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1- RESUMEN

La colonoscopia se ha vuelto una herramienta indispensable para el
diagnéstico de patologias como la Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell), en
las cuales la histopatologia es indispensable. Esta indicada en pacientes
caninos con enfermedad crénica del intestino grueso, insensible a la terapia
dietética, antibacteriana o antihelmintica y en aquellos casos en los que no se
ha podido llegar al diagndstico por medio de otras pruebas. Esta técnica
permite la rapida exploracion del conducto alimentario, efectuando biopsias sin
la necesidad de realizar una laparotomia. Dentro de la Ell, el tipo mas frecuente
es la colitis linfocitica-plasmocitica (CLP), sobre la cual existe poca informacién
con respecto a los factores de riesgo y a sus determinantes. El propoésito de
este trabajo fue estudiar aspectos de la situacion epidemioldgica de la CLP de
los pacientes remitidos al Hospital de la Facultad de Veterinaria para su estudio
colonoscopico en el periodo comprendido entre el 2001 y el 2014; asi como
estandarizar un procedimiento de biopsia para el diagnéstico de la enfermedad
intestinal cronica en caninos. El proyecto se desarrolld en la Unidad de
Endoscopia del Hospital de la Facultad de Veterinaria. Para realizar la
estandarizacion, se incluyeron aquellos pacientes caninos remitidos al Hospital
Veterinario para la realizacion de una colonoscopia por sospecha de Ell,
habiendo manifestado sintomatologia gastrointestinal persistente por un
minimo de dos semanas. Los pacientes se prepararon para la intervencion,
realizando un ayuno de 24 a 36hs y la aplicacion de tres enemas, dos el dia
previo al procedimiento y un tercero previo a la colonoscopia. Para lograr la
restriccion de los pacientes se les administré anestesia general. Durante la
colonoscopia se efectuaron biopsias de la mucosa coldnica, siempre por el
mismo endoscopista, obteniéndose como minimo dos muestras de mucosa del
ciego, colon ascendente, colon transverso, colon descendente alto y colon
descendente bajo. Las muestras fueron colocadas en recipientes con formalina
al 10% para su analisis histopatologico. Con la estandarizaciéon del
procedimiento de biopsia realizado en este trabajo se logré obtener muestras
gue permiten realizar el diagnostico histopatoldgico de Colitis Linfocitica-
Plasmaocitica en caninos. Asimismo, se concluyo que el sexo no constituye un
factor de riesgo y a su vez existe una tendencia a presentar la enfermedad en
animales adultos y gerontes. La raza podria estar asociada a la presencia de
CLP, sin embargo para afirmar que existe una asociacion estadisticamente
significativa seria necesario aumentar el numero de animales estudiados.
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2-  SUMMARY

Colonoscopy has become an essential tool for the diagnosis of diseases such
as inflammatory bowel disease (IBD), where histopathology is central. It is
indicated for canine patients with chronic bowel disease, unresponsive to
dietary, antibacterial or anthelmintic therapy and in those cases where it has not
been possible to reach a diagnosis by means of other evidence. This technique
enables a rapid exploration of the alimentary canal, by making biopsies without
the need of performing a laparotomy. In the field of IBD, where the most
common type is lymphocytic-plasmacytic colitis (LPC), there is little information
regarding risk factors and their determinants. The aim of this work was to study
different aspects of the epidemiological situation of LPC patients referred to the
Hospital of the Faculty of Veterinary Medicine for colonoscopic study between
2001 and 2014; and to standardise a biopsy procedure for the diagnosis of
chronic intestinal disease in canines. The project was developed in the
Endoscopy Unit of the Hospital of the Faculty of Veterinary Medicine. To
perform the standardisation, canine patients that had manifested
gastrointestinal symptoms persisting for at least two weeks and that had been
referred to the Veterinary Hospital to perform a colonoscopy for suspected I1BD,
were included in the study. Patients were prepared for intervention, fasting from
24 to 36hs and having three enema two days prior to the procedure and a third
one prior to the colonoscopy. In order to restrain the patients they were
administered general anaesthesia. During the colonoscopy several colonic
mucosal biopsies were made, always by the same endoscopist, obtaining at
least two samples of mucosa from the cecum, the ascending colon, the
transverse colon, the descending colon and the high low descending colon. The
samples were placed in containers with 10% formalin for histopathological
analysis. With the standardization of the biopsy procedure performed in this
research it was possible to obtain samples that allow the histopathological
diagnosis of lymphocytic-plasmacytic colitis in dogs. Moreover, it was also
concluded that sex is not a risk factor and also that there is a tendency toward
the disease in adult and elderly animals. Although breed could be associated
with the presence of LPC, to assert that there exists a statistically significant
association a larger number of animals needs to be studied.
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3- INTRODUCCION

La colonoscopia se indica en pacientes caninos con sospecha de enfermedad
cronica del intestino grueso insensible a la terapia dietética, antibacteriana o
antihelmintica y en aquellos casos en los cuales no se ha podido diagnosticar
con otras pruebas. Esta técnica permite la rapida exploracibn de zonas
seleccionadas del conducto alimentario, efectuando biopsias sin la necesidad
de realizar una laparotomia (Willard, 2005). Puede realizarse endoscopia rigida
o flexible, siendo preferida la flexible ya que proporciona una mejor
visualizacion, posibilitando el examen de todo el colon (Washabau y Holt,
2007). Ademas, posee ventajas sobre las biopsias quirtrgicas por laparotomia,
como ser la visualizacion de lesiones que por la superficie serosa no son
visibles, la extraccion de un mayor nimero de muestras de diferentes zonas
colonicas y el posibilitar el diagnéstico por visualizacién directa de la mucosa
afectada (Mansell y Willard, 2003; Washabau y col, 2010).

La endoscopia se ha vuelto una herramienta de gran valor para el diagnéstico
de enfermedades como la Ell, en las cuales la histopatologia es indispensable.
Actualmente existe poca informacion sobre los factores de riesgo y los
determinantes de la colitis linfocitica-plasmocitica, siendo escasas las
publicaciones y a veces contradictorias en estos aspectos.

Por lo expuesto, es de importancia para el Hospital de la Facultad de
Veterinaria hacer el primer estudio epidemiolégico de dicha patologia en el
Uruguay, ayudando asi a comprender mejor los factores determinantes del
sindrome, y perfeccionar las técnicas diagnoésticas en nuestro Centro de
Atencién. No se ha determinado aun la incidencia del tipo de alimentacion en la
aparicion de ésta patologia, asi como de la predileccién por sexo, raza y edad.

