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l. Introduccién

Durante los Gltimos 25 afios se ha producido en varios paises, especialmente
Estados Unidos, un notorio incremento en el nimero de criaderos de perros,
altamente tecnificados, en los que existen sistemas adecuados para el
registro de produccion. Esto ha propiciado la identificacion de
enfermedades que hasta entonces habian pasado desapercibidas; tal es
el caso de la infeccién causada por Brucella canis (B. canis). Esta
bacteria fue cultivada por primera vez en 1966, a partir de tejidos fetales
procedentes de criaderos en los que ocurrian brotes severos de aborto
epizoodtico (1, 3, 4). Desde entonces este microorganismo se ha aislado de
muestras de perros de casi todos los estados de Estados Unidos (3, 8, 46) y
en muchos otros paises, incluyendo Japon, Alemania, Brasil,
Checoslovaquia, Madagascar, México y recientemente Argentina (9, 38,
40, 47, 50, 67). Ademas existen evidencias seroldgicas de la infeccion
en Perty Tanez (51,.52).

Lo anterior sugiere que B. canis esta ampliamente distribuida, con
variaciones en la prevalencia dependiendo de las caracteristicas de
la poblacion en cuestion. Estudios serologicos realizados en Japén de-
mostraron que la infeccién ocurre tanto en los perros de criaderos
como en los perros callejeros, encontrandose que en el area de Tokio
la prevalencia fue de aproximadamente 3.6% (53). Los diferentes
estudios realizados en Estados Unidos revelaron cifras que fluctdan
entre 1 y 6% de prevalencia, siendo ésta mayor en el sur del pais
(21, 12, 14, 37, 44, 54). En México la enfermedad se diagnosticd
por primera vez en 1974, mediante el aislamiento de B. canis a partir
de sangre de perros callejeros (40). Estos estudios revelaron que la
infeccion se encuentra ampliamente difundida entre los perros calle
jeros de la ciudad de México y su periferia, encontrdndose que de
500 perros muestreados al azar 28% tenia titulos de anticuerpos
aglutinantes en niveles de 1. 00 o superiores y en ocho de estos anima-
les se logré aislar B. canis a partir de muestras de sangre. La elevada
prevalencia obtenida en esta investigacion, en contraste con las cifras
obtenidas en otros piases, sugiri6 que un considerable porcentaje de
reacciones podria deberse a la existencia de infeccidn con otros gér-
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menes capaces de inducir reacciones cruzadas; sin embargo, los estudios
realizados en 1976, en los que se sacrificaron los perros reactores con el fin de
intentar el aislamiento de la B. canis, confirmaron que esta bacteria se
encuentra con mucha frecuencia infectando perros callejeros del Distrito
Federal, puesto que se logro aislar en cultivos puros de los tejidos en 6 de
59 perros estudiados (10.2%). En 22 de estos animales (37%) se
demostraron titulos elevados de anticuerpos (66).

Existen publicaciones que describen la infeccion por B. canis en el hombre
(5, 17, 20); sin embargo, es escasa la informacioén referente al verdadero
significado de la enfermedad desde el punto de vista de Salud Publica.
Los estudios seroldgicos practicados en las muestras de 203 pacientes
seleccionados al azar, en el Hospital General de México, revelaron un
13.3% de reactores positivos, con titulos de aglutinacién superiores a 1: 200
(40); con todo, hasta la fecha en México no se ha logrado aislar B. canis
en el hombre.

Los datos de prevalencia descritos en relacién con la poblacion de perros
callejeros en la ciudad de México muestran la necesidad de prestar un
mayor interés a la brucelosis causada por B. canis, la cual podria representar
un verdadero problema desde el punto de vista de zoonosis, especialmente
si se considera que el nimero de perros callejeros en esta ciudad alcanza
proporciones alarmantes. En el presente trabajo se describen las
caracteristicas de la bacteria y la enfermedad que causa en los animales y en
el hombre. Ademas se discuten diferentes aspectos relacionados con los
problemas de diagnéstico y de control.

