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CURESTUMEN

i ‘ De las enfebn'ne‘dades infe>cciosas que aféctah a los pequeiios ru--

: miantes, la Linfadenitis Caseosa tiene importancia relevante, ya que
estd considerada como una de las principales enfermedades que encabe

zan las causas de pérdidas econdmicas en la industria pecuaria de -

México. Sin erbargo, todavia se desconocen varios aspectos en cuan-

to a los mecanismos de patogenicidad del agente etiolégico y métodos

de diagnéstico eficientes, por lo que ésta investigaciénse encamin

hacia la obtencién de la toxina de Corynebacterium. ovis y evaluar su

-actividad en un sistema “invitro".

Para culminar nuestro estudio, que puede ser el pr;eltﬂio ;ie -
otras investigaciones, encaminadas a esclarecer las dudas que se: tie
nen respecto a dicho padecimiento, se cubrieron los objetivos fija—-
dos: se llevé a cabo el aisliamiento e identificacién del microorga-
nismo Corynebacterium ovis agente causal de la Linfadenitis Caseosa
y se obtuvo la toxina a partir del cultivo de la bacteria en un me—
dio lfquido, ademds de 1a realizacién de ensayos hemoliticos enplean

do eritrocitos de diferentes especies animales.




Ge efai ida‘de's'.’ :

'Méxlc cuenta ‘con. grandes extensiones terrntorlales favorables

de ovmos y caprinos, debido a que eI 65% del‘ terrlto--‘

"irlo'naclonal (en sus zonas &rida, semiérida, troplcal seca y tmpla-

a esté provisto de pastizales: naturales,,ciertas Iegunlnosas Y ve- :

xeréfi la, constituyendo un érea propicia para' Ia‘explota—

P cn6n de estas especies; se cuenta también con Ia dlSpOnlbl“dad de -

E b,"vgran cantidad de esquilmos agricolas y una gran variedad de subpro--
Vﬂ,rdutr::ttrasr industriales, que conun minimo procesamiento pueden ser utilj
zados en la alimentacién- complementaria de dichas especies. Es por
eso que los ovinos y caprinos deberian jugar un papel muy importante
en el aprovechamiento pecuario de esas vastas regiones que por sus -
caracteristicas ecolégicas son sélo aptas para estas especies. Sin
erbargo su explotacién se ha estancado en las ultimas décadas tanto
en su nimero como en sus indices productivos a consecuencia de com--
plejas situaciones socio-econdmicas y politico-tecnoldgicas que han
" determinado que la mayor parte de este ganado se encuentre agrupado
en pequeiios hatos que pertenecen en su mayorfa a los sectores margi-
nados del campesinado, los cuales no tienen posibilidad de incorpo--
rar tecrnologias sofisticadas y la tenencia de los pequefios rumiantes
constituye una forma de ahorro familiar, sin pretenciones de alcan--
zar niveles importantes de productividad y rentabilidad en el hato -

(Pijoan y Tértora, 198S; Vazquez, 1986].




ones* inadecuadas,’ favorecen’ |a’ transmisién y permanencia.de los -

agentes-infecciosos. -

- - Esta. combinacién de aninalesvnal nutridos que no pueden esta- -
'Qlecer una respuesta inmune adecuada,. con.un arbiente sobrecontami--
nado, resulta en cuadros “exploslvqs" de las distintas enfermedades,
con graves pérdidas de condicién y muerte.en los hatos (Pijoany -

“Tértora, 1985). R

La especie ovina tiene una gran inmportancia por.su potencial:.en
producir carne, lana, leche, pieles, "lanolina, etc. Sin embargo el
desarrollo de la ovinocultura del pafs ha sufrido un estancamiento -

‘muy marcado en .las Gltimas décadas, estimindose un pranedio de 5 mi-




ricola‘y ganadero (SARH, 1983} la dimiMcién

anual pranedlo de ovinos es de 1.096% (Enguilo, 1985).

la ;il};eéfé\arfa de ganaderfa (SARH) por medio del lnStHuto
V:Né;:’ionéil'dé Ovinos y Lanas (INOL) realiza un Programa Nac’lon‘alrge'

,Ré;)ot;l’ééién de Ganado Ovino (PRONAREQD) que tiene como objerf;i‘vqs"
. ‘abastecer el mercado nacional de productos ovinos, la utillzac:ién
B de tlerras improductivas y ef dar empleo permanente a la poblamén

~rural que se dedica a esta actividad (Sastre, 1985).

En fa actualidad los ovinos contribuyen con el 1.2% det valor -

.total de fa produccién pecuaria, dentro de los cuales el 0.8% es el
de. la crne, el 0,3% es el de lana y el 0.1% de subproductos principal
mente pleles. La carne y lana ovina en México son obtenidas de anima
'yi—ries'_i:v;iol;l_d,s:‘en un_90% y la produccién nacional es insuficiente -

" (Arbiza, 1986; Estrada, 1986).

ola evolucién de 1os ovinos durante 44 de los Gltimos afos, se--
gin (3 Direccién General de Extensién Agricola de ia SARH, es como -

. sfgﬁe: {cuadro 1.
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* Fuente DGEA Econotecnia Agricola Voi. 11, No. 10 (Estrada, 1986).

El desarrollo que ha tenido el ganado caprino, tampoco corres-
ponde a la importancia que representa para el pafs esta especie ya -
que puede ser la principal alternativa para aquellas zonas del pafls
que por sus condiciones climlticas, topogréficas y calidad de sus -
suelos no son aptas para la agricultura o para otro tipo de explota
cién. En México se le explota bajo niveles de subsistencia en zonas
donde predomina la pobreza, debido a la habilidad que tiene la cabra
para sobrevivir y producir bajo condiciones climdticas y de manejo -

desfavorables (Garcfa, 1980; lbontie! y Vargas, 1985; Arbiza, 1986),




ci fras‘prdp::é;'ci‘bnadés"p‘of; (ya Sec_iretarj‘a"dg Tndus-
0, I<ars‘(:/érbras ocupan el tercer lugar “delA‘invevntario -
‘, tras los bovinos, con 28,186, 298* los porcinos
con 2, 186'\298 y aunque en la década de los setentas se estimaba una

“baj ) anuél del 0.5%, DGEA (SARH) de 19580 a 1982 demuestra en sus esta
. ‘dl"(»stirtb:as cque la poblacién ya se estd incrementando paulatinamente,. -
""i;égiVStrarmdo 9,121,655 cabezas (1970}, 9,638,000 (1980) y 10,289,754
~(1982), (Montiel y Vargas, 1985; Arbiza, 1986).

Para satisfacer la demanda de ganado ovino y caprino destinados
al- abasto y para ajustar programas de mejoramiento genético, México -
se ha visto en la necesidad de importar ganado de los Estados Unidos
de Norteamérica, Canadd, Nueva Zelanda y Australia, afectando ia eco-
nomfa del pals por la fuga de divisas, y por otro lado, el riesgo de
introducir agentes patégenos que ponen en peligro la salud de la de -
por sf escasa pobfacidn nacional de pequeos rumiantes en los reba--
flos que estén destinados a fa crfa y mejoramiento genético de la po-
blacién ganadera detl pals, produciendo mermas en la industria pecua-
ria al ocasionar pérdidas de peso e incrementar gastos por tratamien

to y mano de obra {(Vizquez, 1986).

Existen pocos estudios sobre las principales enfermedades que -
afectan a los ovinos y caprinos del pafs, sin embargo los escasos da-
tos recopilados de las regiones norte y centro del pajs, sitdan a la

Linfadenitis Caseosa (reportada en Guanajuato desde 1965) como una -




” son de irportaclén y los caprlnos casi. no se mportan porque el pai's",
cuenta con suficiente poblacién para cubrir Ias demandas dé la pobla -
cién y la mayoria de estos caprlnos provuenen de varlas ent idades de
la Repiblica prmc:palmente dg San L,uisj Potosf, Zacatecas, Pguasca-—

lientes, Puebla, Hidalgo yrEdo.vdé México.

,Los"qvinds;brovénlientes de Estados Unidos son animales de dese-
cho y: los que provienen de Nueva Zelanda |legan ya procesados y en -
canal :congelada. .Las canales que ah{ se expenden, son destinadas a

la-elaboracién de plati!los tfpicos (Vizquez, 1986).

Segln registros de Inspeccién Sanitaria de la Secretaria de -
Salud en Industrial de Abastos durante el perfodo 1982-1985, la cau-
sa mds importante de decomisos fué por Linfadenitis Caseosa, encon-
trandose cque en el caso de canales es del 80%, fracciones de canal -
94-98%, Cabezas 99% y visceras 71%. A continuacidén se enlistan las
diez principales causas de decomiso en canales y visceras en la In--

dustrial de Abastos: (cuadro 2).




- Canales

1.= Linfadenitis L 1.- Linfadenl tis

2.- Abscesos _ 2.- Abscesos

3.~ lctericia 3.-'Quistes Parasitarios

4,- Congestidn 4,- Fasciolasis )

5.- Septicemia 5.~ Congestién

6.- Traumatismos 6.~ Neumonia

7.- Rigor mortis 7.- Parasitosis

8,- Contusiones 8.- Cirrosis

9.- Putrefaccién 9.- Peritonitis

10.- Tuberculosis 10.- Taeniasis :

(VAzquez, 1986).

Con las observaciones anteriores se puede detectar que ia enfer-
medad tiene una alta incidencia y es por demds resaltable la impor-
tancia que este padecimiento represerita para la economia pecuaria -
nacionat, haciéndose notar que es urgente realizar investigaciones
encaminadas al conocimiento de la enferedad y establecer medidas de

prevencién y control.



; ‘T‘a‘xénomfa «ﬁe Tas Gofihébaciéfiés; .
: Las éor,irnel');ctérias han presentado problemas en cuéﬁio asutaxo
nimfa’y cidéif‘lcacién. Los términos "corineforme" 6"'d>i‘ftveroide" : -
fueron muy dtil izados para describir a los organismos que constitﬁyeh
al género Corynebacterium. Las Corinebacterias (de! griego: coryne =
7 porra o maza y bacterion = bastoncito) son bacilos Gram positivos -~
que presentan dilataciones irregulares caracterfsticas en uno de sus
polos, lo cual les da una apariencia de maza; son pleomdrficos y tien
den a agruparse en "enpalizada" o "letras chinas", no esporulan ni -
tienen flagelos, son aerobios y anaercbios facultativos, son fermen-
tativos y catalasa positivos. Cerca de los polos se encuentran con -
frecuencia granulos metacromiticos, los cuales se tiren intensamente
con colorantes de anilina, dando al bacilo una apariencia de rosario

(Garcia, 1980; Hagan y Bruner, 1983; Jawetz, 1983; Davis y Dulbecco,

1985).

En base a constituyentes moleculares, los taxonomistas indican -
que estos microorganismos parecen estar relacionados con las Micobac
“terias y Nocardias, ya que los antfgenos principales de la pared ce-
lular de estos tres géneros se hallan intimamente relacionados, tan-
to desde e! punto de vista quimico como serolégico. Las Corinebacte
rias contienen en sus paredes celulares alto contenido de lipidos, -
principaimente dcidos mic6licos (4cidos grasos de cadena ramificada
muy larga) algo mis pequefios que los de las Micobacterias (Davis y
Dulbecco, 1985; Ramfrez, 1987).
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Actua|mente Ios microblélogos sugieren que Ia conpos
pared celular es una base mis s6lida para la clasiflcacné
do a‘esto podemos mencionar que hay una estrecha correlacléq ntre

los azticares, Ifpidos y antigenos de las Corlinebacterias; las:Mico-

bacterias y las Nocardias. Usando este criterio es véilido inty:lu'ir"-"»,
dentro del género Corynebacteriun a las siguientes especies: C. -
diphtheriae, C. bovis, C. equi, C. pseudotuberculosis (C. ovis) y -

C. renale. Por otra parte, C. pyogenes y C. hemolfticus, aunque son

pleondrficos, tienen caracterfsticas bioquimicas y componentes es- -
tructurales diferentes y comparten un antfgeno de pared con los es--
treptococos del grupo G de Lancefield. Por estas razones se ha su---
gerido que estas dos especies patbégenas deben reclasificarse (Hagan

y Bruner, 1983).

En el cuadro 3 seencuentran restmidas las principales caracteris-
ticas bioquimicas de algunas especies del género Corynebacterium -
que afectan a los animales y al harbre; se trata de una recopilaciéh
de aquellas que han sido propuestas como las mds importantes en la -

diferenciacién de las especies segin el criterio de diferentes auto- -

res {Cowan y Steel, 1979; Garcia, 1980; Hagan y Bruner, 1983; Carte}, )

1980).



