres
capas: epidermis, dermis e hipodermis. La primera se divide
a su vez en cinco estrato, que de dentro hacia afuera son:
basal, espinoso, granuloso, ldcido y corneo (52). La dermis
se divide en 2 porciones, la superficial o papilar y la
profunda o) reticular. La hipodermis esta formada
principalmente por tejido adiposo, vasos sanguineos,
linfocitos, nervios y tejide conectivo (52).

La exposicién al ambente hace a la piel susceptible a
factores exégenos: fisicos, quimicos y biolégicos; asi como
a factores endégenos: inmunolégicos, hormonales y congénitos
entre otros (50).

Las enfermedades dermatoldgicas, constituyen la parte
mds importante de cualquier clinica u hospital veterinario,
Y la mayoria de las quejas de los propietarios se relacionan
con los padecimiemntos de la piel gque presentan los
pacientes {13),.

De las dermatosis del perro las autoinmunes representan
del 0.3% al 0.6% (44, 46), aungue otros reportes indican del
1.0% al 1.4% (26), y corresponden al 15% de todas las
enfermedades autoinmunes del organismo (38) . Son el
resultado de una alteracifn en el control de anticuerpos y

linfocitos, que actian contra células del propio organismo
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(2, 9, 18, 21):

; EnvEStosHCasoé.se alteraiIa:tolerancia, que es uno de
‘loé ‘amecaﬁiSmQSv iqﬁe - régﬁlﬁhv el sistema inmune,
'*ﬁqéaffoliandbse una hiperseﬁsibilidad citotbxica.

Actualmente el origen de estas dermatosis se desconoce,
proponiéndosé: predisposicién genética, virus y drogas (2,
9, 18, 21, 47), ademds de una influencia ambiental (rayos
solares); aunandose a é&stos, una falla en el funcionamiento
de 1los linfocitos T supresores, gque al parecer es el
mecanismo mds implicado en el desarrollo de estas
alteraciones (15).

Las enfermedades autoinmunes son: el complejo pénfigo,
lupus eritematoso sistémico y discoide, enfermedad por
aglutininas frias y el sindrome de Vogt-Koyanagi-Harada (18,
26, 43 44 47). Todas ellas se caracterizan clinicamente por
producir eritema, vesiculas, Glceras, costras, en mucosas y
uniones mucocutaneas, ademids de alopecia y despigmentacién
de la piel de cara, orejas, nariz, boca, genitales, ingles,
axilas y cojinetes plantares (1, 9, 18, 26, 44, 48).
Diferenciandose de las enfermedades inmuno-mediadas con base
en que en la mayoria de éstas, se conoce O se sospecha de
las anormalidades inmunolégicas y ademds no hay la presencia
de autoanticuerpos (47).

El complejo pénfigo es un grupo de enfermedaes
autoinmunes, de etiologia desconocida, gue producen
vesiculas de tamafio variable. En el suero de algunos

pacientes con pénfigo se ha encontradc un anticuerpo
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(anticuerpo pé&nfigo), éste al ligarse con los queratihocitos

se fusiona a los lisosomas, lo que causa la liberacidén de
enzimas proteoliticas del queratinocitc, resultando en
acantolisis al destruirse el cemento intercelular
(glucocdlix) y los desmcsomas de los queratinocitos de la
epidermis y del epitelio de las mucosas (16, 20, 22, 26,
43). Se clasifica en: vulgar, foliaceo, eritematoso,
vegetante y bulla penfigoide (48,52} .

El pénfigo vulgar fue el primero en ser identificado en
1975, el vegetante en 1977, el foliaceo y 1la bulla
penfigoide en 1978 y el eritematoso en 1980 (45).

Lupus eritematoso sistemico (LES) es una enfermedad
multisistémica, y de origen desconocido, aunque en el 90% de
los pacientes se ha encontrado Ac's antinucleares circulando
(15).

Lupus eritematoso discoide (LED) se pienza que cursa
con un defecto de los linfocitos T supresores y las
radiaciones ultravioleta que pueden manifestar antigenos
nucleares en la piel, con el consiguiente desarrollo de la
enfermedad (15,20,26).

La enfermedad por aglutininms frias es causada
generalmente por autoanticuerpos del tipo IgM los cuales se
activan a temperaturas de 0 a -4°C contra eritrecitos (20,

26, 43).



El sindrome de Vogt-Kgyanagi-Baradu es de causa
desconocida, pero se cree que hay autoanticuerpos que atacan
a los melanocitos, causando problemas oculares Yy
despigmentacién de la piel y el pelo (26,43).