1. Caracteristicas del agente etiolégico
1. Morfologiay cultivo

La B. canis es un cocobacilo gram negativo pequefio, con propie
dades similares a las de los otros miembros del género (2, 4, 22, 29).
Se desarrollé en aerobiosis creciendo bien en medios enriquecidos
como Albimi, Triptosa y Tripticasa Soya Agar, asi como en medio
de Agar base con 5% de sangre de borrego. Los medios selectivos de
Kuzdas-Moorse y Thayer-Martin han sido empleados con éxito para
aislar la bacteria en muestras contaminadas (66). El crecimiento se
hace aparente después de 48 a 72 horas de incubacién a 37° C; en
este tiempo las colonias son muy pequefias, 1 a 5 mm, transllcidas y



180 CIENCIA VETERINARIA 3-1981

sumamente mucoides. Aln no se ha descrito el aislamiento de colonias en fase
lisa. El crecimiento en medios liquidos se caracteriza por presentar un
aspecto de cordon. I

2. Propiedades bioquimicas

B. canis posee propiedades bioquimicas muy similares a las de B.
suis, biotipos 3y 4 (10, 22, 24, 36), razon por la cual diferentes autores han
sugerido que este germen sea considerado como un biotipo mas de B. suis en
lugar de ser incluido como una especie diferente. Estudios sobre
patogenicidad han demostrado que los porcinos son sumamente
resistentes a B. canis y que en perros la infeccién ocurre facilmente
produciendo una enfermedad bien definida; los perros son al parecer el
Gnico huésped natural (9, 10, 22, 26, 37). Otra notable diferencia es la
caracteristica mucoide de B. canis. En la actualidad la clasificacién de
este germen como especie independiente es adn provisional (9). La
inclusién de esta bacteria dentro del género Brucella se vio favorecida por
los estudios de ADN, los que mostraron homologias en sus bases G-C
similares a los otros miembros del género (25). Los mismos estudios
sugirieron que B. ovis es una bacteria que sufrié la pérdida de algunos
pares de bases, pues carece de segmentos de ADN que si estan presentes
en las otras brucelas.

La capacidad de las brucelas de crecer o ser inhibidas por
cantidades variables de fucsina basica y/o tionina es caracteristica im-
portante para la identificacion preliminar de las diferentes especies del
género y sus respectivos biotipos. Propiedades adicionales consideradas
de tipo convencional para este fin incluyen la necesidad de crecer en
presencia de CO,, produccién de H,S, hidrolisis de urea, susceptibilidad
a sufrir lisis por el fago Th y capacidad de aglutinar sueros
monavalentes A,M o0 anti-R (24,28,70). Otros procedimientos
importantes en la clasificacion de especies y biotipos es la
determinacion de su metabolismo oxidativo (23). Actualmente existen
varios biotipos reconocidos entre las especies de B. abortus, B. melitensis
y B. suis, pero no se han descrito biotipos de B. Ovis 0 B. canis. En
investigaciones recientes realizadas en la Universidad de Cornell se
encontré que de 30 cepas de B. canis estudiadas, cinco fueron capaces de
crecer en medios que contenian fuertes concentraciones de fucsina
basica, mientras que la cepa internacional de referencia (cepa RM6-66)
y los otros 24 cultivos fueron totalmente inhibidos por este colorante.
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Ademas en estudios de metabolismo oxidativo se observé que algunas
de estas cepas utilizaron el i-erythritol, el cual no es utilizado porla cepa
de referencia. En un articulo previamente publicado (38) se describe el
aislamiento de una cepa (D519) que también fue resistente a la fucsina
basica y utiliza i-erythritol. Esto sugiere la posibilidad de que existan por
lo menos dos diferentes biotipos de B. canis; sin embargo, faltan ain mas
pruebas para poder llegar a esa conclusion. En los cuadros 1y 2 se
presentan las principales caracteristicas de B. canis en comparacion con
otras especies.

CUADRO 1

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DE ALGUNAS ESPECIES DE
BRUCELLA (1)

Requerimiento Produccion Produccion

Especie de CO, de HzS de ureasa
Brucella melitensis - - variable
Brucella abortus +a +b ++
Brucella suis - +4b +++
Brucella neotomae - + +4++
Brucella ovis + - -
Brucella canis - - ++++

a Algunos biotipos no requieren CO,
b Algunos biotipos no producen H,S.

