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RESUMEN

Paratuberculosis, Enfermedad de Johne o Enteritis Hipertrofiante, es una enfermedad
infecciosa emergente de caracter cronico y curso encubierto que afecta a los rumian-
tes caracterizada por diarreas liquidas, profusas e intermitentes que no responden a
tratamientos convencionales, formando procesos granulomatosos infiltrativos en la
pared intestinal con lesiones anatomopatolégicas macroscopicas muy caracteristicas'.
Actualmente ha sido diagnosticada en primates, ciervos, conejos, zorros y cameélidos?.
Se la asocia a la Enfermedad de Crohn o ileocolitis granulomatosa en humanos, por lo
que posiblemente puede considerarse como zoonotica? Al tratarse de una enteritis cré-
nica origina perdidas en la produccion tanto de carne como de leche al disminuir la con-
version alimenticia, la fertilidad y aumentar de la susceptibilidad a otras enfermedades.
Argentina no cuenta con una caracterizacion global sobre la misma. Solo es reconocida
enalgunasregiones, donde comienzan a haber estudios recientes, dado que, al ser emer-
gente, no existe conocimiento sobre la enfermedad ni programas de control especificos?.
Dificulta su control y erradicacion la presencia de animales portadores subclinicos que
eliminan permanentemente las micobacterias sin manifestar sintomas. Sumado a ello,
resiste condiciones medioambientales adversas®. Ademas, su diagnostico es un gran de-
safio dado que sus signos suelen ser similares a cualquier enfermedad intestinal, y por
otra parte, la efectividad de las pruebas diagndsticas dependen de varios factores como
el estadio clinico en el que se encuentra el animal dado que estadios muy avanzados sue-
len desarrollar un estado de anergia, siendo menos sensibles a dichas pruebas?®. En este
articulo se hace referencia a la enfermedad, sus caracteristicas, prevalencia en nuestro
pais, dificultades diagndsticas, descripcion de un caso propio y todo el procedimiento
llevado a cabo, aproximandonos clinicamente a un diagndéstico lo mas certero posible..
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Introduccion

La Paratuberculosis es originada por Mycobacterium avium subespecie paratuberculo-
sis, bacilo Acido Alcohol Resistente, aerobio, gram positivo, perteneciente a la familia
Mycobacteriaceae, ampliamente distribuidas en el ambiente, de crecimiento lento, y de
dificil cultivo en medios artificiales® Sobrevive a los neutrofilos, pero es fagocitado por
macrofagos los cuales no logran destruirlos, generando reacciones de hipersensibilidad
tipo I, Il y IV, transformandose en células gigantes y epiteloides que contienen en su in-
terior a las micobacteria® Los mismos infiltran mucosa y submucosa intestinal, la cual
pierde su actividad funcional, generando cuadros diarreicos, que disminuye los indices
de produccién y aumenta las pérdidas econémicas“ Comenzé a descubrirse mediante
animales importados o de cabanas, que reaccionaban a las pruebas tuberculinicas de
rutina antes de enviarlos a exposiciones, pero se lo consideraba como un problema de
individuos, no de poblaciones* Hasta que posteriormente SENASA comenzo con los re-
levamientos a través de determinacién intradérmica con tuberculina mamifero, aviar y
johnina“ Una de las caracteristicas mas importantes de esta enfermedad, la cual difi-
culta su control y erradicacion, es la presencia de animales portadores subclinicos apa-
rentemente libres desde el punto sintomatoldgico (se estima que por cada caso clinico
existen entre 4 a 8 animales subclinicos), los cuales eliminan de manera intermitente las
micobacterias al ambiente'. Sumado a ello, es resistente a condiciones medioambien-
tales adversas, pudiendo sobrevivir entre unos 10 a 12 meses en materia fecal o agua
estancada, en suelos preferentemente arcillo-arenosos y arcillosos, de pH acidos*. La
infeccion ocurre principalmente en animales jovenes por via fecal-oral, aunque también
estudios han demostrado que es posible la via intrauterina® Hoy en dia se considera que
la deficiencia de cobre (primaria o secundaria)y la de Selenio, podrian afectar negativa-
mente al sistema inmunoldgico, con consecuente susceptibilidad a esta infeccion* Se
asocia frecuentemente a rodeos lecheros, dado que este tipo de producciones presen-
tan determinados factores que incrementan el riesgo de su propagacion, como es la alta
densidad de poblacion, falta de remocién de materia fecal, lavado deficiente de ubrey,
fundamentalmente, la cronicidad del rodeo dado que se necesitan varios anos para ob-
servar la manifestacion de los signos* Todo lo contrario a lo que ocurre en explotaciones
como invernada, donde estos animales se faenan a mas temprana edad y no alcanzan
a manifestar los signos* Aunque, hoy en dia también se ha detectado en rodeos de cria
bovina, donde anteriormente se confundia sus signos con parasitosis gastrointestinales
y en estos ultimos anos se ha intensificado en la cria de ciervo colorado en cautiverio,
provocando gran impacto econdémico negativo“ Por lo que se puede correlacionar su
prevalencia al grado de intensificacion de las producciones* Es infrecuente que dicha
infeccion termine por si solo con la vida del animal, en la mayoria de los casos otra afec-
cion es la determinante.* En Argentina existe una seroprevalencia entre el 7.2 y el 19,6 %
en la Cuenca del Salado (Provincia de Buenos Aires), y una disminucion de la produccion
carne/leche del 19%. Mientras que el diagnostico clinico se ha incrementado en el ultimo
tiempo entre un 5% a 10%".
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Materiales y Métodos