CUADRO No. 3

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DE LAS ESPECIES

Mooiricano  oul

~CARTLR

~CoWAN Y STREL
DE  CORYNEBACTERIUM R
CARACTERISTICA gt pyogenss |[C. squ i C.rencls Jcdovis ,c' 16 C. diphtharioe|C haemolytioun|CRutacheri
Homo lisis + + - - - = + + -
Produccidn de Catalasa + -~ + + + + +
Lechs Torngsol - + —- 4 e +
Granulos metacromdticos + - - * v
Oxido / Fermentaeldn F L F -F
-F;cduccio'n de Nitrato \Ad — -+
Licuefaccion de Selatina} - — +
Produccicn de Ureasa + -
Rojo de Mastilo - -
Voges Proskcuer - -
Arginina + -
Acido a portir de glucosa| -+ -+
" Lactoso | - +
" ¥ Mattoss + 4 i
" " Sucross v —
" ¥ Manitol — -
b " aimidon + “+
y " Xiloso — —+ - =
" * sallcin — - R =
" Trehalosos | — — e s
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~& RRACCION NESATILVA
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Llrifadehi t'i's‘ CaSebs

: ,"Esr una enfermedad a: la que se le: han otorgado diferentes nanbres

tales corm' "Pseudotuberculosis" ‘! 01 ssy Glands" "Enfermedad de -

los Abscesos“ "Llnfangnis“ pero rruchos autores han coincidido en
denominarla "Linfadenhs Caseosa" la ‘cual es una enfermedad infecto
contagiosa de las ovejas y Ias cabras, que se caracteriza por produ-
cir lesiones puruylenta’s de aspecto caseoso a nivel de la piel, gan——
grlios finf4ticos 'y en otros érganos internos como pulmdn, higado, -
bazo, rindn y corazén (Jubb y Kennedy, 1979; Merck, 1981; Quittet, -
1982; Hagan y Bruner, 1983; Smith y Jones, 1983; Blood y Henderson,

1985; Unanian, 1985).

La Linfadenitis Caseosa es un padecimiento crénico con una anplia
ocurrencia en ovejas y cabras, caracterizada por provocar un aumento
unilateral y lesiones purulentas de aspecto caseoso en los ganglios -
linf4ticos y ocasionalmente en 6rganos internos, pero tiene escasa -
repercusién sobre la saludl general de los animales, a menos que el -
padecimiento se generalice; esta enfermedad es detectada generalmente
durante la inspecci6én sanitaria post-mortem a nivel de rastro, en don
de las canales de los ovinos y caprinos afectadas por abscesos, son
decomisadas parciol o-totalmente, afectando de esta forma la economia
de la Industria de lacarnea nivel mundial (Hiepe, 1972; Renshaw, -

1979; Jensen, 1982; Stoops, 1984; Unanian, 1985),



) Etiologfa.

rcbryhebacteriun pseudotuberculoéis (C ovns esla‘causa;

‘especlflca. de la enfermedad en pequefios rumantes. :

de este mismo germen la Linfangitis Ulcerosa de Ios bovnnos y equ'

nos, Artrltls Supurativa y Contagiosa de los corderos, Orqultls Su—

purativa de los carneros, el Acné Contagioso de los equlnos y >

“"to en yeguas, pero éstas nunca se encuentran aca'rpaﬁadas

denitis Caseosa (Blood y Henderson, 1985;8[9@«@, :

En 1888, Nocard aisl6 un germen de un'bd\{i!xo que

Corynebacter ium pseudotuberculosis. En 1891, Pré'inisrvz'yydrxlrh rd

aislaron un organismo similar de! rinén de una avei‘é. .Nocard eﬁ -
1893 observs este germen en el pseudomuermo equino.. Preinsz en- .-
1894, fué el primero en describir completamente el organismo y obser
var su parecido con el bacilo diftérico, al mismo tiempo denominé -

al organismo Bacillus pseudotuberculosis ovis, desde entonces se ha

comprobado su intervencién en la Linfadenitis Caseosa de las ovejas
y cabras (Nelfson, 1970; Jubb y Kennedy, 1979; Blood y Henderson, -

1985).

El microorganismo fué denominado posteriormente Corynebac

teriun psewdotuberculosis, tarbién se le ha denominado Corynebacte

rium ovis o Bacilo de Preinsz-Nocard, el cual ha sido reportado co-
mo el agente causal de la Linfadenitis Caseosa y se caracteriza por
ser una bacteria cocoide o en forma de bastén filamentoso pequeiio -
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o'pera, se tifle facilmente pero de modo des‘lg\ié‘l

narias como soluciones acuosas de anilina, azu‘l‘

método de Gram, siendo Gram (+), no es 4cido-resistents, no
esporas, es inmdvil, no capsulado, es aerobio'y anare‘robl‘qvfadh!:t‘a
tivo, crece adecuadamente a temperatura de 37 °C y a un pH ajustado

de 7.0 a 7.2. Amenudo se encuentra formando asoclacione caracte-

risticas semejando "letras chinas" o "empalizadas", forr n. cido’
pero no gas a partir de algunos carbohidratos; su g‘n;ecii;nriéptyéréls‘ - v
més abundante si se le adiciona suero al medio de~cﬁlti\v/oyi-‘(\COWa‘hﬁ- V
y Steel, 1979; Hagan y Bruner, 1983; Carter, 1985‘;‘ DavisyDuIbecco

1985) .

En lesiones naturales el organismo es notablemente pleo--
mérfico, pero uniformemente cocoide sobre medios artificiales. En
el medio de suero coagulado de Leoffler las colonias son pequeiias,
granulares y grisaceas, forman una peliculo con bordes irregulares.
En gelosa sangre Mc Leod conteniendo telurito de potasio, las colo-
nias son desde grisdceas hasta negras debido a que éste es reducido
a telurio intracelularmente, Se desarrollan en todos los medios -
ordinarios, pero en forma escasa; las colonias en gelosa sangre son
bastante caracteristicas, se desarrollan lentamente y no alcanzan -
el tamafto miximo hasta varios dias mis tarde (48 a 96 hrs. aproxima

damente) cuando son jncubadas a la temperatura éptima (37°%C), tas -

14



AI tocarlas platmo se fragnentan con- facilldad ‘e

‘ posible desplazar Pa Ta superﬁcle del medio. toda una colonia pe~

queﬁa cam st fuera una ho]uela de- panafina. Las colomas son llgei
ra'uente he'm!itlcas producierxio una heréllsis tipo Beta (Hagan ¥y
Bruner, 1983; Jawetz, 1983; Davis y Dutbecco, 1985; Unanian, 1985).

Las cepas de Corynebacterium pseudotuberculosis tienen -~

la capacidad para fermentar diferentes tipos de carbohidratos y de
utilizar una amplia variedad de medios para su desarrollo, fundamen
tos que han sido adaptados con ta finalidad de conocer al microorga
“'nismo en base a caracterfisticas fisioldégicas y bioquimicas (Garcfa,

. 1980).

La mayorfa de las cepas producen dcido pero no gas a pa‘r'-” B

tir de la glucosa, fructuosa, maltosa, manosa, sucrosa, xilosa, ra:
finosa, lactosa, ramnosa, inulina, dulcitol, ni el almidéh
produce indol. Este organismo no es proteolitico por lo’tanto es:

gelatina negativo. Crece en leche pero no altera al medw

15 e




talasafuertement qusitrivo'Yureasa'posyitivo‘ (Cowan.y Stee

. Carter,:1985)..

Las Cepas de Corynebacterijum pseudotuberculosis asiladas’

eﬁ'abscesos de equinos son bioguimicamente distintas de aquellas -
‘originadas de pequefos rumiantes, debido a que consistentemente son
capaces de reducir al nitrato; en contraste, las cepas de ovejas y
cabras son sienpre nitrato-negativo. La separacién en dos biotipos
se ha heho en base a esta caracterfstica (Brown, 1985; Ramirez, .. - ..
1987). .

b} Hospederos. y Distribucién Geografica.

‘La bactéria e$ patégena para las ovejas, cabras, caballos,-‘
bovinos,. venados, perros, conejos, cobayos y ratones, las aves son
r;evfractarias. Pero existen diferencias entre las ovejas y las ca--
Bras en cuanto a fa afeccién de los nddulos superficiales, aparien-
cias morfolégicas de fas lesiones y la frecuencia y severidad de la
forma visceral (Haberman, 1977; Jubb y Kennedy, 1979; Hagan y Brunerk,

1983; Brown, 1985).

Se reporta que estéd difundida o es esporédica en-todas -
las &reas de crianza ovina y caprina, pero reviste mayor importan--
cia en los rebailos de ganado lanar de los palises de Sudamérica (Ar-
gentina, Uruguay, (hile, Perit y Brasii), Australia, Nueva Zelanda,
Alemanfa, Espafia, Francia, ltalia, Bulgaria, Noruega, Inglaterra, -

16



: Iaé Filipin‘a‘s‘. "Tahbién‘ es"*

" Africa

a‘en‘fermedad (Nhnninger, 1968; - Jubb y Kennedy
Unanian, ‘1985).

Linfadenitis Caseosa es una de las enfermedades de ma-

or:prevalencia.en:la generalidad de las poblaciones ovinas y capri

Abscesos es el nombre mds comunmente utilizado por los criado

rgs”_der-'!ds rebalios, para designar a este padecimiento, que al pro--

. "'?"dﬁcir ese tipo de lesiones en la piel, ganglios linfaticos y 6rga--

~ nos_internos puede implicar una merma en la produccién léctea y la
» eliminacién prematura de algunos animales por amaciacién. Ademds -
se le ha asociado con el desarrollo del "Sirdrome de la Oveja Flaca"
y con la afeccién de la eficiencia reproductiva que frecuentemente -
ac&rpaﬁa a este desorden (Ashfaq y Campbeli, 1979; Williams, 1980;

Ellis, 1983; stoops, 1984).

Los cobayos son muy susceptibles a la infeccién por Cory-

nebacterium pseuwlotuberculosis, ésta se caracteriza por la produc—-

cién de abscesos en el higado, bazo y rifién, evolucionando répida--
mente hasta causar la muerte. En estos animeles la inyeccién intra
peritoneal de grandes dosis de la bacteria produce una intoxicacién
répida y muerte por peritonitis. La inoculacién del microorganismo

en ratones da por resultado la produccion de abscesos caseosos en -

17



- Transmisién. >

"'El microorganismo reside en Iz 3t

tg‘s’tinos, ‘sobre la piel y>6rgvanosr infectadbsﬁ_gspecnalrﬁyehte\los nédu

'vllos, linféticos. La fuente de infeccién éétrf‘lr"cr:c;nsbtit‘u'Ida por las -

Wrs;rgcvreciones procedentes de los ganglréos liﬁfétricosrfistulizados. -
Los factores anbientales predisponentes, asi como agujas contamina-
das y material quirdrgico utilizado para debridar los abscesos, de-
ben ser considerados en da transmisién de la enfermedad. Actualmen
te se ha demostrado que existe otra fuente de infeccién importante -
constituida por los Ifquidos comerciales desinfectantes, que son -
aplicados a las ovejas poco antes de la trasquila debido a que la -
bacteria tiene la capacidad de sobrevivir por lo menos 24 horas en
esos |fquidos de irmersién (jensen, 1982; lLund, 1982 a; Blood y -

Henderson, 1985).

Corynebacterium ovis es un microorganismo con notable re-
sistencia al medio ambiente, que al contaminar el suelo, pesebres y
camas tiene la capacidad de sobrevivir y persistir en el medio por
perfodos proiongados. Asimismo se conserva en carne congelada, he-
ces y pus, en el glicerol el tiempo de conservacién es mds duradero.

Lo destruyen rdpidamente los rayos solares directos, el calentamien
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nactivan ‘aundque ééto"s'élo sea -

" demostrable "in vitro" . 1979 Hiepe, 1979; Jutb
'y Kennedy, ‘1979). e

d) - Patogenia.

El perfodo de incubacién es variable y se relaciona estre-
chamente con !a virulencia de la cepa infectante y la resistencia na
tura! del hospedero. La introduccién de un sdlo animal afectado en
un rebafo |ibre de la enfermedad da como resultado la aparicién de -
una ola de abscesos en cualquier estacion del afo durante los dos o
tres ados siguientes, En la oveja se piensa que la infeccién ocurre
a consecuencia de abrasiones de la piel y lesiones que puede dejar -
la esquila, descole, castracién, mordida de perros ovejeros, insta-
laciones rasticas con salientes punzantes, colocacibén de aretes, ta-
tuajes y el cordén urbilical en el recién nacido; pero en el caso de
la cabra puede tener mayor importancia el hecho de que se le cria am
pliamente en lugares &ridos, donde la vegetaci6n arbustiva y espino
sa es la dominante y se piensa que los habitos de ramoneo, caracte-
risticos de esta especie, la predisponen a sufrir lesiones sobre to
do en la cara y el cuello, abriendo vias de acceso para la bacteria.
Se ha visto que ovejas de la raza Merino y animales de 3 a 6 aflos de
edad son los mds afectados, seguramente por la naturaleza rugosa de
la piel de estos animales, dando lugar a ocasionmar un mayor nimero

de heridas durante la esquila. Por otro lado no se ha encontrado -
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relac n-a hec 0 de que, g Jas: cabras Angora y N.:bna

susceptibles (Nelson, 1970 Jubb y Kennedy,
- Blood 'y Henderson, 1985; Brown, 1985)

La enfermedad se ha reportado

animales jévenes se Iimita a Iesnones superficxales ,pero e cons

dera que es muy comin en los an mles ltos. “Laseclencia de ES
eventos que caraqterlzan a la yinfa:denltié Caseosa se inicia por la
penetraclién de la Vbagte'ri»a; a tr;vés de una herida, alcanza los va—-
sos linfdticos aferentes y gradualmente produce la extensléﬁ de la
infeccién a los nédulos 1infaticos regionales, donde continla su --
;crrec‘imle;nto yrnultiplicac'lén. En el tejido linfoide, los feucoci--
tos, especialmente neutréfilos, se aglomeran alrededor de la bacte-
ria, mientras que los fibrocitos y los capilares forman la perife--
ria de la infeccién. Los metabolitos téxicos bacterianos, incluyen
do la exotoxina lisan lenta pero continuamente a los leucocitos y -
al tejido. La lesién tipica, consiste de una masa central de teji-
do necrético, 1imitado por una gruesa pared de tejido conectivo y -
capilares. La bacteria sin control de la pared, entra a los capi-
7 fares y forma colonias que ocluyen y trombosan los vasos. Lla isque-
mia resultante y [a toxinas destruyen las células de la parte inter
na de lapared de tejido conjuntivo y de este modo se agrega una nue
va capa a |la masa necr6tica., Nuevo tejido conjuntivo prolifera pa-
ra reforzar Ia pared. Por este lento proceso repetitivo, sucesivas

capas se adicionan a la masa necrética. Como la bacteria viva es-
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la; lesién, se extlende continuamente por via de los vasos ..