3. Caracteristicas antigénicas

La B. canis posee en comun con las otras especies del género, nu-
merosos antigenos somaticos, los cuales pueden demostrarse facil-
Imente mediante estudios de inmunodifusion en gel, con antigenos so-
lubles extraidos mediante la ruptura de las células con ultrasonido
0 con otros métodos; sin embargo, la naturaleza mucoide (rugosa)
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confiere a la pared celular de B. canis propiedades antigénicas diferentes
de las de las cepas lisas de otras brucelas, por lo cual las técnicas
altamente estandarizadas que se utilizan para el diagnéstico de brucelosis
en otras especies no pueden usarse en el diagndstico de infecciones causadas
por B. canis (30). Por el contrario, se han demostrado reacciones cruzadas
de aglutinacidn y precipitacion entre B. canis y otras brucelas en fase rugosa,
como B. ovis y B. abortus cepa 45/20; de igual manera se producen
reacciones cruzadas entre B. canis y algunas otras bacterias gram negativas
en fase rugosa, como Acinetobacter bronchisepticus (antes Bordetella
bronchiseptica), Actinobacillus equuli (22, 24, 31, 33) y recientemente con

Pseudomonas aeruginosa (68).

CUADRO 2

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DE ALGUNAS ESPECIES DE

BRUCELLA (11)
Crecimiento en medios con

Tionina Fucsina basica Lisis por

el fago
Especie a b c b c DRP 10
000 X

DRP
Brucella melitensis - + + + + R R
Brucella abortus - -d -d + + + T
Brucella suis + + + -d d N T
Brucella neotomae - - + - - B T
Brucella ovis + + + + + R R
Brucella canis + + + - +- R R

a Colorante en concentracion 1: 25,000.

b Colorante en concentracion 1: 50,000

¢ Colorante en concentracion 1: 100,000.
d Algunos biotipos positivos.

DRP. Dosis de rutina para prueba.
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La similitud antigénica existente entre B. canis y B. ovis propici6 el
desarrollo de la prueba rapida de aglutinacion en placa, para el
diagndstico de B. canis empleando un antigeno elaborado con una cepa de
B. ovis y tefiido con rosa de Bengala. B. ovis se ha empleado también para
extraer antigenos solubles con el fin de usarlos en pruebas de
inmunodifusion. (31, 33, 35). El hecho de que los antigenos rugosos (R)
puedan ocasionar reacciones inespecificas con antigenos presentes en
otros microorganismos, generalmente también presentes en forma rugosa,
acarrea ciertas dificultades en el diagndstico (36) las cuales serdn
discutidas con maés detalle en la seccion correspondiente a diagnostico.

Diferentes investigadores han sefialado que la B. canis no posee
endotoxina de tipo lipopolisocarido (LPS) que est4 presente en otras
brucelas en fase lisa; sin embargo, estudios recientes revelaron que
algunos extractos de pared celular de B. canis, al ser inoculados en perros
por via subcutanea, causaron una respuesta febril, acompafiada con
alteraciones en las cuentas leucocitarias similares alas inducidas por las
endotoxinas de otros gérmenes gram negativos, sugiriendo la existencia de
endotoxinas en B. canis (68).

I11. Especies susceptibles
1. Lainfeccion natural

La enfermedad natural se ha identificado Unicamente en perros y
ocasionalmente en el hombre. Sélo los perros son capaces de transmitir
la enfermedad. En un principio se pens6 que los Beagles eran la Unica
raza susceptible, pero actualmente se sabe que otras razas, asi como
mezclas de razas, pueden sufrir la infeccion natural (1, 8, 11, 13, 39, 40).
En el hombre la enfermedad es leve y se cree que ocurre en forma
accidental hasta el momento son pocos los casos de infeccién
confirmados en él; y la mayoria de ellos corresponden a infecciones en
personal de laboratorio expuesto a dosis masivas de bacterias, o bien, a
personas con estrecho contacto con perros infectados (5, 17,20).

183
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2. La infeccion experimental

La infeccion experimental se ha investigado en ratones, conejos, ratas y
cobayos. En contraste con las especies clésicas de brucela, B. canis es poco
virulenta en estos animales, aun cuando la inoculen can dosis fuertes y por
diferentes vias (22, 41).

La inoculacion intraperitoneal en conejos produce orquitis y formacion de
abscesos peritoneales (22). Los bovinos y porcinos son sumamente
resistentes a la inoculacion por via oral y conjuntival; sin embargo, los ovinos
gestantes y no gestantes, expuestos por via conjuntival, desarrollan una leve
infeccion, asintomatica y de bacteremia e inducen formacion de anticuerpos
en bajas concentraciones (42).

3. Animales silvestres susceptibles

La enfermedad ha sido poco estudiada en animales silvestres. Las zorras
rojas (Vulpes vulva) desarrollan bacteremia durante las 4 o 5 semanas
siguientes a la inoculacion por via oral, la cual persiste por lo menos durante
14 semanas y ocurre acompafiada de titulos elevados de aglutininas (42). Las
lesiones que se producen en esta especie son similares a las que se presentan
en perros.