Los mé&todos de diagndstico wéds empleados para la
identificacién de estas alteraciones son: Histopatologia,
inmunofluorescencia directa, inmunoperoxidasa, determinacién
de anticuerpos antinucleares, prueba de Coomb's y la
evaluacioén citopatolégica (26, 43). Para lo cual la toma de
muestra es muy importante , debido a gque hay que selecionar
el material adecuado, saber recolectar y conservarlo, de
acuerdo a la prueba que se vaya a solicitar (4, 5, 2%, 32,
39, 40, 44).

Dentro de la terapelitica inmunosupresiva empleada para
el control de estas dermatosis, estd el usoc de esteroides
como la prednisona o la prednisolona, agentes éitotéxicos
como la ciclofosfamida y la azatioprina, la crisoterapia y
el uso de agentes como la vitamina E (1, 9, 12, 16, 18, 28,
43, 45, 47,). Al hacer uso de estos fArmacos para el
control, se deben de tomar en cuenta las reacciones
adversas, por lo gque el monitorec del funcicnamiento
hepético, renal y pruebas dermatol6gicas deben ser
constantes (L, 18, 26, 43. 49).

El objetivo de la presente revisién es presentar la
informacién comprendida entre 1973 a 1993, de los diferentes
tipos de  dermatosis autoinmunes en el perro, sus signos

cifnicos, toma y envio de muestras al laboratorio, métodos
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de diagnéstico y tratamiento, asi como su pronéstice; para

que con esta informacién, el médico veterinario dedicado a
la clinica de perros, cuente con una referencia actualizada
y completa en apoyo a Su préctica profesional, debidoa que
en muchas ocasiones por lo poco comunes gque son, se
desconocen y por lo tanto son confundidas con otras
dermatosis, dando como resultadeo el que nos se diagnostiquen
y menos ain se traten, privando asf a los animales de poder

tener un estado de salud més estable,



PROCEDIMIENTO:

Para la elaboracién del presente trabajo, se empled la
informacién de revistas 'y libros referentes al tema,
comprendidos entre los afios de 1973 a 1993, los cuales se
obtuvieron y consultaron de la biblioteca y hemeroteca de la
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la UNAM, y
de la hemeroteca de la Facultad de Medicina de la UNAM.

Una vez obtenida la informacién se procedid a describir
como sigue:

1} Descripcién c¢linica de las dermatosis autoinmunes

del perro.

2) Toma, conservacién y envio de muestras para

su andlisis en el laboratorio.

3) Método de diagnéstico mds empleado en cada una de

ellas.

4) Tratamiento y efectos adversos.

5) pronéstico.

Finalmente se hizé un andlisis de la informacién

consultada.
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DESCRIPCION DE LAS DERMATOSIS AUTOINMUNES DEL PERRO

El pénfigo vulgar: representa menos del 0.1% de los
casos revisados en dermatologia veterinaria (20). Es el
segundo tipo mds comin de los pénfigos y es el mds severo.
No tiene predileccién por sexo o raza, aungue perros de
mediana edad y viejos parecen ser los mis sisceptibles (9,
43, 46, 47, 49). Esta es una enfermedad aguda o crénica, gue
se caracteriza por ser un transtorno vesiculo-ulcerativo,
con una marcada orientacién mucocutanea; el 90% de los casos
tienen lesiones orales al momento del diagnéstico {4, 18,
22). Las lesiones también pueden estar presentes en
conjuntiva, labios, prepucio, ano y fosas nasales (1, 18,
26, 43), pudiendo extenderse a otras partes del cuerpo
(axilas e ingles principalmente), y rara vez afecta la piel
solamente (1, 43), Los animales afectados presentan disfagia
y anorexia por las {lceras orales, depresién, pioderma
gecundario, signo de Nikolsky positivo (Se hace presitn
sobre el tejido perilesiocnal con el dedo y al retirarlo, a
éste se adhiere la piel) y fiebre (18, 22, 26, 43, 49). Los
diagn6sticos diferenciales incluyen: Bulla penfigoide, LES,
micosis y multiples causas de estomatitis ulcerativa (18,

43, 47, 49,).
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El pénfigo vegetante: &5 una variante poco comin del

pénfigo vulgar, en la gue tampoco hay relacidén con algin
sexo, edad o raza (26, 47). Clinicamente presentan plstulas
que con el tiempo se transforman en formaciones verrucosas
(1, 26, 43, 47, 49}, cuando se hace crdénica, aparecen
erosiones y costras (18, 22). En esta enfermedad la piel
estd mis involucrada en comparacién con el pénfigo wvulgar
(15, 43, 48). El diagndstico diferencial se hace con
granuloma micdtico, mastocitoma y papiloma (43, 49).

