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INTRODUCCION 

l_Dentro de las explotaciones ganaderas la porcicultura 

una de las más impor-tantes en la pr-oducción de pr·otei nas de 

alta calidad. Por lo que es importante el estado de salud 

del cerdo durante su desar-rollo y n?pt·oducción, dado 

existen en~ermedades causadas por una gran variedad 

que 

de 

microorganismos; como es el caso de los virus 

t·esponsables de var·ias en~et·medades en el cerdo y 

las de mayor importancia encontr-amos: Cóler·a Por-cino 

son 

Peste 

Por·cina Clásica En-fer·medad de Aujeszky• Ence-falitis 

Hemoaglutinante y el recientemente descrito &ndrome de Ojo 

Az61 CSOAI. Esta en-fermedad se presentó por primera vez en 

1980 en i'1é};ico y sólo e;-:isten datos de haberse presentado 

en 1954 en el Japón una en~ermedad con similar· sintomatologia 

clinica, sin embargo existe poca in~ormación debido a que no 

se continuó su estudio, por· lo que no es posible hacer una 

cCtmparac ió n entt-e lers agentes etiológicos ambas 

en-fer-medades \1. 2). En Mé>~ico los brotes iniciat-on en la 

d-2 La. Piedad Michoacán, diseminandose a 

del ;:•2.i s 5 debido a que no se han tomado las 

medidas sanitarias en le compra-venta y traslados de animales 

de una granj5 2 otra ( 2~3). 

El la única especie en la que se ha reportado 

ésta en~ermedad en forma natur-al, y e>:perimentalmente se 

han infectado conejo,ratón y embrión de pollo (4). 

En hembras gestantes se ha .relacionado con mo~tinatos, 



momi~icación ~etal, in~ertilidad y probablemente aborto 15). 

Cuando la enfet·medad pt·ogresa, en apr·oximadamente el 10/. 

de los animales a~ectados se produce opacidad de la córnea 

<5,6). 

CARACTERISTICAS FISICAS Y QUIMICAS DEL VIRUS DEL SINDROME DE 

OJO AZUL <VSOA). 

Los estudios sobt·e ésta en-fermedad de los cet·dos se 

iniciaron en 1980 por Stephano y col. los cuales propusieron 

que la enfermedad era causada por un virus hemoaglutinante 

identi~ic¿ndolo posteriormente como un probable miembro de 

la. -Familia Par-amy>~ovit·idae y que J:tt~oduce signos net-viosos;. 

respiratorios y opacidad de la córnea 16,7). 

Si mu l tá neamente se att· i buyó la en~ermedad a la 

pr-esencia. de pest ic i da.s organocloridos en los 

adquiridos en Estados Unidos que se utilizaron en la 

alimentación porcina (8). 

Los estudios que se r2alizaron posteriormente sobre 

VSOA fueron d~sde el punto de vista morfológico donde se 

de 

proteinas insertadas como espinas con 2rreglo homogén~o en 

pt-ep¿r-aciones de sobrenadante de cultivo celular con ·tinción 

negat1v2 (4.9 10 ). 

Mediante ele~tro~oresis se han encontrado cuatro prot~nas 



en su envoltura de las cuales una tiene actividad 

hemoaglutinante y att-a neut-aminidasa y dos pt-otei nas más 

asociadas a la ehvoltura; la hemoaglutinina es capaz de 

aglutinar eriirocitos de varias especies de animales y la 

neuraminidasa produce elución de dicha hemoaglutinación 

(4,7,10). 

Por pat-te se ha detectado resistencia a la 

actinomicina D 9 ) ya que ésta no inhibe su replicación. Es 

sensible a los solventes orgánicos como étet- y cloro-fot-mo 

lo que lo ubica como un virus envuelto C11 ). 

CARACTERISTICAS BIOLOGICAS: CULTIVO, AISLAMIENTO Y EFECTO 

CITOPATICO DEL VSOA. 

Se propaga en la cavidad alantoidea del embrión de pollo 

de 8-10 dí as de edad, causa muet-te de los mismos entne los 

6-8 dí as postinoCLilación y el vú-us cosechado de liquido 

alantoideo se puede titular por hemoaglutinación (121. 

La inoculación en saco vitelina, produce la muerte de 

los embt-iones de .,. -._ .. e'. 4 dí as post inoculación (9); el 

virus solo es titulable por hemoadsorción en cultivo celular 

in-fectado con liquido vitelina. En saco amniótico se ha 

neplicado pero también se ha titulado sólo pm· hemoadsot-c:ión 

1 (l ) • 

Pot· ott·a pt-oduc:e eT'ectD citopátic:D en ii nea!O-

celuiat-es de t-iñón de cet-do (Pf<-15), t·iñón de Hámster Sit-io 
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<BHfO, células Ver-o, células turbinadas de bovino <TBl, 

el cual se ha descrito como redondeamiento y agregación de 

células y por- lo tanto Formación de sincitios por lo que 

probablemente posee una protcina de Fusión similar a otros 

Par·amy;\ovir·us. 

En PK-15 se ha descr·ito la -forma.ción de cuer-pos de 

inclusión citoplasmáticos eosino+i 1 ices, sin embar·go 

no e~ ha encontrado éste efecto en otras lineas celulares, 

ni se ha descrito totalmente su naturaleza <9, 1Dl. 