La infeccion experimental en monos (Macaca aractoides y Macaca
mulatta) ha sido ampliamente descrita (43, 44). Las lesiones en estos
animales consisten principalmente en hepatitis con focos granulomatosos,
esplenitis y linfoadenitis (43). En M. aractoides se produjo bacteremia
durante cinco semanas y la bacteria no se pudo recobrar siete semanas después
de la inoculacion. En contraste con los perros la inoculacién de monos por via
oral y conjuntival no produce lesiones en el tracto genital.

Estudios seroldgicos realizados en carnivoros silvestres revelaron que la
prevalencia en estos animales es baja (45). En 766 sueros de carnivoros
silvestres se encontraron resultados negativos; entre los animales estudiados se
incluyeron zorrillos, zorros grises y lobos; en contraste, se obtuvieron titulos
significativos de anticuerpos en sueros de gato montes, zorra roja y coyote.
Hasta el momento no se ha logrado el aislamiento de B.canis de casos de
infeccidn natural en animales silvestres.
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IV. Transmision

En la mayoria de los casos la infeccion por B. canis ocurre por via
oral mediante la ingestion de productos contaminados, como lo son
placentas y fetos abortados (2, 8, 44, 55, 59); la bacteria puede penetrar
por todas las mucosas. Después del aborto, las secreciones vaginales
pueden contener mas de diez bacterias vivas par mililitro (9). La
eliminacién de bacterias por esta via puede persistir por varias semanas
después del aborto, el cual puede pasar desapercibido. Para que la
infeccién oral logre establecerse, parece necesaria la ingestién de
grandes cantidades de bacterias; la infeccién experimental por esta via
requiere por lo menos dos millones de organismos. Se cree que la
transmision a través de orina y otras secreciones es poco probable dado
que el numero de bacterias, eliminadas por estas vias es limitado. Las
secreciones mamarias de animales infectados poseen abundantes
cantidades de B. canis, siendo posible que la leche sirva como fuente de
diseminacién. En los machos infectados la bacteria se localiza en
epididimo y prostata, propiciando la eliminacién en el semen, del cual B.
canis puede aislarse en grandes cantidades durante los dos meses
posteriores a la infeccion; esto propicia la transmision venérea.

Existen publicaciones indicando que la eliminacion en eyaculados
puede ocurrir en forma intermitente durante 60 semanas (35). La bacteria
se ha cultivado a partir de préstata y epididimo por lo menos dos meses
después de que la bacteremia ha cesado. A pesar de que el niumero de
microorganismos presentes en el eyaculado puede ser bajo, hay
evidencias de que la infeccién por via venérea es comun. Un aspecto
importante es que los animales portadores pueden ser clinicamente
normales.

Carmichael (59) realiz6 un estudio en el cual hembras beagle
susceptibles fueron alojadas junto con hembras infectadas en las mismas
perreras durante diez meses; lo mismo se hizo con grupos de machos. En
ninguno de los casos se transmitié la infeccion a los animales
susceptibles. En contraste, la transmision ocurrié cuando una de las
hembras se cruz6 con un macho infectado.
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V. La enfermedad en animales

1. Caracteristicas clinicas

Las caracteristicas clinicas y patoldgicas de la enfermedad natural
han sido ampliamente descritas (1, 8, 27, 39, 41, 46, 48, 50, 53,55, 58). La
brucelosis canina es notablemente variable en lo que se refiere a las
manifestaciones clinicas; frecuentemente la presencia de aborto es el Unico
signo de enfermedad. En ocasiones se aprecia un aumento de tamarfio en los
ganglios linfaticos. En machos ademas de epididimitis y orquitis, es
comun la presencia de prostatitis en diferentes grados de severidad (2, 35,
56, 57). La fertilidad de estos animales se ve afectada; los espermatozoides
estdn anormales, con colas alteradas y frecuentemente separadas de la
cabeza; la motilidad del esperma se reduce notablemente. Se ha
observado que las alteraciones en el semen son causadas por procesos de
autoinmunidad que se producen cuando los antigenos espermaticos llegan
al torrente sanguineo después de ser ingeridos por macréfagos (16, 35).
En machos es comin la presencia de epididimitis y degeneracion
testicular, lo cual puede ocurrir en forma uni o bilateral. La infeccion en
hembras gestantes generalmente se traduce en muerte embrionaria y aborto.
Los abortos se producen aproximadamente entre los 45 y 55 dias de
gestacion, pero pueden presentarse antes. La muerte temprana del embrién
suele ocurrir entre los 10 y 20 dias de gestacion; esto frecuentemente ocurre
sin haber signos de enfermedad. En general una hembra infectada aborta
solamente una o dos veces, pero se han registrado casos de cuatro abortos
consecutivos en una misma hembra (42, 59), Una de las caracteristicas
peculiares de la brucelosis canina es la prolongada bacteremia, la cual
puede persistir durante uno hasta dos afios 0 més (2, 35). Esta bacteremia
puede ser intermitente.