El Hospital de la Facultad de Veterinaria se encuentra en un proceso de
reestructura que tiene la finalidad de equiparar el nivel académico y asistencial
al de los Hospitales Veterinarios de la region. En este sentido existe un
incentivo a la presentacion de proyectos de investigacion para su financiacion y
estd en proceso la implementacion de los posgrados profesionalizantes
(especializaciones), buscando llegar a crear unidades especializadas en la
atencion diaria al puablico. Algunas de ellas ya se encuentran en funcionamiento
como la Unidad de Endoscopia, donde se realizan diagndsticos y cirugias
endoscopicas rutinariamente, ademas de entrenamiento de cirujanos de
humanos y el desarrollo de protocolos experimentales.
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4- REVISION BIBLIOGRAFICA

4.1- Bases anatomicas, histologicas y fisiolégicas del intestino grueso

4.1.1- Anatomia e histologia del Intestino Grueso

En los caninos, el intestino grueso (IG) supone un 20 a 25% del total del tubo
intestinal (Washabau y Holt, 2007), es simple y estd compuesto por: el ciego
(diverticulo del colon proximal); el colon, con tres partes: ascendente,
transversa y descendente; el recto y el ano (Garcia Sacristan, 1995). Cada
parte tiene funciones y propiedades ligeramente diferentes (Washabau y Holt,
2007) y son dificiles de distinguir histolégicamente (Stinson y Calhoun, 1994).

—

pa——

—

Figura | T Estructura anatomica del Intestino Grueso.
Extaido del BSAVA: Manual of Canine and Feline Endoscopy and Endosurgery (2008)

La estructura transversal del intestino grueso consta de cuatro capas
diferentes: la mucosa, la submucosa, la muscular y la serosa (Stinson y
Calhoun, 1994).

10
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4.1.1.1- Capa Mucosa

La mucosa del IG es una superficie de absorcion plana que se diferencia del
intestino delgado por la ausencia de vellosidades (Stinson y Calhoun, 1994),
por ello, al observar a simple vista el interior del colon se percibe como una
superficie lisa. Su superficie se encuentra revestida por epitelio cilindrico
simple, predominantemente células absortivas (Fawcett, 1995). En el espesor
de la misma existen numerosas glandulas tubulares rectas (de 400 a 600
micrometros) en cilindros paralelos, que se extienden desde la superficie a la
muscular de la mucosa (capa mas profunda de la mucosa, constituida por una
capa de células musculares lisas con aproximadamente 8 a 10 células de
espesor) (Stinson y Calhoun, 1994). La profundidad de las criptas posee
células indiferenciadas que se dividen continuamente y su descendencia se
diferencia a células cilindricas, caliciformes y enteroenddcrinas, que lentamente
se mueven hacia arriba por la cripta, hasta la superficie (Fawcett, 1995;
Dellmann y Carithers, 1999). La células de las porciones media y superior de
las criptas son células cilindricas absorbentes y células caliciformes,
encontrando en el colon normal en caninos unas 25.6x 7.32 cada 100
colonocitos (German y col., 1999; German y col., 2000). El epitelio se esta
renovando continuamente. Aqui, se desprenden en la luz, en las zonas de
eliminacién que se sitian a media distancia entre las aberturas de las criptas
vecinas. Entre los enterocitos se encuentran linfocitos intraepiteliales, unos
7.7+ 3.7 linfocitos por tramo de 100 colonocitos. El espacio que queda
comprendido entre el epitelio y la muscular de la mucosa se denomina lamina
propia, y esta compuesta de tejido conjuntivo laxo muy vascularizado, y las
células presentes son células plasmaticas, aproximadamente 5.5+ 4.29 cada
10.000pum? y eosinodfilos, unos 3.8+ 3.72 cada 10.000pum? (German y col., 1999;
German y col., 2000).

4.1.1.2- Capa Submucosa

La submucosa del colon se parece a la submucosa de los otros 6érganos
tubulares digestivos. Contiene muchos vasos sanguineos Y linfaticos, foliculos
linfaticos, tejido conjuntivo denso infitrado con pocas células, como
fibroblastos, linfocitos, células plasmaticas, mastocitos, macrofagos vy
eosinofilos, y fibras nerviosas amielinicas y células ganglionares que forman el
plexo de la submucosa (Stinson y Calhoun, 1994).

4.1.1.3- Capas Muscular y Serosa

La capa muscular esta constituida por células musculares lisas, se compone de
dos capas, una interna circular que forma una circunferencia en espiral
apretada a lo largo del trayecto del colon y una capa muscular longitudinal
incompleta exterior (Washabau y Holt, 2007).

Las células musculares forman unidades funcionales (fasciculos),
conectandose entre si por uniones estrechas, siendo éstas zonas de baja
resistencia eléctrica, posibilitando que los cambios de potencial de membrana

11
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celular pasen facilmente de una célula a otra, permitiendo asi el funcionamiento
como un sincitio del intestino (Garcia Sacristan, 1995).

La serosa es la capa mas externa del intestino y estd compuesta de células
mesoteliales y recubre las porciones del intestino grueso que se encuentran en
la cavidad peritoneal (el ciego y colon) (Washabau y Holt, 2007).

4.1.2- Inervacion del intestino grueso

El sistema gastrointestinal esta inervado por el sistema nervioso autbnomo, que
consta de tres secciones: simpdético, parasimpatico y entérico. Los nervios
simpaticos y parasimpaticos constituyen la inervacién extrinseca y ejercen su
influencia sobre las funciones digestivas por medio del sistema nervioso
entérico intrinseco (Fawcett, 1995).

El sistema nervioso entérico estd formado por los cuerpos celulares y sus
neuronas asociadas, todas alojadas en la pared del tracto Gl. Se disponen en
dos sistemas de ganglios: el plexo mientérico (Auerbach), formado por ganglios
localizados entre las capas musculares circular y longitudinal, y el plexo
submucoso (Meissner) que tiene los ganglios en la capa submucosa. Los
plexos se encuentran interconectados entre ellos e internamente (Herdt, 2009).
El primero esta mas implicado en el control de la motilidad, mientras que el
segundo participa en la regulacion de las secreciones y captacion de sefales
sensoriales (Garcia Sacristan, 1995).

4.1.3- Sistema Inmune gastrointestinal

La funcion del sistema inmune Gl es la de monitorear el entorno antigénico del
tracto digestivo (Herdt, 2009). Dicha funcion estd a cargo del tejido linfoide
gastrointestinal (GALT). El GALT es el mayor componente del Tejido Linfoide
Asociado a Mucosas (MALT) y comprende el 50% del total del tejido linfoide del
organismo. Esta expuesto a un importante volumen y variedad de antigenos,
tanto alimentarios como bacterianos (Elwood y Garden, 1999). La anatomia del
GALT se divide en un brazo aferente, donde ocurre inicialmente el contacto con
el antigeno y uno eferente, donde se llevan a cabo funciones efectoras frente a
la exposicion segundaria al antigeno. El primero incluye a los 6rganos linfoides
secundarios, que actuan como sitios inductores de la respuesta inmune, ellos
son: las Placas de Peyer (grupos de foliculos linfoides subepiteliales
localizados en el intestino delgado), foliculos linfoides aislados encontrados
todo a lo largo del tracto gastrointestinal y los linfonédulos mesentéricos. El
brazo eferente lo componen los linfocitos localizados en la lamina propia 'y en el
epitelio (Allenspach, 2011; Elwood y Garden, 1999).