En cultivo primario de -fibroblastos de embrión de pollo 

se ha encontr-ado que produce un e-fecto similar al 

anter·iomente descr--ito sin embargo, se propuso que los 

cuer·pos de inclusión podr·ian no estar· constituidos por- F:NA 

viral ni virus ensamblados, sino que podrían ser depósito 

de vit·ales, c.icatt-iz metatólica Cr d~ ott~a 

que inmunolOgicamente no reacciona 

con -Fluor-escentes contra otras en~ermedades 

similares en la sintomatolagia como son Aujeszky, 

Porcino y Ence~alitis Hemoaglutinante; éstas al igual que 

el SQA a~ectan al sistema ne~vioso central por lo que 

se ha s.ucS?~-ido que son difet-entes a.:~tigénicamente ( 11). 

HALLAZGOS CLINICOS Y ANATOMOPATOLOG!CDS~ 

Los signos clinicos descritos en lechones a~ectados son 



los siguientes: ~iebre, pelo erizado, lordosis, constipación, 

incoot·dinación, mat·cha en c:i r·culo, opistótonos, t·igidez de 

miembros poster·ior·es, tt·emot·, postración, nistagmo .• 

midt·iasis, hiperexcitabilidad, pedaleo, convulsiones 

tónico-clónicas, hipotermia y muerte 11,7 14). 

En hembt·as pt·eñadas se inicia con estreñimiento 1 iger·o 

o nulo, ligero aumento de temperatura, +etos rnomi+icados, 

reabsorción embrionaria, retorno al estro y baja +ertilidad 

(5,11 i. En sementales se pt·esenta orquitis y daño testiculat· 

con infecciones de VSOA y además se ha detectado actividad 

hemoaglutinante en el semen ( 15 ). 

La inoculación expet·imental en cer·dos produce además de 

los signos ya descritos, flacidez caudal, exudado na.sal, 

conjuntivitis y edema periorbital, ceguera parcial y muerte 

pt·incipalmente <1, 16). Mact·oscópicamente se ha obset·vado 

además c•pacidad de la cót·nea, hepatización en el pulmón, 

ganglios preescapulares y mesenté t· i cos a.g t-anda. dos y 

congestionados, ganglio submaxilar agrandado, congestión en 

la mucosa estomacal~ médula y pelvicilla r-enal, intestino 

gt·uesc• y delo:;¡ado, mucosa de la vesi CL\la bi l iat·, meninges y 

encé-falo, t-iñó n además petequias y equimosis, 

esplenomegalia y hemorragies en surco coronario 14 ) • 

HALLAZGCiS i"iiCf:~OSCOPICOS .. 

Los hallazgos hi stopatológ ices descritos son: 



in-filtración per i vascul at- lin-focitaria en el sistema 

nervioso central, necrosis neuronal, neurono-fagia 

glial, y gliosis -focal y di-fusa; en otros órganos como el 

pultrón s.e ¡:H-esenta neumonía intet·sticial localizada, y en 

el ojo se ob~erva edema corneal con in-filtración 

mononucleares y polimor+onucleares <1, 14 16 l. 

de células 

DESCRIPCION ANATOMOFISIOLOGICA DEL CEREBELO. 

La importancia del cerebelo ~adica en las acciones de 

regulación y coordinación de los movimientos; si ncr·oni zación 

corporal, mantenimiento del tono muscular apropiado tanto si 

ésta. activida.d se t·ealiza en +onna automática, 

conciente. No es el iniciador del movimiento pero registra el 

de la tensión del 

sistema muscular. A si mismo el cErebelo recibe y 

~stí mulc.:s inconscientes de .~~e:::eptores 

general y receptores ex ter- iocept i voe del 

de los sistemas vestibular·, auditivo y visual 

( 17' i.8l. 

Las fibras a~~rentes conducen in~luencia excitatoria y 

r-edu.ci da in-fluencia inhibitoria de las 

células d2 Purkinje. 

Pcw parte mor-fológicamente el mLtestra 

neuronales: una capa externa o molecular con 

neL!t·onas peqL!eñas <estrelladas:-; y en canasta) con fibras 
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amieli nicas; 

células de 

una capa media que con-Forma los somas de las 

Purkinje y una capa interna con numerosas 

neut-onas gt-anulat-es peque!"ías que muestran de tres a seis 

dendritas cortas, y un cilindfoeje amielinico que asciendea 

la capa molecular donde se dividen dos ramas externas, 

además del soma y axón de las células de Golgi <17,19J. 

En el cerdo el cet-ebelo es similar a ott-os mamif'et-os, 

sin embargo los cet-ebros de los cerdos dorrésticos son 34/. 

más pequeños que el cet-do salvaje ( 20, 21 } . 

El patt-ón neut-onal car-actet-i st ico de madurez se pt-odL\ce 

migración y di -fet-enc i ac i6 n de por la proliferación, 

neuroblastos y está habitualmente completo alrededor de 

las seis semanas posteriores al nacimiento, pero aún en la 

edad adulta pat-ece habet- de actividad 

neut-oblá st i ca. La mielinizaci6n del sistema 

se inicia aln?dedot- de los 60 dí as de •;¡estación y 

alcanza su rrá>!imo 2l nacimiento y continúét hasta el tét-minc¡ 

del desarrollo del sistema nervioso central ( 20, 21 ). 

DE:SC~:IF'CiüN DE LOE DAflDS MO~~FOLOGICOS DEL CE~:EBELO EN CE~~DDS. 

