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Es un gran orgullo y placer poder escribir la segunda
editorial de esta novel publicacién, a tan poco tiempo
de haber creado nuestra Asociacion. Es un gran esfuer-
zo sostener en el tiempo una revista especializada en
neurologia veterinaria escrita en idioma espafol, no
s6lo desde el punto de vista académico sino también
desde el aspecto econémico. Gran par-
te de este mérito corresponde a la Edi-
torial Inter-Médica, que es uno de los
pilares de nuestro emprendimiento.
En este namero podran encontrar los
trabajos premiados en el II y III Con-
greso de la Asociacién Latinoamerica-
na de Neurologia Veterinaria (Neuro-
latinvet), realizados en Bogotd en 2009
y en Buenos Aires en 2011.

También les queremos dar una no-
ticia que nos reconforta. Desde el afio
pasado, la Revista Argentina de Neurologia Veterinaria
se encuentra indizada en Latindex, que es un sistema
regional de informacién en linea para revistas cientifi-
cas editadas en los paises de Latinoamérica, el Caribe,
Espafia y Portugal. A este sistema ingresan publica-
ciones periédicas con contenidos de interés académi-
co publicadas en la region, o aquéllas de contenido
latinoamericanista. La idea de su creacién surgi6é en
1995 en la Universidad Nacional Auténoma de Méxi-
co (UNAM) y se convirtié en una red de cooperaciéon
regional a partir de 1997. Latindex funciona a través de
una institucién responsable en cada pais participante,
que en la Argentina es el Centro Argentino de Informa-
cién Cientifica y Tecnoldgica (CAICyT). La coordina-
cién general del sistema reside en el Departamento de

Bibliografia Latinoamericana, Subdirecciéon de Servi-
cios de Informacién Especializada, Direccién General
de Bibliotecas (DGB) de la UNAM. El soporte informa-
tico, el desarrollo del sitio web y el sistema de ingreso
de datos en linea estan a cargo de la Direccién General
de Cémputo y de Tecnologias de la Informacién y Co-
municacién de la propia UNAM. El sis-
tema ofrece a las publicaciones de los
paises socios una visibilidad especifica
en el contexto integrado de las publica-
ciones iberoamericanas, y asegura su
amplio acceso por medio del uso de las
herramientas modernas de la informé-
tica y la comunicacién.

Estamos orgullosos de la Revista Ar-
gentina de Neurologia Veterinaria. Pen-
samos que es un pequefio aporte a la
integracion cultural y cientifica latinoa-
mericana, tan necesaria para el crecimiento profesional
de nuestra region.

Quiero cerrar el prélogo con la misma expresion de
deseo que manifestamos en el primer namero: que to-
dos los colegas que a diario ejercen la neurologia ve-
terinaria y sus derivaciones contribuyan con sus expe-
riencias al crecimiento de esta revista para que pueda
consolidarse y, en el futuro, transformarse en una pu-
blicacion de referencia.

En nombre de Neurovet Argentina y de Neurolatin-
vet les deseamos los mejores augurios para el ano 2012.
Esperamos que disfruten la lectura de esta revista, y
que ésta sea el reflejo de la actividad cientifica de los
profesionales que se dedican a la neurologia veterina-
ria en Latinoamérica.

Prof. Dr. Fernando C. Pellegrino
Editor Responsable
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Caracterizacion de los trastornos
neurologicos en [os perros: 1652 casos
marzo 2008-junio 2010). Parte |

Fernando Carlos Pellegrino,’ Elizabeth Liliana Pacheco,? Maria Laura Vazzoler 2

" MV, PhD. Facultad de Ciencias Veterinarias, Area Anatomia. Universidad de Buenos Aires.

E-mail: fernando.pellegrino @speedy.com.ar
2 MV. Practica profesional independiente.

La mayoria de los trabajos acerca de trastornos
neurolégicos consiste en reportes de casos clinicos o
estudios retrospectivos en relacion con patologias o
condiciones patolégicas determinadas como, neopla-
sias cerebrales,'® espinales,®® meningoencefalitis,'*!
epilepsia idiopédtica en perros,'*'* sindromes convul-
sivos en gatos,'*!® trastornos vasculares cerebrales o
espinales,'®!® enfermedad de disco intervertebral,®-%
neuropatias periféricas,??® miopatias inflamatorias,?”
% disautonomia en perros,*® o miastenia gravis,*** por
citar algunos ejemplos.

La epilepsia idiopética y la enfermedad de disco in-
tervertebral son consideradas dos de las alteraciones
mas frecuentes en los perros,®? al igual que el linfo-
sarcoma y la peritonitis infecciosa en los gatos.>>% Sin
embargo, son escasos los trabajos que describen la
prevalencia de los distintos trastornos neurolégicos en
una especie,** y generalmente se restringen a una re-
gion neuroanatémica determinada, como por ejemplo,
la médula espinal de los gatos® o a una patologia en
particular como la enfermedad del disco intervertebral
en los perros® o las neoplasias espinales en los gatos.’
Esta informacién es sumamente valiosa al momento
de generar un listado de diagnésticos diferenciales en
animales con trastornos neurolégicos.

También son escasos los datos acerca de las va-
riaciones geograficas que afectan la prevalencia de

las enfermedades neurolégicas. Sin embargo, las
diferencias regionales son notorias para muchas
patologias. En referencia a las neoplasias cerebra-
les, y seglin los autores consultados, los tumores
mds comunes en los perros son los meningiomas!?
o los astrocitomas.?”*® Estas diferencias pueden ser
el reflejo de cambios en la incidencia de los tumo-
res, diferencias de la poblacién estudiada de acuerdo
con la popularidad racial u otros motivos descono-
cidos.*® Los astrocitomas son los tumores de células
gliales mds comunes en perros y gatos en los Estados
Unidos;**! sin embargo, en algunos paises de Eu-
ropa, parecen serlo los oligodendrogliomas.* Otras
enfermedades se presentan con mayor frecuencia
en determinadas regiones geogréficas. La criptoco-
cosis en los gatos presenta en Australia una preva-
lencia elevada en comparacién con otras partes del
mundo, probablemente por la asociacién de algunas
de las variedades de Cryptococcus con los drboles de
eucaliptos.®®#4% El moquillo canino es mucho maés
frecuente en Latinoamérica que en Estados Unidos
o Europa. Su prevalencia varia inclusive entre distin-
tas ciudades o regiones de un mismo pais. Probable-
mente, esta diferencia en la distribucién de frecuen-
cias se halla en relacién con la cantidad de perros
abandonados y, en consecuencia, el porcentaje de
la poblacién canina que recibe vacunacién en forma
sistemadtica (Schamall, 2010).
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Los estudios que utilizan bases de datos provenien-
tes de poblaciones de tamano muestral representativo
son de gran utilidad debido a la cantidad de informa-
cién que brindan y su relevancia clinica.

El propésito de este estudio fue identificar y carac-
terizar los trastornos que afectan el sistema nervioso
(SN) en una poblacién de perros examinados en la
Ciudad Auténoma de Buenos Aires en el periodo com-
prendido entre marzo de 2008 y junio de 2010. En la
primera parte de este trabajo, nos ocupamos de ana-
lizar las principales caracteristicas de las distintas ca-
tegorias de enfermedades neuroldgicas, establecidas
de acuerdo con la regla nemotécnica VITAMIN D,3*4647
en lo que se refiere a la frecuencia de distribucién por
region neuroanatémica, grupos de edad y razas afec-
tadas. La descripcién y el andlisis de las enfermedades
especificas diagnosticadas en cada regién neuroanat6-
mica excede los objetivos de esta comunicacion preli-
minar, y se volcard en articulos posteriores.

Se realiz6 un estudio retrospectivo a partir de pacien-
tes con trastornos neurolégicos atendidos en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires en un periodo de 28 meses
(marzo 2008 a junio 2010). Se examinaron 1652 perros
(893 machos, 759 hembras), todos ellos derivados para
su evaluacion neurolégica. La mayoria de los pacientes
provenia de la Ciudad de Buenos Aires y su periferia,
mientras que una pequena parte provenia de distintas
localidades del interior del pais y del exterior.

En todos los animales se efectu6é una exhaustiva eva-
luacién neurolégica. Sobre la base de ésta se realiz6 el
diagnoéstico neuroanatémico, y se clasificaron los ca-
sos de acuerdo con lalocalizacién de los signos clinicos
observados. De este modo, los perros se dividieron en 6
grupos principales:*®
- Animales con signos clinicos que indicaron com-

promiso de estructuras rostrales al foramen mag-
no, situadas cranealmente al tentorio membranoso
del cerebelo (supratentoriales).

- Animales con signos clinicos que indicaron com-
promiso de estructuras rostrales al foramen mag-
no, situadas caudalmente al tentorio membranoso
del cerebelo (infratentoriales).

- Animales con signos clinicos que indicaron com-
promiso de estructuras caudales al foramen mag-
no, espinales o medulares.

- Animales con signos periféricos neuromusculares.

- Animales con signos multifocales. En este grupo,

se incluyeron aquellos pacientes que presentaron
signos clinicos correspondientes al menos a 2 com-
partimientos neuroanatémicos.

- Animales con signos clinicos sin localizacién neu-
roanatémica precisa. En este grupo se incluyeron
los animales con desérdenes del movimiento.

A partir del diagnéstico neuroanatémico, se estable-
ci6 un listado légico de categorias de enfermedades que
pudieran afectar la regién anatémica en cuestion (diag-
nostico diferencial). De esta manera, se seleccionaron
los métodos de diagnéstico complementario mas sensi-
bles y especificos que permitieran identificar la etiologia
y la extension de la lesion (diagnoéstico etiolégico). 64849
En todos los casos se plante6 a los propietarios la nece-
sidad de implementar los siguientes métodos de diag-
noéstico complementario: andlisis de sangre, que incluy6
hemograma completo, bioquimica sanguinea (determi-
nacién de urea, creatinina, glucosa, alanina transferasa
sérica [ALT] fosfatasa alcalina sérica [FAS], proteinas
totales, colesterol total y triglicéridos, y serologia para
la determinacién de anticuerpos contra toxoplasmosis
(aglutinacién directa e inmunofluorescencia indirecta)
y neosporosis (inmunofluorescencia indirecta). En los
animales con sospecha de enfermedad musculoesque-
lética se realiz6 la determinacion de creatina fosfocina-
sa (CPK) y lactato deshidrogenasa (LDH). En algunos de
ellos se realiz6 biopsia muscular para histopatologia. En
los animales con sospecha de alteraciones hormona-
les se evalu6 la funcién tiroidea por determinacién de
T, total, T, libre y TSH, el eje hipofisario-adrenocortical
mediante la relacién cortisol:creatinina en orina, y la
funcién pancredtica endocrina mediante la relaciéon
glucemia:insulina corregida. En los animales con sospe-
cha de miastenia gravis adquirida se realiz6 la determi-
nacién de anticuerpos contra los receptores de acetilco-
lina. De acuerdo con las necesidades de diagnostico, en
algunos individuos se realizé andlisis de liquido cefalo-
rraquideo (LCR). La metodologia de diagndstico electro-
fisioldgico se selecciond en funcién de las caracteristicas
de cada caso; los métodos utilizados fueron electroen-
cefalograma (EEG), electromiograma (EMQG), velocidad
de conduccion nerviosa motora (VCNM), estimulacién
nerviosa repetitiva (ENR) y potenciales evocados so-
matosensitivos (PESS). La metodologia de diagndstico
por imégenes se seleccion6 de acuerdo con cada caso
en particular; los métodos utilizados fueron radiologia
simple y contrastada, ecografia, tomografia computari-
zada (TC) y/o resonancia magnética (RM).
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Una vez completado el procedimiento diagndstico
adecuado para cada caso, cada uno de los 6 grupos
principales fue subdividido segun si el trastorno neu-
rolégico fue o no categorizado. Se establecié entonces
el nimero de animales afectados para cada una de las
siguientes categorias de enfermedad: vasculares, idio-
pdticas, iatrogénicas, traumadticas, téxicas, anomalias
del desarrollo, metabdlicas, inflamatorias/infecciosas,
neoplésicas y degenerativas, de acuerdo con la regla
nemotécnica VITAMIN D.**4647 Cada categoria se sub-
dividi6 a su vez en enfermedades especificas, en aque-
llos casos en los que se pudo establecer el diagnéstico
etiolégico o presuntivo.

El diagnostico etioldgico se realiz6 sobre la base de
un examen neurolégico completo y los métodos de
diagnoéstico complementario adecuados. El diagnos-
tico presuntivo se establecié en aquellos casos en los
que solamente se realizé el examen neurolégico, o en
los que el procedimiento diagnéstico utilizado no pro-
porciond hallazgos positivos, pero en los que teniamos
una fuerte sospecha de la enfermedad especifica, fun-
damentada en el inicio, la progresién y la respuesta al
tratamiento, entre otras caracteristicas.®*

También se tuvieron en cuenta los datos referidos al
inicio de los signos clinicos. Las enfermedades se consi-
deraron agudas si los signos clinicos se desarrollaron y al-
canzaron su méxima intensidad en 24 horas, y subagudas
si se presentaron entre 1 y 30 o mds dias. Con respecto
a la edad de inicio de los signos clinicos de los animales
afectados, se tom6 como referencia la fecha en que asis-
tieron a la interconsulta neuroldgica, porque en muchos
casos no fue posible establecer el momento preciso del
comienzo de los signos. Los animales fueron divididos en
los siguientes grupos: <1 afio; 1-6 afios; y >6 afos.

De acuerdo con la forma en que se lleg6 al diagndsti-
co se establecieron 4 grupos, en funcién del nivel de los
exdmenes utilizados. El grupo 1 incluy6 a los animales
en los que se realiz6 solamente el examen fisico y neu-
rolégico. El grupo 2 estuvo integrado por aquellos en los
que se pudieron hacer andlisis de laboratorio, radiogra-
fias simples o ecografias. El grupo 3 incluy6 a todos los
animales en los que se realiz6 algtin tipo de diagnosti-
co electrofisiolégico, y el grupo 4 se conformé con los
pacientes en los que se hicieron imagenes sofisticadas
(radiografias contrastadas, TC o RM), histopatologia o
andlisis de LCR. En muchos casos, se utiliz6 la combina-
cién de mds de un nivel.

Las razas de perros que tuvieron una frecuencia de
presentacion mayor a 10 casos se procesaron en for-

ma individual. Las razas que no alcanzaban dicha fre-

cuencia se agruparon de acuerdo con los criterios de

la Federacién Cinolégica Internacional. Las razas se
agruparon de la siguiente forma:

- Pastores y boyeros (excepto el suizo), que incluyen
al Pastor belga, Pastor de Brie, Collie barbudo, Co-
llie de la frontera, Kuvasz, Boyero de Berna y Anti-
guo pastor inglés.

- Tipos Pinscher y Schnauzer, que incluyen al Pins-
cher, Schnauzer gigante y Schnauzer estandar.

- Molosos, que incluyen al Fila brasilero, Shar pei, Gran
danés, Dogo presa canario, Dogo de Burdeos, Bulldog
inglés, Bulldog francés y Mastin napolitano.

- Tipo montafia, que incluyen al Terranova, Canne
corso, San Bernardo y Gran boyero suizo.

- Terriers, que incluyen al Airedale terrier, Terrier
de Jack Russel, Terrier escocés, Terrier de West
Highland, Terrier de Boston y Silky terrier.

- Tipo Spitz, que incluye al Samoyedo, Malamute de
Alaska, Chow chow y Akita inu.

- Perros de muestra, que incluyen al Braco alemdan y
Setter inglés.

- Perros de compaiiia, que incluyen al Bichon frisé,
Grifén de Bruselas, Lhasa apso y Pomeranian.

- Lebreles, que incluyen al Lebrel afgano, Galgo crio-
llo y Whippet.

- Tipo sabueso y semejantes, que incluyen al Ddlma-
ta'y Ridgeback rhodesiano. Los perros de raza Bas-
set se agruparon con los de raza Beagle y los mesti-
Z0s junto con su raza principal.

Para el registro y el procesamiento de los datos se uti-
liz6 el programa SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 15.0 para Windows, version 15.0.1 (22 de no-
viembre de 2006). En la primera parte de este trabajo
focalizamos nuestra atencién solamente en la caracte-
rizacion de las categorias de los trastornos neurol6gi-
cos, dejando el andlisis de los rasgos de las enfermeda-
des especificas para publicaciones posteriores.

En un periodo de 28 meses se examinaron 1652
perros (promedio 59 por mes) derivados para inter-
consulta neurolégica. La distribucién de edades en
este estudio tuvo un rango de 1 mes-20 afios, con un
promedio de 6,6 anos. El 14,2% de los perros afecta-
dos fue menor de 1 ano; el 12,8% tuvo de 1-3 anos;
el 23,9% 3-6 anos; el 22,4% 6-9 anos; y el 26,7% fue
mayor de 9 afios.
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Los trastornos neurolégicos se distribuyeron en forma
similar en los machos (894 perros, 54% de los casos) y en
las hembras (759 perras, 46% de los casos), tanto a nivel ge-
neral como en cada regién neuroanatémica en particular.

Los perros que tuvieron una distribucién de frecuencia
igual o mayor al 1,5% del total fueron los de raza indefi-
nida (23%), Caniche (13%), Boxer (5,5%), Cocker spaniel
inglés (5%), Labrador (4,3%), Pastor alemdan (4,2%), Bea-
gle (4,1%), Terrier de Yorkshire (3,3%), Retriever dorado
(2,7%), Rottweiler (1,9%), Pekinés (1,9%), Dobermann
(1,8%) y Dachshund (1,5%).

De los 1652 perros atendidos, en todos los casos se pudo
establecer el diagndstico neuroanatémico ( ). Las es-
tructuras supratentoriales estuvieron afectadas en maés
de la mitad de los casos (54%; 888 perros). Las estructuras
espinales y/o medulares se vieron involucradas en el 17%
de los casos (286 perros), y las infratentoriales en el 13%
(213 perros). Los trastornos multifocales afectaron al 9%

TRALIMATISMOIS
DEL ESGUELET(

MOGULLE
RNIAL 4%

CTITIG MTERNA

ENFERMEDAD DE

(L]

NTERVERTERSAL
1%

de los perros (155 casos), y los neuromusculares al 6% (101
casos). No se pudo establecer una localizacién neuroana-
témica precisa en el 0,5% de los casos (9 perros).

En 1571 perros (95%) se pudo categorizar el trastorno.
En los 81 perros restantes (5%) no se pudo establecer la
categoria de enfermedad por haber concurrido una sola
vez a la consulta, o por la imposibilidad de realizar mé-
todos de diagndstico complementarios. Los trastornos
idiopdticos fueron los mds frecuentes (23%), seguidos
de las anomalias de desarrollo (18%), y las enfermedades
inflamatorias/infecciosas (16%), degenerativas (13%),
neoplésicas (12%), vasculares (9%), traumadticas (5%) y
metabdlicas (4%) ( ).La
neurolégicos categorizados en funcién de la regla nemo-
técnica VITAMIN D, discriminados por regiéon neuroana-
témica principal.

El diagndstico etiolégico pudo establecerse en el 88%
de los casos categorizados (83% del total de los animales
atendidos). El diagnostico presuntivo se estableci6 en el
12% de los casos categorizados (11% del total de los ani-
males atendidos). Todos los diagndsticos (etiolégico o
presuntivo) que ocurrieron en mds del 2% del total de los

muestra los trastornos

perros (mds de 30 casos) se muestran en la y se
ilustran en la
La muestra la distribucién de frecuencias de las

categorias de enfermedades por regién neuroanatémica.
Cada categoria mostré una predileccién particular por
una o varias regiones neuroanatémicas determinadas:
los trastornos idiopdticos afectaron principalmente las
estructuras supratentoriales (21% de los casos), al igual
que las anomalias de desarrollo (14,5% de los casos) y

neuro
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Tabla 1. Trastornos neuroldgicos categorizados de acuerdo con la regla nemotécnica VITAMIN D, discriminados por region neuroanatémi-
ca principal (n=1571)

DIAGNOSTICO NEUROANATOMICO

SUPRAT. INFRAT. MEDUL. MULTIE NEUROM. SIN LOC. TOTALES

VASCULARES
Frec

% T

%C

IDIOPATICOS
Frec

% T

%C

TRAUMATICOS
Frec

% T

%C

ANOMALIAS
Frec

% T

%C

METABOLICOS
Frec

% T

%C

INFLAMATORIOS
Frec

% T

%C

NEOPLASICOS
Frec

% T

%C

DEGENERATIVOS
Frec

% T

%C

TOXICOS
Frec

% T

%C

IATROGENICOS
Frec

% T

%C

TOTALES
Frec (835) (211) (273) (149) (100) (1571)
% T 53,2 13,4 17,4 9,5 6,4 100

SUPRAT.: supratentorial; INFRAT.: infratentorial; MEDUL.: medular; MULTIE: multifocal; NEUROM.: neuromuscular; SIN LOC.: sin localizacién
neuroanatémica precisa. Frec: frecuencia de casos. %T: porcentaje del total de casos. %C: porcentaje en relacion a la categoria de enfermedad.

los trastornos neopldsicos (7% de los casos) y vasculares
(5% de los casos). Los trastornos inflamatorios/infeccio-
sos involucraron practicamente por igual las estructuras La yla muestran la distribucién de fre-
infratentoriales (5% de los casos) y las neuromusculares ~ cuencias de cada categoria de enfermedad por grupos de
(4% de los casos), o afectaron el SN en forma multifocal edad. Los perros mayores de 6 afios fueron los mas afec-

(4% de los casos). Los trastornos degenerativos presenta- tados (48% de los casos), seguidos por los de 1 a 6 afios
ron una mayor prevalencia en la médula espinal (10,5% (37%). El grupo mads joven (menos de 1 afio) fue el menos
de los casos). afectado (15% de los casos).
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Tabla 2. Diagnéstico (etiolégico o presuntivo) establecido en mas del 2% de los perros (mas de 30 casos)

DIAGN. ETIOL.

Epilepsia idiopatica (321)

%T 20,4

Hidrocefalia (240)

%T 15,2

Neoplasias cerebrales* (132)

%T 8,4

Enfermedad de disco intervertebral ** (125)
%T 8

Encefalopatias vasculares *** (89)
% T 5,7

Otitis media/interna (64)

%T 4

Traumatismos del esqueleto axial **** (62)

%T 4

Moquillo canino (42)
%T 2,7

DIAGN. PRES.
)
0,3
(12)
0,8

(25)
1,6
(26)
0,8
(31)
2
2
0,1
2)
0,1
®)
0,3

* Incluye neoplasias de los hemisferios cerebrales y el tronco encefélico, y cerebelosas.
** Incluye extrusiones (Hansen tipo I) y protrusiones discales (Hansen tipo II).

*** Incluye isquémicas y hemorrdgicas, sin tener en cuenta su causa.
**** Incluye traumatismos craneoencefélicos y raquimedulares.

%T: porcentaje del total de casos.

Diagn. etiol.: diagnéstico etiolégico.

Diagn. pres.: diagnéstico presuntivo.