La respuesta inmune normal del GALT frente a los antigenos, esta dirigida
principalmente a lograr su exclusion y generar tolerancia, pudiendo diferenciar
entre antigenos peligrosos e inocuos. La interaccién entre el sistema inmune y

12
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los antigenos luminales es critica para lograr una adecuada funcién inmune
local, sistémica y en otras mucosas (Elwood y Garden, 1999).

Los dos mecanismos de proteccidon mas importantes desarrollados para evitar
gue todos los antigenos presentes en el tubo Gl desencadenen una respuesta
inmune son la induccion de tolerancia oral y la produccion de IgA secretada por
la mucosa y dependen en gran parte de la interaccion de los antigenos con las
células inmunitarias intestinales (Allenspach, 2011).

La inmunidad local intestinal en humanos esta medida ampliamente por
linfocitos B y T en la mucosa (Stonehewer y col., 1998). En el epitelio, las
células inmunitarias presentes son los linfocitos intraepiteliales (LIE), los cuales
se distribuyen de forma relativamente escasa a través del mismo (de uno a
siete linfocitos por 100 células epiteliales) y, como en el intestino delgado, el
subgrupo de células T que predomina es el tipo citotoxico-supresor (CD8+)
(Washabau y Holt, 2007).

La lamina propia contiene células plasméticas productoras de IgA, siendo éstas
mas abundantes que las que contienen IgG o IgM. Las células T de la lamina
propia son predominantemente el fenotipo colaborador CD4+ (Washabau y
Holt, 2007).

Asi, en la mucosa del colon normal parece que se mantiene un equilibrio entre
las poblaciones de células T colaboradoras y supresoras, lo cual permite una
respuesta especifica al antigeno mientras se evita la hiperreactividad
(Washabau y Holt, 2007).

4.1.4- Motilidad intestinal

El movimiento de las paredes del aparato Gl se conoce como motilidad. Esta
puede ser de naturaleza propulsora, de retencion o de mezclado (Herdt, 2009).
Existen diferencias regionales en los patrones de motilidad del colon,
permitiendo asi cumplir con diferentes funciones segun el sector: extraer el
agua y electrolitos desde el contenido luminal en el colon ascendente y
transverso, y controlar la defecacion en el colon descendente (Washabau y
Holt, 2007).

El musculo liso del colon genera al menos cuatro tipos diferentes de
contracciones para cumplir con éstas funciones: tono, contracciones fasicas
ritmicas (CFR), contracciones gigantes retrogradas (CGR) y contracciones
migratorias gigantes (CMG). El momento, la frecuencia y la fuerza que generan
estas contracciones son muy diferentes entre si (Washabau y Holt, 2007).

El tono es una fuerza moderada que puede durar periodos largos (de varios
minutos a horas). Las CFR producen la mezcla y propulsion distal lenta neta
del contenido luminal en las fases postprandial y de ayuno (Washabau y Holt,
2007). La frecuencia de las ondas lentas eléctricas y las contracciones fasicas
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ritmicas (CFR) son mas lentas en la parte proximal del colon, lo que facilita la
extraccion de agua desde la masa fecal por difusion y trasporte activo (Sethi y
Sarna, 1995). Las CGR facilitan la mezcla en el colon ascendente y se
propagan desde su punto de origen en el colon ascendente (Washabau y Holt,
2007). Las CGR Yy el antipersitaltismo facilitan mas la mezcla del contenido en
el colon proximal. La motilidad en el colon distal se caracteriza principalmente
por salvas en punta migratorias y CMG potentes que propulsan la masa fecal
hacia el recto (Sethi y Sarna, 1995) generando movimientos de masa desde su
punto de origen a la unién anorrectal (Washabau y Holt, 2007).

4.2- Enfermedad inflamatoria intestinal: Colitis linfocitica-plasmocitica

4.2.1- Definicién

El término Enfermedad Inflamatoria Intestinal (Ell) se aplica en Medicina
Veterinaria al grupo de desérdenes caracterizados por la presencia de signos
clinicos persistentes y recurrentes de enfermedad gastrointestinal de causa
indeterminada, asociada con la inflamacién de la mucosa (Guilford, 1996; Holt y
Brockman, 2003). Esta inflamacion idiopética se puede dar en cualquier area
del tracto intestinal (Jergens y col., 1992). Se clasifica segun el tipo
predominante de célula inflamatoria encontrada y el area de intestino afectada
(Liu & Crawford, 2005). Los tipos predominantes de EIll en perros son: la
linfocitica-plasmocitica, eosinofilica y granulomatosa (Jacobs y col., 1990;
Jergens y col., 1992), siendo la colitis linfocitica-plasmocitica mas frecuente
gue las demas (Stonehewer y col., 1998; Jergens, 1999; Craven y col., 2004).

En la colitis linfocitica-plasmocitica, las lesiones morfolégicas e histolégicas
estan caracterizadas por la alteracion del epitelio glandular de la mucosa y el
aumento del infiltrado celular de la mucosa por linfocitos y células plasmaticas
(Jergens y col., 1999; Garcia-Sancho y col, 2007).

4.2.2- Etiopatogenia de la Ell

4.2.2.1- Causas de la Ell

Han sido planteadas diferentes hipétesis para explicar la etiologia de la
enfermedad. Fiocchi (1998) plantea que la EIl probablemente sea
inmunomediada, y que factores inmunoldgicos, ambientales y genéticos
contribuyan en su expresion.

En medicina humana, existen varias teorias acerca de la patogénesis de la ElI,
se considera la existencia de una respuesta autoinmune frente a antigenos de
la mucosa o luminales; o un sistema inmune disfuncional que responde a
elementos normales del intestino (por ejemplo: bacterias) (Hendrickson y col.,
2002).

14
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Se han realizado estudios experimentales en animales, que sugieren que la
disrupcién en alguna de las siguientes areas criticas resultaria en la inflamacion
cronica de la mucosa y el consiguiente desarrollo de la enfermedad (German y
col., 2003):

* Integridad de la barrera mucosa

Se piensa que la causa mas probable de la enfermedad sea la existencia de un
defecto (aumento o disfuncién) en la permeabilidad de la barrera epitelial de la
mucosa, conduciendo a un gran pasaje de antigenos por el epitelio intestinal y
consecuentemente aumentando la exposicién inmune a los mismos (Kobayashi
y col., 2007).