En ésta 

pt-oducidcos 

especie los daños ;:;_ la corteza cerebelar 

vso~ se caracterizan por sí ntom;:;_;;. 

espec.i -ficamente ata~-~ i2 ... dlsmetria, nistagmo 

'!' tremc,t-; la debilidad musculat· comúnmente obset~vada con 1==· 

atoni a=:. cerebelare~-~ que resulta de 1 ¿._ de 
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impulsos del cer-ebelo a los músculos- a tt·avés de las 

~ibras e~erentes 1211. 

El cerebelo es particularmente vulnerable tanto prenatal 

como postnatalmente. El ataque especi-Fico contt-a él está 

dado por las en~ermedades de Teschen, Aujeszky y en la 

actualidad Sí ndt-ome de Ojo Azúl. Sin embargo también puede 

resultar de procesos in~ecciosos del cuat·to ventt·iculo, 

meninges, oido medio, al igual que por hernia en el -Fot·amen 

magnum por presión intracraneal, por hidrocefalia o por 

atrofia hipóxica como ocurre en la esclerosis cortical 

cet-ebelar 120>. 
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ANTECEDENTES 

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGICOS 1'1! CROSCOP I COS EN OT~:AS 

ENFERMEDADES ~IRALES DEL CERDO. 

Algunas enfet-medades que afectan al sistema 

nervioso central y que son similares en su presentación 

clinica son la Enfermedades de Aujeszky o Pseudorrabia, 

Encefalitis Hemoaglutinante, 

Clásica ) y Rabia. 

Cólera Porcino <Peste Porcina 

En la enfermedad de Aujeszky se han observado lesiones 

microscópicas en el sistema nervioso central pt-oducidos por-

meningoencefalitis y ganglioneuritis no suput-ativa difusa, 

caracterizadas por una marcada infiltración perivascular de 

células mononucleares y 1 i nfoc i tos. En el cet-ebelo la 

meningitis es lo más notable, necr-osis neuronal 

neuronofagia~ gliosis perineural, rnicrogliosis~ y se observan 

cuet·pos de inclusión intt·anuclear--es acido-fi licos adyacentes 8_ 

la envcltu;-¿, nuclea.r- de células gliales. 

La meningitis se extiende a lo largo del nervio óptico 

y la esclerótica con cambios i nt r anuc lea t-es junto con 

linforeticular; se observa gliosis asociada a 

una degeneración (20~22). 

Otra en~ermedad que a~ecta al sistema nervioso cer1tral en 

el cerdo es la Encefalitis Hemoaglutinante: en las lesiones 

reportadas en cerebelo se han encontrado ence~alitis no 
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supur-ativa, i nf'i 1 tración per- i v ascu 1 ar­

nódulos gliales, 

con' cé 11.-11 as 

mononucleares, formación de degeneración 

neLu-ona.l, meningitis y gliosis. Las lesiones más severas se 

obser-van en el mesencéf'alo, en la né•dula oblonga y en la 

médula espinal (20). 

La en-Fermedad viral más comtín en nuestro pai s es el 

cólera porcino y en el sistema nervioso central se han 

descrito alter-aciones como ence-falitis, 

per i va. se u l at~ proliferación endotelial, y 

i nf'i 1 tt-ac ió n 

micr-ogl iosis 

hipoplásica del cerebelo; las células glíales muestran 

proli-Fer-ación y se ha observado degeneración de células 

nerviosas y en algunos casos neuronofagia (22). Asimismo se 

encuentran cuerpos de inclusión intranucleares en células 

reticuloendoteliales y epiteliales en la vejiga urinaria. 

Las manifestaciones en los fetos son el de 

una infección materna consiste en momificación y 

mortinato~ (20, 22). 

ütt--:3. enTet-medad que a-Fect2, ai sistema net-vioso centr21l es 

la r-abia, ésta enfermedad manifiesta similitud con otras 

infecciones virales en el cerdo en cuanto a los cambios que 

se producen sin embargo es posible que la. di fe r-ene ia.c ió n 

permita encantar detalles distintivos. Por otra parte se ha 

encc.nt~-ado en el cerebelo encefalitis no supur-ativa, 

·~,;asculiti~- modet*ada,. meningitis di-FiJSa del cet-ebelo y rrédula 

espinal~ leptomeningitis difusa de la -Folia 

in~iltración perivascular, grandes vasos en la materia gris 

10 



y blanca, degenet-ación neut-onal en la rrédula, destr-ucción 

neuronal en el cer-ebro, mani~estada degenet-ación de 

neuronas y células de Purkinje en el cerebelo, ~agocitosis 

de células piramidales y neurono~agia <20l. Las a~ecciones al 

cet-ebelo producidas pm- VSDA, pueden ser enmascaradas por- los 

cambios post-mortem en los animales a~ectados ya que todos 

han sido estudiados de cadáver-es sin tomar- en cuenta dichos 

cambios, por lo que en éste trabajo se utilizará como una 

herr-amienta muy importante la per~usión intracardiaca para 

evi tat- que los ca.mbios post-mot-tem in~ luyan en las 

alter-aciones histológicas. Además se utilizarán técnicas de 

tinción especiales que nos pet-mitan obtenet- más datos '-'· 

de las át-eas afectadas del cerebelo como son: 

Vogt, Klúver Barrera y la tinción rutinaria de Hematoxilina 

y Eosina. 