Con respecto a las categorias de enfermedades, los tras-
tornos vasculares fueron poco frecuentes en los perros
menores de 1 afio (menos del 4% de los casos) y se incre-
mentaron con la edad, alcanzando su mayor frecuencia en
los perros de més de 6 afos (75% de los casos). Las enfer-
medades idiopaticas afectaron en el 59% de los casos a los
perros de 1 a 6 afos; su prevalencia es baja en los menores
de 1 afio (6% de los casos) y, en los de més de 6 afios, al-
canz6 el 35% de los casos. Los traumatismos afectaron a
los 3 grupos précticamente por igual, con un porcentaje
ligeramente superior en los perros de 1 a 6 anos (41% de
los casos contra 30% de los otros 2 grupos). Las anomalias
de desarrollo se diagnosticaron con mayor frecuencia en
el grupo de perros de 1 a 6 afos (48% de los casos) y en
los menores de 1 afio (37% de los casos). Las enfermeda-
des metabodlicas afectaron de forma preferencial a los pe-
rros de més de 6 anos (73% de los casos); su prevalencia
fue muy baja en los menores de 1 afio (9% de los casos),
y aument6 con la edad (17% de los perros de 1 a 6 afios).
La prevalencia de los trastornos inflamatorios/infeccio-
sos también fue aumentando con la edad, observandose
un 22% de casos en los perros menores de 1 afio, 33% en
los de 1 a 6 afios y 45% en los de mds de 6 afos. Las en-
fermedades neopldsicas tuvieron un marcado predominio
en el grupo de perros de mds de 6 afios (82% de los casos),
aunque también se diagnosticaron en los otros grupos,
con una prevalencia de 17% en los perros de 1 a 6 afios. La
prevalencia de los trastornos degenerativos se incrementé

L b ——
200

198+

500 4
m] L RS R
- FEF.Y
- L]
- i sl

conforme a la edad (6% en los perros menores de 1 afio,
23% en los de 1 a 6 afios y 71% en los mayores de 6 afos).
Las intoxicaciones se observaron por igual en los 2 grupos
de perros mds jévenes (40% en cada uno), y su prevalencia
disminuy6 en los mayores de 6 afios (20% de los casos).

Se realiz6 un andlisis de varianza de un factor para in-
dagar diferencias entre las edades para cada categoria de
enfermedad. Se observaron diferencias estadisticamente
significativas en las medias de edad en meses para las di-
ferentes categorias -excluyendo las iatrogénicas y las toxi-
cas por contar con pocos casos por grupo- (F=83.88; 7 g.l;
p<0.01). Se realiz6 entonces un andlisis post hoc mediante
la prueba de Tuckey para saber donde se encontraban las
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HASTA 1 ANO 1A6ANOS

VASCULARES
Frec

IDIOPATICOS
Frec

TRAUMATICOS
Frec

ANOMALIAS DE
DESARROLLO
Frec

METABOLICOS
Frec

INFLAMATORIOS
Frec

NEOPLASICOS
Frec

DEGENERATIVOS
Frec

TOXICOS
Frec

IATROGENICOS
Frec

Frec: frecuencia de casos.

Tabla 3. Trastornos neuroldgicos categorizados de acuerdo con la regla nemotécnica VITAMIN D, discriminados por grupos de edad

MAS DE 6 ANOS TOTAL

%C: porcentaje en relacion a la categoria de enfermedad; %T: porcentaje del total de casos.

diferencias. Las anomalias de desarrollo afectaron a pe-
rros de una edad menor que la del resto de las catego-
rias (media= 40,25), a excepcion de los traumatismos.
Las medias de edad de presentacién (en meses) para
los trastornos traumadticos (55,31), idiopdticos (68,05) e
inflamatorios/infecciosos (71,02) no presentaron dife-
rencias significativas entre los 3 grupos, pero son me-
nores que el resto. Las medias de edad de presentacién
para los trastornos degenerativos (101,91), metaboli-
cos (107,59), neopldsicos (114) y vasculares (117,60) no
presentaron diferencias entre ellas, pero si lo hicieron
respecto de los otros grupos, siendo las mencionadas
las que afectan a los perros de mayor edad.

La muestra la distribucién de frecuen-
cias de cada categoria de enfermedad por regién

neuroanatémica en los animales menores de 1
afo. Las anomalias de desarrollo representaron el
46% de todos los trastornos neurolégicos de esta
edad, afectando principalmente la regién supra-
tentorial (28% de los casos), o provocando signos
multifocales (10,4%). Las enfermedades inflamato-
rias/infecciosas representaron el 23%, provocan-
do fundamentalmente signos multifocales (11%).
Los traumatismos representaron el 10%, afectando
principalmente la regién medular (4%) y la supra-
tentorial (3%). Los trastornos idiopéticos represen-
taron el 9%, afectando la regién supratentorial en
el 9% de los casos. Las enfermedades degenerativas
representaron el 5%, involucrando principalmente
la region infratentorial (3%). Aunque con una re-
presentacién muy inferior, en este grupo también
se diagnosticaron trastornos metabélicos (3%), vas-
culares (2%) y neopldsicos (1%).
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VASCULAR
Frec

%G

%T

IDIOPATICA

Frec
%G
%T

TRAUMATICA

Frec
%G
%T

ANOMALIA DE

DESARROLLO
Frec

%G

%T

METABOLICA

Frec
%G
%T

INFLAMATORIA

Frec
%G
%T

NEOPLASICA

Frec
%G
%T

DEGENERATIVA

Frec
%G
%T

Frec
%G
%T

Frec
%G
%T

Tabla 4. Distribucion de frecuencias de cada categoria de enfermedad por region neuroanatémica en los animales menores de 1 afio (n=230)

SUPRAT. INFRAT. MEDUL. MULTIE NEUROM. SINLOC. TOTAL

(24)
10,4
1,5

(30)
13,0
1,9

%G: el porcentaje se calcul6 en relacion al total de animales menores de 1 afio (n=230).

%T: el porcentaje se calculd en relacion al total de animales de todas las edades (n=1571).

Frec: frecuencia de casos.

SUPRAT.: supratentorial; INFRAT.: infratentorial; MEDUL.: medular; MULTIE: multifocal; NEUROM.: neuromuscular; SIN LOC.: sin localizaciéon

neuroanatémica precisa.

Con respecto al total de los animales categorizados
(n=1571), en los perros menores de 1 afio las principales
asociaciones que hemos observado son: anomalias de
desarrollo supratentoriales que representan el 4% de los
trastornos neurolégicos (64 casos); trastornos inflamato-
rios/infecciosos multifocales que representan casi el 2%
(25 casos); anomalias de desarrollo multifocales que re-
presentan el 1,5% (24 casos), y los trastornos idiopdticos
supratentoriales que representan el 1% (20 casos).

La muestra la distribucién de frecuencias
de cada categoria de enfermedad por regién neu-

roanatémica en el grupo de perros de 1 a 6 afios. Las
patologias mds frecuentes fueron las idiopadticas,
que representaron el 36% de los trastornos neuro-
légicos en este grupo, afectando principalmente
estructuras supratentoriales (35% de los casos). Las
anomalias de desarrollo representaron el 23,5%, in-
volucrando también estructuras supratentoriales
en casi el 22% de los casos. Un escalon mads abajo se
ubicaron los trastornos inflamatorios/infecciosos,
que representaron el 14%, afectando uniformemen-
te las regiones infratentorial (4%), neuromuscular
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SUPRAT. INFRAT. MEDUL.

Tabla 5. Distribucion de frecuencias de cada categoria de enfermedad por regién neuroanatémica en los animales de 1 a 6 afios (n=583)
MULTIE

NEUROM. SIN LOC. TOTAL % T

VASCULAR
Frec

%G

%T

IDIOPATICA
Frec

%G

%T

TRAUMATICA
Frec

%G

%T

ANOMALIA DE
DESARROLLO
Frec

%G

%T

METABOLICA
Frec

%G

%T

INFLAMATORIA
Frec

%G

%T

NEOPLASICA
Frec

%G

%T
DEGENERATIVA
Frec

%G

%T

TOXICA

Frec

%G

%T
IATROGENICA
Frec

%G

%T

TOTAL
Frec (75)
%G d
%T 4,8

%G: el porcentaje se calcul6 en relacion al total de animales de edad comprendida entre 1y 6 afios (n=583).
%T: el porcentaje se calculd en relacion al total de animales de todas las edades (n=1571).

Frec: frecuencia de casos.

SUPRAT.: supratentorial; INFRAT.: infratentorial; MEDUL.: medular; MULTIE: multifocal; NEUROM.: neuromuscular; SIN LOC.: sin localizaciéon

neuroanatémica precisa.

(4%) o provocando signos multifocales (4%). Las
enfermedades degenerativas representaron el 8%,
involucrando en su gran mayoria la regién medular
(7% de los casos). Las enfermedades neoplésicas y
vasculares, si bien tienen una representacién simi-
lar entre los trastornos neurolégicos de este grupo
(6% y 5% respectivamente), se diferencian en que
las primeras afectan fundamentalmente las estruc-

turas supratentoriales (3%), mientras que las vas-
culares afectan casi por igual estructuras supraten-
toriales (2%) y medulares (1,5%). Los traumatismos
(5,5% de los trastornos neurolégicos de este grupo)
afectan fundamentalmente la regién medular (casi
el 3% de los casos).

Con respecto al total de los animales categorizados
(n=1571), en los perros de 1 a 6 afos las principales
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VASCULAR
Frec

%G

%T

IDIOPATICA

Frec
%G
%T

TRAUMATICA

Frec
%G
%T

ANOMALIA DE

DESARROLLO
Frec

%G

%T

METABOLICA

Frec
%G
%T

INFLAMATORIA

Frec
%G
%T

NEOPLASICA

Frec
%G
%T

DEGENERATIVA

Frec
%G
%T

Frec
%G
%T

Frec
%G
%T

Tabla 6. Distribucion de frecuencias de cada categoria de enfermedad por regién neuroanatémica en los animales de mas de 6 afios (n=758)

SUPRAT. INFRAT. MEDUL. MULTIE NEUROM. SINLOC. TOTAL

(136)
17,9
8,6

(168) (48)
22,2 6,3
10,7 3

% G: el porcentaje se calcul6 en relacién al total de animales de mas de 6 afios (n=758).

%T: el porcentaje se calculd en relacion al total de animales de todas las edades (n=1571).

Frec: frecuencia de casos.

SUPRAT.: supratentorial; INFRAT.: infratentorial; MEDUL.: medular; MULTIE: multifocal; NEUROM.: neuromuscular; SIN LOC.: sin localizaciéon

neuroanatémica precisa.

asociaciones que hemos observado son: las enferme-
dades idiopéticas supratentoriales representan el 13%
del total (204 casos); las anomalias de desarrollo supra-
tentoriales representan el 8% del total (125 casos); las
enfermedades degenerativas medulares representan el
2% del total (37 casos), y las enfermedades inflamato-
rias/infecciosas se distribuyen por igual a nivel infra-
tentorial, neuromuscular o multifocal (1,5% cada una,
con 24 casos por regiéon neuroanatémica).

La muestra la distribucién de frecuencias de
cada categoria de enfermedad por regién neuroanat6-

mica en el grupo de animales de mayor edad (mds de 6
afos). Los trastornos con mayor representacion en este
grupo fueron los neopldasicos (21%), afectando princi-
palmente las estructuras supratentoriales (13%). Las
enfermedades degenerativas representaron el 19% del
total de este grupo, presentdndose casi en su totalidad
en la regiéon medular (17% de los casos). Le siguieron
las enfermedades idiopdticas (16% de los trastornos
neurolégicos de este grupo), afectando principalmen-
te estructuras supratentoriales (13,5% de los casos).
Los trastornos vasculares y los inflamatorios/infeccio-
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sos tuvieron una representacion similar (14 y 14,6%,
respectivamente); sin embargo, los dltimos afectaron
fundamentalmente las regiones infratentorial (6% de
los casos) y neuromuscular (4% de los casos), mientras
que los vasculares involucraron en mds de la mitad de
los casos (8%) estructuras supratentoriales. Las enfer-
medades metabdlicas afectaron al 6% de los perros
de esta edad provocando en su mayoria signos supra-
tentoriales (3% de los casos). En un 5% de los casos
se diagnosticaron trastornos debidos a anomalias de
desarrollo, que también afectaron principalmente las
estructuras supratentoriales (5%).

Con respecto al total de los animales categorizados
(n=1571), en los perros mayores de 6 afos las principales
asociaciones que hemos observado son: las enfermeda-
des degenerativas medulares representan el 8% del total
(126 casos); las enfermedades idiopédticas supratentoria-
les y las neopldsicas supratentoriales tienen represen-
tacion semejante (6,4 y 6% con 102 y 98 casos, respec-
tivamente). Los trastornos vasculares supratentoriales
representan el 4% de todos los problemas neurolégicos,
afectando un total de 63 perros.

La yla muestran la forma de presenta-
cion de cada categoria de enfermedad. La forma de pre-
sentacién predominante fue aguda para los trastornos de
tipo vascular (67%), idiopatico (91%), traumético (79%),
y téxicos (80%) y para las anomalias de desarrollo (78%) .
En el caso de las enfermedades inflamatorias/infecciosas
y degenerativas, la forma de presentacién predominante
fue subaguda (59 y 65%, respectivamente). En los trastor-
nos metabdlicos y neoplésicos, la presentacion aguda o
subaguda tuvo una distribucién similar.

La muestra el nivel de examen que se utilizé
para alcanzar el diagnostico, discriminado por categoria
de enfermedad. El nivel 2 alcanz6 para llegar al diagnos-
tico en el 35% de los casos, seguido de los niveles 3 y 4 (30
y 24% de los casos, respectivamente). Sin embargo, la po-
sibilidad de alcanzar el diagndstico es distinta para cada
nivel de examen, de acuerdo con cada una de las catego-
rias de enfermedades.

Para diagnosticar las enfermedades vasculares se
utilizaron los niveles 2 y 4 en un ntimero de casos se-
mejante (41% cada uno). El nivel 3 fue el més utilizado
para el diagnéstico de las enfermedades idiopaticas

Tabla 7. Formas de presentacion de las categorias de enfermedad
AGUDA SUBAGUDA TOTAL

VASCULARES
Frec (95)
%T 6
%C 67

IDIOPATICAS

Frec (322)
%T 20,6
%C 91

TRAUMATICAS

Frec
%T 4,1
%C 79

ANOMALIAS DE

DESARROLLO
Frec

%T

%C

METABOLICAS

Frec
%T
%C

INFLAMATORIAS

Frec
%T
%C

NEOPLASICAS

Frec
%T
%C

DEGENERATIVAS

Frec
%T
%C
TOXICAS
Frec
%T 0,06
%C 20

IATROGENICA

Frec (1) (1
%T 0,06 0,06
%C 100

TOTAL
Frec (CE)) (GY6) (1571)
%T 63,4 36,6 100

Frec: frecuencia de casos.

%T: el porcentaje se calculé en relaciéon al total de animales
(n=1571).

%C: el porcentaje se calculd en relacion al total de casos de cada
categoria de enfermedad.
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Tabla 8. Nivel de examen que se utilizo para alcanzar el diagnéstico, discriminado por categorias

de enfermedad

NIVEL 1 NIVEL 2 NIVEL 3

VASCULARES
Frec

%G

%T

IDIOPATICAS
Frec

%G

%T

TRAUMATICAS
Frec

%G

%T

ANOMALIAS DE
DESARROLLO
Frec

%G

%T

METABOLICAS
Frec

%G

%T

INFLAMATORIAS
Frec

%G

%T

NEOPLASICAS
Frec

%G

%T

DEGENERATIVAS
Frec

%G

%T

TOXICAS
Frec
%G
%T
IATROGENICAS
Frec
%G
%T
TOTAL
Frec (545)
%T 34,7
Frec: frecuencia de casos.

(11 (58) (14)

41,1

(469)
29,9

%G: el porcentaje se calcul6 en relacion al total de animales de cada categoria.

%T: el porcentaje se calcul en relacion al total de animales (n=1571).

(73% de los casos). Los traumatismos se diagnostica-
ron en el 48% de los casos con el nivel 2, y en el 30%
de los casos con el nivel 1. El 51% de las anomalias de
desarrollo se diagnosticaron con el nivel 3. Las enfer-
medades metabdlicas se diagnosticaron en el 69% de
los casos con el nivel 2, al igual que el 54% de las infla-
matorias/infecciosas. El 56% de los trastornos neopla-
sicos se diagnosticaron con el nivel 4, y el 51% de las
enfermedades degenerativas con el nivel 2.

NIVEL 4

(58)

(383)
24,4

Considerando la totalidad de los
trastornos neurolégicos que se pre-
sentaron a consulta, las enfermeda-
des vasculares que se diagnosticaron
usando el nivel 2 constituyeron el 4%
de los casos, al igual que las que se
diagnosticaron usando el nivel 4.
Los trastornos idiopéticos diagnosti-
cados con el nivel 3 representaron el
16,5% de los casos y las anomalias de
desarrollo que se diagnosticaron con
el nivel 3 constituyeron el 9%. Las
enfermedades metabdlicas diagnos-
ticadas usando el nivel 2 representa-
ron el 3% de todos los trastornos. Las

TOTAL

enfermedades inflamatorias/infec-
ciosas que se diagnosticaron con el
nivel 2 constituyeron el 8,5%. Las en-
fermedades neopldsicas diagnosti-
cadas utilizando el nivel 4 represen-
taron el 7% de todos los casos, y las
enfermedades degenerativas que se
diagnosticaron con el nivel 2 consti-
tuyeron el 7% , siendo las diagnosti-
cadas con el nivel 4 el 4% del total.

Las y 10 muestran las ra-
zas afectadas por regién neuroana-
témica involucrada y por categoria
de enfermedad, respectivamente.
En los perros de raza indefinida se
observaron, con mayor frecuencia,
patologias supratentoriales (57,5%),
seguidas de las medulares (16%) y
las infratentoriales (11,5%). Las cate-
gorias de enfermedad més represen-
tadas fueron las idiopdaticas (27%) y
las neoplésicas (16%).

Las patologias mds numerosas en el Caniche fueron las
que involucraron la regién supratentorial (70% de los ca-
so0s), seguidas por las multifocales (9%) y las medulares
(casi el 9%). Las categorias de enfermedad mads frecuen-
tes fueron las anomalias de desarrollo (56%).

En el Boxer y el Cocker inglés, las regiones neuroana-
témicas predominantes fueron la supratentorial (40 y
46%, respectivamente) y la medular (29 y 21%, respec-
tivamente). En el Boxer, las categorias de enfermedad

(1571)
100
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Tabla 9. Distribucion de frecuencias de razas caninas por region neuroanatomica

Razas agrupadas SUPRAT. INFRAT.
Indefinido
Boxer y mestizos
Caniche y mestizos
Cocker y mestizos
Pastor aleman y mestizos
Labrador y mestizos
Retriever dorado
Beagle
Pekinés y mestizos
Rottweiler
Doberman y mestizos
Fox terrier
Schnauzer miniatura y
mestizos
Terrier de Yorkshire
Pitt Bull
Breton
Pointer
Pug
Nigvatl
Siberianos
Weimaraner
Maltés
Dogo y mestizos
Daschund y mestizos
Collie
Chihuahua
Pastores y boyeros
Pinscher y Schnauzer
Molosos
Spitz
Terriers
Perros de muestra
Perros de compania
Lebreles
Tipo sabueso y
semejantes

TOTAL (213) (286)

MEDUL.

MULTIE NEUROM. SIN LOC. TOTAL

(155) (101)

SUPRAT.: supratentorial; INFRAT.: infratentorial; MEDUL.: medular; MULTIE: multifocal; NEUROM.: neuromuscular; SIN LOC.: sin localizacién

neuroanatémica precisa.

mas representadas fueron las neoplésicas (28%) y las de-
generativas (19%), mientras que en el Cocker lo fueron las
idiopéticas (33%), las inflamatorias/infecciosas (22,5%) y
las degenerativas (16%).

El Pastor alemén presenté una frecuencia similar de
patologias medulares (35%) y supratentoriales (33%),
seguidas de las infratentoriales (18%). Las categorias de
enfermedades mads frecuentes fueron las degenerativas
(24%), las neoplasicas (22,5%), las inflamatorias/infec-
ciosas (20%) y las idiopéticas (19%).

En el Terrier de Yorkshire y el Pekinés, las patologias
predominantes fueron las supratentoriales (72 y 73%, res-

pectivamente). Respecto de las categorias de enfermedad,
en el Terrier de Yorkshire predominaron ampliamente las
anomalias de desarrollo (59%), seguidas por las vasculares
(10%) y las inflamatorias/infecciosas (8%), mientras que
en el Pekinés las categorias mds frecuentes fueron las ano-
malias de desarrollo (24%) y las vasculares (22%).

En el Labrador y el Beagle predominaron las patolo-
gias supratentoriales (54 y 51%, respectivamente). Am-
bos grupos presentaron mayor incidencia de trastornos
infratentoriales (18% y 21%, respectivamente) sobre las
medulares, aunque con poca diferencia. Respecto de las
categorias de enfermedad, el Labrador presentd predo-
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Tabla 10. Distribucion de frecuencias de razas caninas por categoria de enfermedad

Razas
agrupadas Vascular Idiopdtica Traumdtica

Indefinido 23)
Boxer y mestizos 3) ()]
Caniche y mestizos (15) (119)
Cocker y mestizos ()] @)
Pastor Aleman y 3) @
mestizos
Labrador y mestizos ) 4)
Retriever dorado (00} 3)
Beagle (©] (Y]
Pekinés y mestizos 1) ©
Rottweiler () 1)
Doberman y mestizos ) 2
Fox terrier @ (1)
Schnauzer miniatura ) 2
y mestizos
Terrier deYorkshire ) (30)
Pitt bull (V) 2)
Bretén 0) 1
Pointer @ 0)
Pug 0) ©®)
Shi tzu @ ()
Siberianos (0) 0)
Weimaraner @ (%)
Maltés 2) 8
Dogo y mestizos (@) 0
Daschund y mestizos @ (10)
Collie 2) (0)
Chihuahua @ ©
Pastores y boyeros 0} )
Pinscher y Schnauzer 1) 3)
Molosos 2) 3
Spitz 0) (V)
Terriers 0) )
Perros de muestra (€]
Perros de compaiifa 0)
Lebreles 1)
Tipo sabueso
y semejantes

(141) (354) (81

Anomaliade
desarrollo

Metabélica Inflamatoria Neopldsica Degenerativa Téxica Total

(64) (245) (193) (204) (1570)

*Se ha excluido de esta tabla 1 (uno) caso de categoria iatrogénica correspondiente a un Pekinés hembra del grupo de 1 a 6 afios y localizacion

neuroanatémica neuromuscular.

minio de enfermedades idiopaticas (39%), seguidas de
inflamatorias/infecciosas (15,5%) y degenerativas (14%),
mientras que el Beagle tuvo una frecuencia mayor de
anomalias de desarrollo (28%), trastornos idiopdticos
(24%) y degenerativos (16%).

El Rottweiler y el Dobermann presentaron mayor pre-
valencia de patologias medulares (34 y 48%, respectiva-
mente) y supratentoriales (19 y 32%, respectivamente). En
relacion a las categorias de enfermedades, en el Rottweiler

observamos mayor prevalencia de las inflamatorias/infec-
ciosas (24%), neopldsicas (24%) y degenerativas (21%). En
cambio, en el Dobermann prevalecieron los trastornos de-
generativos (37%) y los neoplasicos (17%). Es de destacar
que el Rottweiler presentd, en relacion ala cantidad de ani-
males atendidos, un porcentaje significativo de trastornos
anivel neuromuscular (19%).

En el Dachshund observamos una prevalencia seme-
jante de patologias medulares y supratentoriales (42%
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cada una), predominando las anomalias de desarrollo
(40%) y las enfermedades degenerativas (28%).

El Retriever dorado, si bien tuvo mds patologias a
nivel supratentorial (44%), el 31% de los casos se vio
afectado a nivel infratentorial. Las categorias de en-
fermedad mas frecuentes fueron las idiopaticas (23%),
las inflamatorias/infecciosas (25%) y las neoplésicas
(16%).

El Pit bull terrier americano tuvo casi la misma fre-
cuencia de patologias supratentoriales (32%) que in-
fratentoriales (29%). Las categorias de enfermedades
que lo afectaron més a menudo fueron las inflamato-
rias/infecciosas (28%), las neopldasicas (17%) y las de-
generativas (14%).

El grupo molosos en general present6é predominio de
patologias supratentoriales (52%). El resto de sus pro-
blemas neuroldgicos se distribuy6 de forma similar en
las distintas regiones neuroanatémicas. Los trastornos
mads frecuentes fueron los de tipo idiopético (39,5%).