* Funcionamiento del sistema inmune de la mucosa (GALT)

Aunque todavia no se han determinado con exactitud los fendmenos
inmunoldgicos precisos que participan de la Ell, una hipotesis que prevalece es
la perdida de la tolerancia inmunolégica a la microflora bacteriana normal o a
los antigenos alimentarios, lo que produciria una reactividad inmunitaria
anormal por parte de las células T en el microambiente intestinal (Baumgart y
col., 1998). Se cree que el sistema inmune innato reacciona frente a bacterias
normales de lumen intestinal como si fueran patégenos (Allenspach, 2011).

Se han experimentado con modelos animales de ingenieria genética y se ha
observado que aquellos que desarrollaban la enfermedad poseian alteraciones
en el desarrollo de las células T, su funcién o ambas, lo que indica que las
poblaciones de linfocitos T son las responsables de la regulacidn homeostatica
de la respuesta inmunitaria de la mucosa (Powrie, 1995).

Recientemente, ciertos estudios demostraron que en caninos con enteropatias
cronicas, muchos de los receptores que participan de la inmunidad innata del
intestino poseen su receptividad y actividad aumentada, lo que representa
evidencia razonable de la hiperreactividad del sistema inmune innato
(Allenspach, 2011).

Estudios inmunohistoquimicos han demostrado un aumento de las poblaciones
de células T en la lamina propia (que incluye células CD3+ y CDA4+),
macrofagos, neutréfilos y células plasmaticas que contienen IgA (Hausmann y
col., 2002).

Es probable que Ilos enterocitos también estén implicados en la
inmunopatogenia de la EIll, ya que pueden comportarse como células
presentadoras de antigenos y las interleucinas producidas por ellos durante la
inflamacion aguda activan a los linfocitos de la mucosa (Hausmann y col.,
2002).
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Por lo tanto, muchas de las caracteristicas inmunoldgicas de la EIll canina
podrian explicarse como una consecuencia indirecta de la activacion de las
células T de la mucosa (Hausmann y col., 2002).

* Factores ambientales intraluminales

Los factores ambientales incluyen a los antigenos microbianos y alimentarios
(German y col., 2003). Actualmente se posee abundante evidencia para apoyar
el rol de las bacterias intestinales como la mayor fuente de estimulacion
antigénica en muchos tipos de enfermedades intestinales inflamatorias. Estos
hallazgos aportan evidencia de que la tolerancia alterada a antigenos luminales
ubicuos sea la causa de enfermedad inflamatoria intestinal espontanea
(Elwood y Garden, 1999).

* Susceptibilidad genética

Avances recientes en medicina humana sefialan que factores genéticos serian
predisponentes, moduladores y perpetuadores de la enfermedad (Ardizzone y
Porro, 2002).

La importancia de los factores genéticos en la Ell en caninos se encuentra
implicita, debido a que parece haber predisposicion en determinadas razas a
presentar la enfermedad y por el hecho de que ciertas formas de EIl son
solamente observadas en razas puras Yy lineas de pedigri (Jergens, 1999;
Guilford, 1996).

4.2.2.2- Fisiopatologia de la Ell

Cualquiera sea la causa, van a entrar en juego tanto componentes celulares
como moleculares que contribuyen a la inflamacién de la mucosa (Jergens,
1999).

La fisiopatologia de la Ell del intestino grueso se explica por al menos dos
mecanismos interdependientes: la respuesta inmunitaria de la mucosa y los
cambios de motilidad que la acompafian.

* Respuestas inmunitarias

En la Ell canina y felina es tipica una respuesta inflamatoria genérica que
implica elementos celulares (linfocitos T y B, células plasméticas, macréfagos y
células dendriticas), neuronas secretomotoras (ej.: polipéptido intestinal
vasoactivo, sustancia P, neuronas colinérgicas), citocinas e interleucinas y
mediadores inflamatorios (ej.: leucotrienos, prostanoides, metabolitos reactivos
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al oxigeno, 6xido nitrico, 5-HT, IFNY, TNFU, factor activador de plaquetas)
(Elwood y Garden, 1999; Jergens, 1999).

% Cambios de la motilidad

Los estudios experimentales han demostrado que muchos de los signos
clinicos presentes se relacionan con anomalias motoras del colon. La
inflamacion desencadena la aparicion de contracciones migratorias gigantes,
factor que junto con la inflamacion juega un papel clave en la produccion de
diarrea, los calambres abdominales y la urgencia de la defecacién (Richter,
1989; Washabau y Holt, 2007). Las CMG son contracciones potentes que
ocluyen la luz y que propulsan rapidamente las secreciones pancreaticas,
biliares e intestinales en el estado de ayuno, y el alimento no digerido en la fase
de alimentacion al colon, aumentando su carga osmotica. La malabsorcién se
debe a la lesion directa de las células epiteliales y a la propulsion ultrarrapida
del contenido intestinal por las CMG, por lo que el tiempo de contacto con la
mucosa no es suficiente para que tengan lugar la digestion y la absorcion
(Washabau y Holt, 2007).

La inflamacion altera la regulacién de los patrones de motilidad del colon a
varios niveles. Los cambios producidos por la inflamacion en la amplitud y
duracion de los potenciales de meseta de las ondas lentas del musculo liso
contribuyen a la supresion de las CFR (Sethi y Sarna, 1991). Probablemente,
estas alteraciones tienen su origen en la lesion estructural y funcional de las
células intersticiales de Cajal. En el mismo momento en que la inflamacién
suprime la CFR, la inflamacion sensibiliza al colon a la estimulacion de las
CMG por la sustancia P neurotransmisora (Washabau y Holt, 2007).

4.2.3- Signos clinicos

Los signos clinicos son usualmente ciclicos y reflejan el érgano primariamente
afectado (Jergens, 1999), por lo tanto van a variar dependiendo de cual sea la
region del tracto gastrointestinal alterada y la extension del infiltrado celular
(Jergens, et al., 1992). Se los atribuye a la presencia de un infiltrado celular en
la mucosa y a la accion de mediadores de la inflamacion, y a la alteracién de la
motilidad que se instaura a consecuencia (Jergens, 1999).

Los signos son el reflejo de la disminucién de la reabsorcién de agua y el
descenso en la capacidad de almacenamiento del colon, asi como del dafio de
la mucosa y respuesta a la inflamacion presente (Lecoindre y Gaschen, 2011).