Durante la revisacion general a corral del rodeo de vacas madres de la Unidad Didactica,
Experimental y Productiva(UDEP) de la Facultad de Ciencias Veterinarias de la UNLPam,
se hallo un bovino hembra Hereford con diarrea persistente de aspecto verdoso, desme-
joramiento del estado en general y de su condicién corporal (2,5 en escala de 5), siendo
la unica en dicho rodeo, la cual se procedio a larevisacion clinica en particular en la man-
ga. En el trascurso de su evaluacion, ademas del desmejoramiento general y la diarrea,
la mucosa conjuntiva presentaba ligera ictericia. Temperatura 39,5 °C. Mientras que el
Tiempo de Llenado capilar fue considerado normal, al encontrarse en valor de 2 (dos)
segundos, no hallando grado de deshidratacién aun ni anomalias en linfonodulos explo-
rables palpables. Aportando como otro dato a la exploracion, la presencia de Boca Lisa,
por lo tanto consideramos que superd los 7 (siete) u 8 (ocho) anos de edad. Se procedid
a la palpacién rectal, como método de exploracién interna, encontrando al revertir parte
de mucosa rectal, con precaucion, hacia afuera, un ligero engrosamiento de su mucosa.
Ademas de confirmar un estado de prenez avanzada.

Foto 1: Bovino hembra con diarrea y desmejoramiento general. Fuente Propia

1 N

Seguidamente, se tomaron muestras de materia fecal las cuales fueron enviadas al
Laboratorio de Parasitologia para exdmenes coproparasitologicos; sangre sin anticoa-
gulante para Bioquimica Sérica; sangre con anticoagulante para Hemograma Completoy
Raspaje de mucosarectal paratincién Bacterioldgica. Alasemana, se volvio arealizar una
nueva toma de muestra de sangre para Hemograma y nuevas muestras para Laboratorio
de Bacteriologia, las cuales incluyeron materia fecal para cultivo y 3 portaobjetos (dejan-
dolos secar) para tincién.
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Resultados

No fue posible obtener datos del cultivo, dado que las micobacterias son muy dificiles
de cultivarlas, requieren de varias semanas y de nutrientes especificos para su desa-
rrollo. Mientras que de las tinciones, se hallo la presencia de bacilos acido alcohol resis-
tentes, agrupados de 3 a 4, compatibles con micobacterias. El resto de los analisis no
arrojaron datos significativos. Procedimos por lo tanto a aplicar un tratamiento de anti-
bioticos Sulfaprim endovenosa y Fatromicina intramuscular. A los 20 (veinte) minutos el
animal comenz6 a manifestar signologia de reaccion alérgica o anafilactica (inquietud,
excitacion, parpados edematosos, movimientos de lengua, taquipnea). Se le administro
Difenhidramina como antihistaminico endovenoso dado que no era posible la aplicacién
de Dexametasona como otra opcion, ya que podriamos inducir el parto por su avanza-
da prenez. Dos dias después, el bovino parié. Al otro dia se hallé muerta en el corral.
Procedimos a realizar la necropsia. Obteniendo los siguientes datos:

« Fechade muerte 3/11/17
- Tiempo transcurrido entre la necropsiay muerte: 18 a 24 hs aproximadamente. (Foto
N22)

Foto 2: Linfonodulo mesentérico infartado y lesiones similares a aspecto caseoso.
Fuente Propia.