En este estudio describimos las caracteristicas de los
trastornos neurolégicos en una poblacién de perros
derivados para interconsulta neuroldgica en la Ciudad
Auténoma de Buenos Aires en un periodo de 28 meses.
La caracterizacion estuvo referida exclusivamente a las
categorias de los trastornos neurolégicos sin tener en
cuenta, en esta primera instancia, las enfermedades
especificas.

Las patologias que pueden afectar el SN pueden
clasificarse segin su causa principal, utilizando la
regla nemotécnica VITAMIN D.344647 os procesos de
enfermedad poseen generalmente una resefia y un
tipo de inicio y progresién caracteristicos, asi como
también una distribucién particular dentro del SN.
El valor acumulado que comporta la informacién de
una gran cantidad de pacientes analizados posibilita
la elaboracién de bases de datos que pueden utili-
zarse como llaves en el procedimiento diagnoéstico.*
La categorizacion inicial del paciente neurolégico es
fundamental al momento de realizar un listado de
diagnésticos diferenciales, el cual es imprescindible
en la elecciéon y, fundamentalmente, en la interpre-
tacion de los métodos complementarios. El objeti-
vo de llevar a cabo tales pruebas diagnoésticas serd
Unicamente confirmar o excluir los diferenciales del
listado realizado, y no remplaza de ninguna manera
la evaluacion clinica. En muchos casos, el hecho de
identificar la categoria de enfermedad es suficiente

para iniciar un tratamiento adecuado y solucionar el
problema neurolégico, ain cuando no se pueda al-
canzar el diagnéstico etiolégico.

La localizacién neuroanatémica mds comun de
los trastornos neurolégicos atendidos fue la supra-
tentorial (54% de los casos). Esta supremacia coin-
cide con la que han descrito otros autores.* Sin em-
bargo, es muy superior en nuestro estudio (mds del
doble), sobre todo teniendo en cuenta que el grupo
de trabajo de Fluehmann no consider6 la médula
espinal en conjunto, sino en forma regional. Es pro-
bable que la regién supratentorial tenga una mayor
susceptibilidad que el resto de las regiones debido
a sus caracteristicas anatémicas y funcionales. Por
otra parte la epilepsia idiopdtica, un trastorno tipi-
camente supratentorial, es el desorden neurolégico
crénico mds comun en perros.>* Mas del 10% de to-
dos los casos neurolégicos examinados correspon-
den a perros convulsivos!'**® y, en nuestro estudio,
constituyeron el 21% de todos los casos categoriza-
dos. Se ha comunicado que la incidencia de la epi-
lepsia idiopdtica en los perros es del 0,5-5,7%, de-
pendiendo de la raza.>!-%

Sin embargo, creemos que para explicar esta so-
brerrepresentacién de los trastornos supratentoriales
debe tenerse en cuenta que la gran mayoria de los pe-
rros fueron derivados para interconsulta después de
haber sido atendidos por uno o mads veterinarios cli-
nicos, de modo que constituyeron casos en los que el
diagnéstico fue dificultoso o la respuesta al tratamien-
to no resulto la esperada. Resulta evidente que los tras-
tornos supratentoriales constituyen un desafio clinico
y terapéutico mds complejo que el que plantean, por
ejemplo, los trastornos medulares.

Los perros mads afectados fueron los mayores de
6 afios. La alta incidencia de signos clinicos en este
grupo etdreo (48% de los casos) coincide con la des-
crita por otros autores.'?34616263 Sin embargo, como
en muchos casos no fue posible establecer el mo-
mento preciso del inicio de los signos clinicos y se
tomo como referencia la fecha en que asistieron a la
interconsulta neurolégica, la edad de presentacién
de algunos trastornos neurolégicos crénicos fue en
realidad inferior a la que figura en nuestras estadisti-
cas. Este hecho debe tenerse en cuenta especialmen-
te al momento de analizar las edades afectadas por
las anomalias de desarrollo.

La categoria de enfermedad mdés diagnosticada
fue la idiopética (23%) seguida por las anomalias
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de desarrollo (18%), ambas con una localizacién
supratentorial predominante. Las enfermedades
inflamatorias/infecciosas constituyeron aproxima-
damente el 16% del total, repartiendo su neuroloca-
lizacién entre las regiones infratentorial, neuromus-
cular o afectando a mds de un compartimiento de
forma multifocal. Las enfermedades degenerativas
se diagnosticaron en el 13% de los perros, con una
localizacién predominantemente medular. En otros
trabajos® las enfermedades degenerativas fueron
las predominantes, seguidas por las inflamatorias/
infecciosas e idiopdticas. Tales diferencias posible-
mente obedezcan al predominio de patologias su-
pratentoriales que se atienden en nuestra clinica (re-
presentadas en su mayoria por epilepsia idiopdtica,
hidrocefalia y neoplasias cerebrales), y la frecuencia
de distribuciéon de las razas que concurren a la con-
sulta. En el trabajo citado, las razas mas frecuentes,
ademds de los perros de raza indefinida, fueron el
Pastor alemén y el Dachshund, ambos con predispo-
sicién a patologias degenerativas medulares. Como
dijimos previamente, estas patologias (especialmen-
te las enfermedades del disco intervertebral) proba-
blemente representen menos inconvenientes para el
veterinario clinico en lo referente al diagnéstico y al
manejo médico-quirurgico, por lo que su frecuencia
de derivacion al neurélogo también es inferior.

Los resultados respecto del inicio de los signos
clinicos confirman, en general, las observaciones
comunicadas en la literatura,*%+%7 excepto en la ca-
tegoria vascular. En este tipo de enfermedades ob-
servamos muchos casos de presentacion subaguda
(33%), al igual que otros autores.*® En estos casos,
especialmente en los trastornos de localizacién
supratentorial, si bien los signos usualmente son
no progresivos, el empeoramiento del edema cito-
téxico puede ocasionar un deterioro gradual des-
pués de los primeros dias de producido el trastorno
vascular.!”8

Las enfermedades diagnosticadas con mayor fre-
cuencia, como era de esperarse, involucran la regién
supratentorial. Entre ellas, la epilepsia idiopética fue
la predominante (21% de los casos), al igual que lo
que han comunicado otros autores,* seguida por la
hidrocefalia (16%) y las neoplasias cerebrales (10%).
Las enfermedades del disco intervertebral ocuparon
el cuarto lugar (9,6% de los casos), con una frecuen-
cia bastante menor a la que se ha comunicado en
otros trabajos.** Esta divergencia obedeceria funda-

mentalmente a la diferencia en la frecuencia de dis-
tribucién entre las razas atendidas y a que, probable-
mente, en nuestro medio las derivaciones de casos
con enfermedad de disco intervertebral se realicen
mads asiduamente a los traumat6logos que a los neu-
rélogos.

A pesar de no constituir grupos numerosos en
cuanto a la frecuencia de consultas, debemos des-
tacar la prevalencia de enfermedades neuromus-
culares de naturaleza inflamatoria/infecciosa y/o
degenerativa en el Rottweiler. Del mismo modo,
es llamativa la frecuencia de trastornos infratento-
riales (cerebelosos) de tipo degenerativo en el Pit
bull terrier americano. En esta raza se ve cada vez
con mayor frecuencia la degeneracién cerebelosa
cortical de comienzo tardio (lipofuscinosis ceroide
neuronal), que ha sido exhaustivamente descrita en
el Terrier de Staffordshire.® " pero que afecta tam-
bién a las razas tipo Pit bull en general. Reciente-
mente, se ha desarrollado un método in vitro para
el diagnéstico y/o la prediccién de la enfermedad
en perros de esta raza y la identificaciéon de porta-
dores sanos,” que se puede utilizar en un grupo que
incluye al terrier de Staffordshire americano, Pit
bull americano y razas tipo Pit bull en general. La
identificacién de portadores y su eliminacién como
reproductores ofrecen una herramienta para el me-
joramiento racial.™

Merecen una mencion especial los perros de raza
indefinida. En este trabajo, al igual que en otros,*
son los que presentan una mayor frecuencia de
consultas. En ellos, hemos observado una eleva-
da incidencia de patologias supratentoriales, tan-
to idiopédticas (epilepsia) como neopldsicas. Se ha
escrito mucho sobre la predisposicién de distintas
razas puras a determinadas enfermedades,!?%5675
8 pero no existe literatura acerca de este grupo de
animales, que constituyen la mayoria de los perros
atendidos. Esta situacién es notoria en los paises la-
tinoamericanos, donde muchos propietarios adop-
tan animales callejeros o provenientes de refugios
en lugar de comprar perros de pedigri, por libre
eleccién o motivos econémicos.

Los resultados de este estudio muestran el inmenso
potencial que tiene la utilizacién de bases de datos que
describen las frecuencias de distribucién de los tras-
tornos neuroldgicos en relacién a distintas variables
como categorias de enfermedades, grupos de edad o
regiones neuroanatémicas. Esta utilidad no tendria que
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restringirse al abordaje del diagnéstico en un paciente
determinado, sino que deberia extenderse al andlisis
de distribuciones regionales* que arroje informacién
sobre las caracteristicas de las diferentes enfermeda-
des neuroldgicas en distintas regiones geograficas. Tal
informacién ayudaria a comprender las variaciones en
el comportamiento de los trastornos neurolégicos los
que, sin duda, dependen de mdltiples factores entre los
que se incluye la realidad sociocultural del ambiente
en el que viven los perros afectados.
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Cirugia de la hidrocefalia
en perros: ;la valvula
es realmente necesaria?
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La hidrocefalia se define como el aumento del conte-
nido liquido de los ventriculos cerebrales. Actualmente
se reconocen dos tipos bdsicos: hipertensa y ex vacuo.!
Esta tultima se refiere a la disminucién de parénquima
encefalico por cualquier motivo y su sustituciéon pasiva
por LCR, no habiendo aumento significativo de presiéon
en el sistema ventricular. La hidrocefalia hipertensa se
produce, por lo general, debido a la obstruccién del dre-
naje normal de liquido o, més raramente, debido al ex-
ceso de su produccién. La podemos clasificar como una
enfermedad congénita o adquirida. La primera se pro-
duce debido a la atresia o estenosis de los acueductos y
causa graves signos clinicos, en general, si se intensificd
después de un trauma menor. Estos animales tienen ma-
crocefalia, fontanelas abiertas, estrabismo lateroventral
y cambios en el comportamiento, frecuentemente con
agresion. Normalmente el resultado del examen radio-
grafico en relacién con los signos clinicos es suficiente
para lograr el diagnéstico. El dolor craneano o cervical es
un hallazgo menos comtn y puede ser el tnico signo. La
forma adquirida se produce como secuela de enfermeda-
des inflamatorias, tumores y trauma craneano. No mues-
tra macrocefalia ni fontanelas abiertas, su diagnéstico
es mads dificil, y requiere ecografia, tomografia compu-
tarizada o resonancia magnética para su confirmacién.
Otra posibilidad es la neumoventriculografia, pero fue
remplazada totalmente por las técnicas mds modernas.
En general, los sintomas reflejan la enfermedad principal
en el paciente, esto es, un sindrome cerebral o multifocal,
con signos lateralizantes o sin ellos.?

El tratamiento se basa en el uso de corticosteroides,
que reducen la produccién de LCR y el volumen glo-
bal del cerebro a través de diversos mecanismos, y la
acetazolamida, un agente inhibidor de la anhidrasa
carbonica, que no es muy utilizado debido a su baja
eficiencia y los intensos efectos secundarios. Muchos
animales pueden compensar los sintomas s6lo con el
uso de los corticosteroides. Algunos logran la cura. Sin
embargo, una gran parte de los casos necesitan cirugia
para lograr el control de los sintomas y reducir o cesar
la utilizacién de corticosteroides.

Las técnicas quirdrgicas se basan en la desviacion del
LCR a otras partes del cuerpo. Se han informado para este
fin el térax, el abdomen y las venas yugulares.® Reciente-
mente, con el advenimiento de la cirugia minimamente
invasiva y las técnicas endoscépicas se han comunicado
las desviaciones intracraneanas, la ruptura de estenosis y
las ventriculostomias, todas con buenos resultados.*

Todas las técnicas de desviacién ventricular admiten el
uso de una vélvula que regula el drenaje del LCR y, prin-
cipalmente, se utilizan en pacientes humanos. Por su
postura bipeda durante la marcha normal, se produce en
éstos la formacion de una gran columna de agua, que da
lugar a un mecanismo de succién del LCR inducido por la
gravedad, y un flujo excesivo anormal de liquido cefalo-
rraquideo. Esto lleva a hipotension intracraneana e inten-
sos signos clinicos en muchos pacientes, que producen
un sindrome de hiperdrenaje (“overdrainage syndrome”).>
Varios informes en medicina veterinaria incluyen este dis-
positivo, aunque no se mencionan los efectos o la inciden-
cia de esta complicacion. Sin embargo, es una tecnologia
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cara y muy ineficiente para los resultados que se espe-
ran. Obstrucciones, mal funcionamiento de la vélvula
(que produce hipotensién o hipertension intracranea-
na), infecciones y trastornos son las complicaciones més
informadas. Ademéds, los dispositivos no son adecuados
para nuestros pacientes, porque la mayoria de los casos
de hidrocefalia congénita ocurren en razas pequefas y
cachorros.

Uno de los autores (RBC Jr), nos informé hace aproxi-
madamente 15 afios, sobre un intento de desviar LCR con
el uso de una sonda urinaria de poliuretano de tamano
apropiado en un perro que sufria de hidrocefalia congé-
nita, con buenos resultados en el posoperatorio. Después
de varios meses, el animal seguia bien equilibrado y con
buena calidad de vida sin el uso de corticosteroides. No-
sotros postulamos que la posicion en cuatro miembros
de nuestros pacientes, posiblemente impida los efectos
del hiperdrenaje. Como en la mayoria de ellos no pudie-
ron utilizarse las valvulas, empezamos a emplear este
abordaje, que resulto en la serie de pacientes que se pre-
sentan a continuacion.

Recientemente, un grupo de investigadores de México,
conducido por Julio Sotelo, public6 una serie de casos en
los que se us6 una derivaciéon no valvular en pacientes
humanos con neurocisticercosis. Este grupo sostiene que
un tubo de didmetro fino y uniforme podria ser suficiente
(debido a la friccién y la resistencia al paso del liquido en
el interior del tubo), utilizado como un factor de regula-
cion del flujo, lo bastante eficaz como para prescindir de
la utilizacion de la vélvula. Los resultados son interesan-
tes: en el final del periodo de observacion (44 + 17 meses),

el 14% de las desviaciones sin valvula mostré mal funcio-
namiento, contra 46% de aquéllos con vélvula. Durante
el estudio, los signos de hiperdrenaje se desarrollaron en
el 40% de los pacientes con véalvula, mientras que esto no
fue observado en los pacientes sin valvula, es decir, con
flujo continuo.® Estos resultados proporcionan una base
retroactiva para explicar nuestros resultados.

Esta serie de casos describe nuestra experiencia con
este tipo de cirugfa.

Los animales tenian diagndstico clinico, radiografico

( ), yde TC ( ) o RM, como se muestra en la

. Todos fueron operados segun la técnica descrita a
continuaciéon y en todos los casos se utilizaron esteroi-
des con éxito variable y sin control completo de los sig-
nos. Ademads de la medicacién preanestésica rutinaria,
incluimos manitol en bolo de 1 mg/kg IVy dexametasona
0,2 mg/kg IV.

Los animales fueron colocados en dectbito lateral de-
recho, después de la tricotomia que se prolongé del canto
lateral del ojo a la parte caudal del abdomen a través de la
ruta deseada para el paso de la desviacion del tubo, por el
lado del cuello y el térax en direccién dorsoventral. Se rea-
liza una pequeiia incisién por linea media entre las bases
craneanas de las orejas, que expone el tejido subcutdneo
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y los musculos. La incisién sigue hasta el periostio de los
huesos parietal o temporal izquierdo, de acuerdo con
la planificaciéon quirtrgica del caso. Se realiza en este lu-
gar una pequeiia perforacion, lo suficientemente amplia
como para el paso de una aguja tipo Tuohy calibre 17, que
serd utilizada para conducir un catéter epidural (también
llamado peridural) calibre 16 o 18, en funcién del tamano
del paciente (Portex®). La eliminacién de hueso se puede
hacer con brocas, y taladro eléctrico o neumatico. También
podemos usar un clavo intramedular de tamano adecua-
do, pero con mucho cuidado de no perforar la duramadre
o lesionar el tejido cerebral cortical. Es importante asegu-
rarse de que la perforacion siga dorsoventral y laterome-
dialmente, aproximadamente en la direccién del quiasma
optico. Para esto, perforamos lentamente la corteza cere-
bral, con la aguja Tuohy, siguiendo la direccién descrita
anteriormente, con el mandril posicionado. En general, lo
hacemos en la duramadre, con una hoja de bisturf n° 11
0 una aguja hipodérmica de gran calibre, a fin de facilitar
la penetracion de la aguja en la corteza cerebral. Después
de la penetracién de una distancia igual a la estimada de
la profundidad del ventriculo lateral, se elimina el mandril
de la aguja y se verifica si hay drenaje de liquido. Si es asf,
rapidamente se inserta el catéter a una distancia predeter-
minada con el fin de acomodarlo en el ventriculo lateral,
sin perjuicio para el tejido nervioso. En los casos en que se
sospecha aumento de la presion intracraneana, debemos
realizar una puncién con aguja fina para drenar una pe-
quena cantidad de liquido, lo suficiente como para reducir
la presién lentamente. Asi evitamos la rapida separacion
de la corteza cerebral de la duramadre adjunta al perios-
tio, como la que caus6 la hemorragia fatal, observada en
el caso 3 (véase mas adelante). Insertado el catéter en la
posicion deseada, retiramos la aguja y fijamos aquél en los
musculos adyacentes, con una sutura en sandalia romana
y otros dos puntos simples extras. Debemos tener cuidado
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de no doblar el catéter y bloquear el paso del liquido (

). Para ello, pasamos el catéter por el tejido subcutdneo
hasta la linea media subcutdnea abdominal. Actualmente,
para realizar esta operacion se prefiere una aguja Buhner
larga, que tiene un orificio en su extremo, utilizado para
tirar el catéter, o un hilo de nailon para la tracciéon. En los
animales pequenos, esta técnica permite que sélo se reali-
cen dos incisiones: una craneanay una abdominal. La par-
te final del procedimiento es la colocacion del catéter en
la cavidad abdominal. Tres pasos son importantes: hacer
orificos adicionales durante los tltimos 5 cm del catéter,
escindir de una parte del omento mayor y castrar a los ani-
males (para evitar la reproduccién de la paciente). Usamos
suturas de nailon monofilamentoso en todos los pasos. Las

muestran la necropsia del perro 4, y el camino
del catéter, la grave dilatacién biventricular y la neumonia
por aspiracion, causa de la muerte.

En el periodo posoperatorio se administraron predni-
sona y antibiéticos (cefalexina, 25-30 mg/kg, 2 veces por
dia). Los pacientes fueron sedados con acepromacina o
clorpromazina, con el uso de diazepam o sin el, cuando
fue necesario. Las suturas se retiraron a los 10-14 dias
después de la cirugia.

Los resultados de cada procedimiento se resumen en la

El animal ntimero 1 despert6 con una grave agitaciéon
psicomotora y fue sedado con acepromacina. Se formé
un gran hematoma subcuténeo en la incisioén, que requi-
ri6 la compresién de 15 minutos para que se produjera la
hemostasia. En el animal nimero 10, notamos un creci-
miento de volumen después de unas horas. Sospechamos
fuga de liquido alrededor del catéter, pues no se encontré
evidencia de sangrado en este sitio. Hubo resolucion es-
pontdnea después de 2 dias.
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El animal ntimero 2 muri6é después de 8 meses, por
causas no relacionadas, en perfectas condiciones clinicas
y neuroldgicas ( ).

El animal nimero 3 tuvo un paro cardiorrespiratorio
subito después de la descompresién intracraneana y
fue resucitado pero no sobrevivié a la infeccién poso-
peratoria tordcica, y murié6 a las 24 horas siguientes del
procedimiento.

El caso ntimero 4 murié con una neumonia por as-
piracién, debido a la alimentacién no autorizada a los
4 dias de posoperatorio. Sin embargo, este animal tenia
un grado avanzado de demencia y, probablemente, no
se hubiera beneficiado de la cirugia. Las y

muestran los resultados de la necropsia.

El animal nimero 5 habia mejorado mucho el dolor
de cuello, que fue su sintoma mds importante pero,
después de unas pocas semanas, su situacion clinica se
deterioré debido a la causa de base, el glioma. Aun asi,

la evaluacion de los propietarios respecto de la cirugia
fue positiva.

El caso ntimero 6, que present6 como Unico signo cli-
nico dolor cervical, fue asintomético en el posoperatorio
inmediato y se mantuvo asi durante el periodo en que
se le retiraron los esteroides. Después de algunas sema-
nas, hubo una ligera recaida, debido a una obstruccién
del tubo, que se resolvié con una puncién transcutdnea.
Después de la inyeccion de 1 ml de solucién salina en
la direccién de la cavidad abdominal, la obstruccién se
resolvié y se prescribieron esteroides por una semana.
Creemos que la reaparicién se debié a un trauma no visi-
ble, con la formacién de una pequefia hemorragia.

El animal ntimero 11 no tenia indicacién quirtrgica de-
bido a los graves sintomas de demencia. Sin embargo, ante
la insistencia del propietario, se realiz6 el procedimiento.
Como no hubo mejoria, éste optéd por la eutanasia en el
quinto dia posoperatorio. La necropsia revel6 lesiones simi-
lares alas observadas en el caso ntimero 4 ( ).
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Los demds pacientes no han tenido grandes complica-
ciones y no se observé ningtin caso de infeccién, inme-
diato o tardio, incluso con respecto a posibles reacciones
a cuerpo extrafio. No se obsev) ningtn caso de convul-

Formadeidentificacion
y diagnésti

Cancihe, macho, 3 meses.
Clinico y radiogréfico

Caniche, hembra, 2 meses.
Clinico y radiogréfico

Caniche, macho, 3 a
Clinico y tomogréfico

Caniche, macho, 2 me-
ses. Clinico y radiogra-

Boxer, macho, 8 anos.
Clinico y tomografico

Caniche, macho, 6 me-
ses. Tomogréfico

Yorkshire, hembra, 4
meses. Clinico y radio-

Yorkshire, hembra, 4
meses. Clinico, radio-
gréfico y ultrasonogra-

Pinscher, macho, 3 me-
ses. Clinico y radiogra-

Pinscher, hembra, 3
meses. Clinico y radio-

Pinscher, hembra, 5
meses. Clinico y radio-
gréfico

sién posoperatoria.

Eluso de la védlvula que regula el drenaje del LCR es de
citacion histérica en la medicina veterinaria. No encon-

Tabla 1. Casos clinicos de hidrocefalia tratados con desviacion ventriculoperitoneal avalvular

Principales signos
clinicos

Dolor craneano, ma-

crocefalia, estrabismo,
agresividad

Macrocefalia con asime-
tria, estrabismo, varias
fontanelas abiertas

bios en la conducta,
apatia

Macrocefalia, multi-
ples fontanelas abier-
tas, cambios en el
comportamiento, de-
mencia, incapacidad
para caminar

Glioma diencefalico:
sindrome cerebral leve
y grave dolor cervical

Grave dolor cervical

Macrocefalia, fontane-
la abierta, estrabismo,
sindrome cerebral

Macrocefalia, cambio
en la conducta, dolor
craneano

Hipertension de la
fontanela dorsal,
amaurosis y agresi-

Hipertensién de
fontanela dorsal, ca-
minar en circulos y
agresividad.

Hipertension de la fon-
tanela, demencia, inca-
pacidad para caminar,
agitacion. Duefio en
contra de la cirugfa.