.'Ilnfé! cos aferentes, penetra a otros nédulos a o largo de la cade”

nakeventualmente entra a la sangre venosa y se dirige a los pulmo-
: "‘n‘e‘s. “Los organismos al pasar continuamente a través de los pulmones
E pueden causar lesiones en cualquier érgano invadido. En un nédulo
infectado, la licuefaccién de tejido necrético y la formacién de -
abscesos resultan de la entrada de neutréfilos y la |iberacion de -
enzimas proteoliticas, junto con la invasi6n por otras especies de
bacterias piogénicas. Ei tejido conective de la bared puede romper.
se y descargar pus y bacterlés a el medio ambiente (Jubb y Kennedy,

1979; Jensen, 1982},

Por lo general, aunque exista supuracién, la infeccién -
primaria en las heridas de la piel es controlada esponténeamente -
y es poco frecuenteque la infeccién progrese hasta el ganglio lin-
fitico. No obstante, una vez localizada en el ganglio, ésta persis
te ain cuando el ganglio se rompa y supure hacia la piel. La Unica
asociacién significativa que parece existir entre el sexo y la enfer
medad es que los machos castrados aparentemente se tornan menos a--
fectados que los machos enteros y las hembras, lo cual puede expli-
carse por los cavbios en el comportamiento social que experimentan

después de la castracién {Ashfaq y Canpbell, 1979).

En la oveja la penetracién.de fa bacteria por una herida -

produce la extensién de la infeccién a los ganglios linfaticos super




i;iallés—:rtbart icularmente preescapulares y ﬁrecruréjles’_)y;

sﬁs ocurre en muchos 6érganos incluyendo ganglios viscerales {medias
itnlcos, bronquiales y sublurbares), para posteriormente producir -
metastasis via linfégena y hematégena hacia visceras vitales como -
pulmin, corteza renal, bazo, higaco, cerebro y médula espinal, le--
siones que son mis aparentes a la edad avanzada., La forma generali
zada o visceral de la enfermedad se asocia a un debilitamientoy -
emaciacion progresiva referido como "Sindrome de ia Oveja Flaca". -
La Linfadenitis Caseosa visceral puede contribuir como debilitante,
eliminacién prematura y nuertes en los animales {Renshaw, 1979; -

Stoops, 1984).

En la cabra la infeccién puede ser contrafda no sélo a -
través de heridas en la piel, sino también mediante la ingestibén y
entrada de! organismo por la mucosa bucal; las lesiones en la muco-
sa, causada ya sea por la denticién y por la masticacién de alimen-
tos fibrosos, pueden servir de entrada para la bacteria hacia los -
nédulos tinféticos. Los nédulos linfaticos superficiales mds afec-
tados son los de la cabeza (parotideos, mandibulares y retrofarin--
geos), los del cuello y los preescapulares. Los abscesos superfi--
ciales gruesamente encapsulados, pueden permanecer localizados por
largos perfodos, para después romperse y drenar un |{quido blanco -
o amarilio verdoso con una gran cantidad de bacterias que contami--

nan directamente a otros animales o en forma indirecta contaminan -
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e ite’ Ia enfermedad se torna generalizada y. la formacién de absce-- -



abscesos contlenen exudado burulento de asﬁec(o caseoso y de color
: anarlllo verdoso sin olor, con el tlenpo el pus se convierte en una
: n'asa firme Y seca que se organiza en:capas concéntricas dentro.de -
" una cépsula fibrosa. Por lo general la mayoria de los animafes se
" restablecen de los abscesos superficiales pero quedan como portado-

fes y son ‘los responsables de perpetuar !a enfermedad (Ayers, 1977;

Ashfaq y Canpbell, 1979; Renshaw, 1979; Williams, 1980; Ellis, 1983;"

Stoops, 1984; Brown, 1985),

Corynebacterium pseudotuberculosis (C. ovis):es un pzir‘-ésj_'i'

to intracelular facultativo, su patogenicidad se relaciona con. un -
fenfmeno sinergfstico en el que se'encuentran interactuando: la pro
duccién de una exotoxina soluble, termoidbil, con caracteristicas -
de B hemolisina, sensible al oxigeno y con capacidad para aumentar
la permeabilidad vascular; un factor piogénico termoestable asocia-
do al somm bacteriano que atrae fagocitos al sitio de la infeccién
y un lfpido de superficie que es leucotdxico. La exotoxina que se
localiza en el citoplasma, junto con el 1fpido de la pared celular
son considerados los principales factores de [a patogenicidad y de
la virulencia. La potente exotoxina es una fosfolipasa D que tiene
efectos vasogénicos, sus células blanco son las células endoteliales

a nivel de la esfingomie!ina que constituye a la pared celular del
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: cnada causa desorganizacién e:

rtoxma Hene un efe o

- El factor p:ogénico es:.una:sustancia adicrlonal exn..tente, res:ste o
» ‘los efectos del calor y eI formol y puede contribuir a la'formacién
‘ de'lesiones locales. La capa de |ipido superficial que el microor-
ganismo posee, ha sido propuesta como el principal factor degenera-
tivo, que le inparte resistencia contra enzimas |isosomales permi--
tiéndole sobrevivir y multiplicarse, destruyendo finalmente las cé-
lulas del hospedador tras haber evadido los mecanismos intracelula
res destructivos y degradativos de los macréfagos. El porcentaje -
de [fpidos extral'bles.de- la pared guarda rela(;ién estrecha con la -
patogenicidad de la cepa bacteriana; cuando éstos son inyectados -
subcuténeamente, producen abscesos estériles, por lo que algunos -
autores 1o han considerado como el factor mds importante en la pato
génesis de la Linfadenitis Caseosa (Ellis, 1983; Hagan y Bruner, -

1983; Tashjian, 1983; Brown, 1985; Hsu, 1985; Ramirez, 1987).

Corynebacterium ovis produce una exotoxina que es letal -
para cobayos, ratones y en grandes dosis para ovejas y cabras; tam-
bién presenta actividad dermonecrética para cuyes y cbnejos; en pe
quefios rumiantes cuando es inyectada por via intravenosa produce -
anemia hemoiftica e ictericia. La alta incidencia de la enfermedad
en pequeiios rumiantes puede deberse a las repetidas exposiciones -

a la enfermedad o porque los animales una vez que han sido infecta-
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T tados ‘rarament inan nfeccib

Burrell, 1980b; Gall, 1981; Hsu, 1985).

. - Sé' han utilizado roedores de blja!;okfyatorii:b como mr;delo gx--_-}l- :
fpe‘r’i‘mvental para deteminar los efectos de la tbxi’na'y'éu re’laci&n -
con’ ia enfermedad natural en las ovejas y cabras, considerando en -
: la pdtogénesis que tiene un efecto facilitador de 'la dls[;ersién de
. las bacterias a los nddulos linfaticos y hacia otros érganos vita--
les, por ejercer efectos sobre la esfingomielina de los vasos san—v-
guineos, aumentando la permeabilidad vascular local en'la pie:l a -
los lados de los sitios iniciales de la infeccifn, seguida general- .
mente por la formaci6n secundaria de abscesos en los n6dulos"lihfé-' -
ticos regionales y a veces en 6rganos internos (Jolly, 17965; Hus- ‘—‘

band, 1977; Carne, 1978; Muckle, 1983).

Los géneros bacterianos de tipo piogénico que también son
frecuentemente aislados de casos de Linfadenitis Caseosa han sido -

los siguientes: Corynebacterium pyogenes, Staphylococcus spp, Strep-
tococcus spp, Moraxella spp, Pasteurella spp, Pseudomona spp y Myco-

' bacterium spp (Ashfaq y Canpbell, 1979; Awad, 1979; Renshaw, 1979;

Richard y Fontaine, 1979).

e) Manifestaciones Clinicas.

La enfermedad tiene una evoluaci6n subclinica y Iyéh‘ta;"fl,qs-,b

animales se muestran afebriles, con buen apetito y los signf:é clini
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“cos i’siige‘svtlv’c'ows»'de cualquier enfermedad especifica pasan inadvertidos
‘én el.90% de 1os casos y las lesiones son hallazgos incidentales en
e] examen post-mortem. - Sin embargo los animales con emaciacién pro-
Qreslva y con agrandamiento de los ganglios |infaticos explorables

se deben considerar como sospechosos de la enfermedad. Ademis se -
ha podido observar que los animales afectados experimentan una pér-
dida de peso considerable en comparacién con los no afectados (Pi--

joan, 1985; Unanian, 1985; Arbiza, 1986).

Seguido a un perfodo de incubacién prolongado, los nédulos
linfaticos superficiales infectados, especialmente el preescapular,
precrural y poplfteo, se encuentran alargados unilateralmente y des
cargan pus en la lana o el pelo segin la especie afectada. Confor-
me avanza |a enfermedad, los animales desarrollan emaciacién, pue--
den tener trastofnos respiratorios y metabdlicos. La morbilidad en
el rebaftu alcanza rangos superiores al 15% siendo en su mayorfa anj

males de 4 a 5 afos de edad (Jensen, 1982; Blood y Herxlerson, 1985).

Observaciones clinicas indican que las infecciones de . -

Corynebacterium pseudotuberculosis causan la ruerte répida en corde

ros y cabritos con signos clinicos indicativos de enfermedad toxi-
génica, raramente se |lega a presentar poliartritis con recupera---
cién instantdnea. Se cree que los animales adquieren la enfermedad
durante su primer afio de vida (Jubb y Kennedy, 1979; Lund, 1982a; -

Hsu, 1985).
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Ove]as gestantes moculadas experhrenta Imente en la segun-

' da mnad de fa gestacnén, con &ﬂnemclerlm pseudotuberculosis por
vi‘a endovenosa, - {{egan a presg!ar ‘aborto y metritis. E! microorga-
nismo buede ser aislado de los diferentes flu{dos y tejidos de los -

"_productos abortados (Addo,. 1979; Jensen, 1982).

La propagacién local a partir de fos gangHos anétlcos —' D
supramamarios pueden afectar el tejido de (a g(éndula manaria dando

lugar a )a presentacién de mastitis exudativas, con Ia consecuente .

cafda de 1a produccién ldctea que puede orlgmar desmtrnc)én, ;:r'
cimiento inadecuado, e incluso la muerte de (as crias (Blood:y Hen- -

derson, 1985; Arbiza, 1986).

f) ' Hallazgos Patolégicos.

A la necropsia, la mayorfa de las lesiones en la carcasa
emaciada se localizan en los nédulos linfaticos superficiales y pro
fundos con exudado purulento y capas de tejido necrosado, pero pue-
den existir también lesiones en drganos torécicos y abdominales en
menor grado. Los abscesos son generalmente encapsulados y contie--
nen exudado purulento espeso, inodoro, de color verdoso y de consis.
tencia caseosa, con poca tendencia a que las lesiones calcifiquen.
En las lesiones antiguas, el contenido pierde su color verde, vol--
viéndose amarillento con aspecto de masilla rodeada por una pared

de tejido conectivo. Los cortes transversales de las lesiones pre-
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sentan una disposicién concéntrlca del materlal caseoso; recientemen-

te anadido, que adopta un aspecto Iamnado caracteris!ico. !Esta»_
minacién puede ser observada en cualquier 6rgano afec‘tado Las:le-
siones moyores de los ganglios linfaticos superficnales
atrofia por compresién y depilacién de la plel sttuada sobre

frecuentemente se rompen para supurar crénicanente a tr

fistula estrecha (Jubb y Kennedy, 1979; Williams, 1980 Gal‘l

Jensen, 1982; Blood y Henderson, 1985; Pijoan, 1985)

En la forma visceral de la Linfadenitis Caseosa no existen
-signos clinicos especificos indicativos de la enfermedad. Cuando -
se presentan casos generalizados los abscesos estén distribuidos -~
principalmente en pulmén, higado, rifién y bazo, pero otros 6rganos -
viscerales también liegan a afectarse, tal es el caso de la lesidén -
detectada en el diafragms, omento, lengua, pleura, peritonec y cora-
zén; también se ha reportado 1a lesién escrota! y cerebral. Sin em-
bargo 1a lesién en el escroto no afecta la calidad espermitica (Jan-

sen, 1980; Williams, 1980; Ellis, 1983; Stoops, 1984).