« Datos anatomopatologicos de aparato gastrointestinal: linfonédulos mesentéricos
infartados y algunos con contenido de aspecto caseoso; yeyuno-ileon: mucosa hiper-
trofiada, de aspectorugoso o cerebroide; valvulaileocecal: coloracién verde oscuro,
necrosada; rumen: muy timpanizado a la exploracién externa, internamente abun-
dante contenido de pasto y presencia de cuerpo extrano (hilo negro de rollo).
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Foto N°3: Lesiones de engrosamiento de mucosa intestinal de aspecto cerebroide,
hipertrofiada.

Se enviaron muestras con formol al 10% de valvula ileocecal, linfonédulos mesentéricos
y porciones de yeyuno -ileony colon al Laboratorio de Histopatologia arrojando como re-
sultado descamacion de epitelio intestinal, con necrosis glandular y presencia de abun-
dante exudado linfocitico y macrofagico, caracteristico de un proceso inflamatorio croé-
nico; y linfonddulos con anomalias degenerativas y hemorragicas.(Foto N3y 4)

Foto 4: Engrosamiento de mucosa, aspecto rugoso, tipo cerebroide de intestino. Fuente
Propia.

VETEC Vol.1N91julio-diciembre 2019 | E-ISSN 2683-9237 Péagina 46
Seccion Articulos de Divulgacion Cientifica



Discusion

Dado que todos losresultados de analisis realizados en su conjunto no son compatibles, a
nuestro criterio, con los demas diferenciales de cuadros entéricos como Gastroenteritis
parasitaria, Leucosis, Diarrea Viral Bovina, Enfermedad de las mucosas, disfunciones de
los preestomagos, diarreas por geosedimentacion abomasal, Malnutricion, Amiloidosis
(siendo la unica mas acertada pero de poca prevalencia, la Tuberculosis intestinal),
estimamos, por lo tanto, la posibilidad de arribar al diagnéstico de Paratuberculosis o
Enfermedad de Johne. Cabe considerar que el diagnostico de Paratuberculosis es un
gran desafio dado que el reconocimiento de los signos y la efectividad de las pruebas
diagnosticas dependen del estadio clinico en el que se encuentra el animal®. Es funda-
mental considerar que los animales de primeros estadios (silencioso y subclinico) se
caracterizan por una alta respuesta inmune de tipo celular, mientras que los estadios
clinico y avanzado, por una respuesta inmune humoral. Ademas de que algunos anima-
les con estadios muy avanzados pueden desarrollar un estado de anergia, siendo menos
sensibles a las pruebas diagnésticas®. La anamnesis, signos clinicos observados, lesio-
nesy prueba intradérmica de tuberculina aviar en su conjunto, suelen arribar a diagnos-
ticos presuntivos de relevancia.® Por via rectal en ocasiones, cuando la evolucion es muy
avanzada, se pueden palpar las lesiones en la pared del intestino en el animal con sinto-
mas® Estudios complementarios parasitolégicos muestran muy bajo recuento de hue-
vos. Analisis sanguineos marcan una ligera anemia, leucopenia y pocas veces eosinofi-
lia” Las lesiones anatomopatolédgicas suelen ser caracteristicas en grados de evolucion
avanzados, aunque es fundamental también la toma de muestra y envio de las mismas
con formol al 10% para su analisis histopatoldgico (inflamacién granulomatosa inespeci-
fica cronica en placas de Peyer, valvula ileocecal, y linfon6dulos adyacentes - yeyunales
caudales)f Algunas bibliografias consideran discutible la utilidad de raspajes de mucosa
rectal paraidentificar al Mycobacterium paratuberculosis por tinciones convencionales®
Actualmente se considera mas especifico la técnica de inmunofluorescencia®Sin em-
bargo, dependiendo los recursos para el diagnodstico no hay que descartar las tinciones,
dado que junto al histopatologico, signosy lesiones, la visualizacion de bacilos compati-
bles con micobacterias acido alcohol resistente, posibilitan acceder a un diagnéstico de
certeza® Considerar que la excrecion de micobacterias es intermitente y cuantitativa-
mente no homogénea® El aislamiento de Mycobacterium paratuberculosis, tanto del ani-
mal vivo como muerto, a partir de muestras de materia fecal, leche, semen o tejidos afec-
tados es considerada como “Gold standard” (prueba de oro)* También es posible como
diagnostico bacteriologico, no solo la tincion sino también realizar el cultivo, sin embargo
son bacterias de crecimiento lento (entre 30 a 120 dias) y de medios enriquecidos con
micobactinay huevo, lo cual puede dificultar la obtencion del diagnostico“. Existen otros
procedimientos mas sofisticados basados en la identificacion de anticuerpos especifi-
cos como es Inmunodifusion, ELISA, PCR (también utilizada en leche), que requieren de
mayores costos.®
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Clinico