Condicién clinica

posoperatoria Complicaciones Control posoperatorio

Completa resolucién Asintomadtico > 2 ahos
de los sintomas, re-
duccién del didmetro

de la cabeza

Disforia posoperato-

ria inmediata, he-

morragia en el sitio

quirtirgico
Asintomadtica durante 8
meses. Muerte por cau-
sas no relacionadas

Resolucién parcial de
los sintomas. Mantuvo
la asimetria craneal

Muerte después de 24
horas de la resucitacion
con térax abierto

Paro cardiorrespirato-
rio durante el procedi-
miento

Neumonia por as- Muerte después de 4 dias

piracion

Muerte debido al proble-
ma principal después de
6 meses

Resolucién parcial de
los sintomas (sindro-
me cerebral), y com-
pleta del dolor duran-
te 6 semanas

Asintomadtico durante 1
mes. Obstruccién y recu-
rrencia de los sintomas.
Asintomatico (> 5 anos)
después de la resolucion
de la obstrucion

Completa resolucién
de los sintomas

Completa resoluc Asintomadtica (> 3 afos)
de los sintomas, in-

cluida la macrocefalia

Asintomatica (controlhas-
ta 1 afio posoperatorio)

Resolucioén parcial de
los sintomas. Macro-
cefalia leve y agresi-

Completa resolucién Asintomatico (> 6 meses)

de los sintomas

Asintomética después
de 4 dias. Pérdida de se-
guimiento después de 2
meses.

Completa resolucién
de los sintomas

Edema no local por
2 dias. Sospecha de
fuga de LCR alredor
de la trepanacién

Eutanasia después de 5
dias de posoperatorio

Ninguna mejoria a los
5 dias de la interven-
cién

Ninguna

tramos ninguna referencia en la literatura con respecto
a su no uso. La literatura médica confirma la necesidad
de su utilizacién, pero también la alta tasa de complica-
ciones asociadas.” Nuestra serie demuestra que su em-
pleo es innecesario. La sonda es segura y tiene pocos
efectos secundarios. Por desgracia, no logramos auto-
rizaciones de los propietarios para hacer nuevas explo-
raciones diagnésticas en los perros operados a fin de
determinar si se ha producido la expansion de la masa
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cerebral y la disminucién de los ventriculos o para bus-
car signos tomogréficos de hiperdrenaje. Sin embargo,
los informes de Kim et al (2006) y Kitagawa et al (2008)
muestran claramente que el retorno a la morfologia
normal es un objetivo que se debe intentar alcanzar.

La necropsia del animal muerto a causa de hemo-
rragia subdural aguda revel6 una contraccién de la
duramadre que confirma la contraccién aguda del
cerebro durante el drenaje. De hecho, la presion fue
muy alta en el momento de la puncién, y no inte-
rrumpimos la salida de liquido, lo que condujo a la
hemorragia que llevé al paro cardiorrespiratorio. Dos
técnicas de prevencion se han incorporado después
de este episodio: el uso de manitol y corticoides como
medicacion preanestésica y la puncién con aguja fina
de los ventriculos cerebrales laterales para descom-
presion lenta, antes de la colocacion definitiva del ca-
téter. No tuvimos mads complicaciones de este tipo.

La necropsia del animal que murié debido a neu-
monia por aspiracién (caso 4) mostré graves lesiones
en el nicleo caudado en su porcién caudololateral,
que explica los graves sintomas de los pacientes con
discapacidad motora, ya que el caudado es parte del
sistema motor extrapiramidal, responsable por las
respuestas corpoéreas ténicas contra la gravedad y la
puesta a disposicion de los reflejos de la columna ver-
tebral a la iniciacién del movimiento voluntario.? Tal
como lo menciona Wunschmann y Oglesbee (2001)
y de acuerdo con nuestra observacién de necropsias
realizadas en animales que murieron debido a hidro-
cefalia severa, los animales que tienen este tipo de
lesiones estdn muy incapacitados. Estas lesiones son
producto de la grave tension aplicada en esta regién
durante la dilatacion ventricular y la deformidad gra-
ve producida en la hidrocefalia. Esto explica las des-
compensaciones agudas observadas en algunos ani-
males, incluido éste.

Tumores e hipertensién intracraneanos pueden
causar dolor cervical, como en los animales 5 y 6,
respectivamente. La desviacién obtuvo éxito defini-
tivo en cuanto al alivio de los sintomas en el caso 6, y
durante s6lo unas pocas semanas en el caso 5, deter-
minando su eficacia en la reduccién de la hiperten-
sion intracraneana.

Es interesante observar que todos los perros que
tenfan macrocefalia y estrabismo, volvieron a su
conformacién craneana normal (o casi) después de
unos meses, prueba incontestable de la eficacia de
esta técnica.

Como consideracion final, el costo de esta técnica en
relacién con los métodos tradicionales permite que sea
aplicada en un mayor niimero de perros de cualquier
tamanio. Por otra parte, es de segura y facil realizacién y
da buenos resultados clinicos.

Segun nuestro conocimiento, éste es el primer in-
forme que trata la utilizacién de esta técnica en pe-
ITos y gatos.
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En medicina humana, las malformaciones histol6-
gicas del desarrollo cortical han sido descritas a par-
tir de los hallazgos de autopsias desde mediados del
siglo XIX, principalmente por la escuela alemana.!?
Sin embargo, su importancia y su relacién con las
alteraciones clinicas fueron establecidas en asocia-
cién con el progreso de las técnicas de neuroimagen.
Sobre la base de los hallazgos mostrados por la re-
sonancia magnética (RM), a lo largo de la tltima dé-
cada se ha elaborado una serie de clasificaciones de
los trastornos del desarrollo de la corteza cerebral.®¢
Los diferentes tipos de anomalias corresponden
a las alteraciones previamente descritas por los
hist6logos,”® y consisten en anormalidades de la mi-
gracion o el desarrollo de las células neurales. Clini-
camente, se caracterizan por convulsiones y retardo
grave del desarrollo neurolégico.’

Tras el cierre del tubo neural y la formacién de las
vesiculas telencefédlicas comienza otro proceso fun-
damental para el desarrollo de los hemisferios cere-
brales, y especialmente la corteza, denominado mi-
gracién neuronal. Este proceso se verifica mediante
un dispositivo regido por muchos genes especificos,'*!?
de los cuales el papel mds importante lo desempena
el reelin.’ En este periodo, migran miles de millones

de neuronas en oleadas sucesivas que, en forma orde-
nada y de adentro hacia afuera, van a situarse desde
el epéndimo ventricular hasta la superficie pial del
tubo neural. Las neuronas son guiadas por el sistema
radial glial (una especie de célula glial tinica, denomi-
nada célula de Cajal-Retzius, que no existe en el ce-
rebro maduro y cuya funcién es guiar a las neuronas
en su migracién), en un proceso descrito inicialmente
por Ramon y Cajal™ y posteriormente confirmado en
forma experimental.'*'® En este proceso, mediante la
actuacion intercelular de mediadores quimicos es-
pecificos, las neuronas alcanzan su lugar definitivo
en la neocorteza. El gen reelin y las células de Cajal-
Retzius parecen desempeiiar un papel determinante
en el desarrollo cortical, ya que ambos se relacionan
estrechamente.’®!” El gen reelin se expresa fuerte-
mente en las células de Cajal-Retzius y también en las
neuronas granulares externas de la corteza cerebelosa
inmadura. Este gen codifica una glicoproteina extra-
celular del mismo nombre, sin la cual la formacion de
ldminas en las cortezas cerebral y cerebelosa se altera
profundamente.!”

En este largo proceso, la migracién neuronal pue-
de ser interferida por muchas situaciones, algunas
genéticamente determinadas y otras de causa des-
conocida, o secundarias a procesos vasculares o
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ambientales.!® En el tltimo lustro se han descrito los
genes relacionados con la mayoria de los trastornos
corticales y los sindromes o enfermedades concretas
relacionadas con la patologia cortical.'"'>192° Otras
patologias diversas durante la vida fetal pueden cau-
sar también alteraciones de la migracién neuronal.
Entre ellas, se han descrito los problemas hipoxi-
coisquémicos, las infecciones —-la mads frecuente es
la causada por el virus de la citomegalia-, las drogas
téxicas, los venenos y las irradiaciones.?!

La esquisencefalia es uno de los trastornos de la mi-
gracién neuronal mds graves, porque se produce una
agenesia completa de una parte de la pared cerebral,
con la existencia de hendiduras en los hemisferios ce-
rebrales a consecuencia de un desarrollo defectuoso
del manto cortical. La sustancia gris cortical penetra
desde la zona pial adherida a la corteza hasta la misma
cavidad ventricular, y constituye una comunicacién
entre ambos espacios. Las hendiduras se extienden
desde la corteza hasta el ventriculo, uniendo la piama-
dre y el epéndimo ventricular. Ambos bordes del canal
o del orificio —-depende de su anchura- estdn consti-
tuidos por la corteza heterotépica. Cuando la comuni-
cacion es real y el canal u orificio estdn ocupados por
LCR, se denomina esquisencefalia de labios abiertos
(tipo I). Cuando la comunicacién entre la zona pial y
el ventriculo lateral es virtual y no pasa LCR por ella, se
denomina esquisencefalia de labios cerrados (tipo II).%?
La hendidura puede variar desde un fino canal de LCR
que conecta el espacio subaracnoideo con el ventricu-
lo lateral hasta una amplia comunicacién entre ambas
estructuras que forma una profunda cavidad. La mal-
formacién puede alcanzar a uno o los dos hemisferios,
e incluso se puede observar més de una en el mismo
hemisferio.

El término de esquisencefalia fue introducido por
Yakovlev y Waldsworth en 1946% para diferenciarlo
del de porencefalia, que no significa malformacion,
sino destrucciéon del parénquima cerebral, secun-
dario a cualquier tipo de patologia, ya que ambas
anomalias mostraban imédgenes neumoencefalogra-
ficas similares. En la actualidad, se ha definido a la
esquisencefalia como un trastorno de la migracién
neuronal y a la porencefalia como el resultado de la
destruccion de la corteza cerebral. Morfolégicamen-
te, se diferencian en que la primera se encuentra de-
limitada por capas de sustancia gris, habitualmente
acompanadas de heterotopias, mientras que la po-
rencefalia se caracteriza por una cavidad cortical

no delimitada, que puede comunicar con el centro
semioval, el ventriculo lateral o ambos.?* La esqui-
sencefalia es uno de los trastornos de migracién
mads frecuentes en medicina humana.? El reparto
de casos con afeccién unilateral y bilateral es muy
similar.?® La afectacién neurolégica, especialmente
el retraso mental y la alteracién motriz, es més gra-
ve en las presentaciones bilaterales que en las uni-
laterales. Las alteraciones clinicas varian y, aunque
la gravedad suele guardar relaciéon con el grado de
malformacioén, la impresién que se tiene al estudiar
una importante serie de casos es que los signos cli-
nicos, especialmente las convulsiones, tendrian que
ser ain mdés graves de lo que realmente son.” En
cualquier caso, las crisis acontecen entre una tercera
parte®® y un 50% de los casos.””

Respecto de la patogenia, en la actualidad estd
perfectamente definido que la esquisencefalia es
una alteracién de la migracién neuronal, y seria el
resultado final de una variedad de lesiones que ocu-
rren durante un periodo critico del desarrollo ce-
rebral. Se interpreta como la consecuencia de una
detencion de la organogénesis, con displasias corti-
cales y cavitaciones encefalomaldcicas secundarias
a un trastorno isquémico o hemorrdgico, que actua-
ria precozmente antes que los hemisferios cerebra-
les completen su desarrollo. En los seres humanos,
el citomegalovirus ha sido considerado el principal
agente infeccioso involucrado en la etiologia de di-
ferentes desérdenes de la migraciéon neuronal. Sin
embargo, las causas de la esquisencefalia no se han
aclarado todavia. La etiologia genética se impone
como la més probable, y se ha involucrado al cromo-
soma 10g26.1." La esquisencefalia se relaciona con
mutaciones heterocigéticas en la linea germinal del
gen homeobox EMX2, localizado en el cromosoma
10g26.1.2%2% Esta entidad se ha reportado con cardc-
ter de afecciéon familiar,**-* si bien las malformacio-
nes pueden ser de diferente tipo.

El mecanismo de la epileptogénesis en las alteracio-
nes de la migraciéon neuronal (AMN) no se ha estable-
cido claramente. En razén de que existen AMN de base
genética (muchas en relacién con una mutacién en el
cromosoma X), se sospecha que el gen cuya mutacién
puede inducir un defecto en la migracién neuronal,
al mismo tiempo modificaria la capacidad de neuro-
transmision.*

En nuestro conocimiento, en medicina veterinaria
no se han reportado casos de esquisencefalia.
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Tres caninos hembras, de razas Labrador retriever,
Dobermann pinscher e indefinida, fueron derivados a
interconsulta neurolégica por presentar convulsiones
tonicocldnicas generalizadas (TCG), refractarias al tra-
tamiento. Fueron medicados con fenobarbital desde el
inicio de las crisis, y la dosificacion se fue ajustando de
acuerdo con la medicién de los niveles séricos. En los
3 casos, las convulsiones se hicieron cada vez mas fre-
cuentes, con la caracteristica de presentarse en series de
hasta 10-15 crisis en el transcurso de 24 a 48 horas, a pe-
sar de poseer buenos niveles séricos de fenobarbital (30
a35ug/dl). En todos los individuos se realiz6 analisis de
sangre que incluyé hemograma completo, bioquimica
sanguinea (determinacién de urea, creatinina, glucosa,
alanina transferasa sérica [ALT], fosfatasa alcalina sérica
[FAS], proteinas totales, colesterol total), evaluaciéon de
la funcion tiroidea por determinacién de T, total y TSH,
y serologia para la determinacion de anticuerpos contra
toxoplasmosis (aglutinaciéon directa e inmunofluores-
cencia indirecta) y neosporosis (inmunofluorescencia
indirecta). En uno de los animales se realiz6 electroen-
cefalograma (EEG), y de los 3 se obtuvieron imégenes
del cerebro mediante RM.

Caso 1: canino hembra, Labrador retriever, 2 1/2 afios.
Presentaba convulsiones TCG desde los 45 dias de vida.
Al momento de la interconsulta, los episodios criticos
ocurrian en forma semanal, seriados, y el animal tenia
crisis parciales simples diarias. El examen neurolégico
fue normal, aunque 1 mes después de la primera con-
sulta present6 ceguera unilateral en el ojo derecho, con
reflejos pupilares normales. El EEG result6 dentro de los
pardmetros normales, aunque el voltaje era muy bajo en
relacion a otros animales de la misma raza y edad simi-
lar ( ). Se indicé RM de craneo y cerebro.

Caso 2: canino hembra, Dobermann pinscher, 8 me-
ses. Presentaba convulsiones TCG desde los 90 dias de
vida. Los episodios ocurrian cada 15 a 20 dias, seriados.
Al momento de la interconsulta presentaba trastornos
del comportamiento (en exceso asustadiza ante esti-
mulos normales) y disminucion de la vision en el ojo
izquierdo; el resto del examen neurolégico fue normal.
Se indic6 RM de créneo y cerebro.

Caso 3: canino hembra, raza indefinida, 3 1/2 anos.
Presentaba convulsiones TCG desde los 3 afios, con una
frecuencia mensual. Al momento de la interconsulta
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mostraba depresion del sensorio y signos de aumento
de la presién intracraneana tales como busqueda de
rincones y apoyo de la cabeza contra diversas super-
ficies. Ya se le habia realizado RM de crdneo y cerebro,
indicada por el colega derivante. Adicionalmente, pre-
sentaba una hepatopatia difusa crénica, motivo por el
que se le cambi6 el fenobarbital por gabapentina, a do-
sis de 15 mg cada 8 horas.

En los 3 casos se verifico la existencia de hendiduras
cavitarias extendidas desde la zona pial adherida a la
corteza hasta el ventriculo, uniendo la piamadre y el
epéndimo ventricular, ocupadas por LCR. En el caso
1 la anomalia formaba una voluminosa cavidad loca-
lizada entre la corteza temporooccipital izquierda y la
porcién mas caudal de la parte central del ventriculo
lateral ( ). En el caso 2 la cavidad, menos exten-
sa, se extendia entre la corteza occipital izquierda y la
porcién mds caudal de la parte central del ventriculo
lateral ( ). En el caso 3 la anomalia formaba una
cavidad tuneliforme dispuesta entre el polo rostral del
cerebro, ocupando la circunvolucién proreay el bulbo
olfatorio del hemisferio cerebral derecho, y el cuerno
rostral del ventriculo lateral ( ). Sobre la base de
las caracteristicas de los hallazgos imagenoldgicos, en
los 3 animales se diagnosticé esquisencefalia de labios
abiertos (tipo I).

CERL




En los 3 animales se continué con la terapia anti-
convulsivante. Para aliviar la presion intracraneana se
indic6 furosemida 1 mg/kg cada 12 horas. Ante la pro-
gresion de los signos clinicos se propuso cirugia por
medio de una derivacién ventriculoperitoneal (DVP),
que se realizo en el caso 1. La DVP es el tratamien-
to quirdrgico sugerido para los casos de hidrocefalia
que no logran resolver los signos clinicos luego de 2

semanas de tratamiento médico.?**¢ El procedimiento
se basa en permitir el drenaje del LCR a través de un
tubo Silastic, (sonda transpilérica Silmag 396) a la ca-
vidad peritoneal, lugar donde es absorbido. La técnica
es relativamente sencilla: el paciente se coloca en de-
ctbito esternal con la cabeza elevada sin comprimir
las venas yugulares a nivel del cuello. Se realiza una
incision lateral a la cresta sagital, elevando el musculo
temporal de manera que quede expuesto el hueso del
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craneo. Se fresa con un torno un orificio en el craneo
hasta llegar a la cortical interna. Luego se atraviesa
ésta y se incide la duramadre. El tubo Silastic se fe-
nestra en su extremo craneal segin la profundidad
que se calcula introducir éste y luego se lo inserta a
través del orificio 6seo dentro del craneo ( ). Para-
lelamante, mediante una o mads incisiones, en funcién
del tamano del paciente, se pasa un tunelizador para
permitir el pasaje de la sonda desde el cerebro hasta
entrar a la cavidad abdominal. Finalmente, se reali-
za un pequeio abordaje por el flanco al abdomen y
se introduce el otro extremo del tubo Silastic, previa-
mente fenestrado de acuerdo al cdlculo de la longitud
que vaa quedar en el interior de la cavidad peritoneal.
El tubo solo queda fijado en su salida del craneo. Las
heridas se suturan, respetando todos los planos como
corresponde.

Luego de la cirugia, el animal se mantuvo libre de
convulsiones por un periodo de 5 meses. En la actua-
lidad, los episodios tienen una frecuencia trimestral, y
consisten en convulsiones tnicas.

Los propietarios de los animales correspondientes a
los casos 2 y 3 decidieron la eutanasia humanitaria. No
autorizaron la realizacién de la necropsia.

Ante un animal que presenta crisis cerebrales de cual-
quier tipo, la identificacién de la enfermedad prima-
ria intracraneana o extracraneana es de fundamental
importancia. La terapia para crisis cerebrales debidas
a una enfermedad primaria requiere de su adecuado
manejo, ademas del eventual control de las convulsio-
nes por medio de la medicacién antiepiléptica. Debido

a que el diagnéstico confirmatorio de epilepsia idiopa-
tica es bastante dificil de realizar, la deteccién del ori-
gen de las crisis cerebrales consiste en tratar de identi-
ficar cualquier otra enfermedad primaria.?”%°

Las crisis epilépticas pueden ser una manifestacion
de las AMN bajo dos perspectivas: bien formando
parte de un sindrome complejo que incluye fenotipos
peculiares y grandes trastornos del desarrollo, bien
constituyéndose las crisis en un sintoma guia expre-
sado como una epilepsia refractaria al tratamiento, en
la que el diagnéstico de la displasia cortical es esen-
cial para la orientacién terapéutica.*”*! Por este mo-
tivo, ante todo cuadro convulsivo crénico refractario
a la terapia habitual, en el contexto del examen fisico
y neurolégico, el clinico debe considerar dentro del
diagnostico diferencial la existencia de una AMN.*
La edad de comienzo de las convulsiones en los casos
1y 2 obliga a sospechar la presencia de una anomalia
del desarrollo. En el caso 3, la existencia de signos cli-
nicos interictales sugerentes de aumento de presién
intracraneana justifica la sospecha de cualquier alte-
racion relacionada a patologias de las cavidades cere-
brales. En los 3 casos, las caracteristicas progresivas
del trastorno, que fue provocando deterioro neurol6-
gico, obligan a considerar la existencia de un trastor-
no intracraneano de tipo estructural.

Se ha comunicado que el EEG posee un buen nivel
de deteccién en las epilepsias adquiridas o sintomaéti-
cas." Sin embargo, en los casos de displasias cortica-
les focales sus resultados son muy variables, e incluso
el trazado puede ser normal en forma independiente
del tamano de la displasia,*® como ocurrié en el caso 1.
La disminucién de voltaje observada podria obedecer
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a la atrofia cortical resultante del aumento de la pre-
si6én intracraneana. En estos casos, es imprescindible
recurrir a las imégenes sofisticadas, especialmente la
RM, para obtener el diagndstico definitivo. La dife-
rencia entre la lesién de la esquisencefalia y de las ca-
vidades porencefdlicas es muy evidente mediante el
estudio por RM, ya que los bordes de la comunicacién
entre el ventriculo y la zona leptomeningea se obser-
van revestidas de corteza cerebral en la esquisencefa-
lia, mientras que los de la cavidad porencefélica estan
constituidos por tejido glial.’

Es llamativo que los 3 casos descritos hayan ocurrido
en hembras, aunque el nimero de animales afectados
es demasiado escaso para sacar conclusiones respecto
ala prevalencia por sexo. En los humanos, se ha repor-
tado que el niimero de varones y mujeres afectados es
similar.?

Con respecto a las decisiones terapéuticas, el pro-
néstico funcional de las AMN depende bédsicamente
de la posibilidad de control de las convulsiones, més
que de la extension de las alteraciones morfolégicas.*
En medicina humana, se ha sefnalado la existencia de
epilepsia, con frecuencia intratable, en el 60% de los
casos en los que se demuestra la presencia de AMN,
independientemente del tipo de ésta.‘® Se ha repor-
tado que el tratamiento quirtrgico, en el caso de las
AMN focales farmacorresistentes, produjo un 42% de
resultados buenos a excelentes.*”*® Nuestra experien-
cia con el caso 1 ha sido altamente satisfactoria.
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El sindrome de disfuncién cognitiva (SDC) en los
perros es una enfermedad degenerativa asociada a la
edad, que produce dano cerebral irreversible.! Los ca-
ninos seniles sufren a menudo una declinacién en la
funcién cognitiva (memoria, aprendizaje, percepcion,
nivel de conciencia) debido al envejecimiento del te-
jido cerebral.? Generalmente, los mayores efectos se
producen sobre las funciones cerebrales corticales. El
SDC suele presentarse después de los 7 afios.® Patologi-
camente, se caracteriza por la presencia de placas ami-
loides en el cerebro de los perros seniles, por lo que se
lo ha considerado un simil de la enfermedad de Alzhei-
mer en seres humanos.* Sin embargo, existe una lesién
que se encuentra en humanos y no asi en perros. Esta
lesién se presenta como ovillos neurofibrilares de pro-
teina tau.® En el SDC se ha observado, ademas, atrofia
cerebral con hipertrofia de los ventriculos y, desde el
punto de vista neuroquimico, apoptosis neuronal, dis-
minucién de sinapsis, depdsito de proteinas como la
B-amiloide (PBA) y aumento del estrés oxidativo®. El
acamulo de la PBA, al parecer, tendria directa relaciéon
con las manifestaciones clinicas de los des6rdenes
cognitivos de los animales geridtricos. Se conoce que,
en perros, se produce un almacenamiento de PBA a ni-
vel del hipocampo y en el 16bulo frontal de la corteza
cerebral (dos dreas implicadas particularmente en los
comportamientos cognoscitivos). Por tultimo, se des-

criben cambios fisiopatologicos importantes a nivel
de los neurotransmisores cerebrales. Se ha encontrado
disminucién de los niveles de dopamina, noradrenali-
na, serotonina y acetilcolina.?