Los daflos nodulares en el pulmdn son similares a los obser
vados en los ganglios linféticos y se asocian con lesiones caracte-—
risticas presentes en los ganglios linfédticos bronquiales. Se pue-
de observar en la oveja una bronconeuronia crénica difusa, pielone-
fritis, ataxia y paraplejia. La presentacién en la cabra es muy si-

milar, excepto que la enfermedad toricica es mds comin y puede tomar
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la forma de una bronconeumonia aguda altanyjem;eif;tat}l',. A ) ] Iyeéircb)n_é's S
del parénquima pulmonar pueden ser en forma de abscésos ‘milktiple.sr -
acarnpaiados de tejido cicatrizal principaimente, o uno que otro abs-

ceso de grandes dimensiones que puede obliterar grandes zonas de te-

jido pulmonar. Las lesiones mis drésticas pueden disminuir la capa-

cidad de la funcién respiratoria, aumentar la susceptibilidad a pade

cer enfermedades sistémicas y limita la habilidad de los animales

para enfrentarse a estrés ambiental que resulta eventualmente en un

nimero considerable de animales muertos (Valero, 1980; Gall, 198t; -

Jensen, 1982; Stoops, 1984).

Con el paso det tienmpo los nddulos pulmores evolucionan -
hasta abscesos subpleurales encapsulados y bien delimitados que pue-
den obl iterar porciones de parénquima; A menudo se presenta pleuri-
tis con adherencias, acompafando a procesos patolfgicos activos como
las neumonias extensivas. La atelectasia subpleural puede ser evi-
dente en el tejido pulmonar adyacente a los abscesos en los ganglios
mediastinicos. En e! parénquima éulmonar pueden existir dreas dis-
cretas o extensivas de consoiidacién (Sharma, 1977; Vaiero, 1980; -

Stoops, 1984; Blood y Henderson, 198S).

Microscépicamente en el sitio de la infeccidn se observa -
una pared de tejido conjuntivo, circundando la zona central de ne--
crosis caseosa que en algunos casos puede aparentar iigeros grados

de calcificacién, esta se encuentra rodeada por una barrera de neu-
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tréfl los 'y macréfagos ocasionales en degeneracién y algunas:células’

: flltracién de Iinfocitos Y. células plasm‘étlcas son. pramne tes el

= las cépsulas (Ellis, 1983; Stoops, 1984).

El examen histopatolégico de tejidos representativos de anima
les inoculados experimentalmente, {lega a revelar anemia hemolftica
grave, con escaséz marcada de gl6bulos rojos en las venas, arterias

y en la red pulposa del bazo (Hsu, 1985}.

Nagy (1976) ensayando métodos de infeccidn, detecté una re-
lacién definitiva entre la ruta de infeccién y los érganos afectados.
La infeccién vaginal resulté en vaginitis, prepucial en postitis, -
intratraqueal en rinitis, intraccular en conjuntivitis y subcuténea
en abscesos cutdneos; paralelamente la inoculacién oral no produjo -

sintams clinicos.
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» Brown (1985) indicé que Io can o'srhistbllégi;co's kele;ian‘fes o
'observados en cabras que hablan sido lnoculadas con diferentes bio-
tipos de Corxnebacternun w estuvieron presentes en los nédulos -
linfaticos afectades, donde el parénquima nodal, estuvo desplazado -
a un lado por los abscesos alargados, que comprendian una masa amor-
fa central eosinofilica y macréfagos muertos, circundados por un mar
gen de neutr6filos en degeneracién, y periférica a ésta, una banda -
de células gigantes y tejido fibroso. EIl tedido bacterial demostré

organismos Gram positivos ordenados en tipicas "letras chinas", con

figuracién esparcida, contfrua a la masa central necrética. -'Lo an--

terior resalta la habilidad de Corynebacterium ovis: c
intraceluar faculativo con capacidad par'a,e]ércer

les en el huesped.

La dosis infectante y la via kde; inoculacién guardan correla
cién directa con el ndmero y la localleacriyér; dé los ‘abscesos, Ash--
faq y Campbel!l (1980) utilizando 1 X 106 LFC (Unidades Formadoras -
de Colonias) por tres diferentes vias de inoculacién, desarrollaron

la enfermedad en cabras a los 95 dfas después det desaffo.

Brogden (1984) indicé que la utilizacién intravenosa de -
1% 10° UFC di6 lugar a la formacién de miltiples abscesos pulimona-
res y adherencias pleurales, después de haber ocasionado toxemia y -

muerte a corderos que habfan sido inoculados experimentalmente.
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En ovejas moculadas con Cognebacteriun ovis por.via: intra— b

: anétlca se observaron las snguientes leslon s :“ed Vu‘!)cdf‘én'eo -
“con infiltracion de células sanguineas en'e te]ido alrededor del B
: punto de inoculacién, los ganglios popliteos desaflados aunentaron

de volumen y después de la incisién presentaron ‘edema 'y hemrrrragiras.‘, :

El ducto ganglionar desarrallé un engrosamiento fibroso'y una dis-=
tensién con pus. Los cadéveres presentaron una ictericia muy mar-
cada. El higado y el bazo se alargarony los rifiones se ehnegrécig"

ron (Burrell, 1978).

En forma experimental la inoculacidn de células vivas de -

Corynebacter ium pseudotuberculosis, sobrenadante de cuitivos, exoto

xina cruda fraccionada con sulfato de amonio o preparaciones de exo
toxina purificada por cromatografia, en pequefios rumiantes gnotobid
ticos, les ocasiona |la muerte en poco tiempo; con la aparicién de -
hemorragias y edema en el sitio de la inyecci6n, hemoglobinuria y -
anemia hemolftica, presencia de Ifquido rojo obscuro en las cavida-
des, edema pulmonar e ictericia y cambios necréticos en los tdbulos

contorneados proximales de los rifiones {Hsu, 1985).

En el cobayo la inoculacién intraperitoneal de células vivas
a dosis bajas o cepas poco virulentas, provoca inflamacién de las -
bolsas testiculares con exudado fibrino-purulento conocido como -
"Reaccién de Strauss"; posterior a la orquitis se desarrollan los -

abscesos, a grandes dosis les produce una intoxicacién répida y -
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1983;-Muckle, 1983},

Las lesiones produudas por Ia toxm de Cor_'mebacteriun S
ovis en animales de a(perlmentacnén son - snmi lares a la; provocadas
por -la toxina diftérica, La lnyecc|6n intradérmica de la toxina di-
luida provoca una érea local de infla:ﬁclén intensa‘y necrosis, mien
tras la inyeccién subcuténea causa acumulacién de fluido gelatinoso
én el sitio de la inyeccién y puede haber también dilatacién de va- ~
sos sangulneos o pequefias hemorragias (Jo!ly, 1965; Cameron y Buchan

1966; Lovell y Zaki, 1966; Frape, 1981).

En experimentos recientes se ha demostrado que la exotoxi
na tiene un efecto !itico sobre las células endoteliales. ! in.vitro"

sugiriendo que un mecanismo similar es el que opera " in vivo ", if_l,

dicando que los diferentes grados de degeneraci6n y necrosis. del }e;r_1_" el

dotelio provocados por la toxina puede tener los mismos efectos sis -

témicos {Carne, 1978; Brown, 1985).
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. ce ser heterogénea este ‘bac lo foma u exotoxlna flltrable que -

'Lejerce efecto etales sobfe amnales de Iaboratorro y pequenos ru-
. miantgs. Se ha'reportado que todas las”cepas ‘del-organismo producen
la Vt’oXina’con sfrnAH itud serolégica. . Sin embargo hay una substancial
variabilidad en la toxigenicidad de diferentes cepas, lo que sugiere

diferencias en la cantidad de toxina producida por las diferentes ce

pas (Doty, 1964; Renshaw, 1979; Hsu, 1985).

Se ha propuesto que un fendmeno de immunidad celular es -

el que opera en las infecciones por Corynebacterium pseudotuberculo

sis, esta imunidad se asocia con el desarrolio de una poblacién de
macréfagos maduros especializados que son activados por C. Pseudotu
berculosis. La infeccién produce hipertrofia, congestién, inflama-
cién y desarrollo de abscesos, lo que bloquea en esta forma la re--
circulacién de linfocitos T, evitando asf la interaccién con macré-

fagos e inpidiendo de este modo que sea combatida exitosamente la -

infeccion (Garcia, 1980; Ellis, 1983).
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c gse otuberculosm puede mducxr Ieucoestasls pulmonar, i

'mento (C) generando CSa el cua| da lugar a’'un aunento ‘en.la adhe-?

lasy Gram (+) (Brogden, 1984) .

Hard (1970) reprodu]o exltosamente el fenémeno de transfe

'lr _rencia adoptlva de inmunidad en ratones contra C. ovis por medio de
: -‘la \Inyecclén intraperitonea! de macréfagos y |infocitos sensibiliza
dds y viables; al mismo tiempo evalué la inmunidad por la reduccién
de contenido bacteriano en la cavidad y por la supresién de las le-

siones en fos animales desafiados.

lund y col. (1982 b) estimaron que la ruta de infecci6n y
I;i dosis del antigeno son también importantes cuando se considera -
la magnitud de la produccién de anticuerpos y que esa produccién es :
td bajo control poligénico; tarbién asumieron que la resistencia y
el curso de la infeccidn dependen de la imunidad celular. Parale-
lamente con la serologfa, indicaron que existe transferencia calos-.

tral de antitoxinas, presentes en el suero de corderos y cabritos -
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nebacterium pseudotuberculosis 'son dlstintos

ser separados exitosamente por preCIpltacién [

precipitacién 4cida y por electroforesis. o

La bacteria es resxstente a Ia nuerte Y dlgestién del: ma-

cons ltuida R

crbfago, probablemente debido a su cublerta Ilpldi

por 4cido corinemicélico (Camerony Smlth 1970 Tash]|an, ; 1983).

La exotoxina ayuda al estableclmie;to de Ia:lr)'éc{érfié en -
el tejido de! nédulo tinfético y en él desarrollo progresivo y per-
sistencia de las ‘lesiones de Linfadenitis Caseosa por actividad -
citotéxica local (Jolly, 1965; Cameron, 1966; Husband, 1977; Carne,

1978},
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racién (Burrell,” 1978;

‘La exotoxlna esté lntegrada por dos. componentes mayores:
unorestable, prote\'na de alto peso molecular y otro inestable, pro-
" tefna de ba]o peso molecular. ‘Dicha toxina puede tener varias acti
vidadeg biol&gicas: letalidad para algunos animales inciuyendo pe-

quefios rumiantes gnotobibticos; actlvidad parcial de hemolisina - -

" in vitro " y hemblisis " in vive "; inhibicién de la hemolisina

B estafilococal; potenciacién de la lisina estafilococal; factor
promotor de ia permeabilidad vascular y la necrotizacién para algu-

nos tejidos (hsu, 1985).

La toxina de Corynebacterium ovis es una esfingomielinasa

”i”,rss;prerclfica que actiia directamente sobre importantes fosfolfpidos -

(esfingomielina y lisofosfatidilcolina) que constituyen las lipopro
teinas estructurales de la membrana celular de células endoteliales
de los vasos sanguineos y de los eritrocitos. La esfingomielina -~

es desdoblada a fosfato ceramida y colina (Carne, 1978; Hsu, 1985).
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Jas'y: cabras (Wi I'tiams, .1980; El1is,1983).

o ‘Iagnéstlco- de 1a enfermedad superflclal se: hace en ‘ba- - e :
se a ‘Ia exploracién ¢linica por medio de la inspeccién'y palpaclén =
mimcwsa de los ganglios linféticos superficiales; esto puede tener'
poco valor en la deteccién de lesiones tempranas y en casos de lin-
fadenitis sistémica. En cambio la presencia de ganglios voluminosos
al momento de la inspeccién post-mortem, con lesiones caracteristi-
cas y la presencia al corte de exudado purulento de consistencia -
caseosa, sin olor, de color amarillo verdoso, son Unicas y altamen-
te sugestivas de la enfermedad, con lo cual se integra un diagnbsti
co presuntivo. Por el contrario, el aislamiento del agente etiol6-
gico a partir de exudado, el cual se desarrolla caracteristicamente
formando colonias secas, escamosas y hemolfiticas, con microorganis-
mos dispuestos en "empalizada", més los resultados de las pruebas -

bioquimicas, confirman el diagnéstico (Jubb y Kennedy, 1979; Jen--
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Dlversas pruebas seroléglcas han sido desarrol Iadas para.

',"f‘efectuarse ‘tanto "in vive" como "in vitro" Y: han sndo adaptadas -

g ‘como auxillares en el diagndstico confmmtlvo de la enfermedad Vi

“en la deteccién de portadores aslntonéticos ‘La mayorfa de ellas -

se basan en la deteccién.de. antltox e}si’a’ humoral contra -

Ia exotoxina) presentes en el suero. N enbargo,: por: Ib'rggnerral to

:das han tenido una utillzacién 1 imi tad a'séa pbr "su elevado cos--

to-de realizacién por-‘ser conple]a y: aboriosas, pero sobre todo

: porque rrucha.. de ellas son’paco conflables ya que pueden ‘dar valo-- 8

;_res lnexactos Yy errores en su mterpretacién. Entre estas pruebas

se tiene a: la dermorreaccién, la neutralizacién, fijacién de com-
”ple"nento, inhibicién de la antihemolisina, hemoaglutinacién, lrﬁu-F :
nodifusién, actividad hemolftica y prueba de ELISA; de las cuales -

ta hemaglutinacién indirecta ha mostrado ser la mis satisfactoriﬁ -

(Ayers, 1977; Renshaw, 1979; Burrell, 1980; Ellis, 1983; Brown,1985).

La prueba de Inhibicién de la Antihemolisina desarrollada
) p'orrAyers {1977) da rumerosas reacciones falsas positivas (Garcfla,

1980).