Clinicamente, se observa un aumento moderado a severo de la frecuencia de
defecacién, junto a deposiciones de consistencia disminuida y de pequefio
volumen. Presencia de tenesmo y urgencia en la defecacion, que en algunas
ocasiones puede ir unida a la incontinencia fecal. Es frecuente la presencia de
abundante moco en las heces y hematoquezia (Simposon, 2008; Mayoral
Palanca y col., 1993; Leib, 2008; Allenspach, 2010).
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4.2.4- Diagnostico de la Colitis linfocitica-plasmocitica

El diagndstico de esta enfermedad se realiza por exclusion de otras patologias
gue compartan signos de enfermedad coldnica crénica (Jergens, 1999), junto
con la deteccion del infiltrado inflamatorio caracteristico a la examinacion
histopatoldgica de biopsias de mucosa coldnica (Jacobs y col., 1990).

Durante el procedimiento endoscopico, se pueden observar lesiones como:
eritema de la mucosa, friabilidad del tejido, textura granular de la superficie
mucosa, erosiones Yy ulceras (Jergens y col., 1992; Jergens, 1999). De todos
modos, ausencia de estos hallazgos no descarta la presencia de la
enfermedad, es por ello que el diagnostico definitivo debe apoyarse en el
estudio histopatoldgico de la mucosa (Jergens, 1999).

Durante muchos afos, el estudio histopatologico de las biopsias coexistié con
la subjetividad de su analisis (Jergens, 1999). La caracterizacion de la
inflamacioén intestinal se ha visto obstaculizada por la falta de criterio a la hora
de medir los cambios histopatologicos en las muestras de mucosa (Day y col,
2008). Dado que existe una poblacibn normal de linfocitos y células
plasmaticas en la lamina propia intestinal, la decision sobre si la celularidad de
la muestra se encuentra o no dentro de los filPmites normaleso es subjetivo y
usualmente dificil (Roth, et al., 1990).

Recientemente, Day y col (2008) detallaron las anomalias morfologicas y los
tipos mayoritarios de infiltrados inflamatorios del epitelio y lamina propia para
los diferentes sectores del tubo gastrointestinal; definiendo imagenes y un texto
descriptivo para cada caso. Asimismo, se estimula a que el patdlogo haga un
formato de fiTick-Boxo para evaluar las muestras (Anexo 2). Dentro de las
alteraciones, se incluyeron los cambios microscépicos que eran relevantes al
proceso inflamatorio (dejando de lado aquellos producidos por artefactos de
técnica).

Jergens y col. (1999) documentaron que se observa un incremento en el
namero de células plasméaticas productoras de IgA principalmente, e 1gG, asi
como un aumento del nimero de linfocitos T CD3+. Hallazgos similares fueron
realizados por Stonehewer y col. (1998), quienes describieron un incremento
en los porcentajes celulares totales de la lAmina propia de células plasmaticas
y linfocitos T. La infiltracion celular se limité a la lamina propia en todos los
sectores del tubo gastrointestinal estudiado. Neutréfilos fueron encontrados en
abundancia cuando habia focos de necrosis y ulceracion (Jergens y col., 1992).

Con el fin de poder clasificar la gravedad del infiltrado inflamatorio, Day y col.
(2008) establecieron grados de alteracion de la mucosa, partiendo de la
descripcion del infiltrado normal, y aumentando la severidad de la lesién,
definiendo los grados: leve, moderado y severo (Anexo 1).
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Consideraron normal la mucosa que presenta cinco células plasmaticas y
linfocitos 0 menos en la lamina propia. Los linfocitos intraepiteliales deben
encontrarse separados entre si, y ubicados en la superficie del epitelio y en las
criptas.

El grado leve implica la observacion de linfocitos y células plasmaticas
rellenando la region entre las criptas, y las mismas se pueden encontrar algo
separadas entre si, pero sin alterar su disposicion perpendicular a la superficie
epitelial.

El grado moderado implica el hallazgo de linfocitos y células plasmaticas
llenando la zona intercriptal y generando una separacion moderada de las
criptas, causando distorsién de su arquitectura.

En el grado severo, los linfocitos y células plasmaticas se encuentran
distribuidos difusamente en la lamina propia, alterando por completo la
microarquitectura de las criptas colonicas.
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OBJETIVOS

5.1- Objetivos Generales

1.

2.

Estandarizar un procedimiento de biopsia para el diagnostico de la
enfermedad intestinal crénica en caninos.

Estudiar aspectos de la situacién epidemioldgica de la colitis linfocitica-
plasmocitica, de los pacientes remitidos al Hospital de la Facultad de
Veterinaria para su estudio colonoscépico.

5.2- Objetivos Especificos

1

N

w

4

o

. Establecer los procedimientos preparatorios para la correcta toma de
muestras de biopsia coldnica en caninos.

. Precisar el método de extraccion por arrancamiento de la pieza de
mucosa colonica mediante el empleo de endoscopio flexible.

. Evaluar la relacion entre las lesiones histopatologicas compatibles con
colitis linfocitica-plasmocitica y el sexo.

. Evaluar la relacion entre las lesiones histopatoldégicas compatibles con
colitis linfocitica-plasmocitica y la edad.

. Evaluar la relacion entre las lesiones histopatologicas compatibles con
colitis linfocitica-plasmocitica y la raza.

. Estudiar la correlacion entre el tipo de dieta y la aparicion de la colitis
linfocitica-plasmocitica.
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6- MATERIALES Y METODOS

El proyecto se desarrollé en la Unidad de Endoscopia del Hospital de la
Facultad de Veterinaria. El mismo se realizé en dos partes.

6.1- Estandarizacion del procedimiento de biopsia.

Se incluyeron en el trabajo aquellos pacientes caninos remitidos al Hospital
Veterinario en el periodo comprendido desde entre el 2010 y el 2014, para la
realizacion de una colonoscopia, habiendo manifestado signos clinicos
gastrointestinales persistentes de mas de dos semanas de duracion, con
sospecha de EIll. Para la estandarizacién del procedimiento se realizaron 43
colonoscopias, realizadas por el mismo endoscopista (Jergens y col., 1992),
utilizando la siguiente metodologia:

6.2.1-  Preparacion de los pacientes

Para lograr una satisfactoria exploracion del lumen (esencial para realizar
adecuadamente la examinacion endoscépica del colon) los pacientes fueron
sometidos a una serie de acciones con el fin de acondicionar el intestino, ya
gue a materia fecal retenida cubre la superficie mucosa y puede esconder
lesiones al endoscopista (Leib y col., 1991). Para evacuar por completo las
materiales fecales antes de examinar la mucosa colonica se combino la
realizacion de ayuno y la aplicacion de enemas o soluciones de lavado
gastrointestinal (Mats, 2007).

Los pacientes debieron realizar un ayuno de alimentos sélidos de 24 a 36 horas
antes del procedimiento (Willard, 1999; Leib y col., 1991), con la funcidén de
evitar la acumulacién de materia fecal dentro de la luz (Mats, 2007).