2. Patogénesis

La patogénesis de la infeccién por B. canis en perros es similar a la de
brucelosis en otras especies de animales. El periodo de incubacion es
variable. En casos experimentales, por lo general, la bacteremia se
desarrolla 2 o 3 semanas después de la exposicién oral con
aproximadamente 10° bacterias; sin embargo, durante este lapso no se
presentan manifestaciones clinicas.



BRUCELOSIS CAUSADA POR BRUCELLA CANIS 187

La bacteria se localiza en los ganglios linfaticos, el bazo y el tracto
reproductor. En una semana después de la infeccion, se produce aumento de
volumen en los ganglios linfaticos, fundamentalmente debido a hiperplasia
reticular; esto es comun en ambos sexos (2, 41, 47). A diferencia de otras
brucelosis, en la infeccidn con B. canis, no siempre se produce un cuadro febril.

En cachorros que fueron experimentalmente infectados al nacer, se
produjo inflamacién en los ganglios linfaticos, y la bacteremia persistio
por lo menos durante 36 meses. En estos animales hubo retraso en el
crecimiento y la mayoria de las hembras mostraron retardo en la madurez
sexual. Las lesiones en epididimo y testiculo de los machos experimentalmente
infectados al nacer, se hicieron aparentemente entre los 8 y 10 meses de edad
(68).

Otros signos inespecificos que suelen presentarse durante la infeccién por
B. canis son: fatiga, debilidad, anorexia, pérdida de peso y
comportamiento anormal.

3. Patologia

Las lesiones patolégicas son notablemente constantes y consisten
principalmente en hiperplasia reticular en las células de todo el tejido
linfatico, incluyendo las placas de Peyer (55, 57). El bazo suele aumentar
considerablemente de tamafo. Otras lesiones comunes son: hepatitis focal e
infiltracién de monocitos en préstata y epididimo (56, 57). Es posible
observar pequefios granulomas en todos los tejidos, incluyendo rifion,
cerebro y Utero. En casos crénicos puede producirse meningitis con
encefalitis focal no supurativa (55, 57). En glomérulos renales se han
observado depositos hialinos y engrosamiento de la membrana basal. Se ha
descrito en casos crénicos uveitis anterior, ademas, se ha logrado el aislamiento
de B. canis a partir del ojo de animales infectados que presentan esta lesion; las
aglutinaciones practicadas con el humor acuoso indicaron la presencia de
niveles elevados de anticuerpos (16, 46). En lo referente al tejido 6seo
cada dia hay mayores evidencias de que la espondilitis puede estar asociada
con la infeccion por B. canis, puesto que la lesidn se ha observado en casos en
que el diagndstico serolégico confirmé la enfermedad (39). En varios
casos de animales con historia clinica de espondilitis, se ha aislado B. canis a
partir de sangre (68).
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V1. La enfermedad en el hombre

Aunque la enfermedad se ha diagnosticado en el hombre, se requiere
sin embargo, una dosis masiva para que éste padezca la infeccion; hasta
la fecha se han publicado quince casos de esta naturaleza (17, 20, 37, 49), y
la mayoria estan relacionados con accidentes de laboratorio. Ocho de estos
casos correspondieron a personal de laboratorio o técnicos en el manejo de
animales; cinco ocurrieron a personas que tenian estrecho contacto con
animales enfermos, y en dos casos mas no se determiné el origen de la
infeccion. En todos los casos la infeccidn fue leve en comparacion con la
brucelosis producida en el hombre a consecuencia de infeccion con las
especies clasicas y siempre se produjo una respuesta satisfactoria al
tratamiento con tetraciclinas. El cuadro clinico varia considerablemente,
siendo frecuente el dolor de cabeza, nauseas, fatiga, dolor articular,
linfodenites y periodos de fiebre intermitente. En un caso en el que la
infeccion ocurrié en el laboratorio, se presenté bacteremia que persistié
por un periodo de cuatro meses, hasta que se inicié el tratamiento con
antibidticos. Todos los pacientes estudiados presentaron titulos de
anticuerpos aglutinantes mayores de 1: 200, y éstos declinaron unas
semanas después de que se inici6 el tratamiento. El periodo de
incubacién no se conoce y las lesiones patoldgicas no se han descrito.
Como se menciond anteriormente, las lesiones en monos (M. aractaides)
son leves (43). En Argentina una publicacién reciente (67) menciona un
caso de infeccion por B. canis en el hombre, la cual fue, al parecer,
transmitida por un perro infectado.