La prueba cuténea para reaccién de Hipersensibilidad Retar

. dada utitizando un antfgeno a base de Corynebactgrium pseudotubercu
. PEERIEAN A

losis sonicado, es de valor |imitado para detectar a la Linfadeni—-
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dad como una herramienta dlagnéstica debido a, que no da reacciones

falsas positivas, la Unica desventaja es Ia falla para detectar a -
todos los animales afectados, especialmente fen, los estados tempranos

de la enfermedad (Nairn, 1974; Shigidi, 1978; Garcfa, 1980).

Shigidi (1978) pudo detectar anticuerpos contra la toxina
de Corynebacterium ovis en animales afectados naturalmente, al efec
tuar un estudio comparativo entre la prueba de Hemoaglutinacién in-

.directa (IHA) y la prueba de Inhibicién de la Antihemolisina (AHI)
utilizando eritrocitos sensibilizados, encontrando que la IHA era --
mis sensitiva que la AHI, indicando que estas pruebas son adecuadas

"para investigaciones seroepidemioldgicas de la Linfadenitis Caseosa,

pero ninguna de las dos es 100% confiable.

Burreil {1979), citado por lund et al. (1982a) describié
a la prueba serolégica de Aglutinacién como una prueba no confiable
para el diagnbstico de la Linfadenitis Caseosa, debido a que un fac

tor aglutinante de carécter no-anticuerpo estaba presente en el sue
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studiar . fas: condiciones: par.

de Com bacterium ov
emthiéa aun pH'de 6:0 yqu

un’'pH neutro o ligeraméﬁte”al

7_198'05)' realizando la prueba derHemavglutinacién ,'

n vlitr;o“ con la exotoxina de Cogmbacteriun'dvis,ni‘rﬁ‘l e

(');trra actividad atribuida a la exotoxina; la aglutinacién
/ la'»hetrnﬁllslé pueden ser inhibidas por la antitoxinz y este puede -
ser un preludio para el uso de esa actividad como indicador en ensa
"Y;)s de diagnéstico, También demostrd que junto con la actividad -
hemolftica y hemoaglutinante, existe 1a actividad dermonecrética de

“los sobrenadantes de cultivos del microorganismo.

En otro estudio basado en la neutralizacién de la exotoxi

- na hemol ftica de Corynebacterium ovis por la antitoxina, indicé que

fa prueba de Inhibicién de la hemdlisis es sinple de ejecutarse, de
bida a que sélo inplica la incubacién de sobrenadante de cultivo y
suero, seguido por la adicién de eritrocitos de oveja, indicando --

que esta prueba es adecuada para estudios sobre imunidad perinatal,
sefialando al mismo tiempo que los resul tados obtenidos sugieren una

transferencia calostral de antitoxinas. Esta prueba mide la habili
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,dad del suero oL Héaldé'la"a(:otdx_

na En’:un* tercer estudio, L . los anterlores, utlllzé ta, =
' pr\;eba de lmumdlfusnén Doble en C‘e( demostrando que ‘es un método
extrermdanente econérmco y practlco para- ser utitizado en sueros- de -
: anumles .mfectado;, ya que sélo requiere de 0.05 m! de sobrenadante -
de cﬁ‘ltivo' no .concentrado 'y suero. Por‘ lo menos 18 muestras pueden
ser probédas en cada élaca y los resultados pueden ser obtenidos den
tro de 24 horas de. la realizacién de la prueba. Este puede ser el -
método mds practico para el dlagnéstlco de la Llnfadenltis Caseosa,

“-pero requiere de perfecctonatmento

La prueba deé Inhibicién dé la B-hembiisis (BH1) y el radio
'enséyo para fosfolipasa. D, han. sido Qsadas camo medidas de la activi-
dad de la exotoxina; en todos l‘os casos fueron positivas, pero hubo
diferencias en'la correiacirén de'anbas pruebas, indicando cue el ra
dioensayo detecta eﬁziﬁétlﬁamente la exotoxina activa, mientras que
fa prueba BH} no diferencia las formas activa e inactiva (Muckie, -

1983},

Brown y. col. (1985) utilizaron una prueba sinergistca de -
Inhibicién de {a Hemdlisis, esta prueba demostré ser un indicador -
confiable de la infeccién activa. Los-tftulos de 1 : & se interpre
taron como respuestas seropositivas. Todos los animales con absce-
sos tenfan un tituio y aquellos con el mayor nimero de abscesos tu-

vieron titulos positivos nés altos mientras fos animales sin absce
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“resien elr—,djag;"r\éétti'co d

72017 Tratamiento. Siigd :

La 'naturaleza ehcapsulada de las Iesfqnes hac;. sMﬁté
dif[cf! la penetracién de. los med[‘cam’entos, ‘e\"‘i tando gque entren en
C@nlaﬁto con el microorganismo para destruirlo.  Corynebacteriun -
pseudotuberculosis es un pardsito intracelular facuitativo, su habi
‘lidad para penetrar en los leucocitos lo hace relativamente inacce-
sible a los antibi6ticos, quimioterdpicos y sustancias humorales.

- Por eso.a pesar de la sensibilidad que nuestra el agente ante una -

anplia gama de antibiéticos "in vitro", los resultados de la admi--_... "

nistracién parenteral de medicamentos ha dado pobres resutltados -

(Hagan 'y Bruner, 1983; Pijoan, 198%; Arbiza, 1986].

Existen varias razones posibles para la ineficacia de 1a
terapia con antibiéticos "in vivo". Primero, puede resultar de los
bajos niveles del antibiﬁtic‘o difundido dentro del nixilo linfético
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i abs’éedédo,

-sa. densa. Segundo, algun facto antagonis

con cantidades substanciales de los ant!

":1979).

En ‘abscesos crénicos 1.

prolongar la-enfermedad por ret
" Esta rmduramén podria acel :

{Merck, 1981) ,

ranfenicol  (Ashfaq y Cawpbell, 1979; Carter,



anm'ales afect »esér’vo’rios; Sln erbargo recnentes =

experlmentos con :periodos prolongados (meses) de penlcnllna mtra--

miscular Yy la extirpaclén qulrurglca de los abscesos, sugleren al——"

ternativas para eyltar’ la:ellmmacién de animales consentidos o se-

“lectos que Fmaﬁt‘élngva‘n un gi‘an valor procuctivo, de cualquier modo, "= .-
'tales amrmles tratados deben ser alslados del resto del lote o=

( Ellis, 1983)

‘la mayorfa de los autores comc:den que eI tratamnento —
quirdrgico se puede practicar adecuadamente en el caso de abscesos A
superficiales, aunque éste pudiera tener limitantes para su realiza
cién en determinadas regiones del cuerpo (cuando involucra vasos -
sanguineos, nervios y glandulas adyacentes), siendo nulo cuando se
presenta la forma visceral de la enfermedad (Jubb y Kennedy, 1979;
Renshaw, 1979; Williams, 1980; Gall, 198%1; Blood y Henderson, 1985;

Pijoan, 1985; Arbiza, 1986).

Para‘la extirpacién quirdrgica de los abscesos primeramen-
te se deben aislar los animales infectados del resto del rebafio, se
debe rasurar la zona, el absceso ya maduro se desinfecta y remueve
antes de que fistulice, a través de una insicifn vertical que va del
vértice al fondo de la lesibn, se ejerce presién digital para lo- -
grar un corpleto drenado del absceso, teniendo la precaucién de re-
colectar el exudado para su destruccién posterior; la cavidad se de

be inundar con per6xido de hidrégeno, luego se impregna con un anti
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: sé‘btziéo‘cuida'rdo de camblarla, repitiendo Ias’vcur_acidnes‘d‘i’ar”iafmn—

tev,.Hyasta: qt:xé‘sgheni y’ cicla(ri"cenl comp ‘et'armntje, a'r.n:t‘ésr de reinstalar -
alos animales en el rebafo. Alternativamente los néculos |infati-
. €os 'su;‘)erfici‘ales que se encuentren abscedados también pueden remo—

verse quirdrgicamente, pero para ello se requiere del uso de aneste

sia general (Mayfieid, 1979; Gq1!, 1981; Pijoan, 1985; Arbiza, 1986).

i} Prevencién.

Todos los intentos que se han éfectlljvadt‘arpar;;néédﬁc'i!r: Una ©
_vacuna que induzca inmmunidad artificial contra el micfoqrgaﬁisvm de
fa Linfadenitis Caseosa han dado pabres resultadog. En gran parfe
se ha logrado proteccién contra los efectos letarlés de la toxina —-
bacteriana, pero no se ha logrado disminuir la aparicién de los -

abscesos (Blood y Henderson, 1985; Pijoan, 1985).

La naturaleza intracelufar facultativa del microorganismo
sugiere que la inmunidad celular y los agentes que estimufan su pro
duccién como las vacunas autégenas vivas atemuadas, probablemente -

son necesarias para Ja proteccién contra Corynebacterium pseudotu--

bercuiosis, sin embargo se ha visto que llegan a producir la forma-
cién de abscesos en el sitio de la inoculacién (Gall, 1981; Hagan y

Bruner, 1983}.
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La Linfademti

tre: anmales d ‘me’o

ser introduci

= 'i'anES‘iga(;lén. Las medldas‘,higlém ca

de Corynebactrium ovis en animal
mentacién, pudiendo esperarse;bue

turo {Arbiza, 1986).

La prevencién de la:e'nf

oportunidades de infeccién. : Para elio debe ‘eleccwnar en”favor‘
de animales sin abscesos; en caso de mportar ganado, se debe che--
car el grado de infeccién del rebafio donante y los animales que se

van a introducir deberdn ser sometidos a un examen clinico cuidado-
so; finalmente se deben evitaf al méximo las situacionesquE cursan
con heridas, al igual que tener cuidado durante el parto desinfec--

tando el ombligo de! recién nacido, adends de guardar medidas sani-

tarias en las instalaciones (Merck, 1981; Lund, 1982a; Arbiza,1986)"
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o lugar ,spectal Yy sélo podré ser reincorporado al rebafio cuando ya -

: V‘;resté debldanente restablecido de los abscesos.

» 3) Los procedimientos quirirgicos podrén emprenderse sola
“mente en lugares limpios y con equipos estériles, o bien, sumergidos
‘prevlanente en soluciones desinfectantes.

4) Los animales muy delgados e inproductives con nidulos
linféticos aumentados deben ser considerados para la eliminacién, ya
que ellos pueden desarrollar abscesos y constituyen una fuente de -
infecci6én para el resto del rebafo.

5) Desinfeccién de las manos de los esquiladores,rlasr ,"é_, .
quinas y los pisos de las instalaciones a intervalos frecuentes.

6) Esquitar en forma secuencial a las ovejas de 1, 2, 3,
8, y 5 afos dejando al final a los animaies mds viejos y a los sos—
pechosos.

7) Los animales ya trasquilados deben ser tratados con so

luciones antisépticas en las heridas que les deja el proceso de la

LY}



| ‘l'beréndolos alas praderas con pastlzales para

c entre ellos (Gall

1_981; Jensen, 1982; Ellts, 1983;

*Pijoan, 1985; Arbiza, 1986).
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do,'erltrocit'psvtde diferentes:es
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v de Abastos)

'para sustraer nuestras sospechosas de Linfadenltls Caseosa. (;s to—

ma de muestras se reafizé en el mumento de ) > post-mor—- :

pulmbn e higado, los cuale se tran PO

ratorio de Mlcrobiolégia de 1a:FES-C e donde ‘se’ reahzé el alsla—-— f

miento de la bacte

leccnoné s!e rastro porque es la principal insta-
Iacién tecnlflcada del pa[s que se dedica al procesamiento de ‘las -
,es’peg:les ovina y caprina. En conjunto su volumen de sacrificio men-
sual es de aproxi‘nadamente 30,000 cabezas, cuyas canales se destinan
para abastecer aj Distrito Federal y en minima parte al &rea metropo

_litana (VAzquez, 1986).

b} Medios de cuitivo.
b.1 Medios de cultivo para aislamiento primario.

El agar sangre se preparb a partir del medio basal
comercial como sigue: Se hidratan 40 gr. de ia base (Difco) con un -
{ibro de agua destilada en un matraz Erlermeyer y se homogeniza, -
luego se clarifica por calentamiento al mechero a més de 95 °C, se -

pasa a esterilizar en autoclave a 121 °C y 15 {ibras de presién du--
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: ranle 5 mimitos, se defa descender la temperatura a 50 °C aproxima-

i danente paraaﬂadlrle 5 a 10% de sangre desfibrinada de bovino homo-

gen zando el medlo con movimlentos giratorios, el medio todavfa 11{-

. "quido se vierte en cajas de Petri estériles de 25 a 30 mi por cada

“--caja de .10 an de didmetro, con esto se asegura una altura en el -

égar de 3 a 6 mm como médximo, esto es muy importante para detectar
I"a presencia de hemblisis; en caso de burbujas de aire, éstas son -
eliminadas pasondo la flama del mechero por la superficie. Una vez
gelificado el agar, las placas se someten a la prueba de esterili--
dad en estufa bacteriolégica a 37°C durante 28 horas, al término se
eliminan las que presentan contaminacién y se almacenan a 4°c acue-
llas que pasaron la prueba, para poder ser utilizadas en los siguien

tes siete dfas (Cordoba y Garcfa, 1985}.

b.2 Medios de Caracterizacién Bioquimica.