El SDC se manifiesta clinicamente como cambios
del comportamiento, por ejemplo despertar de no-
che, desorientacién, interacciones sociales altera-
das, disminucién en la atencién a los estimulos y
aumento de la ansiedad.® Asi, la presentacion clinica
de SDC se puede dividir en 4 categorias que son, I:
aprendizaje y memoria; II: orientacion; III: compor-
tamiento, interaccién social; y IV: ciclo suefio-vigilia,
actividad fisica, irritabilidad y ansiedad.” En la pri-
mera categoria, se puede observar que todo lo que el
animal habia aprendido se le olvida como por ejem-
plo, dénde orinar o defecar. Los animales no avisan
para salir como antes y al examen fisico no muestran
signos de enfermedad urinaria.® Para la segunda ca-
tegoria, se puede observar que algunos caninos se
pierden dentro de la casa o el jardin, se dirigen hacia
puertas o lados equivocados de éstas, y aparente-
mente deambulan sin un objetivo fijo.° En la tercer
categoria, los perros practicamente no reconocen a
su dueno, piden menos atencion de las personas, ge-
neralmente ya no permanecen junto a la gente para
que se les acaricie sino que se retiran, o no muestran
entusiasmo al saludar cuando alguien llega ala casa.?
Para la cuarta categoria se ha observado que muchos
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caninos duermen mucho durante el dia y en la no-
che estdn despiertos o simplemente duermen menos
durante las 24 horas. Ademds, los animales podrian
presentar actividad fisica aumentada o disminuida
con signos de irritabilidad frente a estimulos.>8

Los primeros reportes sobre el uso de la tomografia
computarizada (TC) en pequenos animales aparecie-
ron en la década de los 80 y se refirieron a la anatomia
normal del cerebro.'®!! Los recientes avances en la pro-
yeccién de imagenes por TC han mejorado sustancial-
mente la capacidad de detectar procesos patologicos
en el cerebro, como por ejemplo localizar en forma
exacta lesiones y predecir el tipo de enfermedad més
asertivamente.'”? No se han encontrado estudios que,
a través de cuestionario, relacionen el diagnéstico de
SDC en caninos, con anormalidades estructurales en
el encéfalo detectadas a través de TC.

El presente estudio se realizé en el Hospital Clinico
Veterinario de la Universidad Austral de Chile en la ciu-
dad de Valdivia, entre los meses de octubre y diciembre
del afio 2007.

Se utilizaron 10 caninos mayores de 7 afios sin dis-
tincién de sexo y raza, clinicamente sanos con el fin
de descartar patologias que puedieran interferir en el
correcto diagnostico de SDC. El protocolo elaborado
en este estudio se ajust6 a las normas de utilizacién
de animales de investigacién de la Universidad Aus-
tral de Chile.

Para cada uno de los propietarios de las mascotas se
elaboré un documento en donde se informaba en qué
consistia el examen y se solicitaba la autorizacién para
la anestesia general del animal. El documento debia
estar firmado por el propietario para confirmar su con-
sentimiento.

Las personas encuestadas (propietarios) fueron aqué-
llas que tenfan un mayor contacto con las mascotas den-
tro de la familia. El cuestionario se llev6 a cabo en sus
hogares, por medio de un solo encuestador. Se realizaron
2 cuestionarios preexperimentales, previos a los efectua-
dos alos propietarios.

Se utiliz6 un cuestionario basado en 16 preguntas,
clasificadas segun las 4 categorias de los signos clini-
cos caracteristicos para el diagnéstico de SDC. Estas 4
categorias cognitivas corresponden a las ya menciona-
das en la introduccién.”® Cada persona debi6 responder
en forma segura a cada una de las preguntas, teniendo
sOlo dos alternativas como respuesta: afirmativa o nega-
tiva). A cada respuesta afirmativa se le asigné un valor
de 0,5-1. Se asign6 0,5 cuando el signo presente no era
tipico o exclusivo del SDC, sino que también se podia
dar de forma natural en perros muy envejecidos. Luego,
para cada categoria, se sumo el puntaje de las respues-
tasy si se obtenia una puntuacién menor que 1, la cate-
goria evaluada se consider6 negativa para el diagndstico
de SDC. Si se obtuvo un valor mayor que 1, la categoria
se consider6 positiva para el diagnéstico de SDC. Segiin
el nimero de categorias positivas obtenidas mediante
el cuestionario, se diagnosticé SDC negativo (0 catego-
rias), leve (1 categoria), moderado (2 categorias), grave
(3 categorias) o muy grave (4 categorias).

Escaner: unidad de TC de cuarta generacién (Pic-
ker 4000 Medical System, Ohio, USA), perteneciente al
Hospital Veterinario de la Facultad de Ciencias Veteri-
narias de la Universidad Austral de Chile. Las imagenes
se obtuvieron con el siguiente protocolo: kV: 130, mA:
20; intervalo: 3 mm; grosor: 2 mm; ancho de ventana:
150; y nivel de ventana: 50 UH.

Xilacina 2%, tiopental sédico frasco 1 gr, isoflurano
frasco 100 ml.

Equipo de anestesia (Surgyvet® serie 100), vaporiza-
dor, jeringas, cdnulas, solucién lactada de Ringer.

Seleccién de animales: se seleccionaron 10 caninos
a través de muestreo por conveniencia, los que fueron
separados en 2 grupos. El primero se compuso por 5
caninos entre 7y 9 anos y el segundo por 5 caninos en-
tre 10 y 12 anos. El criterio de seleccion utilizado para
lainclusién en el estudio consideré adicionalmente los
siguientes aspectos:
- Los animales debian tener propietario para obte-
ner su autorizacion frente al procedimiento y res-
ponder la encuesta de SDC.
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- Alaanamnesis, los caninos no debian tener antece-
dentes de traumas craneanos.

- Los animales debian estar clinicamente sanos para
descartar cualquier patologia que interfiriera en el
correcto diagndstico de SDC.

- Los animales debian ser dolicocéfalos, a fin de que
el tamano craneano no interfiera en las mediciones
entre animales.

El examen por TC se realiz6 bajo anestesia general.
Para ello, se utilizé un protocolo que incluy6 induccién
con xilacina 1 mg/kg IM (intramuscular) y tiopental
sédico 5 mg/kg IV (intravenoso) para luego mantener
con anestesia inhalatoria mediante isoflurano al 2%.
Cada animal se posiciond en la camilla en dectbito es-
ternal con los miembros anteriores y posteriores hacia

caudal. El crédneo se posiciono lo més derecho posible

teniendo como referencia que los globos oculares estu-
vieran alineados y que el laser indicador del tomégrafo
se observara sobre la cresta sagital externa del animal.
Se obtuvieron cortes transversales de encéfalo para ob-
tener dos mediciones: la densidad de la corteza cere-
bral y el tamafio de los ventriculos laterales cerebrales.
Previo al examen por TC de los casos en estudio, se rea-
lizaron 2 pruebas preexperimentales para estandarizar
los pardmetros técnicos. Se utilizaron animales que no
se incluyeron en el anélisis de resultados.

Densidad de la corteza cerebral: se obtuvieron imé-
genes transversales de los 16bulos frontales del cere-
bro, a nivel del dltimo tercio del seno frontal. Luego, se
obtuvieron mediciones de la densidad radiogréfica en
6 regiones diferentes de la corteza frontal. Las medicio-
nes se lograron con el software de densitometria incor-
porado en el Workstation del equipo de TC. Se realiza-
ron tres mediciones en cada hemisferio cerebral, uno
en la zona dorsal, uno en la zona media y otro en la
zona ventral ( ). Posteriormente, se calcul6 el pro-
medio de las 6 mediciones de densidad, valor que fue
comparado con los obtenidos por Schréder y colabo-
radores." Los valores fueron expresados en unidades
Hounsfield (UH).

Ventriculos laterales: las imagenes se obtuvieron a
nivel de diencéfalo, caudal a la adhesién intertaldmica
( ). Se eligi6 la imagen en la cual los ventriculos se
vieran lo mejor posible y se procedié a medir en milime-
tros, la altura dorsoventral del ventriculo lateral derecho,
el ancho del hemisferio derecho y la altura dorsoventral
del hemisferio cerebral derecho de cada animal ( ).
Luego, los valores se utilizaron para calcular 2 indices de
estimacion del tamafio ventricular. Los ventriculos late-
rales se consideran de mayor tamafo, si su altura excede
los 0,35 cm, o si el cociente entre la altura del ventriculo
lateral y el ancho del hemisferio cerebral excede en 0,19
(indice de Hudson).!* Sin embargo, también se describe
que los ventriculos laterales son de mayor tamano, si el
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cociente entre la altura del ventriculo lateral y la dorso-
ventral del hemisferio cerebral excede de 0,14 (indice de
Spaulding y Sharp).'®

Andlisis estadistico

Los datos obtenidos en el cuestionario y las medicio-
nes de la densidad de la corteza cerebral y el tamafio
ventricular fueron ingresados en una planilla Microsoft
Excel® Version 2003 (Microsoft Corporation) y se anali-
zaron mediante el uso de estadistica descriptiva y andlisis
de correlacién de Pearson con un P<0,05. Los resultados
se ilustraron a través de promedios, desviacion estdndar,
rango minimo-méximo, gréafico y cuadros.

La poblacién en estudio abarcé 10 caninos mestizos de
craneo dolicocéfalo con un peso que vario entre 6,5y 18
kg. Su distribucién por sexo fue de 3 hembras y 7 machos.
La edad de los animales vari6 entre 7 a 12 afios, con un
promedio de 9,7 afios.

La , muestra que en ambos grupos etdreos
los animales presentaron, mayoritariamente, algtin
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grado de SDC. Casos graves (2) de SDC sélo fueron
obtenidos en el grupo 2 (animales mayores de 10
anos). En la se demuestra que en el cues-
tionario para SDC, la categoria IV fue la que obtuvo
mayor puntuacién; esto refiere a que esta categoria
fue diagnosticada como positiva en el cuestionario
7 veces. La categoria I obtuvo una puntuacién de 4 y
las categorias II y III resultaron 2 veces positivas en
este cuestionario.

Enla se muestra que los valores de promedios
y rangos fueron mayores en el grupo de mayor edad
(grupo 2).

En las y 4 se ilustra que los valores de los
promedios y los rangos minimo-maéximo, tanto para la
medicién de corteza cerebral como el tamafio ventri-
cular fueron mayores para el grupo 2.

Enla se observa que aquellos animales del grupo
2, que presentaron valores de densidad de corteza cerebral

Tabla 1. Nidmero y porcentaje de los resultados del cuestionario para SDC en 10 caninos seniles de la ciudad de Valdivia, Chile

Resultados del cuestionario para SDC

Grupos etarios (n°)

Grupo 1 (5)
Grupo 2 (5)
Total (10)

neyro
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Tabla 2. Promedios, desviacion estandar (DE) y rangos de la
densidad de corteza cerebral determinada por TC en 10 caninos
seniles en la ciudad de Valdivia, Chile

Densidad de la corteza cerebral
Promedio (UH)* + DE
34,8 +4,31

Grupo etarios (n°)
Grupo 1 (5)
Grupo 2 (5)

Total (10)
* UH: unidades Hounsfield.

45+ 7,07
39,9+ 7,73

Tabla 3. Promedios, desviacion estandar (DE) y rangos para
el tamaiio ventricular cerebral segiin indice de Hudson en 10
caninos seniles en la ciudad de Valdivia, Chile.

indice Hudson y col

Promedio + DE
0,18 + 0,03
0,22 + 0,02
0,20 + 0,04

Grupo etarios (n°)
Grupo 1 (5) 0,14-0,22
0,19-0,25

0,14-0,25

Grupo 2 (5)
Total (10)

mayores a los animales del grupo 1, también presentaron
comparativamente valores mds altos en los indices de
Hudson y Spaulding y Sharp para tamafio ventricular cere-
bral. Ademés, los animales con diagnéstico negativo para
SDC (caninos 3 y 4) presentaron los valores mas bajos para
densidad de corteza cerebral e indices de tamafio ventricu-
lar. De los 5 individuos con diagnéstico de SDC moderado
a grave, 4 de ellos presentaron edades mayores o iguala 11
afnos. En ambos grupos, los individuos con diagndstico de
SDC moderado a grave (caninos 2, 7, 8,9y 10) presentaron
valores en su indice de Hudson para tamafio ventricular
cerebral mayores o iguales que 0,2 ( ).

Los caninos 2 y 5 ambos con 9 afios, fueron diagnosti-
cados con SDC moderado (puntuacién 2) y leve (puntua-
cién 1). También obtuvieron valores de tamafio ventricu-
lar cerebral més altos dentro del grupo 1.

Los caninos 7,9y 10, con edades entre 11y 12 afios pre-
sentaron los valores de densidad de corteza cerebral mds
altas entre los 10 animales estudiados.

Tabla 4. Promedios, desviacion estandar (DE) y rangos para
tamafio ventricular cerebral segiin indice de Spaulding y Sharp
en 10 caninos seniles en la ciudad de Valdivia, Chile

indice Spaulding Sharp

Grupo etario (n°)
Grupo 1 (5)
Grupo 2 (5)

Total (10)

Promedio + DE
0,12 +£ 0,03
0,15+0,01
0,13 + 0,03

Rango
0,09-0,15
0,14-0,16
0,09-0,16

Los caninos 8y 10, de 12 afios, tuvieron un diagnéstico
de SDC grave (puntuacién 3) y también presentaron al-
tos valores en las mediciones de TC (densidad, indice de
Hudson e indice de Spaulding y Sharp) ( ).

Enla se observa que existe una alta correlaciéon
entre la variable edad y las demds (cuestionario para SDC,
densidad de la corteza cerebral y tamafo ventricular) ya
que todas se encuentran cercanas o supetiores a 0,7.

En el presente estudio, se utilizo el cuestionario para
diagnéstico de SDC, en el que se evaluaron las 4 catego-
rias de signos cognitivos.'® El cuestionario fue dirigido
a propietarios de animales mayores de 7 afios. Esto se
justifica plenamente, debido a que el SDC es un desor-
den neurodegenerativo, que se presenta normalmente
a partir de esta edad y se caracteriza por una disminu-
cién en las funciones cerebrales.’® El uso de cuestiona-
rios dirigidos a propietarios de animales seniles ha sido
reportado como un método de alta sensibilidad para
diagnosticar SDC."

Mediante este estudio se determind, que 8 animales
de 7 afios o mds presentaron algiin grado de SDC. En
el grupo de mayor edad (>9 afios), 2 animales fueron
diagnosticados con SDC grave. Estos animales obtu-
vieron en el cuestionario déficit en 3 categorias cogni-
tivas. Esto se podria deber a que, en general, todos los
signos clinicos de disfuncién cognitiva (aprendizaje,
orientaciéon, memoria, interacciéon social, deambula-
cién, ciclo del suefio, entre otras) se acentiian con la
edad, pero se incrementan ain mds por el progresivo
envejecimiento cerebral observado en pacientes con
SDC.' Este resultado, asociado a la edad, hace muy
probable que los animales en cuestién presenten SDC.
Sin embargo, s6lo un 7% de los propietarios de perros
seniles reportan espontdneamente algtn tipo de signo
de déficit cognitivo sugestivo de SDC."
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Tabla 5. Comparacion entre edad (grupo 1-grupo 2), cuestionario para sindrome de déficit cognitivo (SDC), densidad de la corteza cere-
bral, indice de Hudson e indice de Spaulding y Sharp en 10 caninos seniles

Cuestionario para SDC

Mediciones por TC
Indice 1

Grupos Diagnostico Puntaje DCC (UH) Indice 2

etarios

Canino 1
Canino 2 Moderado
Canino 3 Negativo
Canino 4 Negativo

Canino 5

Canino 6
Moderado

Grave

Canino 7
Canino 8

Canino 9 Moderado

Canino 10 Grave

Grupo 1: animales de 7-9 anos; Grupo 2: animales de 10-12 afios; SDC: sindrome de disfuncién cognitiva; TC: tomografia computarizada;
DCC: densidad de corteza cerebral, medida en unidades Hounsfield (UH); Indice 1: indice de Hudson, refiere a la altura ventricular lateral
derecho/ancho del hemisferio derecho; Indice 2: indice de Spaulding y Sharp, refiere a la altura ventricular lateral derecho/altura dorsoventral
del hemisferio derecho.

Tabla 6. Correlacion de Pearson entre edad y cuestionario para sindrome de déficit cognitivo (SDC), densidad de la corteza cerebral e

indices de tamaiio ventricular cerebral
Cuestionario

0,8442 0,6720

Edad

Densidad

Indice 1 Indice 2

0,7929

P:0,0021
Indice 1: indice de Hudson. Indice 2: indice de Spaulding

P:0.0333

De 10 caninos, un 30%, present6 en el cuestionario
una categoria positiva y un 50% presento6 2 o mas cate-
gorias positivas. Todos los animales >11 afios obtuvieron
al menos 1 categoria positiva. En un estudio realizado a
80 caninos en Estados Unidos de entre 11 y 16 afios, sin
enfermedad que justificase alguna alteracién en el com-
portamiento, se reporté que el 28% de los animales de
11y 12 afios present6 una categoria positiva y un 10% 2
0 mds categorias positivas para el diagndstico de SDC.2°
En un reporte similar en EE.UU. se describi6é que de un
total de 62 caninos un 18% de 11 y 12 afios, presento 1
categoria positiva y que el porcentaje ascendia a un 23%
con 2 categorias positivas.?!

La categoria IV del cuestionario, que incluye altera-
ciones en ciclo suefio-vigilia, actividad fisica, irritabili-
dad y ansiedad, fue diagnosticada con mas frecuencia.
Esto podria indicar que algunos de los signos mencio-
nados son de presentacién més temprana o comun en
animales con diagnéstico de SDC.® También indican,
en un estudio de caninos seniles, que la actividad fisica
decrece con la edad, asi como también se produce un

P:0,0062

incremento patolégico de ella o comportamientos re-
petitivos.'® Cambios en el comportamiento y deterioro
de la cognicién en animales seniles estdn relaciona-
dos con degeneracién cerebral y disfuncién del 16bulo
frontal.’™

La categoria I, que incluye déficit de aprendizaje y
memoria se diagnostic6 como positiva en 4 animales.
Esto concuerda con quienes informan que en caninos
con SDC se podria esperar un progresivo deterioro en
el comportamiento, demostrado por una disminucién
en la memoria y el aprendizaje.’ Es asi como cambios
degenerativos en el cerebro pueden reflejar un declive
en las funciones de la corteza frontal como el aprendi-
zaje, la memoria, el comportamiento y ser una tempra-
na manifestacion del depodsito de proteina -amiloide
(PpA).>>* Las causas de este desorden degenerativo en
caninos atn no estdn claras, pero se sabe que el de-
posito de PPA en el cerebro es un evento temprano y
necesario para que se desarrolle esta enfermedad.® En
humanos, la disfuncién cognitiva también se ha rela-
cionado con los depésitos de PBA en la corteza cerebral
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y el hipocampo.?*? Es importante destacar que la neu-
ropatologia y los signos de la disfuncién cognitiva pe-
rros seniles y humanos con Alzheimer son muy simi-
lares.® Estos resultados se podrian relacionar, ademas,
con que el deterioro de las funciones cognitivas estdn
asociadas con una atrofia de la corteza frontal cere-
bral.? La disminucién del volumen del 16bulo frontal
observado en perros, también aparece en estudios
realizados en humanos a través de resonancia magné-
tica, los cuales sugieren que los l6bulos frontales y sus
funciones se ven afectados por el envejecimiento.?-°
El volumen de los 16bulos frontales en caninos sigue
un patrén no lineal, incrementdndose durante la ju-
ventud y luego declinando al envejecer. Desde los 3
meses hasta los 11 anos, el volumen cerebral se man-
tiene estable. Desde los 6 meses hasta los 7 afios, el
tamano del I6bulo frontal se mantiene estable, pero
alrededor de los 8 afios presenta una marcada dis-
minucién.”® A partir de esto existe un incremento
del déficit de las funciones cognitivas los y depésitos
compactos de PBA, los cuales se encuentran en toda
la corteza cerebral.?*

La densidad cerebral a través de la TC puede propor-
cionar informacién muy valiosa para lograr un correc-
to diagnéstico de Alzheimer en humanos seniles.?! En
el presente estudio, las densidades cerebrales obteni-
das a través de la TC, se distribuyeron entre 30 y 54 UH,
lo que se asemeja a lo reportado por quienes indican
que la densidad del parénquima en diferentes localiza-
ciones del cerebro del perro varia entre 28,5-45,5 UH."*
En otra investigacion, se report6 que en caninos, el te-
jido del cerebro normal puede medir entre 26 y 44 UH,
con una leve diferencia en atenuacién entre la materia
blanca (20-34 UH) y la gris (37-41 UH).** En humanos,
el parénquima cerebral normal tiene valores que os-
cilan entre 25 y 34 UH, mientras que los hematomas
marcan alrededor de 56-85 UH vy las calcificaciones
mads de 80 UH.*

Los resultados demostraron que 7 animales pre-
sentaron valores de densidad de la corteza cerebral
dentro de los rangos normales indicados por Tipold
y Tipold y Schréder y colaboradores para la espe-
cie canina. Sin embargo, 5 de estos animales fueron
diagnosticados con SDC y 2 fueron diagnosticados
normales. Esto concuerda con estudios realizados, en
humanos, en el que 2 grupos, uno con demencia senil
de tipo Alzheimer y otro con personas saludables de
control presentaron densidades similares de parén-
quima cerebral.*3® Sin embargo, otros autores, sefia-

lan que personas con Alzheimer podrian presentar
una disminucién en la densidad cerebral.?"* No obs-
tante, en un estudio similar, otros autores reportaron
que un grupo de personas con Alzheimer presenta-
ron densidades cerebrales superiores al compararlas
con las del grupo control. Otros autores, sefialan que
este aumento de densidad podria ser explicado por la
relacion existente entre la densidad del parénquima
cerebral y el depésito de PRA.?* Sin embargo, exis-
ten muchas variables que influyen en los valores de
densidad cerebral, como las fluctuaciones de densi-
dad que experimenta el cerebro diariamente, la varia-
cién que pudiera existir entre una TC y otra, el tamafo
del tejido muestral o la region de interés (ROI), de la
que se obtienen los valores de densidad y, por tltimo,
el espesor de los huesos craneanos que pueden pro-
ducir un artefacto (hard beam artifact), aumentan-
do la densidad del parénquima cerebral préximo al
hues0.21,40,41

Los 3 animales que se presentaron fuera de los ran-
gos segun Schroder, también fueron diagnosticados
con SDC moderado y grave, y presentaban edades en-
tre 11 y 12 afios. En un estudio con 12 perros entre 9
y 12 afos para determinar la regién especifica de de-
posito de PBA cerebral se observé que el 75% exhibia
deposicion de PPBA en la corteza cerebral prefrontal.*
Otros autores sefalan que existe correlacién signi-
ficativa entre el depésito de PBA y el deterioro de la
funcion cognitiva, pero ala vez indican que la edad no
es un factor relacionado, ya que no todos los animales
seniles con déficit cognitivo fueron dependientes del
depésito de PRA. 5243

Los cambios en el parénquima cerebral en caninos
estdn determinados por el envejecimiento y afectan in-
directamente la dimension de los ventriculos cerebra-
les, asi como también otras estructuras del sistema ner-
vioso central.* Durante el envejecimiento y en el SDC,
se produce un progresivo agrandamiento del sistema
ventricular el cual, probablemente, se relaciona con
una atrofia del tejido neural.** El SDC es un desorden
degenerativo que indica una pérdida neuronal y sindp-
tica especificamente en las dreas cortical y subcortical.
La degeneraci6n neuronal se manifiesta por una atro-
fia cerebral y un aumento de volumen ventricular.>*°

En el presente estudio, al medir el tamafio ventri-
cular en 10 caninos gerontes a través de 2 indices, los
valores fluctuaron entre 0,14-0,25 para el indice de
Hudson y 0,09-0,16 para el indice de Spaulding y Sharp.
Los animales de este estudio con valores anormales en
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los rangos para el indice de Hudson, también lo fue-
ron para el de Spaulding y Sharp, por lo que se puede
deducir que ambos indices son concordantes para la
determinacion del aumento en el tamafio ventricular.
En este estudio, el 70% de los animales analizados pre-
sentaron un tamafo ventricular alterado, segtin ambos
indices de tamafio ventricular. Los mayores tamafnos
ventriculares se concentraron en el grupo 2, de mayor
edad (>9 afios). Esto concuerda con otros autores, los
cuales senalan que el aumento del tamafio ventricular
tiene una alta prevalencia (60%) entre los perros seni-
les.*® El volumen ventricular aumenta con la edad, y
atn mads rapido después de los 11 afnos.’” Otros autores
reportaron que humanos con Alzheimer, presentaron
ventriculos laterales cerebrales significativamente mds
grandes que los individuos sanos.* En un estudio rea-
lizado en un total de 30 caninos entre 8-18 afios, el 60
% de animales de >14 afios presentaron ventriculos au-
mentados de tamafio.*

Estudios prospectivos futuros podrian incluir, ade-
mads, exdmenes histopatolégicos posmortem de cere-
broy, con ello, detectar la presencia o ausencia de PRA
en diferentes localizaciones cerebrales. La utilizacién
de la resonancia magnética permitiria, ademads, deter-
minar atrofia cerebral u otras alteraciones neuroanat6-
micas en perros seniles. Los animales con algtn signo
de disfuncién cognitiva serian probablemente, mucho
mads susceptibles a comenzar con severas afecciones
6 a 18 meses después de iniciados los signos clinicos.
Por esto seria interesante realizar un cuestionario para
SDC en caninos seniles con 1 afio de antelacién para,
asi, analizar la evoluciéon de la enfermedad.
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La importancia del dolor en la practica clinica, asi

como los diversos aspectos de la sensibilidad algési-
ca que se conocen atn de manera imperfecta, siguen
haciendo de la nocicepcién un 4rea extremadamente
activa de investigacion.!
Se ha demostrado que la estimulacién nociceptiva pro-
vocada por una cirugia puede inducir respuestas del
sistema nervioso auténomo aun durante la anestesia
general, ya sea con agentes voldtiles o inyectables,” por
lo que en estos casos se requiere analgesia adicional
para lograr un adecuado control del dolor.