La. técnica Klúver y Barrera en 1953, 

la cu2l constituye la ba.se de una serie de técnicas:. elegide..~-

pot- muchos. investigadot-es en pa.tologí as que involucran al 

cet·ebelo; por medio de ésta se diferencia el estado de 

las fibt-a.s mielí nicas y la degenet- a e ió n de 

células de Purkinje, observando una coloración azúl de la 

mielina y una c~loración rosa/violeta de 1 os pt-oductos 

celulares. 

Las anteriores técnicas nos van a ayudar a relacionar los 

signos y sintomas del VSOA con los cambios histológicos a 

nivel del cerebelo. 

11 



Debido a que es el primer estudio que se realiza se considera 

un gran apoyo para estudios posteriores. 
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JUSTIFICACION 

Debido a que los métodos de pt·ocesamíento histológicos 

utilizados pat·a el estudio del VSOA son t·utinat·ios, es 

necesario real izat· un estudio con métodos mas con-fiables como 

son, la. -fijación pot- pet·f'usión y la aplicación de técnicas de 

tinción especiales para determinar los cambios producidos en 

el cerebelo por VSOA. 
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HIPOTESIS 

El VSOA ocasiona alteraciones hitológicas en el cerebelo, 

pot· lo que las mani-festaciones cli nicas observadas en 

los animales in-fectados tienen correlación con ésta y con 

su magní tu d. 

L 
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OBJETIVOS 

1.- Observar el detalle histopatológico en el cerebelo de 

cerdo in~ectado por VSOA ~ijado por per~usión intracardiaca 

mediante la utilización de tres métodos de tinción. 

a) Tinción con Hematoxilina y Eosina. 

bl Tinción con KlQver Barrera. 

e) Tinción de Vogt 

2.- Pea.lizax un análisis mor-fológico compat-ativo 

establecer la di~erencia con cerdos no infectados. 
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MATERIAL Y METODO 

Para el presente trabajo se detectaron brotes de 

'la enfermedad en diferentes granjas de la región de La 

Piedad Michoacán. 

Con dos animales de cada camada que presenten signos 

cli nicos del <SDA> se realizó el diagnóstico diferencial, 

y el resto se procesaron para su estudio. 

Diagnóstico Difer-encial.- Se efectuó la técnica de 

hemoaglutinación en placa de 96 pozos utilizando una 

suspensión de eritrocitos de r-atón al 0.5/. y solución 

amort iguadot-a de fosfatos a, 

diluciones decrecientes de 

sospechoso (23). 

pH 7.2; 

homogenado 

El diagnóstico diferencial contra 

se 

de 

hiciet-on 

cerebt-o 

Enfermedad de 

Aujeszky se realizó por- inmunofluorescencía en la que se 

procedió a hacer una impronta en un portaobjetos del tejido 

sospechoso los que se colocaron en acetona fria a -20 o e 

durante diez minutos para su fijación, se agt-egó el 

conjugado fluorescente contra el virus de Enfermedad de 

Aujeszky y se incubó a. 37 o e dur-ante tt-einta minutos y 

enseguida se lavó por- dos veces en solución de fosfatos al 

0.1 M., pH 7.2 y una vez en agua bidestilada, en ambos casos 

durante diez minutos; el montaje se hizo con glicerina 

amortiguada pH 8.5 y se 

de epifluorescencia (20). 

obser-vó 

16 
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En el diagróstico di-ferencial contt-a Porcino 

por inmunof'luorescencia se procedió de la siguiente manera: 

se realizaron cortes de ganglios linf'aticos inclui c;!os 

en parafina y tripsinizados durante 1 hora a 370 e, 

a continuación se colocó sobre el tejido el conjugado 

marcado contr-a Cólera Por-cino y se incub!> durante 30 minutos 

a 37 o e, el montaje se r-ealizó con glicer-ina amortiguada a 

un pH 8.5 para posteriormente observarse bajo un microscopio 

de epi-fluorescencia <24>. 

PREPARACION DE MUESTRAS PARA SU ESTUDIO HISTOLOGICO. 

De los brotes que resultaron positivos a la 

hemoaglutinación y negativos a la inmunofluor-escencia se 

tomar-on 12 lechones enf'et-mos y 4 lechones cli nicamente sanos, 

todos ellos de aproximadamente 15 ma~ de edad, los cuales se 

anestesiarop con pentobar-bital sódico en dosis de 22 mg/kg 

de peso vi a intt-avenosa, enseguida se practicó 

toracoto~a para iniciar per-fusión intracardiaca, para lo 

cual se pt-eparó una. solución lavador-a de Ringer -fos-fato­

bicarbonato con un pH de 7.2 y 320 ml/osmol por litro; se le 

1 mg y 1000 unidades de 

ésta solución se intr-odujo 

minutos con una aguja calibre 18 insertada en el 

dLwante 5 

ventt-i culo 

izquier-do y se dr-eró la con- iente por la aut-i cula derecha. 
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Enseguida se incluyó en una solución .fijadora de 

pat·a-for·ma.ldehi do al 21. y en una solución FUnget-

-fos-fato-bicarbonato durante 15 minutos <251. 