Estos medios comerciales se prepararon de acuerdo
a las especificaciones del! laboratorio que losproduce, los cuales -

se mezclan y distribuyen en tubos de 13 X 100 mi con tapén de baque

“Tita para-luego esterilizarse y almacenarse para ser utilizados. -

Son los.siguientes:

Heart Infusion Broth (Difco Lab.} 662071

Litous Milk (Difco Lab.) 647270
Nitrate Broth (Difco Lab.) - 620720
MR - VP Medium - (Difco Lab.} 607722

SIM Medium . (Difco Lab.) " 603790 -




OfF Basal Mediun-Hugh & Leison ~{Difco Lab.): GHOABY iy - ‘

Special Agar Noble (Difco Lab.) ‘583045
Caldo Urea (Lab. Bioxon). 215-1
Medio Gelatina {Lab. Sigm) 158-1-".

Peptona Bactericlégica (Lab. Sigm)  975-2 .

c) Reactivos {Cowan y Steel, 1979).
I,

Prueba de Catalasa:

Peréxido de Hidrégeo (Sol. acuosa ali_;S%')ﬂ :

I§.- Prueba de Oxidasa:

NNNN-Tetramet | |-p-feni lendiamina. == .

111.~ Prueba de Nitratos:
. Sol. 0.8 de ac. sulfanilico en ac, acético 5 N

Sol. 0.6 de dimetil naftilamina en ac. acético
5 N.

IV.~ Solucién de Rojo de Metilo para la prueba de MR:

Rojo de Metilo 0.04 gr
; Etanol 40.0 - ml
Agua destilada 100.0 ml

V.- Prueba de Voges Proskauer (VP):
5% de alfa nafto! en etanol.

Sol. de hidréxido de potasio al 40%
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Tincién de Gram.~ se ‘util izan soluciones'de’ -

‘istal violeta, ‘lugol, acetona'y ‘safranina.

< 11,--Tincién para Acido-Resistentes (Ziehl-Neelsen).
Se efecta sobre una fuente de vapor, utiliza
soluciones de fucsina fenicada, alcoho! 4cido
y un colorante de contraste como verde de mala

quita.

-e): Material.Biolégico.
: Sueroestéri| de ecjuino, 2 frascos de heparina, sangre
desfibrinada de bo'vim, eritrocitos lavados de bovino, ovino, capri

no, conejo, cuye y ratén..
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g}

- mechero ‘de Bunsen.

.cajas de Petri.

“tijeras de 'dise;ciér{

espétula. -

"asa bacteriolégica.

tubos de ensayo de 10, 15 y'io ml S
pipetas graduadas de 1 y de 5 ml.’

matraces de Erlermeyer..

agujas metaticas con bisel.

jeringas insulinicas y de 10 mi,

Inplementos Cientificos:

1}

agi tador orbital (NB-Scientific Co. USA).

cimara de liofilizacién (1abconco Frgez"e"Drv—S USA)
centrffuga (Damon/1EC-DR-600 USA).

compresora de aire.

desfibrinador.

estufa bacteriol6gica (Scientific M-3151 USA).
filtros (Millipore Corp. B-M USA).

refrigerador (Ultra-Low Revco Freezer USA).

sistema de microfiltracién (Mic. Sistems D-Court USA)
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.= Métodos.

é) ‘ddtébclén de-sangre para elaborar {os medios."
SE R La sangre se recolectd de fa siguiente manera: se desin
: ,fécté 1a’zona con una torunda de algodén impregnada de alcohol al -
v ‘79%,* luego se.puncioné fa vena yugular del bovino con aguja estéril

del ndmero 14 6 16 y de 2.5 pulgadas de longitud; como fa sangre -

i,xparg: este fin debe ser desfibrinada, se utiliza un desfibrinador me
cén‘lco; una Vvez' que se obtiene el volumen deseado, se retira (a agu
ja alejando.el desfibrinador, teniendo fa precaucién de asegurarnos
de la hemostasia del vaso puncionado; posteriormente la sangre es -
vertida en recipientes estériles bajo condiciones de esterilidad y
se almacena en refrigeraci6n para ser enpleada durante los siguien-

tes 10 dias.

La sangre que se emplea para la elaboracién de los me-
dios que se utilizan para Ensayo Hemolitico, debe obtenerse en for-
ma completa; para elio se requiere del uso de un anticoagulante na-
tural como la heparina, el cual es adicionado al recipiente antes -
de que se deje fluir lentamente la sangre necesaria por las paredes
del recipiente, utilizando la aguja recomendada en cada caso y la -
técnica de puncién ya descrita. En el caso de Jos roedores de labo
ratorio utiiizados (conejo, cuye, ratén} resulté mds préctico adi--
cionar el anticoagulante directamente a fa jeringa y asf obtener el

volumen de sangre requerido, para ello se emplearon agujas del cali
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‘de fas: nueStras se tomaron

vez ‘en el laboratorlo, se- selecc:oné el rea orgénica que presenta-

““ba abscesos y: se: sellé quemndo la. superficie con espédtula al rojo
vivo para eliminar los contaminantes indeseables. Se incidieron -
los abscesos con tijeras estériles, en seguida, con el asa bacterio
légica esterilizada al mechero, se sembré de fas porciones periféri
cas profundas en agar sangre, utilizando la técnica americana para
dilucién de colonias, fas placas fueron incubadas en estufa bacte--
riolégica a 37°C durante 48 horas, checando el crecimiento diaria-
mente; tarbién se realizaron improntas, las cuales fueron teiiidas -
por el métedo de Gram y el de Ziehl Neeisen. Al términc de !a incu
bacién de las placas de aisiamiento primario, se seleccionaron las
colonias de acuerdo a su morfologfa, las cuales fueron reserbradas
a continuacién para lograr su purificacién (Garcfa, 1960; Stoops, -
1984; Cérdoba y Garcia, 1985).
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ldentlfncacnén. o

ol

La 1dent|f|cacu§n es Ia foma més conven ente del: d«ag
‘ ndstico etioldgico de las enfermedades |nfecc105as,— »

damenta en sus -tres aspectos bisicos:

- Damstracién. A través de un examen ‘directo de:la

aparlencia rmrfolégica y con el enpleo de Ias tlnc one

“Alslamiento.- “Al lograr el: desarrolio del

: nisrno en medlos de-cultivo artlfirciales enrlquecidos.

Enpleando prnrxebéé'rb'i'og.irlr'n‘ié:é's,' ‘con

dent i ficacién.

el auxiljo de tablas de reaccién’bioquimica ya existentes.

“La identificacién del género y especie de la bacteria
“involucrada en el padecimiento, se realizé de acuerdo a la metodolo
A gia descrita por varios autores (Mc Fadin, 1976; Pijoan, 1978; Cowan
y Steel, 1979; Garcfa, 1980; Carter, 1985).

Las pruebas enpleadas fueron las siguientes:
1.- Tincién de Gram:
Una vez que se seleccionaron las colonias, se -
realizaron los frotis correspondientes para luego ser tefidos por -
el método de Gram; al microscopio se deben observar pequefios basto-

nes Gram positivos, agrupados en empal izadas.
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En un por!aobjetos se:c ' ca: uné ‘gota de peréxi

do da hidrégeno al 3% se ahade con el asa bacterioléglca una colo

,nia bacteriana (cundando de o. tocar Ios eritrocitos del medio ya -

; que éslos presentan catalasa), sl en_ ese momento aparecen burbujas

"rlolégica. .

es.una rpueba positiva, si"no hay alguna’ reaccidn es negativa.

_III.‘ “Prueba: de Oxidasa:

tiliza el método de la caja de Petri.~ En -

un_trozo dé papel filtro t:olocado dentro de una caja de Petri e im

pregnado con ,se adlcuona fa colonia con el asa bacte—

Si aparece un color pdrpura serd una prueba positiva, -

"sitno hay carblo de color es una prueba negativa.

“IV.~ Prueba de O/F (Oxidacién-Fermentacién).
Se inoculan por picadura, con una asa de plati-

no de terminacién recta tubos de! medio O/F por duplicado. A uno

de ellos se le agrega una capa de glicerina o vaselina estéril, -

" aprox imadamente un centimetro, se incuba a.37°C. : .

Tubo ~Tubo
Resul tados abierto - sellado
Oxidacion (0) amarillo verde
Fermentacién O/F amarillo amariilo:
Fermentacion (F) verde ’ amarilio
Ninguna accibn sobre : R
el carbohidrato O/F verde I verde
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= Reaccién a Ia Ureasa.,

Se inocula un: ttbo de urea por agltaci6n y se -

- -incubaa-37.%C. st canbla a color rosa intenso es una prueba posi--
L e - EaS . p m

/. tiva, 'sin cambio de color es una’ prueba negativa.

- Reduccién de Nitratos.

Se inocula un tubo con medio de nitratos y se -

- V1i,- Prueba de MR/VP (Rojo de Metilo-Voges Proskauer):

Se inoculan dos tubos de medio MR/VP y se incu-
ban en la estufa bacteriolégica a 37°C. A las 24 horas se le adi-—
ciona el reactivo de rojo de metilo al tubo destinado para la prue-
ba de MR, si cambia a un color rojo es una prueba positiva; si no -
hay ningin cambio es una prueba negativa. A las 48 horas se hace la
lectura para el tubo de VP, a éste se le adicionan los siguientes -~
reactivos: 4 gotas de alfa naftol y 4 gotas de KOH al 40%; si cam-
bia a un color rojo es una prueba positiva, si no hay cambio en el

medio serd negativa.

VI11.- Prueba de Leche Tornasoi:

Se inocula un tubo con medio de Litmus Milk. A
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: indicadq por un‘codgulo. ros

nsoluble en'Alcali., =

nizacién

d)Prodyccién def dlcali,

“lor azul
e) Reduccién del indic

- tra incoloro (blanco).

{X.~ Medio para el Estudio de Carbohidratos:

A cada tubo con agua peptonada se le adiciona
"con pipetas estériles, 0.5 mi del azicar correspondiente que debe -
estar a una concentraci6n del 1%; se inoculan con una asada de colo
nias y se incuban a 37°C. La lectura se realiz6 a las 48 horas; -

un canbio a color rosa se considera como reaccifn positiva.
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“control’

: Se siénbra en un medio de SIM por picadura y se
:incuba durante 2'& hrs. Pasado este tiempo se le agregan 4 gotas del
reactlvo de Kovac's para detectar produccién de indol (esto se ob--
serva por la aparicién de un anillo rojo). Si el medio se pone de
un color negro nos indica la produccién se H,S, ademds se puede ob~-
servar la motilidad en caso de que existiese.

Nota: A todos los medios inoculados fué necesario adicionarles 0.5

ml de suero estéril de equino para tener un crecimiento adecuado.

d) Proceso para la Obtencién de la Toxina.
d.1 Crecimiento masivo de Corynebacterium ovis.- Una
Vvez purificadas e identificadas las cepas del microorganismo, fue—— -
ron numeradas y almacenadas las placas de agar que contenfan los -
cultivos rmds representativos; de ellas se eligi6 la placa # 8 por -
presentar un grado hemo!ftico sobresaliente. En seguida, de ésta -
fue tamda una asada de colonias en forma pura y se inocularon -

100 m! de caldo BH! (Infusién Cerebro Corazén} contenides en un ma-
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traz de 250 ml; el cual fué incubado 48 hrs a 37°C. la suspensioén

de los micrnorganismos desarrollados en ese caldo, fue vertida en -
un -matraz de 5 lts conteniendo 4 Its de Medio Hidrolizado de Lacto
albimina (MHL}. A continuacién el matraz fue colocado en un agita
dor orbital e incubado a 37°C durante 48 hrs con agitacién constan-
te de 130 rpm, para evitar la formacién de una pelfcula de conglome
rados bacterianos, ya que el microorganismo en medios artificiales

es muy propenso a formar aglutinaciones o escamas suspendidas que -
se separan con dificultad. Posteriormente se realizaron frotis pa-
ra confirmar la presencia de la bacteria (Jolly, 1965; Burrell, -

1980c; Muckle, 1983; Brodgen, 1984).

d.2. Filtracién.- La suspensién fue tratada por cen--
trifugacién a 2,500 rpm durante 30 minutos para remover los grupos
de células con sus paredes intactas y otros restos celulares insolu
bles, el producto anterior fue decantado para separar a continuacién
el paquete celular y el Illiquido sobrenadante por medio de una fil--
tracién continua a través de filtros de membrana con porode 0.22um
(Millipore Corp.). E! liquido sobrenadante estéril constituyé el -
extracto crudo de la toxina, EI| paquete celular fue colectadoy -
almacenado en congelaci6n. El sobrenadante fue distribuido en ma——
traces de 500 ml para proceder a efectuar la microfiltracién (Jolly,

1965; Cameron & Buchan, 1966; Burrell, 1978).
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“Microfi I tracién.~ Por investigaciones precedentes

7 V"se {i“ene‘n datos qyﬁreAir;dicah que la exotoxina de Corynebacterium -
‘ovis tiene un Peso Wolecular (AM) de 31,000 Daltons (Hsu, 1985). -
Por lo que fue necesario concentrar el sobrenadante filtrado. Para
esto se emplea un sistema de microfiltracién utilizando menbranas -
de exclusién tipo F (Microf. Sistems) que retienen pesos molecula--
res de 100,000 y 10,000 D, ap!licédndoles una presion positiva de -
4 kglcm2 generada por una corpresora de aire. Parte del sobrena--
dante se pasé primero por la membrana de 100,000 D de PM; a conti--
nuacién una parte fue almacenada y la otra fue pasada por la membra
na de 10,000 D. De este modo se obtuvieron volimenes de 150 ml por
duplicado. Este proceso se llevé a cabo dializando todo el dfa y -

la noche en un cuarto frio a 4°C {Mendoza, 1986).

d.4. Liofilizacién.~ Finalizada Ia microftltracién se
procedi6é a la liofilizaci6n parcial, para conseguir concentrar més
los solutos presentes en los 150 m! de los frascos con tapén de ros
ca que contenfan las tres diferentes preparaciones en duplicado -
(Extracto Crudo, Filtrado de 100,000 y 10,000) fueron congelados a
- 70% y los recipientes destapados fueron colocados en una cémara
de liofilizacién, luego se le aplicé vacfo a una temperatura aparen
te de - 50°C durante aproximadamente 8 hrs para deshidratar su con-
tenido llevéndolo cerca del secado, logrando asf un medio mds con-
centrado. Se sellaron con su tapa y fueron almacenados a - 20%.