Signologia clinica, datos de Resenay Anamnesis del rodeo y del/los animal/es.

Anatomopatoldgico

Macroscopico y microscopico (histopatologico)

Laboratorio

« Deteccién de anticuerpos humorales: ELISA (especificidad 90%, sensibilidad 55-
65%, aumentando hasta el 90% en casos clinicos, ideal para diagnosticar a animales
mayores a 3 anos), Inmunodifusién, Fijacion del Complemento.

« Pruebas Bacterioldgicas: tincién Ziehl Neelsen a partir de frotis de materia fecal y
raspaje de mucosa rectal, y cultivo

« Pruebas de inmunidad celular: deteccion de gamma interferdn en plasma, Prueba in-
tradérmica PPD aviar en tabla del cuello o pliegue ano caudal interno (de alta especi-
ficidad y sensibilidad en los primeros estadios) puede haber reacciones cruzadas con
tuberculosis o micobacterias ambientales.

« Pruebas moleculares: PCRy Epidemiologia molecular

- Técnicas Histopatologicas (con tinciones Hematoxilina/Eosina o incluso Ziehl
Neelsen)

« Nuevas pruebas prometedoras: Citometria de Flujo (CF), de mayor especificidad y
sensibilidad ELISA

Cuadro 1: Pruebas Diagndsticas de Paratuberculosis®

Conclusiones

Se puede concluirque al tratarse de una afeccionindividual, dado que el resto del rodeo no
presentaba la sintomatologia clinica de diarrea intermitente, desmejoramiento general, y
edad avanzada, sumado a la presencia de bacilos acido alcohol resistente enlos raspajes
de mucosa rectal, y finalmente, las lesiones necroticas en valvula ileocecal, linfonédulos
mesentéricos infartados y algunos con contenido caseoso y el aspecto cerebroide de la
mucosa intestinal, tipico de Paratuberculosis, es posible catalogarlo como caso sospe-
chosoy, a nuestro criterio, como confirmado. Si bien no se logro aislar el Mycobacterium
enun cultivo, la cual esla pruebade oro por excelencia, fue posible detectar bacilos com-
patibles con micobacterias a partir de raspajes de mucosa rectal como asi también el
hallazgo de las lesiones anatomopatologicas tipicas de la enfermedad.
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Definicion de caso

Caso sospechoso

Bovino adulto con diarrea acuosa persistente que no responde a tratamiento, pérdida de
peso progresiva, apetito normal.

Caso probable

Se le suma prueba serolégica positiva y a la necropsia mucosa ileal corrugada, aumento
de volumen de nodulos linfaticos mesentéricos y engrosamiento de los vasos linfaticos
mesentericos.

Caso confirmado

Caso sospechoso con aislamiento del Mycobacterium o deteccion a partir de muestras
de materia fecal, leche o tejidos. Demostracion de bacilos 4cido alcohol resiste en cortes
histologicos de mucosa intestinal y/o nddulos linfaticos mesentéricos con lesiones tipi-
cas de Paratuberculosis.

Cuadro 2. Definicion de Caso sospechoso, Probable y Confirmado @
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