El pénfigo foliaceo: es el mds comin de los pénfigos,
el cual no tiene predileccién por sexo, aunque los perros
entxe los 2 y 7 afios de edad son los que la presentan mis
frecuentemente (12, 22, 49), y las razas de perros Akita,
Pastor Alemdén, Doberman Pinscher Dachshaund y Chow chow
parecen estar predispuestas a padecerlo (9, 12, 26, 49). E
sta es una dermatosis vesiculo bullosa o erosiva que con el
tiempo se hace costrosa. Las lesiones son generalizadas,
desarollandose gradualmente en el 75% de los casos y en el
25% se disemina en menos de 3 meses (12). Ser empieza a
desarrollar a partir de la nariz, regién periorbital vy
orejas, extendiendose a los cojinetes plantares, axilas e
ingles en mas del 80% de los pacientes, y en mas de 50% de
los casos los muslos son el sitio inicial (12), y con
lesiones mucocutaneas en muy raras ocasiones (1, 18, 22, 26,
44, 47). En animales severamente afectados también hay
anorexia, dolor, signo de Niklsky positivo, eritema,

alopecia, collaretes epidermales, fiebre y en menos del 50%
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de los perros hay prurito (12). El1 diagnéstico diferencial

gse hace con dermatomicosis, pioderma, seborrea, sarna
sarcdptica, LES, dermatitis por contacto, dermatitis solar y
LED (12, 43, 47, 49).

El pénfigo eritematoso: es la presentacidén benigna del
pénfigo foliaceo para algunos autores (26, 43, 47, 49), en
tanto que para otros es la combinacién entre el pénfigo
foliaceo y LED (1, 22, 26, 43); en el gque no hay
predileccién por sexo o edad, sin embargo las razas Pastor
Alemén y Collie parecen ser las mds sensibles a padecerla.
Clinicamente se encuentran lesiones vesiculo-bullosas, que
afectan la cara, orejas, cuello y muy rara vez los miembros
(18, 26, 47, 49), no diseminandose como el pénfigo foliaceo
(12, 43). Las'lesiones incluyen vesiculas, despigmentacién
nasal, eritema, alopecia, erosiones y costras, especialmente
en el puente nasal y las orejas, por lo que comunmente se
confunde con una dermatitis solar nasal (nariz de Collie)
(18, 26, 44). Los diagndsticos diferenciales son similares

al pénfigo foliaceo (18, 26, 43, 49).

La bulla penfigoide: es una dermatosis aguda o crénica,
la cual se ha reportado en perros Doberman Pinscher
principalmente (9, 12, 43)., La forma aguda afecta las
uniones mucocutaneas y la cavidad oral en el 80% de los
casos (12, 43), la cabeza y orejas, siendo indistinguible
del pénfigo wvulgar; en tanto gue la forma crénica es mas

benigna, con localizacién en axilas e ingles (1, 43). Las



lesiones son vesiculo-bullosa;JEon tendencia a erosionarse.
Los perros gravemente afectados pueden estar anoréxicos,
deprimidos y con fiebre, ademés de pioderma secundario, el
cual es comin, por lo que los perros pueden morir debido al
desequilibrio electrolitice y/o septicemia  (18). Los
diagnosticos diferenciales son penfigo vulgar, LES,
dermatomicosis y diversas causas de estomatitis ulcerativa

(20, 26, 43).

Lupus eritematoso asistémico (LES): es de origen
desconocido ¥y re presenta el 1.4% de las dermatosis caninas
(46), Y se caracteriza por ser una enfermedad
multisistémica, que fue reconocida en perros en 1965 (12).
Se han reportado como posibles etiologias el aspecto
genético, infecciones por virus RNA ¥y desordenes
inmunolégicos. Lo que se sabe de éstas es que el mecanismo
primario de dafio tisular estd dado por una hipersensibilidad
tipo III (complejos inmunes) (47). En el perro se presenta
més en animales jévenes y hembras de mediana edad (22, 47).
Las razas gque mis afecta son Collie, Pastor Alemén Yy
Shetland (9, 1B).

Los signos clinicos de LES wvarian, pudiendo
presentarse, proteinuria, idlceras orales, signos nerviosos,
fiebre, neutropenia y anemia asi como lesiones que van desde
poliartritis, glomerulonefritis, miositis y pleuritis (18
43, 46), por 1lo gque se puede confundir con otras

enfermedades. En LES tres cuartas partes de los pacientes
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manifiestan lesiones cutaneas, que pueden ser el signo

inicial de la enfermedad. Clinicamente los signos y lesiones
en piel no son caracteristicas e incluyen: alopecia,
seborrea, erupciones maculopapulares, despigmentaci6n,
prurito, fotosensibilidad y costras, comunmente simétricas y
ubicadas en cara, orejas Yy extremidades, ademds pueden
presentarse hiperqueratosis en los cojinetes plantares asi
como picderma y ulceracién (18, 22, 43, 47). Los
diagnésticos diferenciales son los pénfigos, sarnas, micosis

cutaneas, vasculitis y LED (26, 43).