Posteriormente se practicó ct·aneotollÚ a para exponet· 

al encé-falo completo y extraet·lo intacto el cual se post-fijó 

en la misma solución -fijadora durante 24 horas a 

temperatura 

solución de 

ambiente para enseguida mantenerlo con una 

Ringer -fos-fato-bicarbonato. Se e-fectuó la 

disección del cerebelo y se realizaron cortes sagitales para 

su estudio histológico, los cuales se procesaron por 

deshidratación en series crecientes de etanol al 70, 90 y 

96/..en mezcla de etanol-xilol e infiltración en xilol y una 

preinclusión en mezcla de xilol paraplast a 58 o C durante 30 

minutas e inclusión en pat·aplast a. 58 o e dut·ante 1 hot·a 

(26) ~ 

Se ~n--ocedió a realizar- cot·tes en un microtomo 

rotatorio American Optical 820 a 3 espesores: 4, 6 y 8 micras 

para las tinciones de: 

Hematoxilina y Eosina.- Es una tinción rutinaria, la cual 

utiliza colot·antes básicos la hem.;;.toxilina y la eosina, se 

obser-van los núcleos müt-ados y las sustancias inter-celular-es 

nar-anja. ó r-osa. 

Klúvet· Ban·et·a .- Donde se utiliza el colot·ante azul lu:-:ol, 

es una tinción especi-fica para diferenciar la materia gris 

y blanca y la mielina. Se obtiene una coloración muy limpia 

cie las vainas de mielina en azúl ó a.zúl-vet·de. 
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Vogt.- En ésta técnica se utiliza simultáneamente<K.B.> un 

colorante adicional de contraste violeta de cresilo para 

teñ it- cet-pusculos de Nissl, el núcleo y los corpusculos de 

Nissl se tiñen de violeta. 

Los rrétodos de calot-ación de corpusculos de Nissl 

han expet-imentado en los últimos a."'íos un gran avance, debido 

a la identi-ficación de éstos cuer-pos basó.filDS con el 

RNA citoplásmico. 

De los cortes que se obtuviet-on se tomaron 

-Fotomicr-o.fotogr-aH as de las di.¡:et-entes á t-eas del cerebelo, 

para ~studiar los pasibles cambios producidos. 
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DIAGRAMA DE FLUJO 

Detección de brotes naturales 
lechones de aprox. 15 días de edad. 

1 Diagnóstico diferencialj 
't 

1 

Hemoaglutinación Inmunofluorescencia 
con eritrocitos directa contra 

de ratón al 0.5% Cólera Porcino y 

l Aujeszky 

-t- -
Anestesiar 22mg/kg peso 
pentobarbital intravenoso 

Perfusión intracardíaca con: 
Ringer fosfato-bicarbonato 

pH 7.2 (320ml/osm/1.) 
heparina - procaína 

(sol. lavadora) durante 5 m. 
sol. fijadora de Paraformaldehído 

2% de 15 a 20 m. 
~ 

Obtención del encéfalo y 
disección del cerebelo 

+ 
Procesamiento Histológico! 

! 
'f' 'f' 

Tinción H.E. Tinción K.B. Tinción VOGT 
Histopatológico mielina Corpúsculos de 

Nissl 

· ~ Fotomicrografias\ 1 



HESULTADOS 

De las muestras observadas de cerebelo de cerdo in~ectado 

por virus del SOA, en la tinción de hematoxilina-eosina 

<H. E.} se observó que ocurre una persistencia de la capa 

granular externa (Fig. 2). La capa molecular mostró gliosis, 

abundantes ~iguras en migración y migración 

~orma de columnas de células granulares, 

alter-ada 

(~ig 7). 

en 

Mientras que en los testigos se observó una capa 

moleculzn- bien de~inida y con escasas células en migr-ación 

(-fig 1). A si mismo pér-dida de limites entre la capa 

molecular y granular (-fig 4) e}:tensa pérdida 

de células de Purkinje, (-fig. 4) de las cuales 

las que aún pet-sisten muestr-an diversos gr-ados de 

degeneración como picnosis y cariolisis 

(~ig 4) tume~acción citoplásmica y se di~iculta distinguir-

iimites celular-es (-fíg.4), gliosis per-ineur-al y 

neurono~agia (~ig.4). 

La.s células de la capa 

estados degener-ativ~s como ca.r-ior-re;:is, cat-iolisis y células 

gliales intercaladas 

Por otra parte, 

Purkinje mostraron 

(-fig 4). 

en los testigos 

una apa-r-iencia 

las células de 

not-mal, con buena 

de~inición entre las ca.pas, sin pét-dida de linearidad y 

límites celulat~es bien de-Finidos (f'ig 3) núcleos 

aparentemente normales y citoplasma normal ~ig 3). 

En ia sustancia blanca del cerebelo con H. E. r-eveló 

q~te habi a ocut-r-idc• pér-dida de la t-elación inter-~ascicuiat- de 
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las ~ibras nerviosas las cuales tienen una apariencia 

entrelazada dando un aspecto reticular (-Fig 6). 

Mientras en el grupo testigo no se obser-vó ya que 

conservaron continuidad de las ~ibras con un aspecto de 

~ina red (~ig 5). Asi mismo se observaron células que 

corresponden a oligodendrocitos y astrocitos asociados a 

~ibras nerviosas de la sustancia blanca las cuales en los 

tejidos i n~ectados se obser-vó un clar-o desar-r-eglo, además con 

claros datos de degener-ación celular. <~ig. 6). 

Mientras que en el gr-upo testigo se observó que 

éstas células ~armaban clásicos cordones asociados en grupo 

de 3 a 5 células que mostraban un aspecto normal C~ig 5). 