El lavaje del colon se logré mediante la realizacion de enemas. Los pacientes
recibieron al menos dos o tres enemas con abundante agua tibia el dia anterior
al procedimiento y uno la misma mafiana, debiendo este ultimo realizarse lo
mas alejado posible del inicio del procedimiento para evitar el exceso de agua
en el colon durante el mismo (Willard, 2001).

La sonda del enema fue cuidadosamente introducida lo mas profundo posible
dentro del lumen coldnico; descargandose dentro de este un gran volumen de
agua tibia por gravedad (500ml por enema en un perro pequefio y 1lt 0 mas en
un perro grande). La sonda fue gentilmente movida hacia afuera y reintroducida
repetidamente hasta que el agua salio clara (Willard, 2001).

En todos los casos, los enemas fueron administrados cuidadosamente ya que
el trauma causado por el pasaje de la sonda del enema sobre los pliegues
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colonicos puede producir lesiones que son dificiles de distinguir de la
enfermedad colonica preexistente (Leib y col., 1991).

6.2.2-  Sedacién y anestesia

Luego de realizado el dltimo enema, previo al procedimiento, se realizé la
sujecion quimica de los paciente, para evitar los movimientos inesperados de
los mismos (Willard, 1999; Leib, et al., 1991). Se los premedicé con la
combinacion de Acepromazina al 1% (dosis de 0,05mg/kg) y Ketamina al 5%
(dosis 4mg/kg) por via intramuscular. Para lograr la induccion anestésica de los
animales se empledé Propofol al 1% (dosis 5mg/kg) por via intravenosa. El
mantenimiento se realiz6 de forma inhalatoria, con Isoflurano al 1-3%,
utilizando un equipo de anestesia inhalatoria marca Penlon InterMed, modelo
Prima SP2.

Los animales fueron supervisados por el Anestesista a cargo. Para evaluar la
profundidad anestésica, fueron tenidos en cuenta parametros como: frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, oximetria, capnografia, utilizando un Monitor
multiparamétrico Criticare, modelo Poet Plus 8100, y reflejos como palpebral,
de retirada (Muir, 2009).

6.2.3-  Obtencién de muestras de biopsia

Una vez lograda la inmovilizacion, se procedié al posicionamiento de los
pacientes. Los mismos fueron colocados en decubito lateral izquierdo, posicion
gue permite que cualquier fluido que entra al colon desde el ileon, fluya lejos de
esta area y dentro del colon transverso y descendente. Esta posicion también
evita que las visceras abdominales estén a dorsal del area de la valvula
ileocdlica y la colapsen, y de este modo hagan mas dificil distender y examinar
esta area (Willard, 1999). En tal posicion, estas estructuras se deforman menos
y tienen mas movimientos (Anderson, 1999).

Antes de introducir el endoscopio en el recto, se realizd un tacto rectal digital
para descartar la presencia de constricciones, diverticulos u obstrucciones
(Leib, et al., 1991) y asi evitar que la punta del endoscopio quedase atrapada
en un pliegue de la mucosa (Willard, 1999).

El equipo utilizado fue un Colonoscopio flexible marca Fujinon, modelo 8.9 mm.
Las imagenes fueron tomadas por un chip de video ubicado en el extremo del
aparato y procesadas por un Procesador de imagenes endoscoOpicas marca
Fujinon modelo EVE EPX-201H, conectado a una computadora y ésta a un
monitor a color para observar las imagenes. Las pinzas de biopsia utilizadas
fueron forceps en forma de copa con lanceta (Leib y col., 1991) y sin lanceta.

Para observar la mucosa coldnica se colocé el endoscopio dentro del recto y se
insuflo con aire, mientras que un asistente ocluia el ano alrededor del
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endoscopio, logrando de esta forma un cierre mas hermético y posibilitando
una insuflacion del colon mas eficaz (Leib y col.,, 1991). Posteriormente, se
avanzo6 con el mismo por dentro del colon (apuntando al centro de la luz),
examinando la mucosa y el lumen. Se debe avanzar el endoscopio al limite de
lo posible, para lograr identificar e inspeccionar la valvula ileocecal y el ciego.
Luego, el endoscopio se retird6 lentamente para poder examinar mas
cuidadosamente la mucosa. Para terminar se avanz0 nuevamente lo mas
profundamente posible y se extrajeron las muestras coldnicas a medida que se
iba retirando el instrumento (Willard, 1999).

Figura Il T Forceps de biopsia con lanceta. En la imagen superior, se
observa la pinza cerrada; en la imagen inferior la pinza se encuentra
abierta, dejando a la vista la lanceta.

Previo a obtener las muestras se removié parte del aire presente, de manera
de colapsar parcialmente la luz, ya que es conveniente que la viscera no se
encuentre sobredistendida cuando se esta realizando la biopsia (Hitt, 1995).

La obtencién de la muestra de biopsia se realiz6 colocando la punta del
endoscopio a 1cm del area a ser muestreada. Luego se introdujo la pinza de
biopsia por el canal de trabajo hasta que la misma protruyé a través de la punta
del endoscopio, teniendo la precaucion de que la punta del equipo se
encontrara en posicion neutral (Simpson, 1993).

El endoscopista posiciond el extremo del colonoscopio en un angulo cercano a
los 90° contra la mucosa, para asi realizar una toma de muestra mas efectiva,
evitando que la pinza resbalase (Willard, 2001; Mansell y Willard, 2003). El
asistente debi6 abrir el forceps y el endoscopista avanz6 con el mismo hasta
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contactar la mucosa con cierta presion. El asistente luego cerré la pinza y el
endoscopista enderez6 la punta del endoscopio para evitar dafiar el aparato
(Willard, 2001). Por ultimo, el endoscopista debio tirar bruscamente hacia atras,
arrancando una muestra de tejido, quedando la misma contenida dentro del
férceps (Leib y col., 1991).

Se tomaron como minimo dos muestras de mucosa del ciego, colon
ascendente, colon transverso, colon descendente alto, y colon descendente
bajo, sin importar la apariencia de las mismas, ya que un aspecto
macroscopico normal no descarta la existencia de una patologia importante
(Willard, 1999; Nelson y Couto, 2010).

Las muestras de tejido se retiraron del instrumento de biopsia, teniendo la
precaucion de que la manipulacion fuera minima (Simpson, 1993), verificando
gue el tamafo y profundidad de las mismas fuera suficiente (Willard, 2001).
Para separar la muestra del forceps, se utiliz6 una aguja fina y luego se
deposité el fragmento dentro de un recipiente con formalina al 10% (Hall,
2008).

4

Figura 1l T Recipiente donde se colocaron las muestras y aguja con la
gue se removieron de la pinza de biopsia.

6.2 Andlisis de la casuistica de la Unidad de Endoscopia

Se analizé6 la relacién entre los datos: sexo, edad, raza y tipo de alimentacién
en relacidn a la presencia de la Colitis linfocitica-plasmocitica. Los datos fueron
extraidos de la base de datos de la Unidad de Endoscopia, del periodo
comprendido entre el 2001 al 2014.