VII. Diagnéstico

Al igual que en el caso de brucelosis en otras especies de animales
las manifestaciones clinicas de brucelosis canina son variables, por lo
que el diagnoéstico no puede efectuarse Unicamente con base en los
signos clinicos. Esta enfermedad debe ser considerada en el diagnostico
siempre que exista historia clinica de aborto o deficiencias re-
productivas en animales de cualquier sexo. Inflamacion del epididimo,
atrofia testicular y semen de calidad pobre son signos considerablemente
sugestivos de infeccién por B. canis.

El aislamiento de la bacteria a partir de sangre, descargas vagi-
nales, leche, o bien, en el caso de abortos a partir de placenta y
tejidos de los fetos abortados, es el inico método en que el diagnostico
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es definitivo. Dado que la bacteremia persiste durante periodos
considerablemente largos es recomendable realizar hemocultivos en todos
los casos en que se sospecha enfermedad, sin olvidar que ésta puede existir
en forma intermitente y que en casos cronicos la infeccion puede
encontrarse localizada en uno o dos tejidos. Un resultado de hemocultivos
negativos no debe ser considerado como definitivo. Por lo general los
animales infectados poseen altos niveles de anticuerpos circulantes que
persisten por varios meses después de que la bacteremia ha cesado.

Dado que B. canis en algunos determinantes antigénicos de la pared
celular, difiere de las cepas lisas de otras brucelas, los antigenos y las
técnicas estandar que se usan para el diagnostico de brucelosis en otras
especies, no pueden emplearse en el caso de infecciones por B. canis. En la
actualidad se han descrito varios métodos para el diagndstico serolégico de
esta enfermedad (28, 33, 34, 59); sin embargo, los resultados que con ellos
se obtienen deben interpretarse con suma precaucion.

En Estados Unidos se produce en forma comercial un antigeno tefiido
para realizar la prueba rapida de aglutinacién en placa, la cual proporciona
un diagndstico presuntivo que debe confirmarse con otros métodos. Esta
prueba es altamente sensible y con ella se detectan anticuerpos desde las
primeras semanas de infeccién. La interpretacion debe efectuarse con suma
precaucion, puesto que es comun la presencia de reacciones "falsas
positivas" (14, 66, 68); en contraste, esta prueba es sumamente
significativa en el caso de resultados negativos, ya que numerosas
investigaciones han demostrado que no se presentan reacciones falsas
negativas. En muchas ocasiones sueros con titulos bajos de aglutinacién
corresponden en realidad a reacciones “falsas positivas”, que pueden ser
producto de infecciones por microorganismos que poseen ciertas
caracteristicas antigénicas en comun con B. canis; pero en muchos casos
dichas reacciones pueden ser en efecto indicios de que los animales
sufrieron la infeccion pero actualmente se encuentran en proceso de
recuperacién; o bien de que la infeccidn esta localizada en ciertos tejidos,
desde donde no produce considerable estimulacidn al sistema inmune.

Otros métodos seroldgicos frecuentemente empleados en los labo-
ratorios incluyen: aglutinacion en tubo (AT), aglutinacién en tubo
en presencia de 2 mercaptoetanol (2-ME), fijacion de complemento
(FC) inmunofluorescencia e inmunodifusion en gel (31, 34, 36, 41,
59, 61, 62). Hasta la fecha no se ha logrado la estandarizacion de
ninguno de estos procedimientos; sin embargo, se ha encontrado que