Por otra parte en los animales in~ectados se notó qu.e 

la sustancia blanca mostró gliosís y que las células gliales 

se ubicaron en las de células da"íadas o 

~ibras nerviosas con principios de alteración (-fig. 6). 

Pm- otr-a par-te la tinción de Klüver- Bar-rer-a reveló que 

la capa molecular- mantiene u.n status spongiosus, (fig 9) 

con pérdida de linearidad de células de Purkinje, amplios 

espacios libres de éstas (fig. 9) y evidentes estados 

degener-a.t i vos, (fig. 9). mientras que la dendrita 

pr-incipa.l y su ar-bor-i::a.ción se mostr-ó apar-entemente dañada ya 

que se veía inten-umpida y amplios espacios vacios de 

apar-entes tr-ayectos del ár-bol dendr-ítico, (Sin embar-go ésto 

debi a impr-egnaciones ar-génticas) 

(f'ig.9). 



Mientras que en los testigos exis,te una distribución 

apar-entemente normal y continua del dendt'i t ico 

(f'ig 8}. 

Existe una pt·olifer·ación de células gliales que en 

los animales testigo no se observa (fig 9>, figuras en 

migt·ación que se pr-esenta en ambos grupos aunque de 

manera desordenada en los animales infectados (fig. 8 y 9). 

Pét-dida de continuidad de la capa de células de Put-kinje, 

y las que persisten, muestt·an evidencias de e>:tenso daño 

celular. (fig 9}. 

En la sustancia blanca se notó que las fibras 

mieli nic:as suft·en degener-ación que conduce a la t·uptura y 

disgregación de las mismas < fig 11). 

Mientr-a.s que los oligodendrocitos y astr·oc i tos 

manifestaron estados degenerativos (fig 11). 

Por otra parte ésta tinción en el grupo testigo mostr~ 

que cuando no existe in-fección las fibras nerviosas 

mielinic:as se mantienen intactas, la relación interfascicular 

se conset-va y los cligodendrocitos y astocitos aparecen 

nc:wm2.lmente en cadenas de -~· a 5 células a.sociadas a las 

fibr-as ner-viosas y no muestr-an a.lteración aparente (fig lO>. 

Con la tinción de Vogt para corpusculos de Nissl se 

-·· '=l. conteni -~ m~tet-ial finamente 

gr·anular· o r·eticul.=n- pet·o qLte no corr-espondí a al a.specto 

normal de los corpusculos de Nissl (f'ig 13). 

Se observó t2.mbién pér-dida de los limites celulares 
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(figs. 13 y 14). 

A si mismo las células de la capa granular interna 

mostraron estados degenerativos 

(fig. 14). 

(-fig 14) y neuronofagia 

Mientt·as que en el 

celulat· bien de-finido, 

grupo testigo se obset·vó un limite 

los corpusculos de Nissl se 

encuentt·an alineados y con un núcleo not·mal <fig 12). 

En la sustancia blanca del cet·ebelo, la sustancia de 

Nissl se localizó en la periferia de los astt·ocitos y 

ol igodendt·ocitos y las células mostt·at·on una zona nuclear 

persisten los cambios degenerativos (fig 16). Aunque 

en los animales testigo se obset·vó una sustancia de 

Nissl rrés homogénea.mente distt-ibui. da. con apat-iencia. de 

empalizada más densa en la t·egión pet·inuclear (fig 15). 
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La -figura 1 muestra al ldrupo testigo de 15 dí as de edad con 

persistencia de la capa molecular 
~ ) y las células de 

Purkinje de apariencia normal tinción de H.E. ). Mientras 

que en la -figura 2 existe persistencia de la capa granular 

existe un desarreglo evidente, hay 

proli-feración de células gliales, las células de purkinje en 

diversos grados de degeneración y muerte 1 tinción H.E.l 



.-~ ....... .._... ....... 



En el grupo testigo se mostró (~ig 3) apariencia normal de 

las células de put·kinje sin pérdida de los limites 

celulcu·es. + ) , núcleo y citoplasma normal ( __.. ) . 

<tinción de H.E.>. 

Mientras que en el cerebelo de cerdo in~ectado (~ig. 4) donde 

se di~iculta distinguir los limites entre la capa molecular y 

gt·anular interna f \ ) , pét·dida de células de Pud~inje 

y las que persisten muestran degeneración 

se dificulta distinguit· limites celulares 

__.. ) y neut~ono+agia ( * ) . Las células de la ca.pa 

granular interna mostraron estados degenerativos ). 





Figuras 5 y 6 en la sustancia blanca de cerebelo de cerdo 

testigo ~ig 5 ) existe una continuidad de las ~ibras como .. y los astrocitos y oligodendrocitos 

formando cordones y de apariencia normal o '. 

( ti nc ió n de H. E. ) . 

Mientt-as q¡_¡e en ia. fig 6 se observó pét-di da. de la r-elación 

las fibras nerviosas * y lo~ 

astr-ocitos y oli!::]odendt-ocitos con estados degener-ativos 

l, la sustancia blanca mostró gliosis j • 

ti nc ió n H. E. ) . 