Se reconoce que en los individuos que no reciben un
tratamiento analgésico adecuado antes, durante y des-
pués de una intervencién quirtirgica, la recuperaciéon
se retrasa de manera significativa en comparaciéon con
aquéllos que son tratados en forma adecuada.?

Un manejo inadecuado del dolor promueve cambios
en el sistema de conduccién nerviosa, que provocan
fenémenos de sensibilizacién que pueden derivar en
procesos de dolor crénico, con un impacto negativo
sobre el paciente, muchas veces de dimensiones supe-
riores a las que originaron la decisién de una interven-
cién quirtrgica.*

Las principales drogas utilizadas para controlar el
dolor han sido, y probablemente seguirdn siendo, los

opioides.® Estos son ampliamente usados para mejo-
rar la analgesia en los pacientes sometidos a anestesia
general basada en agentes inhalatorios® y también en
el caso de anestesia intravenosa total, ya que los anes-
tésicos inyectables como el propofol carecen o tienen
débiles efectos analgésicos.”

Los analgésicos opioides constituyen un grupo de
farmacos que se caracteriza por poseer afinidad selec-
tiva por los receptores opioides. Como consecuencia
de la activacion de éstos, causan analgesia de elevada
intensidad producida, principalmente, sobre el siste-
ma nervioso central (SNC).8

El fentanilo corresponde a un opioide sintético, ago-
nista, que presenta una alta afinidad por el receptor
opioide p° y, dentro de sus caracteristicas, se encuen-
tran un rapido efecto y corto periodo de acciéon. Posee,
ademds, una potencia analgésica que llega a ser 150
veces mayor que la morfina,>!° presentando adicional-
mente menos efectos adversos que ésta como la depre-
sion respiratoria al compararlos en perros.!!

En la préctica, para producir analgesia de corta du-
racion durante un procedimiento bajo anestesia, se
utiliza una dosis tinica de fentanilo. Para prolongar el
efecto, la droga debe ser administrada repetidamente
a determinados intervalos o ser infundida de manera
continua.'"
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No son pocos los estudios que se han realizado con
el fin de evaluar la eficacia analgésica del fentanilo y su
farmacodinamia aunque, sin embargo, hacen falta de-
sarrollar mds a fondo las técnicas de administracién de
éste y sus dosis, evaludndolas directamente en situacio-
nes que cursen con elevada estimulacién dolorosa.

Este estudio busca comparar dos técnicas de admi-
nistracion del fentanilo: los bolos a intervalos regulares
y la infusién continua, en pacientes sometidos a des-
compresion medular, con el fin de determinar qué for-
ma es mds segura y eficaz para proporcionar analgesia
intraquirtrgica.

El estudio se realizé sobre un total de 30 perros con
compresion de médula espinal sometidos a un proce-
dimiento quirtrgico de descompresion en el Instituto
Neurolégico y de Especialidades Veterinarias. Se crea-
ron dos grupos de estudio de 15 individuos cada uno,
los cuales fueron manejados de la siguiente forma: a
los primeros 15 se les administré fentanilo mediante
infusién continua y a los 15 siguientes, en bolo a in-
tervalos regulares. Este proceso se facilité debido a que
no se consideraron el sexo ni la raza de los animales;
sin embargo, los pacientes de edad superior a 12 afnos
fueron excluidos del estudio.

Todos los pacientes sometidos a procedimientos bajo
anestesia en el Instituto Neurolégico Veterinario deben
contar, como protocolo, con exdmenes prequiriirgicos.
Estos consisten en un hemograma completo, perfil bio-
quimico y pruebas de coagulacion, que incluyen tiem-
pos de protrombina y tromboplastina parcial activada.

Cuando los pacientes presentaron un examen clinico
general normal, sin anomalias cardiacas ni alteraciones
en los exdmenes prequirtrgicos, pasaron al siguiente
paso del procedimiento: la anestesia. El protocolo anes-
tésico utilizado fue el siguiente: como tranquilizante dia-
zepam, en dosis de 0,3 mg/kg, y como induccién anesté-
sica una combinacién de propofol y tiopental, en dosis
de 4 mg/kgy 10 mg/kg respectivamente. Luego de indu-
cir al paciente y abolir el reflejo deglutorio se procedi6 a
la intubacién endotraqueal para posteriormente admi-
nistrar isoflurano como anestésico de mantenimiento.

En cada paciente se logré un plano anestésico pro-
fundo, adecuado para el procedimiento quirtdrgico,
que se evalu6 mediante la presencia de las siguientes
caracteristicas y signos neuromusculares: estado de
inconsciencia, frecuencia cardiaca levemente dismi-
nuida y regular, movimientos respiratorios lentos y
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Tabla 1. Media y desviacion estandar de PAS de ambos grupos

Media Desviacion estandar

PAS G1 111,6 26,9
PAS G2 122,11 31,6
G1: grupo 1; G2: grupo 2.

regulares, color de mucosas normal y globo ocular en
posicién ventromedial y fijo. Después de lograr el pla-
no anestésico requerido, en ambos grupos se adminis-
tré una dosis de carga de fentanilo de 10 ug/kg, para
luego de 5 minutos iniciar la cirugia descompresiva. En
el primer grupo, inmediatamente después de aplicar
la dosis de carga, se conecté la bomba de infusién al
paciente para comenzar la administracion de fentanilo
a una velocidad de 5 ng/kg/hora durante todo el pro-
cedimiento quirtrgico; al segundo grupo, luego de 20
minutos de administrada la dosis de carga, se comen-
zaron a aplicar los bolos de fentanilo en dosis de 5 pg/
kg, via intravenosa lenta, a intervalos regulares de 20
minutos, durante todo el acto quirtrgico.

En el transcurso de la cirugia se evalu6 el dolor del
paciente mediante la obtencién de variables fisiol6gi-
cas modificadas por el sistema nervioso ante un esti-
mulo doloroso. La variables fisiolégicas indicadoras de
dolor monitoreadas para este estudio fueron: frecuen-
cia cardiaca (FC)y presiones arterial sistdlica (PAS),
diastélica (PAD) y media (PAM). Estas se obtuvieron a
través de la conexion del paciente a un monitor multi-
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Tabla 2. Media y desviacidn estandar de PAD en ambos grupos

Media Desviacion estandar

PAD G1 56,3 20,8
PAD G2 63,2 23,7

G1: grupo 1; G2: grupo 2.

parametros y se registraron cada 5 minutos. También
se registraron la concentracion de isoflurano utilizada,
previo a la administracién de fentanilo, y la concentra-
cién necesaria posterior a la administracién del opioi-
de para el mantenimiento de la anestesia. Estos datos
se ordenaron en fichas por paciente.

En los dos grupos de estudio, se evaluaron las téc-
nicas de administracién del fentanilo, determinando
si el comportamiento de los pardmetros fisioldgicos
indicadores de dolor que fueron consignados se vio
alterado por la presencia de estimulos dolorosos pro-
vocados, en este caso, por la cirugia. Para el andlisis se
utilizaron gréficos y estadigrafos, que serdn descritos
mds adelante.

El registro de la concentracién de isoflurano utili-
zado para el mantenimiento de la anestesia permiti6
evaluar el comportamiento y las variaciones en los re-
querimientos de éste en cada grupo de estudio.

Se describieron como variables los siguientes para-
metros fisiolégicos: FC, PAS, PAD y PAM, ademads del

requerimiento de gas isoflurano. Todas las variables se
cuantificaron y almacenaron cada 5 minutos durante el
procedimiento quirtirgico en ambos grupos.
Los datos se analizaron a través de la prueba de ANDEVA
y el contraste de Tukey o Bonferroni, segtin correspondie-
ra. Se realizaron contrastes por todas las variables entre
grupos en cada tiempo y entre tiempos en cada grupo de
las variables FC y PAM.

Los datos fueron analizados a partir del programa
Analyze-it general® versién 2.21.

La prueba ANDEVA arroj6 que el grupo 1 (infusién
continua) y el grupo 2 (bolo) presentaron diferencias
estadisticamente significativas (p=0,0001) respecto de
la variable PAS vy se pudo identificar que el grupo 2 fue
escalarmente mayor que el grupo 1, corroborado con el
contraste de Tukey ( ).

La prueba ANDEVA arroj6 que los grupos 1y 2 pre-
sentaron diferencias estadisticamente significativas
(p= 0,0008) respecto de la variable PAD y se pudo identi-
ficar que el grupo 2 fue escalarmente mayor que el grupo
1, corroborado con el contraste de Tukey ( ).

La prueba ANDEVA arroj6 que los grupos 1y 2 pre-
sentaron diferencias estadisticamente significativas
(p=0,0003) respecto de la variable PAM y se pudo identi-
ficar que el grupo 2 fue escalarmente mayor que el grupo
1, corroborado con el contraste de Tukey ( ).

La prueba ANDEVA arroj6 que los grupos 1y 2 pre-
sentaron diferencias estadisticamente significativas
(p=0,0001) respecto de la variable FC y se pudo identifi-
car que el grupo 1 fue escalarmente mayor que el grupo 2,
corroborado con el contraste de Tukey ( ).

La prueba ANDEVA arroj6 que los grupos 1y 2 pre-
sentaronn diferencias estadisticamente significativas
(p=0,0001) respecto del requerimiento de isoflurano y se
pudo identificar que el grupo 1 fue escalarmente mayor
que el grupo 2, corroborado con el contraste de Tukey

( ).
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Tabla 3. Media y desviacidn estandar de PAM de ambos grupos
Media
PAM G1 74,9

Desviacion estandar

PAM G2 83,8
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Tabla 4. Media y desviacidn estandar de FC de ambos grupos
Media
FCG1 107,9
FC G2 96,3

Desviacion estandar

G1: grupo 1; G2: grupo 2.

Segtin el ANDEVA y el contraste de Bonferroni realiza-
dos, la PAM no presentd cambios estadisticamente signi-
ficativos (p=0,99) entre los tiempos del grupo de infusién
continua ( ).

Segtin el ANDEVA y el contraste de Bonferroni realiza-
dos, la PAM no presentdé cambios estadisticamente signi-
ficativos (p= 0,98) entre los tiempos del grupo de bolos a
intervalos regulares ( ).

Segtin el ANDEVA y el contraste de Bonferroni realiza-
dos, la FC no present6 cambios estadisticamente signifi-
cativos (p= 0,98) entre los tiempos del grupo de infusiéon
continua ( ).

Segtin el ANDEVA y el contraste de Bonferroni realiza-
dos, la FC no present6 cambios estadisticamente signifi-

G1: grupo 1; G2: grupo 2.

cativos (p= 0,93) entre los tiempos del grupo de bolos a
intervalos regulares ( ).

El fentanilo es una droga ampliamente reconocida por
su potente efecto analgésico y son numerosos los estu-
dios que se han realizado para analizar este hecho. Se
han desarrollado también distintas investigaciones que
han evaluando este poder analgésico en conjunto con
agentes anestésicos en pacientes sanos. Sin embargo, son
pocos los estudios llevados a cabo en pacientes enfermos
con dolor y menos atn los realizados durante procedi-
mientos quirtrgicos con elevada estimulacién dolorosa,
donde es posible ver los efectos directos de los analgési-
cos sobre este signo no deseado.

Ademads del efecto analgésico, el fentanilo induce tam-
bién efectos cardiovasculares y respiratorios. Es impor-
tante considerar que posterior a la administraciéon de una
dosis de carga, las frecuencias respiratoria, y cardiaca y
la presion arterial se reducen a la mitad en el pico de ac-
cién.’® Esto indica que los rangos de normalidad que se
manejan al usar este firmaco intraquirtrgico son consi-
derablemente menores.
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Es importante mencionar que en
el presente estudio no se consideré
la variable frecuencia respiratoria,
debido a que todos los pacientes
recibieron ventilacién asistida du-
rante el procedimiento anestésico,
pasando a ser una variable mane-
jada en forma externa y, por lo tan-
to, no representativa del estado del
paciente.

Respecto de la variable PAM, el
grupo de infusién continua pre-
senté un promedio menor que el
grupo de bolo. Se describe que pos-
terior a la administracién de 1 sola
dosis de fentanilo se produce, casi
inmediatamente, una disminucién
marcada de la frecuencia cardiaca
y la presiéon arterial,’>!s que luego
tienden a normalizarse progresiva-
mente a medida que el opioide va
siendo eliminado del plasma. En
el grupo 1, la infusién constante de
fentanilo, probablemente, promo-
vi6 una hipotensién mantenida por
el estimulo constante de éste en el
plasma, situacién que no ocurrié
en el protocolo de bolos a interva-
los constantes de tiempo, donde
s6lo se generaron momentos de
hipotensién que no influyeron en
el resultado descriptivo final. Esto
ultimo se produce debido a que al
administrar el fentanilo en bolos los
niveles dela droga en el tiempo fluc-
tdan entre picos y valles, los cuales
se generan posterior y previo a su
administracion, respectivamente.!”
Es posible también que, en este es-
tudio, el intervalo entre bolos haya
sido muy largo, impidiendo que
las variaciones entre picos y valles
se mantuvieran dentro de la venta-
na terapéutica, que corresponde al
rango comprendido entre la dosis
minima efectiva y la méxima admi-
tida antes de generar toxicidad,'” fa-
voreciendo un promedio mayor de
PAM en el grupo 2.
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Latécnica de infusién continua tiene como objetivo man-
tener el nivel de la droga en el plasma dentro de los limites
de la ventana terapéutica, sin que se registren fluctuaciones
marcadas, lo que implica que el paciente permanece cons-
tantemente no sélo bajo los efectos analgésicos del opioide,
sino también bajo sus efectos depresores, manteniendo
mas bajos los valores de FC y PAM, pero en rangos norma-
les. Esto, probablemente, explica también el promedio més
bajo de PAM que present6 el grupo de infusion (111,6 + 26,9
mm Hg) en comparacién con el grupo de bolos regulares
(122,1 +31,6 mm Hg).

Al igual que la variable anterior, la PAS y la PAD presen-
taron promedios bajos en el grupo de infusién. El compor-
tamiento de ambas variables fue el mismo que se observo
en el caso de la PAM, donde probablemente la hipotensién
mantenida que se produce por la administracién del fenta-
nilo en infusién continua, que genera un permanente efecto
depresor, sea la causa de estos resultados.

La FC mostr6 un comportamiento distinto: esta variable
tuvo un promedio més alto en el grupo de infusién, man-
teniéndose sin embargo, dentro de los valores normales de
frecuencia cardiaca en caninos. Esto concuerda con los resul-
tados de un estudio realizado por Hoeche'y colaboradores en
humanos,'® en el cual se administraron dosis de fentanilo de
4 pg/kg/hora resultando en un incremento dependiente de
la dosis de las concentraciones de noradrenalina y adrenalina
enddgena en el plasma. Estas hormonas activan los recepto-
res adrenérgicos a.y 3 generando, entre otros efectos, un au-
mento en la frecuencia cardiaca, variable independiente de la
hemodinamia.'® Se ha reportado que el fentanilo, al ser admi-
nistrado mediante infusién continua, tiende a acumularse,
aumentando su concentraciéon en el plasma.” Lo anterior fa-

5N 00

Media
— Ceruttuldn oF medin
& 135D

ﬂ

i

voreceria el incremento de adrenalina. La situacién contraria
esla que se observa posterior a la administracién intravenosa
de una dosis tinica de esta droga en la que las concentracio-
nes en el plasma decaen rdpidamente.® Otro estudio que
avala estos resultados es el realizado por Matsumura y cola-
boradores” en el cual se evalud el rol central de los recepto-
res opioides 1 y & sobre el reflejo barorreceptor en conejos
mediante la administracién intracerebral de un p-agonista y
un d-agonista selectivos. En los resultados de este estudio se
observo un incremento en el plasma de los niveles de adrena-
lina y noradrenalina, que llevé a un aumento en la frecuencia
cardiaca de los animales. Es posible que los mayores niveles
de adrenalina y noradrenalina producidos por la acumula-
ci6n de fentanilo en plasma, hayan incrementado los valores
de FC, favoreciendo un promedio més alto de esta variable en
el grupo de infusion del presente estudio.

Los menores valores de FC observados en el grupo 2 po-
dran atribuirse a la respuesta cronotrépica asociada al refle-
jo barorreceptor arterial. La presion arterial es controlada
por terminales nerviosas sensibles a la presion conocidas
como barorreceptores, los cuales se encuentran en el bulbo
carotideo y el arco aértico. Si la presion arterial disminuye,
la informacién es captada por estos receptores, los cuales
envian impulsos aferentes al SNC, provocando un predomi-
nio de la actividad simpatica. Esto conlleva a un aumento de
la frecuencia y el gasto cardiaco.!® Los resultados obtenidos
en el presente estudio concuerdan con esta informacion,
donde el grupo de infusién present6é un promedio de PAM
menor, pero mayores valores de FC. Lo observado por Mat-
sumuray colaboradores también avala estos resultados, de-
bido a la activacion del reflejo barorreceptor frente al efecto
p-agonista de los opioides.
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Por otro lado, una frecuencia cardiaca mas alta en el

grupo de infusién podria estar indicando la presencia de
una mayor sensacién de dolor en los pacientes de este
grupo. Esto podria deberse a una inadecuada dosifica-
cion del fentanilo que impidiera llegar a una concentra-
cién plasmadtica ideal para generar una analgesia apro-
piada en una cirugia de elevada estimulacion dolorosa.
Sin embargo, es importante destacar que, a pesar de ob-
tenerse un mayor promedio de FC en el grupo 1, los valo-
res se mantuvieron generalmente estables y bajo el rango
superior, por lo que es poco probable que la causa de este
mayor promedio haya sido la presencia de dolor.
Al evaluarse el requerimiento de isoflurano, en el grupo
de infusion se observé una media estadistica mayor, lo
que concuerda con los resultados de la FC para este gru-
po. Lo anterior se atribuye a que un aumento de esta tlti-
ma variable va acompafiado de un mayor requerimiento
del anestésico utilizado.

Durante un procedimiento anestésico, la frecuencia
cardiaca debe mantenerse estable y su valor idealmente
debe estar cercano al rango inferior, lo que se logra me-
diante la oferta de isoflurano. Este gas anestésico que
interfiere con el funcionamiento de las neuronas, genera
entre otros efectos de depresién del SNC, depresion res-
piratoria, hipotensién, vasodilatacién y depresién mio-
cérdica, lo que conlleva a una disminucién en los paré-
metros fisiol6gicos como la FC y la presién arterial.'” Un
aumento de la FC durante un procedimiento quirtrgico
podria indicar la presencia de dolor debido a un estimulo
doloroso.? Esta situacion se produce debido a que los im-
pulsos nerviosos generados por el dolor a través de fibras
especializadas entran al SNC y provocan reflejos autono-
micos.? Por consiguiente, si la FC es mayor, la concentra-
cion de isoflurano necesaria para mantenerla estable y
cercana al rango inferior va a ser més alta.

Por otra parte, en la técnica de bolos regulares, cada
inyeccion de fentanilo genera un pico de depresion del
sistema nervioso central con la manifestacion de hipo-
tensioén y bradicardia, reduciendo momentdneamente
el requerimiento de isoflurano el cual vuelve a norma-
lizarse a medida que se va metabolizando el farmaco.

La PAM en el tiempo, tanto para el grupo de infusién
como para el de bolos regulares, mantuvo un compor-
tamiento estable dentro de los rangos normales, sin va-
riaciones estadisticamente significativas (p= 0,99 y p=
0,98 para los grupos 1y 2 respectivamente). Esto indica
que con ambas técnicas de analgesia se logra un proce-
dimiento seguro y efectivo, sin presentacion de hipoten-
sién (=60 mm Hg) o crisis hipertensivas (=160 mm Hg)."

Sin embargo, como hallazgo observacional, el grupo de
infusién presenté menor variabilidad de los datos que
el grupo de bolos, siendo sus rangos 69,4-83,3 mm Hg
y 61,2-90,9 mm Hg respectivamente. Esta leve diferen-
cia entre grupos, se debe probablemente a las fluctua-
ciones (picos y valles) en la concentracion de fentanilo
que se producen por la técnica de administracién en
bolos regulares. Se describe que, posterior a la admi-
nistraciéon de una dosis tnica de fentanilo, su distri-
bucidn en el plasma se ajusta a un modelo abierto de
dos compartimentos, compuesto de dos lineas, en el
cual la rdpida disminucidn inicial de la concentracién
plasmatica es causada, principalmente, por la redis-
tribucién de la droga desde el compartimento central
al periférico, con consecuentes cambios en los niveles
plasmaticos resultantes de la distribuciéon del firmaco
y de su eliminacién del organismo.? Es importante,
ademads, considerar que el fentanilo difunde rdpida-
mente a través de los tejidos y tiene tendencia a unirse
a otros distintos al plasma.®

En el grafico 7 se pueden observar los picos y valles de la
PAM en los pacientes del grupo 2, donde los valores mas al-
tos de ésta concuerdan con el momento inmediatamente
posterior a la administracién de los bolos (15, 35 y 55 minu-
tos) y los valles coinciden con los minutos previos ala inyec-
cién de éstos. En el caso del grupo de infusion, el grafico 6
muestra s6lo leves fluctuaciones en los valores de la PAM no
asociadas a ninguna situacién en particular.