Lupus eritematoso discoide (LED): es posiblemete la
enfermedad autoinmune cutanea m&s comin del perrc (9), y se
considera come la variante benigna de LES (12, 15, 18, 22).
Se presenta con mayor regularidad en hembras de las razas
Collie, Shetland, Siberianos y Pastor Alemdn (18, 22). Las
lesiones discoides normalemente ocurren en areas de la piel
expuestas a la luz solar, son simétricas e involucran la
nariz en el 90% de los casos (12), labios, periocular,
orjas y muslos en un 10 a 20% (12). Manifestandose como
zonas alopecicas, eritematosas, despigmentadas, ulceradas y
costrosas (18). Usualmente la exposicién a los rayos solares
exacerva el cuadro y dificulta el diagnéstico al confundirse
con una dermatitis solar nasal (9, 18). Los diagnésticos
difenciales mds comunes son: fotodermatitis, micosis

cutanea, sarnas y pénfigo eritematoso (26).
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La enfermedad por aglutininas frias: ocure rara vez en

los perros y se da por una reaccién de autoanticuerpos, gque
generalmente son del tipo IgM, contra eritrocitos. Esto se
presenta cuandec el perrro se expone a temoperaturas de 0 a -
4 °C, activandose los anticuerpos, con la consuguiente
aglutinacién de eritrocitos e interferencia del flujo
sanguineo y/o anemia (12, 18, 26). De éstas existen tres
tipos; las tipo I son inmunoglobulinas monoclonales
{proteinas Bence Jones) y se asocian con desordenes
linfoproliferatives. Las tipo II est&n compuestas de
inmunoglobilinas wmono y policlonales, asociadas a
enfermedades autoinmunes y del tejido conectivo, las tipo
ITIT son inmunoglobulinas policlonales que se detectan en
infecciones, desordenes autoinmunes y procesos del tejido
conectivo (26), las lesiones cutaneas se deben a la
obstruccién vascular por aglutinacién de eritrocitos
asociada a una hipersensibilidad tipo IY. Sus gignos
clinicos son variables y van desde anemia, eritema,
acrocianosis, necrosis y dlceras con distribucién hacia las
extremidades come lo son: orejas, miembros, escroto y punta
de la cola (18, 26, 43). debido a las lesiones de piel y la
anemia, se puede confundir con LES, vasculitis o coagulacién

intravascular diseminada (26).
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Sindrome de Vogt-Koyanagi-Earada (VKHS}: el color de la

piel depende del contenido de melanina en los
queratinocitos, en tanto gue el color de los ojos se da, de
acuerdo a la cantidad de melanina depositada en el estroma y
el epitelio del iris, mientras gue el color de la capa del
pelo estéd determinade por la cantidad de melanina vy
feomelanina depositada entre las células pilosas (7). El
tracto uveal se compone de tres secciones anatdmicas (iris,
cuerpo ciliar y coroidea), que actiian como una unidad
funcional y que es fécilmente afectada por infecciones,
toxicos y bases autoinmunes {(37).

Existen diversos factores gque pueden afectar 1la
pigmentacidn como lo son los rayos solares,
hipersensibilidad por contacto, traumas, infecciones vy
procesos inmunolégicos (7). En el caso del VKHS se piensa
que es una rara enfermedad de origen autoinmune: en humanos
se ha sugerido gque los linfocitos T cooperadores juegan un
papel importante en el desarrollo de la enfermedad, ya que
se han encontrado titulos altos de &stos, tanto en liquido
cerebroespinal, como en sangre periférica (7, 14, 23, 41),
ademas se ha encont rado que los antigenos de
histocompatibilidad tipo II se expresan en los melanocitos
de la coroides (42); hay otros reportes que sugieren una
predisposicién genética, debido a la alta incidencia entre
orientales (7) analogamente los perros de la raza Akita es
la més afectada (36), aungue otras razas han sido reportadas

como los Samoyedos y Setter (41). Algunas particulas virales
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se han encontrade en el ligquido subretinal de humano, as{

como titulos positivos de citomegalovirus, herpes simple y
virus del granuloma venereo (7).