._ ...... -
., 



Figw-a 7 . - El cen?belo de cet-do in-fectado mostró que en la 

ca.pa moieculat- existen abundantes -figuras en migración 

anormal en -forma de columnas ( ) . <tinción de H.E.l. 
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Figuras 8 y 9.- En el cerebelo del gt-upo testigo (fig 8) 

e>:iste una distr-ibución normal del árbol dendri tico o 
figuras en migración - (ti nc ió n K. B • ) 

Mientras que en la (fig 9) con animales infectados, la capa 

molecular mantiene un status spongiosus ) , las 

cél~las de Purkinje se encuentran dispersas con 

amplios espacios libres de éstas (~ y evidentes 

estados degener-ativos ) . La dendrita principal se 

obset-va ) ' e:-:iste de 

células gl ia.les figuras en migración en forma 

desor-denada - da."'io de las cé lLtlas de F'Ln-kinje 

* ). 



Figuras 10 y 11.- En los animales testigo (f'ig 10 se 

observa que la relación entre las f'ibras se conserva, los 

astrocitos y oligodendrocitos aparecen normales en cordones 

de 3 a 5 células ( ti nc ió n 1<. B. ) • 

Sin embargo en el grupo inf'ectado (f'ig 11) las f'ibt·as de 

mielina presentan degeneración ( al igua.l que los 

astrocitos y oligodendrocitos t i nc ió n K. B. ) • 

" 
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Figut-a.s 12, 13 y 14: 

La (f'ig. 12) muestt-a las células de Pur-kinje del gr-upo 

testigo un limite celular bien def'inido, los corpúsculos de 

Nissl bien alineados y núcleos not-males 

(tinción 'vlogt). 

Mientr-as que en la (f'ig. 13) los animales in-Fectados 

mostraron un claro desarreglo de los cot-púsculos de Nissl 

) ' se obset-va ¡:oét-dida de los limites celulares 

- (tinción 'vlogt). 

En la (fig. 14) con los animales in~ectados se observa 

pérdida de les limites celulares - ) , se distinguen 

datos degenerativos como gliosis y neut-ono-fagia 

D (tinción de Vogti. 
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FigUt·as 15 y 16: 

La sustancia blanca en los testigos (-fig 15' mostr·ó los 

cor-púsculos de Nissl homogéneos y más denso en la región 

per· i nuc 1 eat·, los astrocitos y oligodendrocitos alineados 

-formando grupos de a 5 células Ctinción de 

Vogt). 

Mientras que el grupo in-fectado C-fig 16 la sustancia de 

Nissl se encuentra en la peri-feria de los astrocitos y 

oligodendrocitos y con cambios degenet· at i vos -
ltinción de Vogt). 
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DISCUSION 

Los resultados obtenidos en éste trabajo mostraron que 

las lesiones que el VSOA provoca en cerebelo de cerdo de 15 

di as de edad, con la tinción de H.E. se mani~iestan por 

gliosis y status spongiosus en la capa molecular, 

degeneración de las células de Purkinje (el a>:ón de 

éstas células es el único que recibe impulsos del cerebelo 

hacia a~uera por lo tanto su ~unción depende de con quién se 

conecte) con pér-dida del limite entre ésta monocapa y la 

capa granular· ' interna acomp~ado por gliosis y neurono~ag~a. 

Estas observaciones son similares a lo que han reportado 

anter· iormente en otros tr-abajos, aunque de manera 

consistente se ha notado en éste trabajo la ausencia de 

in~iltración lin~ocitaria perivascular <10 ,lll. 

for otra parte la sustancia blanca de éstos animales 

mostr-ó pér-dida de la r·elación inter·~ascicular de las -fibr·as 

nerviosas mielinicas y datos degenerativos de astrocitos~ y 

ol igodendr·oc·i tos, que asi mismo se acomp~an de gl iosis y 

neur·ono~ag i a lo cual no habi a sido antes mencionado 

guardando estrecha relación con las alteraciones que, 

conjuntamente con la degeneración de las células de 

Pur·k i nje, a~ectan las ~unciones del cer-ebelo como 

órgano coordinador del movimiento, sincronización corporal 

y modulador· de las ~unciones pr·op iocept i vas y 

exterioceptivas (17,19) .. 
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Tanto la tinción de K.B. como la tinción de Vogt revelaron 

datos que no se habian reportado como son: desaparición de 

células de Put-kinje lo cual deja espacios vados en donde se 

de células gliales, claros estados 

degener-ativos en las células de Pur-kinje que también muestran 

dafío en la dendrita pr-incipal la que apar-entemente se ve 

inter-rumpida, sin embargo ésto deberia cor-r-oborarse con 

técnicas de impr-egnación ar·géntica ( 17, 27>. La sustancia 

blanca mostr-ó -fibr-a.s mieli nicas discontinuas con amplios 

espacios vacios y agr-upación y pr-oli-fer-ación de células 

gl iales. 

Los corpusculos de Nissl también se obser-varon alterados 

ya que cambian su organización nor-mal <en -forma de 

empalizada) para aparecer- como estructuras granulares en el 

citoplasma sin orientación de-finida. 

Tanto la 

las tinciones 

alter·a.ciones 

per--fusión 

de K.B. 

intracardiaca como el empleo de 

y Vogt per-mitieron describir las 

antes mencionadas; ya que la per--fusión 

permite obtener el tejido nervioso con un ~nimo de ~ambios 

pastmot-tem y una descripción más detallada de las 

alteraciones histopatológicas. (25, 26, 27 l . 