190 CIENCIA VETERINARIA 3-1981

la prueba de 2-ME es acertada en el diagnostico de animales activamente
infectados, en los que titulos de 1: 200 o mayores son considerablemente
significativos (28, 69). Esta prueba, al igual que la prueba en tubo, puede
fallar en la identificacion de animales con titulos bajos de anticuerpos.
Estudios recientes en los que se empled inmunodifusiéon con antigenos
preparados con B. ovis 0 con B. canis sefialaron la ventaja de realizar el
diagnostico de la enfermedad mediante el uso simultaneo de cualquiera de
los métodos de aglutinacion en tubo (TAT o 2-ME), y la prueba de
inmunodifusion (16, 66, 69). En muchas ocasiones en las que mediante las
técnicas de aglutinacion se obtuvieron resultados dudosos con suero de
animales infectados, la prueba la inmunodifusion produjo resultados
positivos. De manera similar muchos sueros con titulos nulos o bajos de
aglutinacién produjeron lineas de precipitacion diferentes de las que se
presentan en sueros control positivos, sugiriendo que dichos anticuerpos son
consecuencia de infecciones inespecificas. Es importante sefialar que los
sueros empleados para diagnéstico deben ser libres de contaminacién y no
presentar hemdlisis, pues ésta interfiere con la interpretacién de los
resultados y en ocasiones se producen reacciones falsas. Dada la
importancia que representan los animales infectados en la diseminacién de
la enfermedad, es recomendable el empleo de por lo menos dos
procedimientos seroldgicos antes de llegar a un diagndstico definitivo. Los
resultados de la aglutinacién rapida en placa deben considerarse Gnica y
exclusivamente como presuntivos. En todos los casos se recomienda
practicar hemocultivos y siempre que haya abortos se debe intentar el
aislamiento a partir de los productos abortados.

Los estudios epidemioldgicos en poblaciones humanas deben in
cluir procedimientos bacteriolégicos. Los resultados seroldgicos deben
interpretarse en forma conservadora, especialmente cuando no existen
fuertes evidencias clinicas que sugieran la presencia de la infeccién;
de lo contrario, se puede incurrir en graves errores, como es el caso
de una publicacién en la cual se sefiala que el 67.8% de una pobla
ciobn muestreada al azar se encontraba infectada con B. canis (63).
Esta conclusién fue obtenida como resultado del empleo de un método
de microaglutinaciones, en el cual se considerd significativo cualquier
titulo de 1: 12. Otros investigadores, empleando criterios mas conser-
vadores, registraron cifras de prevalencia en el hombre con niveles
de aproximadamente 0.4% (15, 21). En la ciudad de México se
encontré una prevalencia de mas de 13% de reactores seroldgicos,
aun cuando se registraron como positivos solamente los casos en los
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que se produjeron reacciones completas de aglutinacion en las diluciones
1:200 o superiores (40).

Actualmente se producen en el Instituto Nacional de Investigaciones
Pecuarias lotes experimentales de antigenos para las pruebas de
aglutinacién en placa, tubo e inmunodifusion. En el departamento de
bacteriologia del mismo Instituto se estan realizando estudios sobre esta
enfermedad en combinacidn con el Instituto James A. Baker de Salud
Animal, de la Universidad de Cornell, en Ithaca, N. Y., y con el
Hospital General de la ciudad de México.

VIII. Inmunidad y prevencién

Como ya se mencion6 con anterioridad, una de las caracteristicas
peculiares de la infeccion por B. canis es lo prolongado de la bacteremia,
que puede persistir hasta por mas de 36 meses. La bacteremia causada por
otras brucelas en las diferentes especies de animales suele ser menor de dos
semanas. Los mecanismos que propician la persistencia de B. canis en
sangre no han sido adn reconocidos. En un principio se pensd en la
posibilidad de que esta bacteria pudiera causar supresion de la respuesta
inmune de tipo celular; sin embargo, en investigaciones realizadas por los
autores (datos no publicados) empleando la técnica de transformacion de
linfocitos para evaluar la respuesta celular in vitro, se encontré que no habia
diferencia entre las respuestas de linfocitos de perros infectados y las de
linfocitos de animales libres de B. canis, al ser estimulados por mitégenos
del tipo de la fitohemaglutinina y la concanavalina. Por otra parte, se
observo que la bacteria no altera los indices fagocitarios. Es probable que
la accion de la B. canis para poder sobrevivir en el interior de fagocitos
circulantes consista en prevenir la fusién del lisosoma con el fagosoma,
evitando asi el efecto de las enzimas liticas. Actualmente se estan realizando
en la Universidad de Cornell estudios de microscopia electrénica tendientes
a investigar este posible mecanismo.