Para el estudio estadistico, se realizO un estudio de Casos y Controles,
tomando como poblacién a todos aquellos animales derivados al servicio de
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Endoscopia de la Facultad de Veterinaria para la realizacion de estudio
colonoscopico, con sospechas de enfermedad colodnica.

Se buscé la existencia de asociacion entre la presencia de la enfermedad y las
variables sexo, edad, raza y tipo de alimentacion, por medio del calculo del
Odds Ratio, estimacion del riesgo para los estudios de casos y controles; y el
calculo del Chi cuadrado de Pearson.

El analisis estadistico se realiz6 en el STATA/SE 11.2, compatible con
Windows 7.
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7- RESULTADOS y DISCUSION

7.1- Toma De Muestras

Con la utilizacién del protocolo de toma de muestras descripto anteriormente,
se obtuvieron biopsias de buena calidad ya que cumplieron con las siguientes
caracteristicas:

Fueron representativas (Simpson, 1993; Willard, 1999), ya que se tomaron de
todos los sectores del intestino grueso. A su vez, las muestras fueron extraidas
sin importar cual fuera la apariencia del tejido (Willard, 1999), ya que en la
mayoria de los casos el aspecto de la mucosa observado en la endoscopia no
concuerda con los hallazgos histopatoldgicos (Jergens y col., 1992). Ademas,
se debi6 tener la precaucién de observar el sitio de donde se realizaria la
extraccion, ya que se deben de evitar los focos de foliculos linfoides, ya que
son zonas de gran infiltracion linfocitaria heterogénea. Los mismos se observan
como discretas depresiones ovoideas palidas de 2-3mm de diametro (Roth y
col., 1990).

Tuvieron un tamafio adecuado e incluyeron la todas las capas de la mucosa
(Willard, 1999; Nelson y Couto, 2010). Es requerido que las muestras de
biopsia incluyan el espesor completo de la mucosa (incluyendo la muscular de
la mucosa), pudiendo alcanzar a la submucosa (Jergens y col., 1992; Mansell y
Willard, 2003). El tamafio y profundidad de las muestras obtenidas depende de
las caracteristicas del férceps usado (Willard y col., 2001). En este trabajo se
utilizaron dos tipos de férceps: de copa y de copa con lanceta. Se lograron
muestras de mejor calidad con la pinza con lanceta, ya que la misma permite
anclar la pinza a la mucosa y evitar que la misma resbale, ayudando asi a
abarcar todas las capas de la mucosa (Leib y col., 1991). Por otro lado, Mansell
y Willard (2003) consideran que con este tipo de pinza se extraen muestras de
menor tamafio, y sugieren el uso de férceps descartables.

Las muestras fueron manipuladas minimamente (Simpson, 1993; Hall EJ,
2008; Mansell y Willard, 2003), para asi generar la menor distorsion posible del
tejido.

De las muestras obtenidas mediante este protocolo se logré realizar el
diagnostico histopatoldgico en el 100% de las muestras obtenidas.

7.2- Situacion Epidemioldgica

Se defini6 como poblacién a los todos los animales derivados al Servicio de
Endoscopia del Hospital de la Facultad de Veterinaria para la realizacion de un
estudio colonoscépico, con sospechas de enfermedad coldnica, en el periodo
comprendido entre el 2001 y el 2014. El numero total de animales derivados
fue de 100 (n=100).
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A su vez, se defini6 a los animales enfermos como aquellos con diagnéstico de
colitis linfocitica-plasmocitica por medio del estudio histopatologico de biopsias
de mucosa colodnica, y a los controles, como aquellos con diagndstico diferente
de Colitis LP.

7.2.1- SEXO

Se analizaron los datos buscando la existencia de relacion entre la colitis
linfocitica-plasmocitica y el sexo. De los 100 animales que constituian de la
poblacion, 45 fueron hembras y 53 machos, con lo cual se considera que el
sexo tiene una distribucion pareja en la poblacion estudiada. De los enfermos,
18 fueron hembras y 21 eran machos; en cuanto a los controles, 27 fueron
hembras y 32 machos. Pudiendo pensar que existe homogeneidad entre los
grupos, al igual que una distribucién pareja entre los casos y controles.

Tabla N°1 T Relacién entre el Sexo y la presencia de la Enfermedad. *

Proportion

HEMBRA MACHO Tortal Exposed
Cases 1B 21 39 0. 4615
Contraols 27 32 59 0. 4576
Total a5 53 o8 0. 4592
Foint estimate [25% Conf. Interwval]
Dﬂds ratic 1.015873 - 4164125 Z2.470491 (exact

Lo AT T e e Tl TR TR e e e —— T PTi—

Los Controles corresponden a los animales que no presentan CLP; los Casos corresponden
a los animales con diagndstico de CLP. Calculo del Odds ratio para los Casos y Controles y
del Chi2 para buscar la asociacién entre el Sexo y la aparicion de la CLP. (*) Extraido del
Stata/SE 11.2

Posteriormente se realizo el calculo del Odds ratio, para asi estimar el Riesgo
Relativo para los estudios de casos y controles, y el Chi2, utlizando el
comando para Casos y Controles dentro del comando Epitab del Stata/SE 11.2.
Los resultados obtenidos en este estudio indican que no existe predileccion por
el sexo, lo que concuerda con Jergens y col. (1992), Craven y col. (2004) y
Washabau y Holt, (2007). No coincidiendo con Mayoral Palanca y col. (1993),
guienes sefialan que habria mayor predisposicion en los machos a presentar la
enfermedad.
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concuerdan con los obtenidos por Jergens y col. (1992) (rango de 9 meses a
17 afos) y Washabau y Holt (2007) (rango de 6 meses a 20 afos), y difieren
con los comunicados por Craven y col (2004) (rango 6 meses a 14 afos).

7
3]
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w
25
=
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=
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=
E 3 B Washabauy Holt
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T, .
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1
0

Figura IV T Media de edades de la presentacion de la enfermedad en caninos.

Dado que las categorias etarias no se distribuyeron homogéneamente, se
agruparon los datos uniendo las categorias de cachorros con los jovenes y a
los adultos con los gerontes, para alcanzar de esta forma categorias
homogéneas, obteniéndose los resultados que se muestran en la Tabla N°3.