El VKHS afectan organos gque contienen melanocitos,
provocando la destruccién del pigmento. Se caracteriza por
ser una panuveitis bilateral crénica, asociada a
despigmentacién de piel y pelo, y en humano también con
signos nerviosos ({14, 25, 26, 34, 43).

El VKHS se manifiesta clinicamente por pérdida de 1la
agudeza visual y en el examen oftalmolégico hay uveitis
posterior, granulomatosis, irideciclitis bilateral,
sinequias, edema del disco &ptico y desprendimiento de la
retina (19, 25, 31, 34, 41, 51). Los signos cutaneos
incluyen : eritema, tlcera, costras, alopecia, poliosis,
vitiligo, principalmente alrededor de las dreas mucocutaneas
de la cara; en la mucosa oral y en ocasiones el ano y
cojinetes plantares (7, 26, 43, 51). Ademds se han reportado
la presencia de anticuerpos que atacaron la retina en un
perro Akita, en el que la posible ruptura de la barrera
gangre-retina, por el proceso inflamatoric expuse los
antigenos de la retina ocacionando con €&sto que 1los
anticuerpos atacaran a la retina, provocando disminucién de
la agudeza visual del perro. En humanos este proceso se
asccia a un proceso inmunolégico secundario a infecciones

virales (36).



16
TOMA CONSERVACION Y ENVIO DE MUESTRAS PARA SU ANALISIS EN EL
LABORATORIO.

La obtencién de biopsias de piel se debe hacer de
animales que no hayan recibido tratamiento sistémico con

agentes inmunosupresores como minimo 2 a 3 semanas

anteriores al muestreo (26, 30, 47), tomando de 2 a 3
biopsias (5), con un dermatotomo de 4 a 5 mm. de didmetro
(4), o bien con un bisturf, haciendo un corte eliptico

alrededor de la lesién (29, 30).

Para el estudio histopatolégico se requieren lesiones
resientes o primarias (vesfculas, dlceras, plstulas o
bullas), por lo que se recomienda la hospitalizacién de los
animales para su reevaluacién peri6édica cada 2 a 4 horas,
para obtener muestras con menog de 24 horas de evolucibén
{18, 26, 43), las cuales se fijan en formalina buferada con
PH 7.0, al 10% para su conservacién y envio al laboratorio a
temperatura ambiente (43), en donde serdn tefiidas con
Hematoxilina-Eogina para su andliei (28).

En el caso de la inmunofluorescencia directa (IFD), las
muestras se toman tanto de las lesiones primarias como del
tejido perilesional (1, 4, 5, 30,). En el caso de LES y de
LED las lesiones deben de tener como minimo 30 dias de
antiguedad y no presentar telangiectacia (26, 30). Estas
muestras se pueden colocar en una solucién de Michel, para
su conservacién y transporte a temperatura ambiente (1, 5,

26, 32, 43, 48), en el cual se conservan bien durante 7-14
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dias (24, 26), aungque se han encontrado casos donde se ha

preservado entre 4-8 afios (26). También se pueden sumergir
en nitrégeno liquido a -70 C (1, 26, 30, 4B). Para la IFD
se utilizan anticuerpos marcados con isotiocianato de
fluoresceina (30). Los tejidos embebidos en parafina pueden
tener resultados positivos para algunos antfgenos, por lo
que se prefieren para estudios retrospectivos (17).

Para la dinmunoperoxidasa se pueden utilizar 1las
biopsias de piel fijadas en formalina buferada, con un PH de
7.0, al 10%, con no mis de 24 horas de fijacién (&, 26, 39,
40), marcando el anticuerpo con la enzima peroxidasa (40).
Las muestras que se deben de colectar son de piel
eritematosa, périlesional y lesiones primarias {(43).

En cuanto al examen de anticuerpos antinucleares (ANA),
se debe enviar suero en refrigeracidén para su andlisis
(43),

La prueba de Coombs se hace con sangre que se deposita
en tubos con EDTA, pudiendo estar refrigeradas durante 24
horas (43}).

La evaluacidn citolSgica Be hace con el contenido de
pistulas o vesiculas {43), vertiendo éste sobre laminilias
para. hacer frotis y fijarlos en alcohol etilico al 70% (8,

16, 11).
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HET0DOS BE DIAGH(STICO

Intragranular de
la epiderals.

ENFERSEDAD HALLAZCOS HESTOPATOLOGICOS 1t 01808
p. Toliaceo Cilulas acantoliticas, esponglosts, | 1gGy C'3en
vesicnlas y bendidora subcorneal. el espacte
intercelular
subcorneo 0

B, Eritenitoso

Tesloulas subepidernal o
intragranulares v acantolists.

lyC3enla
aeabrans basal ¥
enpaelo
intercelular.