Respecto de la evaluacién de la FC en el tiempo, esta va-
riable también present6 un comportamiento estable en
ambos casos, manteniendo sus valores dentro de los rangos
normales y sin diferencias estadisticamente significativas
entre los tiempos (p=0,98 en el grupo 1y p=0,93 en el grupo
2). En los dos grupos de estudio, la variabilidad de los da-
tos fue muy similar, no encontrdndose mayores diferencias
como hallazgo observacional; sin embargo, los valores de
los datos en el grupo 1 fueron mayores que en el gru-
po 2 (97-116 Ipm y 88-106 lpm, respectivamente), lo que
concuerda con el estudio mencionado anteriormente de
Hoeche y colaboradores,® donde se describe un aumento
en las concentraciones de adrenalina y noradrenalina en el
plasma al usar fentanilo en infusién continua, por el efecto
acumulativo de esta técnica de administracion.

En el gréfico 9 se observa también la presencia de picos
y valles en los valores de FC asociados a los momentos
previos y posteriores a la administraciéon del fentanilo,
lo que muestra claramente el comportamiento de este
farmaco en el plasma de los animales, un répido efecto
y corto periodo de accién. En el gréfico 8 en cambio, se
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observa un comportamiento mds estable de la FC dado,
probablemente, por la infusién constante del medica-
mento mediante la bomba de infusién, logrando una
menor fluctuacion de sus concentraciones plasmaticas y,
por lo tanto, una analgesia mds estable.

Con ambas técnicas de administracion se logré proveer
una analgesia efectiva durante todos los procedimientos
quirargicos.

Las mayores presiones arteriales obtenidas en los pa-
cientes sometidos a analgesia mediante la técnica de
bolos regulares no influyeron negativamente en la condi-
cion clinica de los pacientes ni en el manejo quirtrgico.
Los animales pertenecientes al grupo de estudio en el
cual se aplico la técnica de infusién continua tuvieron
una frecuencia cardiaca mayor, dada por la liberaciéon de
catecolaminas.

La estrategia analgésica de fentanilo aplicado en bolos
fue la que logr6 menores requerimientos de isoflurano
para el mantenimiento de la anestesia, debido a la mayor
presentacion de picos de hipotensién y bradicardia indu-
cidos en la administracién de cada bolo y no por ser esta
una técnica mas eficiente.

El comportamiento en el tiempo de las variables fre-
cuencia cardiaca y presion arterial media en el grupo de
animales en el cual se administré fentanilo por infusién
continua se mantuvo estable y dentro de rangos norma-
les, sin mayor variabilidad de los datos.

En el grupo de estudio en el que se utilizaron bolos a
intervalos regulares como estrategia analgésica, la fre-
cuencia cardiaca y la presién arterial media tuvieron un
comportamiento estable en el tiempo; sin embargo, la
variabilidad de los datos fue mayor y, generalmente, aso-
ciada a los momentos previos y posteriores a la adminis-
tracion de los bolos de fentanilo.

Finalmente, es posible concluir que, desde el punto de
vista analgésico, ambas técnicas son efectivas. Sin embar-
go, desde el punto de vista de la seguridad anestésica, la
técnica de infusién continua provee mayor estabilidad
hemodindmica y, por lo tanto, reduce el riesgo de acci-
dentes asociados a los procedimientos anestésico y qui-
rurgico por lo que la hipdtesis se acepta en forma parcial.
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La epilepsia es el desorden neurolégico crénico mas
comun en los perros.! Mdas del 10% de todos los ca-
sos neuroldgicos examinados corresponden a perros
convulsivos.??® Se ha comunicado que la incidencia de
la epilepsia idiopdtica (EI) en los perros es del 0,5 al
5,7%, dependiendo de la raza.*'

El tratamiento para la EI incluye la utilizacién de
drogas antiepilépticas (DAE). Entre los factores que in-
fluyen en la eleccién de las DAE se incluyen el estado
general del paciente, el costo del farmaco, la frecuen-
cia de dosificacion, su toxicidad, el poder adquisitivo,
el estilo de vida de los propietarios y las caracteristicas
clinicas particulares de cada caso en lo que se refiere al
tipo de crisis y el patrén convulsivo.'*** En la actuali-
dad, las tinicas DAE consistentemente efectivas en los
perros son el fenobarbital (FB) y el bromuro de potasio
(BR)™®!6. Aunque es preferible la monoterapia, entre el
20y el 50% delos pacientes requieren tratamiento com-
binado.! Hay varias DAE que pueden utilizarse cuan-
do las crisis no pueden controlarse en forma adecuada
con FB o BR, o cuando no se toleran sus efectos ad-
versos. Debido a la escasa experiencia clinica, no existe
un claro consenso con respecto a cudl de las DAE de

segunda linea deberia ser utilizada en forma comple-
mentaria, y mucho menos si podrian utilizarse como
farmacos de primera eleccién.’ Las DAE utilizadas en
tratamientos combinados incluyen gabapentina (GP),
zonisamida (ZM), levetiracetam (LVT), felbamato (FB)
y, més recientemente, la pregabalina (PG).!>'"1#

Mucho delo que se sabe acerca de los sindromes epi-
lépticos proviene de la observacién y el estudio de los
trastornos convulsivos en los seres humanos.® En con-
traste, la literatura veterinaria ofrece escasos trabajos
que refieran una evaluacién profunda y sistemadtica de
una cantidad significativa de perros epilépticos.>'

El objetivo de este trabajo es comunicar las observa-
ciones realizadas sobre la EI en 326 perros, en lo que se
refiere a sus manifestaciones clinicas (signos clinicos,
edad de inicio, sexo y razas afectadas) y las caracteristi-
cas inherentes al tratamiento antiepiléptico.

Se realiz6 un estudio retrospectivo a partir de pa-
cientes con trastornos neurolégicos atendidos en la
Ciudad Auténoma de Buenos Aires (Argentina), en
un periodo de 28 meses (febrero de 2008 a junio de
2010). Se examinaron 1652 perros, todos ellos deri-
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vados para su evaluacién neurolégica, de los cuales
763 tenian algin tipo de actividad convulsiva. La
mayoria de los pacientes provenian de la Ciudad
de Buenos Aires y de su periferia, mientras que una
pequena parte provenia de distintas localidades del
interior del pais y el exterior. Se seleccionaron 326
perros (201 machos, 125 hembras) con EI, de acuer-
do con los siguientes criterios de inclusién:2°2! a) el
diagnostico se realiz6 sobre la base del examen clini-
co y neuroldgico, y los resultados del electroencefa-
lograma (EEG). A todos los animales se les realizaron
exdmenes de sangre que consistieron en hemograma
completo, bioquimica sanguinea (glucemia, uremia,
creatinina, GPT, FAS, albumina, colesterol total),
perfil tiroideo (T, total, T, libre y TSH), serologia para
toxoplasmosis y, eventualmente, neosporosis. A los
perros que presentaron los primeros signos clinicos
después de los 6 afios y/o0 a los que presentaron EEG
dudosos se les realizaron imagenes por resonancia
magnética (RM), para confirmar el diagnéstico de EI
por ausencia de hallazgos positivos; b) todos los pe-
rros debian tener informacién confiable y suficiente
en lo referente a su historia convulsiva y los trata-
mientos anticonvulsivantes previos a la interconsul-
ta neurolégica.

En los 326 perros epilépticos idiopéaticos se anali-
zaron las manifestaciones clinicas (signos clinicos,
edad de inicio, sexo y razas afectadas) y las carac-
teristicas inherentes a la terapia antiepiléptica (ne-
cesidad de tratamiento, tolerancia y respuesta a las
distintas DAE).

Se comenzaron a tratar aquellos animales que pre-
sentaron mas de 2 convulsiones, con un intervalo in-
terictal inferior a 8 semanas.?*?*?* La DAE de primera
eleccion fue el FB y, en aquellos animales en los que
se detect6 algin tipo de trastorno hepético, el BR o
la GP. A los perros que presentaron intolerancia a los
efectos adversos del FB o el BR, se los traté con GP
como DAE inicial. En un sélo animal se utiliz6 diaze-
pam (DZ).

Se consideraron refractarios al tratamiento los
individuos en los que persistieron las crisis con
un intervalo interictal inferior a 8 semanas, a pe-
sar de poseer concentraciones plasmadticas de las
DAE dentro del rango terapéutico,?*?2¢ o a los pe-
rros en los que se produjo un control insatisfactorio
de las crisis a pesar de un tratamiento adecuado,
con las méximas dosis toleradas y efectos adver-
sos aceptables.??42” En este grupo de animales se

emplearon DAE complementarias en combinacién
con las iniciales. En todos los casos, se utilizaron no
mads de 2 DAE en forma simultdnea. Las DAE usadas
en el tratamiento combinado fueron BR, GP, ZM,
LVT y, en un perro con crisis parciales esporadicas,
clonazepam (CLZ).

El beneficio de la terapia combinada se evalu6
comparando la historia de las convulsiones duran-
te un periodo de tiempo comprendido entre los 3 o
4 meses anteriores al tratamiento combinado y los
3 0 4 meses posteriores a é1.22 En cada perro se de-
termind la diferencia en la frecuencia de convulsio-
nes (DFC), obtenida a partir de la diferencia entre el
nuimero de convulsiones anteriores y posteriores al
tratamiento combinado, calculada en el mismo pe-
riodo de observacién; y el porcentaje de reduccién
en la frecuencia de convulsiones (%RFC), resultado
del cociente entre la DFC y el nimero de convulsio-
nes anteriores al tratamiento combinado, multipli-
cado por 100.'® Se consider6 una buena respuesta
a la terapia combinada cuando se cumplieron uno
o més de los siguientes criterios: a) un %RFC de
al menos el 50%;21?>29%0 b) una reducciéon de la in-
tensidad y la duracién de las convulsiones, y una
disminucidén en el tiempo de recuperacion posictal,
pardametros evaluados de acuerdo con las observa-
ciones de los propietarios;*"* y ¢) un aumento del
intervalo interictal.?

Del total de los perros estudiados, el 62% fueron
machos y el 38% hembras (relaciéon 1,6:1). El inicio
de los signos clinicos se produjo entre los 6 meses
y los 10 afios, con un promedio de 3,5 afios (hem-
bras: 6 meses-9 afios, con un promedio de 3,5 anos;
machos: 6 meses-10 afios, con un promedio de 3,5
anos). El detalle de las razas afectadas se muestra en
la

De los perros estudiados, 251 (77%) presentaron
como Unico signo clinico convulsiones tonicoclénicas
generalizadas (TCG); 24 perros (7%), crisis psicomoto-
ras (parciales complejas); y 24 perros (7%), crisis par-
ciales simples. Se entiende por crisis psicomotora el
conjunto de signos que ocurren en forma simultdnea,
solos o combinados, que consisten en deambulacién o
marcha circular, ceguera aparente, salivacién, lamido

130 (%




Tabla 1. Detalle de los perros epilépticos

Raza TE% y (N)

Malamute de Alaska 0,30% (1)

Airedale terrier 0,30% (1)

Beagle 4,60% (15)

Bichon frisé 0,60% (2)

Boxer 2,80% (9)

Braco aleman 0,30% (1)

Breton 1,20% (4)

Bulldog inglés 0,60% (2)

Bulldog francés 0,30% (1)

Caniche 8% (27)

Canne corso 0,30% (1)

Chow chow 0,30% (1)

Cocker americano 0,30% (1)

Cocker inglés 8% (26)

Collie* 1,20% (4) (@)
Collie barbudo 0,30% (1)

Collie de la frontera 0,60% (2)

Dachshund 0,60% (2) 2)
Délmata 0,60% (2)

Dobermann 0,60% (2) @))
Dogo argentino** 1,50% (5) (®)

Dogo de Burdeos 0,30% (1) (1)

Dogo presa canario 0,30% (1) (1)
Fox terrier pelo duro 1,20% (4) (€))
Gran boyero suizo 0,60% (1)

Gran danés 0,90% (3) (@)
Husky siberiano 2,15% (7) (©)
Raza indefinida 27,60% (90) (64)
Kuvasz 0,60% (2) €))
Labrador 8% (27) QL))
Mastin napolitano 0,30% (1) €))
Pastor aleman** 3,70% (12) (11)
Pastor belga g.** 1,50% (5) 5)
Pekinés* 1,50% (5) 2)
Pinscher 0,90% (3) (@)
Pit bull americano 0,90% (3) (@)
Pointer 0,30% (1) (D)
Retriever dorado 2,80% (9) (7
Rottweiler 1,50% (5) 5)
San Bernardo 0,90% (3) (€))
Schnauzer gigante** 0,90% (3) (€))
Schnauzer miniatura** 3% (10) (@)
Setter irlandés 2,15% (7) (6)
Shar pei 0,30% (1) (D)
Terrier de Jack Russell 0,60% (2)

Terrier de Yorkshire 0,90% (3) [@))
Terrier de West Highland 0,30% (1) [€))
Silky terrier 0,30% (1)

Terranova 0,30% (1) (D)
Antiguo pastor inglés 0,30% (1) €))
Viszla 0,60% (2) [€))
Weimaraner 0,30% (1)

TOTAL (326) (224)

TE: total de epilépticos idiopaticos; ST: sin tratamiento; CT: con tratamiento; FB: fenobarbital; GP: gabapentina; BR: bromuro de potasio; BDZ:
benzodiazepinas.

* Solamente se incluyen los que toleraron los efectos adversos de la DAE usada.

**Incluye los mestizos.




del piso, perversion del apetito y aullidos, con altera-
cién de la conciencia.?*?#%3! Otros signos clinicos ob-
servados fueron convulsiones TCG secundariamente
generalizadas, inmediatamente después de la ocurren-
cia de crisis parciales simples o complejas de duracién
variable, y vomitos o alteraciones del comportamiento
(agresividad abierta e inmotivada, episodios de miedo)
asociados al periodo periconvulsivo, pre o posictal. En
4 perros, se observaron episodios de automutilacion
durante las crisis; en 2 de ellos se traté de trastornos
posictales, mientras que en los otros 2 perros constitu-
yeron manifestaciones ictales. En uno de estos anima-
les la automutilacién fue la tinica evidencia clinica de
su epilepsia.

La sumatoria de los signos clinicos es menor que la
delos animales estudiados porque, en algunos de ellos,
se presentaron combinados (crisis parciales simples o
complejas sin generalizacién secundaria, crisis parcia-
les secundariamente generalizadas y crisis TCG).

El EEG result6 alterado en 61 perros (19%). Los ani-
males epilépticos fueron individualizados por la apa-
ricion de descargas paroxisticas compuestas de pun-
tas yondas agudas, que generalmente comenzaban en
una regién anatémica determinada (en la mayoria de
los casos en la corteza temporal) sin afectar la activi-
dad eléctrica de base.* En algunos perros, la actividad
epiléptica se extendia rdpidamente a toda la corteza
cerebral durante unos pocos milisegundos. En otros
se observaron descargas paroxisticas de ondas agudas
o puntas en el drea de proyeccion de la corteza dorsal.
En estos animales, se hizo el diagnéstico diferencial
con hidrocefalia, comunicante u obstructiva, a partir
de la RM.

A los perros que presentaron los primeros signos cli-
nicos después de los 6 afios (66 casos) se les indicé RM,
al igual que alos que presentaron EEG dudosos (10 pe-
rros con actividad lenta focalizada, con alteraciones de
la actividad eléctrica de base o trazados compatibles
con hidrocefalia). En todos los casos, los propietarios
la realizaron, de modo que se pudo confirmar el diag-
néstico presuntivo de EI por hallarse las RM dentro de
los parametros normales.

Debido a la frecuencia esporddica de las crisis, 77
de los perros (45 machos y 32 hembras) no fueron

tratados. Los 249 perros restantes (156 machos y 93
hembras) fueron medicados con distintas DAE por
presentar crisis con un intervalo interictal inferior a
8 semanas.

De los 249 perros tratados, el 91% (226 animales) pudo
ser controlado en todas las etapas de su tratamiento con
una o mdas DAE, segtin la necesidad. En el 9% restante (23
perros) se perdio el seguimiento de su evolucién en algu-
na de las etapas del tratamiento.

El detalle de los perros con tratamiento y sin él, dis-
criminado por raza y por DAE inicial, se muestra en la

En 233 perros (145 machos y 88 hembras) se utiliz6
FB como DAE inicial. A este grupo debe sumarse un
perro (Cocker inglés, hembra, 5 afios) que no toler6 los
efectos adversos del BR, lo que da un total de 234 pe-
rros tratados inicialmente con FB. El 96% de ellos (224
perros; 137 machos y 87 hembras) present6 una buena
tolerancia al farmaco. El 4% (10 perros; 8 machos y 2
hembras) no toleré los efectos adversos, el 50% por la
ataxia y la sedacién,'®* el 40% por trastornos hepdti-
cos' y el 10% restante por severa alergia cutdnea.!®
De estos perros, el 70% (7 animales; 6 machos y 1 hem-
bra) fue tratado con GP y el 30% (3 animales; 2 machos
y 1 hembra) con BR.

En 11 perros (9 machos y 2 hembras) se utilizé6 GP
como DAE inicial. A este grupo deben sumarse 7 de los
animales que no toleraron los efectos adversos del FB.
En definitiva, los 18 perros tratados con GP como DAE
inicial (15 machos y 3 hembras), toleraron el fairmaco
sin ningln tipo de inconveniente.

En 4 perros (1 macho y 3 hembras) se utilizé BR
como DAE inicial. A este grupo deben agregarse 3 de
los animales que no toleraron los efectos adversos del
FB. En definitiva, de los 7 perros tratados con BR como
DAE inicial (4 machosy 3 hembras), 1 de ellos (14%) no
toler6 los efectos adversos de la sedacién y la ataxia. En
ese animal, se sustituy6 el BR por FB como DAE inicial,
y present6 una buena tolerancia.

En un animal (macho de raza indefinida, de 2 afios)
se utiliz6 diazepam (DZ) como DAE inicial. La toleran-
cia fue muy buena y, ante la remisién completa de los
signos clinicos después de 2 meses de tratamiento, se
quité definitivamente la medicacion.

Los detalles de la tolerancia al FB, la BR y la GP utili-
zados como monoterapia se muestran en la
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Tabla 2. Detalle de la tolerancia a los efectos adversos del fenobarbital (FB), el bromuro de potasio (BR) y la gabapentina (GP) como

DAEI (DAE iniciales) y como DAEC (DAE de combinacion);

FB
DAEI DAEC*

100% (2/2)

DAEI

96% (224/234)

86% (6/7)

BR GP

DAEC** DAEI DAEC#***
78% (45/58) 100% (18/18) 100% (25/25)

4% (10/234) 0

14% (1/7)

22% (13/58) 0 0

*Combinado con GP; **combinado con FB; ***combinado con FB (23 perros) o BR (2 perros).
T: tolerancia a los efectos adversos; NT: intolerancia a los efectos adversos.
En los 2 perros en los que se usé BR como DAE complementaria a la GP, la tolerancia fue del 100%.

De los 224 perros (137 machos y 87 hembras) en los
que se utilizé el FB como DAE inicial y toleraron sus
efectos adversos, el 65% (145 perros; 85 machos y 60
hembras) tuvo una buena respuesta al tratamiento,
mientras que el 35% (79 perros; 52 machos y 27 hem-
bras) result6 refractario al FB. El detalle de los perros
tratados con FB como DAE inicial, discriminados por
raza, se muestra en la

De los 18 perros (15 machos y 3 hembras) en los que
se utiliz6 la GP como DAE inicial, a 1 no se le pudo ha-
cer seguimiento de su tratamiento. De los otros 17 pe-
rros (15 machos y 2 hembras), el 65% (11 animales; 10
machos y 1 hembra) tuvo una buena respuesta, mien-
tras que el 35% restante (6 perros; 3 machos y 3 hem-
bras) resulto refractario a la GP. El detalle de los perros
tratados con GP como DAE inicial, discriminados por
raza, se muestra en la

De los 6 perros (3 machos y 3 hembras) tratados con
BR como DAE inicial que toleraron sus efectos adver-
sos, el 67% (4 perros; 2 machos y 2 hembras) tuvo una
buena respuesta al tratamiento, mientras que el 33%
restante (2 perros; 1 macho y 1 hembra) result6 re-
fractario al BR. El detalle de los perros tratados con BR
como DAE inicial, discriminados por raza, se muestra
enla

Este grupo estuvo constituido por 79 perros, 52 ma-
chos (66%) y 27 hembras (34%). El detalle de los anima-
les refractarios al FB, discriminados por raza, se mues-
traenla

A 3 de los perros refractarios al FB no se le pudo ha-
cer seguimiento de su tratamiento. Al resto (76 perros)
se le agreg6 otra DAE. La eleccién de la DAE de com-

binacién se realizé sobre la base del tipo de crisis que
presentaba cada individuo y los efectos adversos al FB,
particularmente en relacién a la polifagia y el aumen-
to de peso, y a la ataxia y la sedacion. Otros factores
que influyeron en la eleccién de la DAE de combina-
cion fueron su costo, la frecuencia de administraciéon
y el poder adquisitivo de los propietarios. En todos los
casos se mantuvo el FB como DAE de base debido a sus
propiedades de neuroproteccion.?2434

Las DAE elegidas para realizar el tratamiento com-
plementario fueron el BR en 57 perros (37 machos y
20 hembras), la GP en 18 (12 machos y 6 hembras) y el
CLZ en 1 (macho).

De los 57 perros tratados con BR, a 2 no se les pudo
hacer seguimiento de su tratamiento. De los 55 res-
tantes, el 82% (45 perros; 27 machos y 16 hembras)
presentd una buena tolerancia al fairmaco. E1 18% (10
perros; 7 machos y 3 hembras) no toler6 sus efectos
adversos, la mayoria debido a la ataxia, la sedaciény
la polifagia,®3 y uno por la tos.’® La muestra
la tolerancia al BR cuando se utiliza en tratamiento
de politerapia como DAE complementaria en perros
refractarios. A 4 de los animales que toleraron los
efectos colaterales del BR no se les pudo hacer segui-
miento de su tratamiento.

Delos 41 perros en los que se pudo evaluar el resul-
tado del BR como DAE complementaria (27 machos
y 14 hembras), el 85% (35 perros; 21 machos y 14
hembras) tuvo muy buena respuesta al tratamiento,
mientras que el 15% (6 perros; todos machos) tam-
bién result6 refractario al BR. El detalle de los perros
refractarios al FB tratados con BR como DAE com-
plementaria, discriminados por raza, se muestra en
la

A 2 de los 10 perros que no toleraron los efectos ad-
versos del BR no se les pudo hacer seguimiento de su
tratamiento. De los 8 perros restantes, 7 fueron medi-
cados con GP; 5 (4 machos y 1 hembra) presentaron
muy buena respuesta al tratamiento, mientras que 2
(ambos machos) resultaron también refractarios al GP.
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Tabla 3. Detalle de los perros epilépticos refractarios al fenobarbital (FB)

RFB %y (N)
0,89% (2
0,45% (1)
0,89% (2)
0.45% (1)

Beagle

Bichon frisé
Boxer

Bretén
Caniche

Canne corso
Cocker

Collie

Dogo argentino

Dogo de Burdeos

Gran Danés K
Husky siberiano

Indefinidos
Labrador
Pekinés"
Pastor alemdn"

Pastor belga g" 1,79% (4)*

riever dorado 0.,89% (2)
Rottweiler
San Bernardo
Schnauzer gigante
Schnauzer miniatura
Setter irlandés
Terrier de West Highland A5%
Antiguo Pastor inglés
Viszla

23 @ @

R DAE2C

R: refractarios; DAEC: droga antiepiléptica de combinacién; DAE2C: droga antiepiléptica de segunda combinacién; DAE3C: droga antiepiléptica de

tercera combinacion.