Las diferentes muestras requeridas para probar actividad hemolftica
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s‘e ektraen:die ios:”reéiplentes:brévianente descongelados con pipetas
estérlles (Careron & Smith 1970; Shigidi, 1978; Lund, 1982b: Muckle
1983; Mendoza, 1985)

e) Ensayo Hemol({tico.

Una modificacién del método de Knight (citado por Hsu,
1985) fue empleada como una medida cuantitativa de la actividad de -
la exotoxina de Corynebacterium ovis en sus diferentes fracciones,-
enpleando un procedimiento "in vitro" que a continuacién se descri-
be: Se obtuvieron eritrocitos de bovino a partir de una muestra de
sangre heparinizada, ta cual fue centrifugada a 2,500 rpm durante -
diez minutos y posteriormente fue lavada tres veces con solucién -
salina y resuspendida al volumen original. A 10 ml de tris buffer
con pH de 8.2 se le agregan 90 ml de agua destilada, luego se dese-
chan 28 ml, en seguida se disoivié un gramo de agar noble en los -
72 ml de 10 nM tris buffer conteniendo 10 nM de MgCi, y 0.85% de -

NaC1 por calentamiento a 100°C.

Después de permitir enfriar la muestra del agar y el -
tris a 55°C aproximadamente, se adicionaron 7 ml de eritrocitos de
bovino ya lavados y 1 ml de merthiolate diluido a una concentracién
de 1°: 10,000. La mezcia (10 a 12 ml} fue vaciada en cajas de pe-
tri estérites de 9 an de diémetro, dando una profundidad al medio -
de aproximadamente 3 mm y se almacenaron a 4°C para ser utilizadas

en los cinco dias siguientes; sobre la mezcla solidificada fueron -
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~cortados ‘tres pozos de 0.5 an de di&metro utijlizando sacabocados del
no. 2, los cuales fueron |lenados en su totalidad con las tres pre-
paraciones (EC, F 100 y F 10) de la exotoxina, todo esto efectudndo-

se por duplicado, las placas fueron incubadas por 18 hrs a 37°C.

El diémetro del halo de hemdlisis fue medido alrededor
de cada pozo. Este proceso fue repetido utilizando los eritrocitos
de cada una de las especiesdomésticas y de laboratorio que estaban -

contempladas para la culminacién de este experimento.

De esta manera los efectos "in vitro" de la exotoxina -
sobre eritrocitos de bovino, oveja, cabra, conejo, cuye y ratén fue
ron evaluados utilizando el ensayo hemolftico. Las mezclas se pre-
pararon como fue descrito previamente para los eritrocitos de bovino
y en ningln caso se buscd la sensibilizacién de los gliébulos rojos -
descrita en algunos reportes (Burrell, 1980c; Muckle, 1983; Hsu, -

1985) .
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V. RESULTA
a) Lesiones Macroscépicas Observadas

Las muestras de ganglios l‘infético‘s"y~6rgar‘\ds viscerales se
encontraron aumentados de volumen. ‘Al ‘momento’de la insicién se ob
‘servé un exudado purulento de color verdoso que en algunas ocasio——
nes era de color amarillento; los cortes transversales de las lesio
nes presentaban una disposicién- concéntrica. ~Los pulmones, rifiones

e higado presentaron abscesos de aspecto y tamafio caracterfsticos.

b) Caracteristicas de los Aislamientos.’

1. Morfologfa Colonial.- Después de 48 horas de incubacién
a 37°C, se obtuvieron 10 placas con aislamientos primarios cuyas co
lonias eran pequefias y producfan hemblisis tipo Beta, algunas tenfan
aspecto grarular de color blanco cremoso y se fragmentaban con faci-
lidad, aparentaban una hojuela de parafina, al tocarlas con el asa -
de platino se podfa desplazar por la superficie de la placa toda una

colonia pequeria.

2. ldentificacién.~ Al microscopio los frotis tefidos por
el método de Gram revelaron una gran cantidad de bacilos Gram (+) -
que estaban agrupados en forma de "letras chinas". Para la completa
identificacidén del género y especie de la bacteria se efectuaron las
pruebas bioquimicas correspordientes; al comparar los resultados obte
nidos, éstos coincidian con los que se describen en la literatura pa

ra Corynebacterium'ovis. Dichos resultados se encuentran agrupados

en el cuadro no. 4
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CUADRO No. 4

PRUEBAS EMPLEADAS EN LA IDENTWFICACON DE C. OVi8

[ Pruebe IE interpretacién

Tincion de Gram bacilos Gram (4
pequefnos, pleomdbrficos

Tincion de Zinel =)
Neaisen
Hemolisis B (4) -
Gelatina (=)
Lechs Tornasol S sint eambio
Ureasa : :
Nitratos
Catalasc
NR

ve

Q/F

Motijlided
Sim Hp$S

indol
BGlucosa
Lactos a

Moltosa

Sucroso

Monlt ot

Salicln

Trehalosa

Xilosa

Mdnoso

Arabinosa

Gotactosa

Sacorosa
Rafinosa
Romnosa




g :c‘)' Eyfé'éto:de 1a Toxina Sobre el sistema Hemolftico. -

: ‘Después de la incubacién de las tres preparaciones de exoto
xiﬁa, con los eritrocitos de las diferentes especies de animales do
mésticos y‘ roedéres de laboratorio, en las variantes del Ensayo He-

“molftico, se pudo detectar que la actividad de la toxina ocasionaba

una: lisis celular parcial.

El experimento se !lev6 a cabo en dos ocasiones empleando -
ios erjtrocitos de bovino, ovino, caprino y conejo, pero solamente
una vez cuando fueron utilizados los de cuye y ratén,ya que eh éstos
dos dltimos se presentaron dificultades desde el momento de la obten
cién de la sangre y en el moemto de su elaboracién los medios se he

mo!isaban completamente.

Los resultados que se obtuvieron se encuentran descritos en
las figuras de las piginas siguientes y no se: observaron diferencias

entre las dos pruebas.

En ellas aparecen hacia el lado izquierdo los resultados de
fa primera prueba, con Ma preparacién utilizada y su halo hemol{tico
correspondiente; mientras que a la derecha aparecen en el mismo or--
den las dimensiones del halo respectivo de la sequnda prueba, dorde
a simple vista no se aprecian diferencias en su didmetro,

EC = extracto crudo.

F100 = filtrado de 100,000 Daltons
F10 = filtrado de 10,000 Daltons
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Hematies de caprino

Flg.3

Hematies do conejo
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V. DISCUSION

Al realizar los aislamientos de Corynebacterium ovis suplemen-
tahdo el medio con el 10% de sangre, microscopicamente se chservd -
su morfologfa caracterfistica, en cambio si sGlo se enpleaba el 5%, -
éste se desarrollaba en menor cantidad y adoptaba una forma cocoide.
Esto puede deberse a que la bacteria es muy exigente en nutrientes

para su desarrollo,

Durante la obtencién de la toxina se tuvieron presentes aque--
Ilos aspectos que, Mendoza (1986) considera en su trabajo, al men—-
cionar que: todas las exotoxinas bacterianas encontradas han resul-
tado ser proteinas; son excretadas por los microorganismos que las
producen al medio en el que se desarroilan; su concentracién en la
mayorfa de los casos parece ser paralela al crecimiento bacteriano;
son polipéptidos de 10,000 a 900,000 D; producen efecto téxicos al-
tamente especificos en ciertos tejidos; no producen fiebre en el -
huésped; son poco estables; pierden répidamente toxicidad por calor
a los 60°C y en forma similar se alteran con la tesperatura ordina-
ria o por la exposicion a la luz ultravioleta; pueden ser converti-

dos en toxoides antigénicos.

Después que se obtuvo 1a toxina y fue probada sobre el sistema
hemolitico, se pudo apreciar que existe muy poca diferencia en el -
grado de hemblisis que se presenta entre las 3 preparaciones; lo -
que sugiere que son varios los camponentes téxicos que posee ésta -

bacteria y que parte de ellos pueden separarse por filtracién debi-
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chip' a q'ue'difieren en’su peso moleculér., También :s‘e,bl;sér\ilsi uri_'fl‘ig;é_
ro aumento en la lisis de los eritrocitos de ovind por la toi;iné, =
posiblemente se deba a que como sabemos, los ovinos son especiaimen
te susceptibles a los efectos de {a toxina y a la bacteria"in vivo".
Por otra parte se abandonb el empieo de los eritrocitos de cuye y -

ratén en éste sistema, porque [a obtencién de las muestras sangui-

‘ﬁeas son més diffciles y traumiticas, ademds de que éstas célufas -

tienen la peculiaridad de ser muy frégiles.

También cabe resaltar que aungue la hemdlisis fue detectabie y
medible, no alcanzé las magnitudes que otros autores mencionan en -
estudios preliminares, cuando emplearon otras variantes del sistema
con eritrocitos que hablan sido previamente sensibilizados con cepas

de Staphylococcus peoria o Rhodococcus equi.

Se estina que las pérdidas econdmicas por Linfadenitis Caseosa
en la industria pecuaria son cuantiosas, sin embargo, en nuestro -
pais poco se ha hecho para aminorar esas pérdidas, debido a cque se -

desconocen todavia muchos aspectos de la enfermedad.
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,‘Séj"consider'a la Linfadenltris'éséosa como una de las -
ades i t}érrfa los pequeiios rumiantes,-
‘produccién de los rebafios y a numero-
A por}lo que se requieren estudios -
detal Iados que determlnen el npactovde este padecumlento en la eco

nomfa nacional .

2.- En‘el presente trabajo.se:cubrié el objetivovdeglogr"ar 1a
obtencién de ‘la toxina de Corynebacterium ovis, ‘fa cual’ puede dispo =~

nerse para realizar estudios posteriores.

3.- El Ensayo Hemolftico es un método cuantitativo de la acti-
vidad de la exotoxina “in vitro" para estudios de la patogenicidad
del microorganismo. Sin embargo, se pudo apreciar que para poder -
lograr un mayor grado de hemblisis, los eritrocitos enpleados debe-
rén ser tratados previamente con una cepa sensibilizadora en acorde

" con los reportes de otros autores.

4.- Los eritrocitos de ovino,- caprino,bovino y conejo, son.de

similar utilidad en la deteccién deyfxl‘va_aCti\}'i:dad“he:mlItica de ta -

toxina de Corynebacterium ovis.” .7

- Nuestros resultados obtenidos en la presente investigacion
pr'oducto de la utlllzacuSn de 3 fracclones de sobrenadante, sugie~-

‘ren la existencia de diversas fracciones t6xicas que deben estar -
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relaclonédas con 1a patogehicidad Y. antlgebnic‘idad de la bacteria. -
De aqui deriva la necesidad de lograr puflficar e identificar plena-
mente sus conponentes, con miras a estimular los mecanismos irmuno-

I6gicos, para la profilaxis y control de la enfermedad.

75



. f1 -'Pddo 'B.B. (1979) Pathology and bacte'r'iol"

pseudotuberculosis. Bull. AniHilthiAfr.27 (8 :257- zsz

"'2.-'Arbiza Aguirre, S.1.(1986). Produccién
ACT Editor. :

.-3.~ Ashfaq, M.K. and Canpbell, S G (1979) fA survey of Caseous Lym-
phadenitis and its etl_:ogy in goats in the United "=
States. Agri. Practi Veti Med. Small Anim. Clin. 1161- .
1165, ’ :

B Ashfaq, M.K.  and Campbe!ll, S.G.(1980). Experimentally induced -
“~ " Caseous Lynphadenitis in goats. Am. J. Vet. Res. 41 -
(11): 1789-1792,

L5 Awéd, F.l.; El-Molla, A.A.; Shawkat, M.E.A.; Arab, R.M.(1979). -
e 8 Isolation and identification of Corynebacterium ovis -
- from sheep in Egypt. Egyptian J.Vet.Sci. 14 (1): 7-24.°"

6.< Ayers, J.L. (1977). Caseous Lymphadenitis in goats and sheep: -
Tin A review of diagnosis, pathogenesis and immunity. J. -
= Am. Vet. Med. Assoc. 171 (12) : 1251-1254,

‘% 7.-'Blood, D.C. y Henderson, J.A.(1985). Linfadenitis Caseosa de los
ovinos en Medicina Veterinaria. 5a. Edic., Ed. Intera-
mericana. pp. 439-440.