Tabla N°3 T Relacién entre las categorias etarias agrupadas y la presencia de la
Enfermedad. *

c_control A B Total
control 35 24 59
68.63 48.98 59.00

caso 16 25 41
31.37 51.02 41.00

Total 51 49 100
100.00 100.00 100.00

Pearson chi2(1) = 3.9881 Pr = 0.046

Los Controles corresponden a los animales que no presentan CLP; los Casos corresponden
a los animales con diagnéstico de CLP; A corresponde a las categorias Cachorros y
Jovenes; B corresponde a las categorias Adultos y Gerontes. En cada columna, el nUmero
superior representa la cantidad de animales y el inferior la representacién porcentual del
mismo. (*) Extraido del Stata/SE 11.2
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Del analisis de la Tabla N°4 se desprende que, si bien estadisticamente no se
puede considerar a la edad como un factor de riesgo (debido al bajo numero de
animales utilizado en este estudio) habria una tendencia a que la enfermedad
se presentara con mas frecuencia en animales adultos y gerontes. Segun Day
y col. (2008) es probable que la edad este relacionada con la aparicion de
cambios en la morfologia histologica, pero faltan estudios al respecto.

Tabla N°4 T Estudio estadistico de la relacion entre las categorias etarias agrupadas
y la presencia de la Enfermedad. *

Hroportion

B A Total Exposed

cases 25 16 41 0.6098

controls 24 35 59 0.4068

Total 49 51 100 0.4900

Ppoint estimate [95% Conf. Interval]
odds ratio 2.278646 . 9361541 5.590869 (exact)
attr. frac. ex. . 5611429 -. 0681545 .8211369 (exact)

Attr. frac. pop . 3421603
chi2() = 3.98 pr>chi2 = 0.0458

Los Controles corresponden a los animales que no presentan CLP; los Casos corresponden
a los animales con diagnéstico de CLP; A corresponde a las categorias Cachorros y
Jovenes; B corresponde a las categorias Adultos y Gerontes. Calculo del Odds ratio para Ay
B y del Chi2 para buscar la asociacion entre la Edad y la aparicion de la CLP. (*) Extraido del
Stata/SE 11.2

7.2.3- RAZA

Los resultados de la relacion entre la CLP y la raza se presentan en la Figura
N° V y en la Tabla N° 5. A partir su interpretacion, no es posible extraer
conclusiones acerca de la asociacion de la raza con la aparicion de la
enfermedad, ya que se maneja un bajo nimero de animales para cada raza. A
pesar de ello, las razas que aparecieron con mayor frecuencia en este trabajo
coincidieron con la bibliografia, siendo las mas afectadas el Ovejero Aleman y
el Boxer, como propone Jergens (1999) y Washabau y Holt (2007). Para
Craven y col. (2004), las razas mas comunmente afectadas son el Ovejero
Aleman, Golden Retriever, Boxers, Labrador, Border Collies, Weimaraner, West
Highland White Terrier. En este trabajo se observaron ejemplares de la raza
Cimarrén afectados con CLP; de los seis animales a los que se les realiz6 el
estudio, cinco de ellos fueron diagnosticados con CLP, en la bibliografia
consultada no se encontraron referencias al respecto.

Allenspach (2011) sefiala que existiria predisposicion genetica a presentar la
enfermedad, ya que en humanos se han encontrado genes asociados a un alto
riesgo de desarrollar la EIl y muchos de ellos se encontraban implicados en la
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respuesta inmune innata intestinal. Se sospecha que en perros la Ell también
tendria un factor genetico relacionado. Por otro lado, Mayoral Palanca y col.
(1993) proponen que no existe predisposicion racial.

En este estudio la mayoria de los animales que padecieron la enfermedad
fueron razas cruza. En la bibliografia consultada los Unicos autores que hacen
referencia a razas cruza son Jergens y col (1992), los cuales describen que de
un total de 42 animales estudiados solamente 11 eran razas mestizas.

Tabla N°5 T Relacion entre la Raza y la presencia de la enfermedad. *

Los Controles corresponden a los animales que no presentan CLP; los Casos corresponden
a los animales con diagnéstico de CLP. Se detallan las razas analizadas, otros corresponde
a todas la razas que aparecian solo una vez. (*) Extraido del Stata/SE 11.2

Para buscar la existencia de asociacion entre las variables peso y CLP, se
agrupo a los animales segun el peso, estableciendo dos categorias, animales
menores de 30kg (razas chicas y medianas) y mayores de 30kg (razas
grandes). Se realizo el calculo del Chi2 que mostr6 que no habria asociacion
entre el tamafo y la enfermedad, lo cual se observa en la tabla N° 6.

31






Tesis de Grado | Sofia Perini

7.2.4- DIETA

Al analizar la asociacion entre la alimentacién que recibian los pacientes y la
aparicion de la CLP, no fue posible observar una tendencia, ya que se conto
con pocos datos sobre la alimentacion que recibian los mismos. De 41
animales con CLP solo se contd con informacion acerca de su dieta de 20 de
ellos, y en cuanto a los controles, de 59 animales solo se obtuvieron datos
sobre la alimentacion de 20 de ellos.(tabla N° 6).

Craven y col. (2004) proponen que el tipo de dieta no se encuentra asociada
con la EIll. Por otro lado, Mayoral Palanca y col. (1993) sugieren que la
manipulacion dietética puede ser causa etioldégica de la colitis linfocitica-
plasmocitica en el perro.

Tabla N°7 T Relacion entre el dieta y la presencia de la enfermedad. *

row RACION CASERA Total

—— i8 s 20
90.00 10.00 100.00

14 6 20

contrales 70.00 30.00 100.00
Total 32 8 40
80.00 20.00 100.00

Pearson chi2(1)
Fisher's exact
1-sided Fisher's exact

2.5000 Pr = 0.114
0.235
0.118

Los Controles corresponden a los animales que no presentan CLP; los Casos corresponden
a los animales con diagnéstico de CLP. Las razas grandes corresponden a animales con
mas de 30kg y las razas chicas y medianas corresponden a las que pesan menos de 30kg;
en las indefinidas se agrupd a los animales de los que no se poseia dato del peso.

(*) Extraido del Stata/SE 11.2

33



Tesis de Grado | Sofia Perini

8- CONCLUSIONES

Con la estandarizacion del procedimiento de biopsia realizado en este trabajo
se logré obtener muestras que permiten realizar el diagnostico histopatoldgico
de Colitis Linfocitica-Plasmocitica en caninos.

Los resultados del trabajo sugieren que el sexo es independiente de la
enfermedad.

Si bien los resultados obtenidos no son concluyentes respecto a la existencia
de una relacion entre la edad y la presencia de la CLP, se observo que existe
una tendencia a presentar la enfermedad en animales adultos y gerontes.

No se pudo determinar la asociacion entre la raza y la presencia de la
enfermedad. Al agrupar a los individuos por tamafio (razas chicas-medianas y
grandes) no se encontrd asociacion entre la enfermedad y esta variable.
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Anexo 2 T Estandares histopatoldgicos de la inflamacion del colon.
Formato de iiTick-Boxo para realizar la evaluaci-n de la Mucosa Col- nica
(Day y col., 2008).
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