P, Tulgar

leantolisls suprabasal propunsciada.

146 difusida e
¢l espacio
intercelular de
1a epidernis,

P. Yegetante

keantoliats y pepliomatosts.

B. Peofigoide

Yo hay acantollsis, vacuolizscién de
1a eabrana basal y bulles
subepidernales.

Iyt lenls
neabrana basal.

eosinofilicas (crioglobulinas).

LES Degencracifn hidrépiea de eélulas 156, Igh, Ty | MDA (4)en 00X de
basslea, vasodilatacién, Bk (43, €3 en | loa casos.
18 weabrazs en
90X de los
2408,
w o qual que 155, Il que 155 | lgwal que LSS
Eafernedad por aglutinieas frias Troabos basculares 7 estructuzas Prueba de

Eooab’s (4).

VES

Dezaatitia faterfactal iquencids en
1a seabrana basal, blabloeitos
grandes asi cono Mpenelanoals.

{ED: Innunofluorescescia directa.
LES: Lipes eritematoso sisténico,
LED: Lipus erftenatoso discolde.

TEAS: Sindrone de Fogt-toyamagi-Rarada.

ANA: Anticuerpos antinucleares.

(1, 4, 5, 12, 15, 18, 24, 26, 35, 43, 44, 41, 49).
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De los métodos de diagnéstico, 1la histopatologia

resulta positiva en el 63% de los casos; en tanto gque la
inmunofluorescencia se da en el 52% de todas las dermatosis
autoinmunes (26).

Aunque la inmunofluorescencia indirecta en sueroc se
lleva a cabo para el diagnéstico del 80% al 90% de los casos
de pénfigo en humanos, no se recomienda como examen de
diagnéstico para los perros debido a gue los estudios que se

han hecho, han dado resultados negativos (1, 26).
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TRATAMIENTO.

Una wvez heche el diagnéstice, se debe diniciar 1la
terapia, con base en glucocorticoides (prednisona vy
prednisolona), a dosis inmunosupresivas, que varian de
acuerdo a diferentes autores y va desde 1-2 mg/kg (18); 1-3
mg/kg (9); 2.2-4.4 mg/kg (26, 49); e incluso de 2.2-6.6
mg/kg (1), diariamente, por via oral, dividido en dos tomas,
durante 1-3 semanas (9), entonces, la dosis se reduge un 25%
por semana, hasta obtener la dosis de mantenimiento, siendo
la ideal de 0.5 mg/kg o menos, cada 48 horas (18);éste es el
tratamiento inicial de eleccién, pero tiene éxito solo en el
50% de los casos (1, 18, 26, 49). Un método alternativo para
el uso de esteroides es la administracidn por via endovenosa
de succinato sédico de metil prednisolona a dosis de 11
mg/kg, diluido en suero glucosado al 5%, durante una hora
continua, por tres dias continuos (18, 26, 49).

También se puede hacer uso de agentes citot6xicos, en
los casos en que los esteroides no tengan efecto
satisfactorio, o bien combinandelos con ellos, para obtener
mejores resultados. De estos farmacos los mds utilizados son
la azatioprina y la ciclofosfamida (1, 18, 26).

La azatioprima es un antimetabolito con poder
inmunosupresor, siendo el 6 mercaptopurina el metabolito
activo de ésta, el cgual interfiere con el metabolismo del
DNA y RNA de las células inmunolégicas y la produccién de
anticuerpos. La cual al combinarse en la terdpia con

esteroides da mejores resultados en los casos de pénfigo (1,
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18). La dosis varia de acuerdo a diferentes autores y va de

1,1-2,2 mg/kyg. oral , en dias alternados con esteroides (1);
2.2 mg/kg oral, diariamente hasta que el control clinico se
alcance, el cual se da en un tiempo de 2-4 semanas (43);
entonces se empieza a dar cada 48 horas, pudiendo reducir la
dogis de 0.5-1 mg/kg. para mantenimiento, en dias alternados
con esteroides (18).

La ciclofosfamida es un agente alcalino qgue interfiere
‘con la sintesis de DNA y RNA. La alcalinizacién de 1la
guanina dentro de la molécula de DNA resulta en el
debilitamiento del puente entre las dos desoxirribosas y sus
bases alcalinas, favoreciendo a la destruccién de la hélice
del DNA y ademfs es citotSxica para los linfocitos,
especialmente los T (1, 33). La dosis empleada es de 2.0-2.2
mg/kg. oral, por 4 dias consecutivos por semana, durante 1-2
semanas (43), y una vez alcanzado su control se administra
cada 48 horas, en dias alternados con estercides (1, 26).