8.~ Brogden,K.A., Cutlip, R.C. and Lehmkuhl, H.D.(1984). Experimen-
tal Corynebacterium pseudotuberculosis infection in -
lambs. Am. J. Vet. Res. 45 (8): 1532-1534,

76



‘r'\de'r", 'HLJ;,::BibersteIn, E.L. and Moreno, D. -
1 985) Séi‘blbgic response and lesions in goats expe-
rlmental ly infected with Corynebacterium pseudotuber-

i ‘culosls of:caprine and equine origins. Am. J. Vet. -
“Res.” 46 (11).: 2322-2326.

:D,H:(1978) . Experimental induction of Caseous Lynpha-
~denitis -in sheep by intralymphatic inocuiation of -
Corynebacterium ovis. Res. Vet. Sci. 24 : 269-276.

D.H.(1980a), A haenolysis inhibition test for detec--
“tion of antibody to Corynebacterium ovis exotoxin. . -
Res. Vet. Sci.28 : 190-194,

Burre! [

‘ 12 = Burrell D H.(1980b). In vitro direct hamagglutination by. Co-
: : “rynebacterium ovis exotexin. Res. Vet. Sci. : 51
54,

" 13.-~'Burrell, D.H.(1980c). A sinplified double immunodiffusion tech
R nique for detection of Corynebacterium ovis antitoxin.
Res. Vet. Sci. 28 : 234-237.

14.~ Cameron, C.M. and Buchan,L.(1966). identification of the pro--
tective and toxic antigens of Corynebacterium pseudo-
tuberculosis. Onderstepoort J. Vet. Res.33: 39-48.

15.- Cameron, C.M. and Smith Maria, C,(1970). Relationship of Cory-
3 ‘nebacterium pseudotuberculosis protoplasmic toxin to
the exotoxin. Onderstepoort J. Vet. Res. 37: 97-104,

16.- Carne, H.R. arid Onon, E.O.(1978). Action of Corynebacterium -
ovis exotoxin on endothelial cells of blood vessels.
Nature 271 : 246-248.

77



Manual llustrado de las -
écnicas de’ Laboratorio Utilizadas en Mlcrobnologia -
Ve inarla Bacterlologla y Micologia. Tesis de Li-
cenc atura,,,FE-Cuautntlén, LUNAM,

Cmvan, S.T.y Steel K.3.(1979). Manual para la ldentificacién
g de Bacterias de Importancia Médica. 1la. Edic. CECSA.
“iippri217-220.

20,- Davirs,' D. y Dulbecco(1985). Corynebacterias en Tratado de Micro
: ~biologfa. 3a. Edic. Salvat Editores, pp. 482-888.

Doty,R B.(1964). A conparisson of toxins produced by various -

. isolates of Corynebacteriun pseudotuberculosis and -
the development of a diagnostic skin test for Caseous
Lymphadenitis of sheep and goats. Am. J. Vet. Res. 25:
1679-1685.

Elhs, J.A. (1983) Ovine Caseous Lynphadenitis. Cont. Educ. -
< Art. # 10, 5 (9) : 504-510.

g ,_c;.,yﬁ.@.(jsss) .Aspectos Clinicos de la Verminosis Gastro
entérica en Ovinos con Infestacién Natural e Inducida.
“Tesis de Licenciatura. FES-Cuautitldn, UNAM.

24,- Eétradaﬁ, Ch..l.l.(l%ﬁ). Estudio de }a Heredabilidad de la Ca--
i racteristica de Peso al Nacimiento y Efecto del Sexo
en Ganado Ovino de la Raza Suffolk., Tesis de Licen—~

ciatura. FES-Cuautitlan, UNAM.

78




ESTA TESIS WO DESE
SARDE LA BIBLISTECA

‘tivs.Caseosa en Marwal de Infec-
1a." Edic. Ed. Francisco Méndez

T2 . 1})4.1Cas,eousiLynphadenitis in Goat Production. Ed.
S ot Academic Press London. pp. 455-460.
'27.‘-’ Garcla, V.5.(1980). Aislamiento y Caracterizaci6n de Corinebac
i terias de Muestras de Ovinos y Caprinos en México. -
- Tesis de Licenciatura. ENEP-Cuautitlén. UNAM.

+28,- Goel, M.C. And Singh, 1.P.(1972), Purification and Characteri-
Lo : zation of Corynebacterium ovis Exotoxin. J. Comp. Pa-
thol. 82 : 345-353.
- 29:= Hégan y Bruner{1983). Linfadenitis Caseosa en Enfermedades In-
o fecciosas de los Animales Domésticos. 4a. Edic. Ed. -
Prensa Médica Mexicana. pp. 213-215.

30.- Habemman Jules, J.{1977). Linfadenitis Caseosa en Manual de --
: Veterinaria para Granjeros y Avicultores. 12a. Edic.
Edi. CECSA. pp. 204-205,

31.- Hard, G.C.(1970). Adoptive transfer of immunity in experimen--

tal Corynebacterium ovis infection. J. Comp. Pathol.
80 : 329-334,

32.- Hiie‘pe, T.H.{1972). Linfadenitis Caseosa en Enfermedades de la
Oveja. h4a. Edic. Ed. Acribia. pp. 160-162.



T, Y,(1985)
Fatal hemolytic anemia induced in gnotobu‘tlc neonatal .

Carynebacterlun pseudotubercuiosis Exotoxin.-

"‘s‘na»ll ruminants by parenteral Aduinistration of prepa-
“'rations containing exotoxin. Am. J. Vet. Res, 46 : -
11206-1211.

- ‘Husband;A.J. and Watson, D.L.(1977). lmunological events in
L the popliteal lynmph node of sheep following injection
of live or killed Corynebacterium ovis into an affe--
rent popliteal lymphatic duct. Aust. Res. Vert. Sci.
Q : 95112, ‘ '

eport.vJ Vet Res 157 a1 101 ]07_

7 1 L (1983) Corynebacteria en Mlcroblolo:'
Edic. Ed. Ei Manual Moderno. pp. 2175

'(1798'2‘).' ‘Caseous Lynphadenitis in Diseases of Sheep. -
~2nd. 'Ed. Lea and Febiger. Philadelphia, USA. 313-315.

- Jolly- R. D (1965) The pathogenic action of the exotoxin of -
. Corynebacterium ovis. J.Conp, Pathol. 75 : #17-431,

Jubb, KVFy Kennedy, C.P.(1979). Linfadenitis Caseosa en Pa
" .tologfa de los Animales Domésticos. 3a. Edic. Ed. La-
bor. | : 440-442,

40,- ‘l:bvel‘l, R. and Zaki, M.M.(1966). Studies on growth products of
Corynebacterium ovis. Res. Vet. Sci. 7 : 302-306.

41.- lund, A., Almid, T., larsen, H.J. and Steine, T.(1982a). Anti-
Lo bodies to Corynebacterium pseudotuberculosis in adult

80

, ansen, ‘B.C. (1980) The at‘-tiolog)’ of ram epldldymltis. Onders e



natiral Iy infected h'érvdi.f Ata Vet. Scand:' -

Syeine, T. and Larsen, H.J.(1982b). Co--'
trans‘fve’r": in the goat of antibodies against -
Goc@bacterlﬁn pseudotuberculosis and the antibody -
klds durlng the first 10 months of life. -
SC 23 : 475-489.

"Wnninger R Mocsy : J.(1968) . Pseudotuberculosis de los Ovi-

—Du’:és’ticos, Ed.- Labor. pp. 739-741.

-4l - Mayfield M A., -and Martin, M.T.{1979). Corynebacterium pseudo
i e uberculosls in Texas horses. Southwestern Vet. 32 :
“133—136.

=~ Mac Faddin, J.F.(1976). Biochemical Test for ldentification of
Medical Bacteria. The Williams and Wilkins Campany -
Baltimore, pp. 311.

- Mendoza, E.S.E.(1986). Localizaci6n del Gene Responsable de la
Produccién de la Exotoxina de Pasteurella multocida
Tipo' D. Tesis de Licenciatura. FES-Cuautitldn, UNAM,

ll‘7.;r Merck. (1981). Linfadenitis Caseosa en Manual Merck de Veterina

ria. - 2a, Edic. Ed. Merck and Co. 1 : 283-28S.

RMH y Vargas, B.A.J.(1985). Presentacién de la pu-
béqjt_ad ‘en cabras alpinas bajo dos regimenes alimenti-
. cios; Tesis de Licenciatura. FES-Cuautitlén, UNAM.

- Montiel

81



nd. Gy'lqés,:: C.L.(!BBB). Relation of ‘lipid content

riim pseudotuberculosis in mice. Am. J. Vet. Res, 4a:

y Caseous Llnphadenitls in sheep. Methods of in-
fectlon. J SAfr. Vet. Assoc. 47 (3) : 197-199.

Rev Med Vet XILL : 205-264.

: ’.(i§79) . Rjrlficatioﬁ and partial characterization of - :
. the exotoxin of Corynebacterium ovis. Biochem. §. -
177 '+ 181-186.

53,

_Pi]oan, C Clprlan C. y Lastra, A.G.(1978). Marual de ldenti
e 7" ficacién de Bacterias de Interés Veterimario. 2a. -
Edlc. ENEP-Cuautitldn, UNAM,

3 .- Pljoan, P y Toértora, J.(1985). Linfadenitis Caseosa en Princi
) pales Enfermedades de fos Ovinos y Caprinos. la. Edic.
Ed. Pijoan y Tértora.

56 - Quittet, E.(1982). La Cabra: Guia Prictica Para el Ganadero. -
: Ed. Mundi. Prensa Madrid Espafia. pp. 260-261.

57.~ Ramfrez, C.1.C.(1987). Linfadenitis Caseosa en Ovinos y Capri-
nos en Bases de la Cria Ovina. Memoria del Il Qurso -

AVDED, pp. 123-124,
82




W., Graff, V.P, and Gates, N.L.(1979). Visceral Ca-- i
€ous Lyrrphadenltis in the thin ewe syndrome: lsolation
'f Corynebacterium, Staphylococcus and Moraxella' ssp.:
frcm internal. abscesses in emaciated ewes. Am. J. VetA.

;Res. 40 : 11101114, i

¢ Y;, Fontaine, M. AD Oudar, J.(1979). Epidemiologica
~~Study -and Pathogenesis of Caseous Lynphadenitls?ofg
" Sheep 'in France. Corp. lmm. Mic. Inf, Dis.
148,

59:~ Richarc

ARunnells, RA., Monlux, S.W. y Monlux, WA (1980) [
... Caseosa en Principios de Patologia Vetermarla.

':l:a."h—"
Edlc. Ed. CECSA. pp. 426-428.

"61.= Sastre, 0.J.L.(1985). Determinacién de las Principales Caracte.
. ‘ risticas de la Lana de Ovejas Corriedale de importa—-
cién de la Unidad Ovina Hueyotlipan Tlaxcala. Tesis -

de Licenciatura. FES-Cuautitlédn, UNAM. ’

‘6‘2.-"Shamn, D.N.,Dwivedi, J.N.(1977}. Pseudotuberculosis lesions in
SET 2 lungs of sheep and goats. Lndian J. An. Sci. 46 (12):
663-665.

Shlgidx, MTA.(1978) An indirect haemagglutination test for ..

the serodnagnosns of Combacterlun ovis infection -
“in sheep. Res. Vet. Sci. 24 : 57-60.

‘Smith, A.H. y Jones, C.T.(1983). Linfadenitis Caseosa en Pato-
i ‘logfa Veterinaria. 4a. Edic. Ed. Hispanoamericana. -
Pp. 423-425,

83



65:= Stoops, 'S.G.; Renshaw, H.W. ‘and Thi Isted, J.P.(1984). Ovine Ca
: ‘!seous Lynphadenltls Disease prevalence, lesion dis--

';tri‘bution and thoracic manifestation in a population
of mature culled sheep from western United States. -
"Pm._ J. Vet. Res. 45 (3) : 557-561.

Tash]ian,‘J J. and Canpbell, S.G.(1983). interaction between -
. caprine macrophages and Corynebacterium pseudotubercu

losis ': An electron microscopic study. Am. J. Vet. -
“Res. By (4) : 690-693.

57.-_vu;énlan,rM.M'., Feliciano Silva, A.E.D. and Pant, K.P.(1985). -

“Abscesses and Caseous Lymphadenitis in Goats in Tropl
*.“cal_Semi-Arid North-East Brazil. Trop. An. Hith. -
~Prod. 17 : 57-62.

68.'- Valero, E.G. y Trigo, T.F.J.(1980}. Atlas de Patologia Pulmo-

e mar con Referencia Especial a las Enfermedades més -
Comunes de los Bovinos, Ovinos y Cerdos en México. =
ENEP-Cuautitlén, UNAM.

~ Vizquez, L.L.A.(1986). Estudio Sanitario y del Funcionamiento
del Rastro y Frigorffico de Ferrerfa en el Departamen
to de Ovinos y Caprinos. Tesis de Licenciatura. FES-
Ao e Cuautitldn, UNAM.

- Williams, C.S.F.(1980). Diferential Diagnosis of Caseous Lym--

phadenitis in the Goat. Agri. Pract. Vet. Med./Sm. -
An, Ct, : 1165-1170.

‘84



	Portada
	Índice
	Resumen
	I. Introducción
	II. Objetivos
	III. Material y Métodos
	IV. Resultados
	V. Discusión
	VI. Conclusiones
	VII. Bibliografía