Un aspecto interesante de la infeccién es el hecho de que los
perros suelen recuperarse en forma espontdnea tres o cuatro afios
después de adquirir la infeccion. Estos animales mantienen siempre
titulos bajos de anticuerpos (> 1: 25), aun cuando la bacteria no ha
podido ser aislada de los tejidos de estos animales. Cuando estos perros
son desafiados con cepas patdgenas, se observa que son sumamente
resistentes. En contraste, cuando la infeccién se elimina en forma
total en perros tratados con antibidticos, los anticuerpos desaparecen
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completamente en un lapso de 30 a 60 dias, y los animales son victimas de
la infeccion al ser desafiados con cepa patogena. Esto sugiere que durante
el proceso de recuperacion espontanea debe persistir antigeno de B. canis
en algan sitio del animal, lo que permite una constante estimulacion del
sistema inmune.

La anterior debe ser considerado en el intento de desarrollar
vacunas para la prevencién de esta enfermedad, puesto que se ha
demostrado que la vacunacion con una cepa escasamente mucoide (M-) y
poco patégena de B. canis confiere una buena inmunidad siempre y cuando
se aplique en dosis suficientemente elevadas para propiciar el desarrollo de
bacteremia de la cepa vacunal; cuando la bacteremia no ocurre, la
proteccion conferida es muy leve (68). La cepa vacunal M-, a pesar de
persistir en fase bacterémica, no parece causar alteracién de tipo
patol6égico en animales vacunados; sin embargo, la persistencia de este
germen en el torrente sanguineo no permite que se pueda recomendar en
forma intensiva. Actualmente la vacuna M- se esta usando en forma
experimental, con el objeto de determinar las vias, dosis y edad mas
adecuadas para la vacunacion.

IX. Tratamiento

Se sabe que las brucelas en general, al igual que otros organismos
intracelulares, representan serias dificultades para el combate
quimioterapéutico. Aunque en la actualidad no se cuenta con tratamientos
completamente efectivos, se han obtenido resultados satisfactorios con
algunas combinaciones de antibidticos, principalmente tetraciclinas,
estreptomicina y sulfas (56, 64, 65, 68). Las tetraciclinas son
bacteriostaticas, pero no se les ha demostrado valor curativo; adn cuando
se aplican en dosis masivas, por periodos considerablemente largos;
cuando se emplean en combinacién con estreptomicina, se pueden obtener
notables incrementos en la recuperacion de los animales enfermos. La
bacteremia desaparece a consecuencia del tratamiento, pero en ocasiones
ésta puede presentarse nuevamente semanas 0 meses mas tarde. Por esta
razon se recomienda que los animales tratados se mantengan bajo
constante observacion con estudios periddicos de laboratorio para
identificar cualquier incremento en los titulos de anticuerpos.

Al comparar diferentes combinaciones de sulfas y antibidticos se
observé que los mejores resultados fueron obtenidos al tratar a los
perros durante dos semanas con 50 mg/kg de clorhidrato de mino
ciclina y una semana con 20 mg/kg de estreptomicina; por otra parte,
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se encontraron resultados bastante promisorios con el empleo de dosis
muy pequefias de oxitetraciclina insoluble,* en combinacion con
estreptomicina (68).

El uso de tetraciclinas en infecciones por B. canis en el hombre es
altamente efectivo.

X. Control

Las medidas adecuadas de control en los criaderos, deben basarse en
la separacion de los animales sanos de los enfermos; estos ultimos
deberan ser eliminados con la mayor brevedad. Medidas estrictas de
desinfeccién deben aplicarse tanto en el equipo, locales y materiales,
como en las manos de personas que han estado en contacto con animales
infectados. B. canis es sumamente susceptible a la accion de desinfectantes
comunes tales como sales cuaternarias de amonio, halégenos, etcétera.

Todas las hembras que han presentado abortos o infertilidad después
de varios cruzamientos sucesivos, asi como los machos con signos de
problemas genitales, deben considerarse como potencialmente infectados.
Estos animales deben aislarse hasta que el diagndstico se haya efectuado
en el laboratorio. Los animales positivos deben ser eliminados y los
negativos deberan someterse a nuevos muestreos; son necesarias por lo
menos tres pruebas con resultados negativos, obtenidos con intervalos de
30 dias, para que un animal sea considerado definitivamente negativo
(60). Todos los animales que se vayan a introducir en un criadero deberan
admitirse Unicamente cuando se obtengan dos resultados seroldgicos
negativos con intervalos de 30 dias. Cuando se registran titulos bajos de
anticuerpos en cualquiera de las pruebas usadas, serd necesario repetir el
diagnostico antes de considerar negativo al animal.
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