La crisoterapia es el wusc de oro como agente
terapetitico, el cual modula la respuesta inmune, en muchas
de sus fases, asi como la inflamatoria, desconociendose aun
los mecanismos exactos para estos efectos (26). Existen dos
presentaciones con farmacocinéticas diferentes: las orales y
lag parenterales. La forma parenteral tiene una absorcitn
del 100% y una vida media de 6 dias, uniendose a proteinas
plasmiticas en un 95% y distribuyendose bien a las cé&lulas
del sistema monocitico-fagocitico (hfgado, bazo, médula osea

y rifién) ; en la piel su nivel es mucho menor.



La mids usada es la aurotiogluccosa, la cual se aplica por via
intramuscular (26, 43). El tratamiento se inicia
administrando peqguefias dosis de prueba, 1-2 wg/kg/semana
para perros menores de 10 kg de peso y de 5-10 mg/kg/semana
para perros de mi&s de 10 kg. de peso durante la primer
gemana, la dosis se aumenta hasta 1 mg/kg. semanalmente,
hasta el control c¢linico y si después de tres wmeses de
tratamiento no hay respuesta, la dosis se puede elevar de
1.5-2 mg/kg., el tratamiento regquiere de 6-12 semanés, para
cbservar mejoria en los pacienteé {9, 26). Una vez obtenidos
los resultados esperados, se da una dosis cada 2 semanag Yy
luego 1 vez por mes, por 5-6 meses, después, se suspende el
tratamiento y se observa al paciente, ya que muchos
presentan una remisién total, en tanto que otros necesitan
dosis reducidas (18, 26), las cuales se deben ajustar a un
control leucocitario, no menor a 3000 por mm, para minimizar
el riesgo a infecciones secundarias (18, 49). Ademds no se
deben usar en conjunto con agentes citotéxicos, debido a que
se incrementan sus efectos adversos (26).

La vitamina E se utiliza para LED y pénfigo
eritematoso,_a dosis de 400 mg/kg oral, 2 veces al dia, 2
horas posteriores a la ingesta, durante 1-2 meses después de
que se han obtenido los efectos benéficos (9, 18, 43). La
vitamina E es un antioxidante, que atrapa radicales libres y
estabiliza las membranas celulares y de los lisosomas,
pudiendo también ser antagonista de 1la formacién de

leucotrienosg (43).
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Los blogqueadoxres solares se usan en animales que cursan

con despigmentacién nasal , agravada por fotodermatitis, por
lo que se debe prohibir la exposicifén solar entre las 8:00
¥ las 17:00 horas. Estos protectores solares deben de
contener PABA, con valores altos de factor protector (15 o
més). La aplicacién se hace 1-2 horas antes de que pueda
haber exposicién solar, volviendo a aplicarse cada 3-4 horas
(9, 18, 26).

La betametasgsona local puede sexr empleada en los casos
de LED y pénfigo eritematoso, en conjunto con la vitamina E
y los bleoqueadores solares (9, 18).

En las aglutininas frias, ademéas de los
inmunosupresores, se debe evitar el contacto del paciente
con un clima frio, para evitar que se desencadene la
enfermedad (18, 26).

BEn el caso del SVKH se utilizan esteroides tépicos Yy
sistémicos (prednisolona), a dosis de 2.2 mg/kg./dia, para

prevenir la ceguera (26).
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EFECTOS ADVERSOS Y PRONOSTICO.

EL uso de cualquier farmaco trae consigo efectos
indeseables, aun a dosis terapeiticas, por leo gque su
conocimiento es impresindible, para saber que hacer en caso
de que éstos se presenten.

Los esteroides pueden conducir a polidipsia, polifagia,
osteoporosis, pancreatitis aguada, letargia, alopecia,
relajacidn muscular, hepatopatias, depresidn,
tromboembolismo, hemorragias gastrointestinales, sindrome de
Cushing infecciones secundarias del tracto urinario en el
39% de los casos (18, 26, 33, 43, 45, 49).

La azatioprina provoca supresién de la médula osea,
irritacién grastrointestinal, pancreatitis, hepatotoxicidad
nefrotoxicidad e infecciones secundarias (1, 33, 43, 49).

La ciclofosfamida suprime la médula osea, provoca
irritacién gastrointestinal, cistitis hemorrégica,
infertilidad, alopecia, teratogenicidad, hepatotoxicidad y
nefrotoxiecidad (1, 33, 43, 49).

La c¢risoterapia induce a trombocitopenia,
mielosupresién, anemia, hemorrigias, petequias y equimesis,
glomerulonefritis y proteinuria (1, 43, 49).