• Por· ott-a p"ar·te la histopatologi a de cerdos a-Fectados por· 

el virus de En-Fermedad de Aujeszky se di-ferencia de ésta 

in-Fección ya que el primero causa aparición de cuerpos 

de inclusión acidoH licos intr·acitoplasmáticos en células de 

Puddnje y una baja proporción de animales in-fectados 
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muestran daí"ío cet-ebelat- por el vit-us de la En-Fermedad de 

Aujeszky, mientras que la mayoria de los animales a-Fectados 

pot- VSüA muestran sevet-os daños en cerebelo. ( 21, 22 ) . 

Por su parte el virus de Ence-Falitis Hemoaglutinante 

causa degeneración neuronal y gliosis similar a la provocada 

pm- VSüA pet-o además causa in-Filtración perivascular de 

células mononucleares ( 21, 22 ). 

El virus de cólera porcino se distingue ya que causa 

microgliosis hipoplásica del cerebelo y ésto no sucede en 

VSOA (22). 

En el caso del virus pot- inf-ección t-ábica se distingue por 

dañar- de manet-a muy selectiva a neuronas en general en la que 

causa aparición de los clásicos corpusculos de Negri, que se 

trata de corpusculos de Nissl alterados p~ro que adoptan una 

ot-ganización muy ti pica en ésta in-Fección 21 ) • 
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CONCLUSIONES 

1) El Vit-us del Si ndt·orne de Ojo Azú l se diferencia de ott·as 

enfet:medades vi r·ica.s del cer·do debido a que mostr·ó 

histológicos propios de ésta patología. 

detalles 

2) Los daños al cer-ebelo causados por· VSDA 

con los sintomas descr-itos y se concluye 

dismetr·i a, e incoor-dinación entt·e 

se relacionan 

que 

ott·as 

la 

se 

provocan en gran parte por la degeneración de las células 

de PLn-kinje y las fibt·as mieli nicas de la sustancia blanca. 

3) El emplear en éste trabajo la fijación por perfusión 

intracardiaca reveló mayor claridad al observar los cambios 

histopatológicos del cerebelo, ya que se evita una 

degeneración de las células nerviosas provocados por los 

cambios postmortem. 

4) Se compt-obó que no es posible definir clar·amente las 

alteraciones del cerebelo por VSOA con tan solo una tinción 

por lo que la utilización de técnicas especiales revelaron 

detalles, oue pueden au;.;iliar al diagnóstico 

difet·encial. 

5) Se obtiene un archivo de t·egistt·o fotogt·áfico que se 

seguirá enr-iqueciendo con otr-os estudios y pet·mitir·á un mejot· 

conocimiento de la histopatologí a y patogénesis de éste 

Si ndr·ome. 
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M. en C. Juan Luis Ci~uentes Lemus. 
Director de la Facultad de Ciencias Biológicas 
de la Universidad de Guadalajara. 

P R E S E N T E • 

Estimado M. en C. Juan Luis Ci~uentes Lemus: 

Por medio de éste conducto, comunico a Ud. que la C. 
Beatriz Herrera Alvarado. pasante de la Licenciatura en 
Biologi a con el númet-o de registro 34648159 ha conclu.í do 
satis~actoriamente el trabajo de tesis titulado "ESTUDIO 
HISTOPATOLDGICD DEL CEREBELO DE CERDO INFECTADO CON EL VI¡:;:us 
DEL SINDROME DE OJO AZUL". El cual se llevó a cabo en las 
instalaciones de la Facultad de Ciencias Biológicas a su 
digno cargo en el •rea de investigación. 

Asimismo le in~ormo que se ha revisado el manuscrito de la 
tesis y cumple con los requisitos establecidos por la H. 
Comisión de Tesis de ésta Facultad. 

Sin más pot- el momento, apr-ovecho l20. ocasión pat-a enviat-le 
un a~ectuoso saludo. 

A T E N T A M E N T E . 
Guadalajara, Jal. a 12 de Julio de 1993. 

Director de Tesis 
M.V.Z. Mar-io A. ¡:;:ami r-ez Her-r-er-a. 

) / f!' \/ ___ ¿_--:.x.:...~--:...~:::::-..:::.:.:_L __________________ _ 

Director de Tesis 
M.V.Z. Mar-ia Luisa Mendoza Magaña. 
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UNIVERSIDAD DE OUADAlAJARA 
FACULTAD DE CIENCIAS BIOLOGICAS 

SRITA. BEATRIZ HERRERA ALVARADO 

P R E S E N T E • -

~lente .................. . 

Número ..................... . 

Sección .. ..?.~U~) ....... . 

Manifestamos a usted, que con esta fecha ha sido 

aprobado el tema de Tesis •ESTUDIO HISTOPATOLOGICO DEL CEREBELO -

DE CERDO INFECTADO CON EL VIRUS DEL SINDROME DE OJO AZUL• para ob-

tener la Licenciatura en Biología. 

Al mismo tiempo le informamos que ha sido acep­

tado como Director de dicha tesis el M.V.Z. Mario A. Ramírez Herre 

ra. 

A T E N T A M E N T E 
"PIENSA Y TRABAJA" 

Guadalajara, Jal., 12 de marzo de 1993 

M. 

;~Cl:LíAD DE 
m•:CAS BIOLOGICAS 

EL SECRETARIO 

EL DIRECTOR 

ARIAS 

c.c.p.- M.V.Z. Mario A. Ramírez Herrera, Director de Tesis.-pte. 
c.c.p.- El espediente del alumno 

cglr. 
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