El bronéstico depende de la enfermedad de que se trate,
ya que el tratamieto puede ser de por vida y el monitorec de
la sangre, higado y rifién deben ser periédicos, por lo menos
una vez al mes (18).

En el pénfigo vulgar es desfavorable debido a su

geveridad, sobre todo en log cases que no se reciben
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tratamiento (26, 43, 45, 49).

En pénfigo foliaceo el prondstico es negativo en 1los
casos gue no se tratan, pudiendo ser fatal {26, 45, 49).

En el pénfigo eritematoso y vegetante es bueno, ya que
rara vez produce signos sistémicos (26, 43, 45, 49).

Para la enfermedad por aglutininas frias es variable,
dependiendo de si se identifica ¢ no la causa desencadenante
(26) .

En el VKHS si el diagnéstico y tratamiento son
tempranos, es bueno, pudiendo lograrse grados variables de
neopigmentacidn (26, 53}.

Para LES es desfavorable cuandc hay problemas
urinarios, debido a la insuficiencia renal progresiva (26,
43), aungue en termines generales es impresindible ya que
los perros con problemas cuténeos, artriticos, y musculares,
responde bien al tratamiento, en tanto que los que tienen
anemia hemolitica, trombocitopenia o ambos wuchas veces no
responden al tratamiento con estercides, por lo que
requieren agentes citotbxicos (26).

En LED es generalmente bueno, aungue la terdpia por lo
regular es de por vida y la despigmentacidén pronunciada

predispone a un posible carcinoma de células escamosas (26).



26
ANALISIS DE LA INFORMACION

La importancia de revisar la informacién actualizada,
de cualquier &rea de la medicina veterinaria y zootecnia
consiste, en que por medio de &sta se puede obtener un mayor
conocimiento de los reportes cientificos, con respecto al
tema que se esté tratando.

Una vez consultada la informacién bibliogréfica, se
observé como lo mds significativo lo siguiente:

Las enfermedads autoinmunes de la piel del perro, son
entidades cuyo origen se desconoce Yy para las cuales se han
propuesto diversos mecanismos y factores que contribuyen en
su desarrollo. Estas enfermedades son diversas, perc con un
comin denominddor, que es la activacién de anticuerpos y
linfocitos T contra células del propio organismo.

Para algunos autores la histopatologia puede ser la
técnica diagnéstica mds efectiva para estos casos, ya Qque
muchas veces por si sola se diagndstica. Aungue la mayoria
de los autores opinan que para el diagnéstico definitivo se
requiere de una buena historia c¢linica y de un examen fisico
del paciente, seguidos de estudios histopatdgicos y de IFD o
inmunoperoxidasas, 1los cuales son importantes para el
diagnéstico.

La inmunofluorescencia directa no se debe de tomar como
Gnico diagnéstico, debido a que muchos £factores pueden
alterar el resultado, como la manipulacién de los tejidos,
su coleccién (el nimero de muestras tomadas) , la

egpecificidad de la prueba.
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La inmunofluorescencia indirecta no se utiliza como en

humanos debido a que en los estudios realizados en perros se
han obtenido resultados negativos.

La prueba de anticuerpos, antinucleares es el método
seroldgico de diagnfstico, considerado como el mas
egpecifico y sensible para LES, siendo positivo en cerca del
90% de los pacientes.

En cuanto al tratamiento y prondstico se emplea como
base de los conocimientos de la medicina humana, con buen
pronostico en cuanto sSe sigue un regimén terapedtico
adecuado, para lo cual, es importante la cooperacién del
propietario y la habilidad del médico para explicar cual es
la situacién del problema y su control; el cual se realiza
primariamente con esteroides a dosis inmunosupresivas, los
cuales tienen exito solo en el 50% de los casos, por lo gue
el uso en conjunto de éstos con fdrmacos citotdxicos llegan
a ser requeridos, para lograr la remisién de las lesiones.
Pero cuando no se consigue ésto, se hace uso de sales de
oro, las cuales no se pueden utilizar en conjunto con los
agentes citotdxicos, ya que se aumenta su toxicidad.

El empleo de cremas solares y la vitamina E son idtiles
en los casos donde la luz solar contribuye a que 1las
lesiones sean mis severas.

Antes de iniciar la terdpia se deben de tomar en cuenta
los efectos adversos de estos fArmacos, con el fin de
preveer cualquier situacién- que pueda comprometer la vida

del paciente, por lo gue las evaluaciones regulares tanto de



28
sangre (bicmetria hemdtica), higado vy rifién son

indispensables para tales fines.
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