* Cada asterisco representa 1 perro al que no se le pudo realizar el seguimiento completo (20 animales).

“Incluye los mestizos.
° Animales tratados a pesar de los efectos adversos.

El porcentaje se calcul6 sobre el total de los perros tratados con FB (n=224). En las columnas correspondientes a las DAEC, se han descontado

del total los perros a los que no se les pudo hacer el seguimiento.

Al otro perro se lo medicé con ZM, obteniéndose una
buena respuesta terapéutica.

A 2 de los 18 perros tratados con GP como DAE de
combinaciéon no se les pudo hacer seguimiento de
su tratamiento. Los 16 restantes (11 machos y 5 hem-
bras) presentaron una buena tolerancia al farmaco. El
62,5% de los perros tratados (10 animales; 7 machos y
2 hembras) tuvo una buena respuesta al tratamiento,
mientras que el 38,5% restante (6 perros; 3 machosy 3
hembras) result6 refractario también al GP.

Alos fines précticos, podemos considerar que el gru-
po de perros epilépticos refractarios al FB en los que se
pudo evaluar el resultado del GP como DAE comple-
mentaria fue, en definitiva, de 23 animales. La
muestra la tolerancia al GP cuando se utiliza en trata-
miento de politerapia como DAE complementaria en
perros refractarios. De esos 23 perros (16 machos y 6
hembras), el 65% (15 perros; 12 machos y 3 hembras)

tuvo buena respuesta al tratamiento, mientras que el
35% (8 perros, 5 machos y 3 hembras) también resulté
refractario al GP. El detalle de los perros refractarios al
FB tratados con GP como DAE complementaria, discri-
minados por raza, se muestra en la

El tinico perro medicado con CLZ como DAE de com-
binacién present6 una buena respuesta al tratamiento.

Este grupo estuvo constituido por 6 perros, 3 machos
(50%) y 3 hembras (50%). El detalle de los animales
refractarios al GP, discriminados por raza, se muestra
en la . A 2 de los 6 perros de este grupo no se
les pudo hacer seguimiento de su tratamiento. De los
4 animales restantes, en 2 se utiliz6 FB como DAE de
combinacidn, y en los otros 2 se empled BR, resultando
efectiva la combinacién de las DAE en todos los casos.
El detalle de los perros refractarios al GP tratados con
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Tabla 4. Detalle de los perros epilépticos refractarios a la gabapentina (GP)

RGP %y (n)
6% (1)
6% (1)
12% (2)**
12% (2)
35% (6) @) @

Beagle

Cocker inglés
Délmata
Indefinidos
TOTAL

R: refractarios; DAEC: droga antiepiléptica de combinacién.

*Cada asterisco representa un animal sin seguimiento completo;
estos 2 perros fueron tratados con GP por no tolerar los efectos ad-
versos del FB. Si bien los perros tratados con GP como DAE inicial
fueron 18, el porcentaje se calculé sobre el total de animales a los
que se les pudo hacer seguimiento (n=17).

FB o BR como DAE complementarias, discriminados
por raza, se muestra en la

Este grupo estuvo constituido por 2 perros, (1 ma-
cho [50%] y 1 hembra [50%]). En ambos se utiliz6 GP
como DAE complementaria, resultando efectiva la
combinacién en los 2 casos. El detalle de los perros
refractarios al BR tratados con GP como DAE com-
plementaria, discriminados por raza, se muestra en
la

Este grupo de animales estuvo constituido por 6 pe-
rros, todos machos. El detalle de los animales afecta-
dos, discriminado por raza y por DAE de segunda com-
binacién, se ilustra en la .A 4 de estos perros no
se les pudo hacer el seguimiento de su tratamiento. En
los 2 restantes se sustituy6 el BR por ZM. Uno de ellos
presenté una buena respuesta al tratamiento combi-
nado, mientras que el otro resulto refractario ala ZM. A
este tltimo animal no se le pudo hacer seguimiento de
su tratamiento.

Este grupo de animales estuvo constituido por 8 pe-
rros. El detalle de los animales afectados, discrimina-
dos por raza y por DAE de segunda combinacion, se
ilustraenla

A 2 perros de este grupo no se les pudo hacer se-
guimiento. De los 6 animales restantes, en 4 de ellos
se sustituy6 la GP por ZM; 2 de ellos presentaron una

Tabla 5. Detalle de los perros epilépticos refractarios al bromuro de
potasio (BR)

RBR%Yy (n)
16.70% (1)
16.70% (1)

33% (2)

Caniche

Cocker inglés

R: refractarios; DAEC: droga antiepiléptica de combinacién.
El porcentaje se calcul6 sobre el total de animales tratados con BR
(n=6).

buena respuesta al tratamiento combinado, mien-
tras que los otros 2 también resultaron refractarios a
la ZM. A estos perros se les sustituy6 la ZM por el BR.
A pesar de la presencia de efectos adversos (ataxia,
sedacion, polifagia y aumento de peso), el control
efectivo de las convulsiones determiné que los pro-
pietarios de ambos animales optaran por continuar
con este farmaco.

En uno de los perros se sustituyé la GP por BR,
obteniéndose un control efectivo de las convul-
siones. Al igual que en los otros casos, a pesar de
la presencia de efectos adversos (ataxia, sedacion,
polifagia y aumento de peso), el buen resultado te-
rapéutico determiné que los propietarios optaran
por continuar con este farmaco. La
la tolerancia al BR cuando se lo utiliza en el trata-
miento de politerapia como DAE complementaria
en perros refractarios.

En el animal restante de los refractarios a la combi-
nacién FB-GP se sustituy6 la GP por LVT, y result6 tam-
bién refractario a esta DAE.

muestra

La EI es el trastorno neurolégico mas frecuen-
te en los perros. En nuestro consultorio, durante el
periodo de observacién de este estudio, represen-
t6 casi el 20% de todos los trastornos neurolégicos
(326/1652), cifra superior a la que han comunicado
otros autores.*?

Los perros con EI representaron, en nuestro estudio,
el 37% de los animales con signos supratentoriales (888
casos), y el 43% de todos los animales con trastornos
convulsivos (763 casos).

De acuerdo con las descripciones tradicionales
la EI es, en el 80-90% de los casos, generalizada’®
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y simétrica desde el comienzo.**3¢ En nuestro
estudio, el 77% de los perros (251) presentd con-
generalizadas (TCG)
como Unica manifestacién clinica de su trastorno
epiléptico. Se ha comunicado que las convulsio-
nes TCG con pérdida de la conciencia son recu-
rrentes en los perros y caracterizan la EI en esta
especie.”?? No hay mayor discusién en cuanto a
que los signos clinicos mas frecuentes en los pe-
rros epilépticos son las convulsiones TCG.3#2337 Es
probable que este hecho se deba a que es el tipo
de crisis cerebral mas facilmente identificable por
los propietarios y los veterinarios.*® No obstante,
algunos perros con EI pueden presentar otro tipo
de patrén de crisis. En nuestro estudio, 24 de los
animales afectados (7%) presentaron crisis psico-
motoras como Unica manifestaciéon clinica de su
trastorno epiléptico, y otros 24 perros (7%) mos-
traron solamente crisis parciales simples. Exis-
te cierta controversia en la comunidad cientifica
respecto de la presencia de crisis parciales y su
asociacién con un trastorno adquirido (epilepsia
sintomadtica). Algunos autores sostienen que las
crisis parciales son fuertes indicadores de un tras-
torno cerebral estructural subyacente,*” mien-
tras que otros creemos que pueden tener una base
heredable y considerarse como uno de los signos
clinicos de la EI.16:2%:33

En un trabajo se comunicé que mds del 25% de
los perros con EI presentaban convulsiones gene-
ralizadas o parciales sin pérdida de la conciencia.?
En éste y en otros trabajos*?91 se comunicaron

vulsiones tonicoclénicas

anormalidades focales en el EEG asociadas a la
presencia de crisis parciales simples y complejas
en perros con EL. Otro estudio® comunic6 que el
65% de los perros epilépticos comenzaba la con-
vulsién con signos focales, mientras que el 32%
lo hacia en forma primariamente generalizada.
Se han descrito, ademads, crisis parciales simples
con signos autonémicos como vémitos, diarreas o
dolor abdominal evidente,?® salivacién, piloerec-
cién, taquipnea y taquicardia, y crisis parciales
complejas (psicomotoras) que incluyen compor-
tamientos extrafios como agresiéon o miedo.?*3339
2 En nuestro estudio, hemos observado perros
con crisis parciales simples y complejas con ge-
neralizacién secundaria. También hemos obser-
vado una pequena cantidad de animales con tras-
tornos de comportamiento asociados al periodo

periconvulsivo pre o posictal, signos auton6émi-
cos como vomitos, y 4 animales con episodios de
automutilacién, siendo esta, en uno de ellos, la
unica manifestacién clinica del trastorno epilép-
tico. Por estos motivos, coincidimos con otros au-
tores® en cuanto a que debe considerarse que la
patofisiologia de la EI no es uniforme y que puede
haber diferentes expresiones fenotipicas. Aunque
las convulsiones TCG son, sin duda, el principal
signo clinico en los perros con EI, la presencia
de crisis parciales simples de cualquier tipo (con
signos motores, autonémicos, somatosensitivos,
siquicos) o crisis parciales complejas, automatis-
mos o somnolencia (Comisién de Clasificaci6n
y Terminologia de la ILAE -International League
Against Epilepsy—, 1989) no debe excluir el diag-
noéstico de este trastorno. Por este motivo, la Co-
misién de Clasificacién y Terminologia de la ILAE
—-International League Against Epilepsy- incorpo-
ré6 en 1989 el término de epilepsias y sindromes
epilépticos y ha trabajado intensamente en su
clasificacién.”® El reconocimiento y la definicién
de los distintos sindromes epilépticos, que inclu-
yen los idiopdticos, han dado una nueva dimen-
sion al estudio de las epilepsias. Su utilizacién
ha sido propuesta hace varios afios en medicina
veterinaria.**%7

En los animales estudiados en nuestro trabajo,
el inicio de los signos clinicos se produjo entre
los 6 meses y los 10 afios, con un promedio de 3,5
afnos. Se ha descrito que la mayoria de los perros
con EI tienen la primera convulsiéon entre los 6
meses y 1 aflo.?? Otros autores refieren que el ini-
cio de la enfermedad ocurre entre los 3 y 5 afios;
ocasionalmente, sucede antes de los 6 meses??
y, excepcionalmente, hasta los 10 afos.®®23%7
En nuestro trabajo, hemos observado que, en el
77% de los perros, el inicio de los signos clini-
cos se produjo entre 1 y 6 aflos; 10 perros (3%)
presentaron los primeros signos clinicos entre
los 6 meses y el afio, y 66 perros (20%) lo hicie-
ron después de los 6 y hasta los 10 afios. Por esta
diversidad, coincidimos con otros autores?*3” en
cuanto a que la EI debe considerarse como par-
te de los diagnésticos diferenciales de las crisis
cerebrales epilépticas recurrentes en perros de
cualquier edad.
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Se ha comunicado que algunas razas de perros
tienen mayor incidencia de EI, como el Pastor ale-
mén, Retriever dorado,* Keeshond,***> Beagle, Da-
chshund, Pastor belga tervuren,*s Labrador,892%47-49
Cocker Spaniel, Setter Irlandés, Schnauzer minia-
tura, Caniche, San Bernardo, Husky siberiano, Fox
terrier de pelo duro* y Collie.?? En nuestro trabajo,
hemos observado que las razas més afectadas (4 o
mads individuos) coinciden con las que describen
otros autores: Caniche (8%), Cocker spaniel inglés
(8%), Labrador (8%), Beagle (5%), Pastor alemén y
sus mestizos (4%), Retriever dorado (3%), Schnau-
zer miniatura y sus mestizos (3%), Husky siberia-
no (2%), Setter irlandés (2%), Fox terrier de pelo
duro (1%) y Collie y sus mestizos (1%). La raza San
Bernardo estuvo representada por 3 perros (1%) y
las razas Viszla y Dachshund por 2 perros cada una
(0,60%). En el periodo de observacion que abarca
nuestro estudio no atendimos a ningtn individuo
de raza Keeshond o Pastor belga tervuren con EI
Sin embargo, los perros que presentaron la mayor
incidencia fueron los de raza indefinida (90 anima-
les, 28%). Este hecho, probablemente, se deba a que
también son los que acudieron en forma mayorita-
ria a la consulta neurolégica (22,5%, 372/1652), del
mismo modo que los perros de raza Caniche (13%,
209/1651) y Cocker spaniel (5%, 85/1652). Entre
las razas que no describe la bibliografia como de
altaincidencia hemos observado una cantidad sig-
nificativa de perros epilépticos de raza Boxer (3%),
Rottweiler (1,50%), Dogo argentino (1,50%), Pastor
belga groenendale (1,50%) y Pekinés (1,50%). Con
respecto a los animales examinados, el Boxer re-
present6 el 5,5% (91/1652) de todos los perros con
trastornos neurolégicos atendidos, el Rottweiler el
2% (32/1652) y el Dogo argentino el 1% (15/1652).
Es muy probable que la incidencia por raza de pe-
rros epilépticos se haya visto influenciada por la
cantidad de animales atendidos de cada raza. En
este sentido, una investigacién desarrollada en la
Escuela de Veterinaria de la Universidad de Penn-
sylvania no encontré evidencia alguna de incre-
mento en la incidencia de epilepsia canina en nin-
guna raza en particular. Los autores concluyeron
que ella estéd estrechamente relacionada con la fre-
cuencia de admision en los distintos hospitales.®

Se ha descrito una predisposicién familiar para
la EI, basada en la alta incidencia de este trastor-

no en algunas razas.® Estudios cientificos revisa-
dos por expertos han comunicado una base gené-
tica para el Beagle,® Pastor alemdn,* Keeshond,*
Dachshund,*® Retriever dorado,**“® Labrador,*’
Pastor de las montanas de Berna, Vizsla,!'? Pas-
tor belga tervuren*® y Springer spaniel inglés.>
Estas publicaciones han indicado posibles modos
de herencia de la EI, pero las bases moleculares
permanecen desconocidas en la actualidad. En
nuestro trabajo, solamente hemos identificado
epilepsia familiar confirmada en 1 perro Cocker
spaniel inglés.

Del total de los perros analizados en nuestro
estudio, el 62% fueron machos y el 38% hembras
(relacién 1,6:1). No se han comunicado diferen-
cias entre sexos en la frecuencia de presentaciéon
de la EI. Sin embargo, los machos parecen verse
afectados més que las hembras,?#222337 especial-
mente en algunas razas como el Retriever dorado.’
Algunos estudios indican que las relaciones entre
machos y hembras son de 3,5:1 y hasta 5:1,8,%%
mucho maés altas que las que nosotros encontra-
mos. La dnica raza en la que observamos mayor
cantidad de hembras que machos afectados fue el
Cocker spaniel inglés (15 hembras sobre un total
de 26 animales).

La respuesta al tratamiento inicial con mono-
terapia fue satisfactoria en el 65% de los perros
medicados con FB y GP y en el 67% de los perros
medicados con BR. En estos casos, se considerd
aceptable un intervalo interictal inferior a las 8
semanas?*?*26 ya que, si bien lo ideal es la eli-
minacién completa de las crisis epilépticas, un
objetivo més realista es la disminucién de su fre-
cuenciay su intensidad sin causar efectos adver-
sos que afecten la calidad de vida del animal.*
Es llamativa la semejanza en la eficacia de las 3
DAE cuando se utilizan como tratamiento inicial.
Para comparar las respuestas a las 3 DAE usadas
como tratamiento inicial (BR, FB y GP) se reali-
z6 una prueba de homogeneidad, que resulté no
significativa(x= 0,995), por lo que podemos con-
cluir que la proporcién en la que aparecen casos
refractarios es la misma sin importar el tipo de
droga considerado.
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En relacién a los efectos adversos, la GP mostré
una tolerancia 6ptima (100%), mientras que el FB
present6 una mejor tolerancia que el BR (96 y 86%,
respectivamente). Cuando se empleé politerapia,
las DAE complementarias mds efectivas en el con-
trol de las crisis epilépticas resultaron ser las que
poseen mayor cantidad de efectos adversos. En
este sentido, el FB mostré una tolerancia mayor
que el BR (100y 78%, respectivamente) (

). Los efectos adversos més importantes fueron la
ataxia y la sedacidn, la polifagia y el aumento de
peso.?3 Uno de los animales tratados con FB pre-
sent6 una severa alergia cutdnea que determiné el
cambio de DAE,'®* y uno de los animales tratados
con BR present6 tos,'® 1o que también determino el
cambio de DAE.

Se ha comunicado que, aunque la terapia anti-
convulsivante reduce la frecuencia y la gravedad
de las convulsiones, mds del 30% de los perros son
refractarios al tratamiento,!®?*3 adn utilizando
combinaciones de FB y BR.2%>% En nuestro estu-
dio, los perros refractarios al FB constituyeron el
35% de los animales (79/224), los refractarios al GP
el 35% (6/17), y los refractarios al BR el 33% (2/6).

En los perros refractarios al tratamiento antiepi-
lépticoinicial debe buscarse la alternativa terapéu-
tica o la combinacién de farmacos mas efectiva.
Las DAE recientemente desarrolladas tienen vidas
medias cortas en los perros, 1o que hace dificul-
tosa su administracién. La vida media de elimina-
cién de la GP es de 3 a 4 horas, lo que significa que
podria ser dificil alcanzar niveles estables incluso
administrdndola 4 veces por dia.*® La vida media
del LVT es de aproximadamente 4 horas aunque
hay evidencias que, en los perros, sus efectos anti-
convulsivantes pueden persistir por algin tiempo
después que los niveles séricos se han disipado.'®
Como excepcién, la ZM tiene una vida media de
aproximadamente 15 horas en los perros.®® Sus re-
ducidos efectos adversos y la efectividad que ha
demostrado en estudios preliminares la convierten
en una atractiva alternativa,?'%*%! inclusive como
DAE de primera linea.'®¢! Sin embargo, la utiliza-
cion de todo este grupo de DAE esté limitada por
sus altos costos, y porque no se encuentran dispo-
nibles en algunos paises. Por estos motivos, el FB
y el BR son todavia las drogas mds usadas,*>%26* a
pesar de sus numerosos efectos colaterales.®*%

En nuestro estudio, los perros refractarios al FB

tuvieron una buena respuesta a la terapia combina-
da en el 85% de los casos (35/41) cuando se trataron
con BR, yen el 65% de los animales cuando se trata-
ron con GP (15/23). En el grupo de perros refracta-
rios nos planteamos objetivos diferentes a los de los
animales tratados por primera vez. Consideramos
como una buena respuesta al tratamiento un %RFC
de al menos el 50%,?!?>?%% |a reduccion de la inten-
sidad y la duracién de las convulsiones, la disminu-
cién en el tiempo de recuperacion posictal** y/o el
aumento del intervalo interictal.?

En este sentido, el BR se mostré como la DAE de
combinacién més efectiva, logrando en todos los
casos un %RFC mayor al 50%. No obstante ello,
también fue el menos tolerado (22% de los anima-
les con politerapia), lo que redujo sus posibilida-
des de uso. Por el contrario, la GP fue bien tolerada
en todos los perros, aunque su beneficio terapéu-
tico fue menor. De cualquier modo, los objetivos
en el grupo de perros tratados con GP como DAE
complementaria se cumplieron, especialmente
en lo referido al aumento del intervalo interictal,
la reduccién de la intensidad y la duracién de las
convulsiones, y la disminucién en el tiempo de re-
cuperacién posictal, en forma coincidente con lo
comunicado por otros autores.?® El 60% de los pe-
rros mostré ademds un %RFC de al menos el 50%.
Sin embargo, muchos animales siguieron teniendo
crisis seriadas, tal como se comunicé en otro es-
tudio.*® En ese mismo trabajo, el 45% de los perros
present6 sedacion y ataxia, hecho que nosotros no
observamos en ningun perro tratado con GP como
DAE de combinacién.

En nuestro estudio, de los 76 perros epilépticos
refractarios al FB (DAE inicial) se pudo hacer el se-
guimiento en 65 animales. El 15% también result6
refractario al BR (6/41), y el 35% a la GP (8/23).
Los perros refractarios a la GP (DAE inicial) tra-
tados con FB (2 casos) o BR (2 casos) como DAE
complementarias mostraron buena respuesta te-
rapéutica, al igual que los 2 perros refractarios al
BR (DAE inicial) tratados con GP como DAE com-
plementaria.

En forma general, el 20% de los perros epilépticos
refractarios a las DAE iniciales son también refrac-
tarios a las DAE de combinacioén ( ).

En los casos de refractariedad a 2 DAE, muchos
propietarios pueden desalentarse, y/u optar por la
eutanasia debido a la frecuencia y severidad de las
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convulsiones. Este hecho explicala cantidad de pe-
rros refractarios en los que no hemos podido hacer
el seguimiento en esta instancia del tratamiento
(5/13). En los 8 perros en los que se pudo hacer el
seguimiento, se sustituy6 la segunda DAE comple-
mentaria por otra en lugar de agregar una tercera
DAE, para facilitar el manejo por parte de los pro-
pietarios, y por una cuestién de costos. En todos
los casos, se mantuvo el tratamiento con FB como
DAE de base debido, como ya se ha comentado, a
sus efectos neuroprotectores. En uno de los perros
se utiliz6 BR, con buen resultado terapéutico, a pe-
sar de la presencia de efectos adversos, principal-
mente ataxia y sedacién. Son muchos los casos en
que, en esta instancia terapéutica, los propietarios
optan por una alternativa eficaz a pesar de una
baja tolerancia a los efectos colaterales.

En 6 de los 8 perros restantes utilizamos ZM
como DAE complementaria. A este grupo debe
agregarse otro perro refractario al FB que no to-
ler6 el BR (por la tos que le producia) y al que se
medicé con ZM. De estos 7 animales se obtuvo
una buena respuesta terapéutica en el 57% de los
casos (4/7), con una mediana de reduccién de la
frecuencia de convulsiones del 91,5% (rango de
62,5% a 100%). Existe poca informacién en rela-
cién al uso de la ZM como anticonvulsivante en
la epilepsia canina.?1:28616768 En un estudio, la ZM
produjo una buena respuesta terapéutica como
DAE complementaria del FB en 7 de 12 perros
(58%) con epilepsia refractaria. En este grupo
de animales, la mediana de reduccién de la fre-
cuencia de convulsiones fue del 81,3% y no se
observaron signos de induccién ni de tolerancia
funcional al tratamiento.®! En un estudio similar,
9de 11 perros (82%) con epilepsia refractaria tra-
tados con ZM como DAE complementaria del FB,
o del FB y el BR, tuvieron una buena respuesta
terapéutica, con una mediana de reduccién de la
frecuencia de convulsiones del 70%.2! Dentro del
grupo de perros con buena respuesta hubo 3 ani-
males en los que el control de las convulsiones
empeord después de un tiempo individual de tra-
tamiento (entre 69 dias y 7 meses). Esta pérdida
de eficacia después de una buena respuesta ini-
cial (efecto “luna de miel”) ha sido descrita para
varias DAE y también se ha observado parala ZM
en ratas.® Se la ha atribuido a una induccién de
la tolerancia funcional o a un incremento en la

Tabla 6. Resumen de las DAE utilizadas en perros epilépticos

y resultado del tratamiento
R DAEI R 1 DAEC

22% (14/65)

R 2DAEC

FB (224) 50% (4/8)

35% (79/224)

GP (17) REYX(AW)) 0/4

BR (6) 33% (2/6) 0/2
BZD (1) 0/1

33,50%
(CRIPZ2))

20% (14/71) 50% (4/8)
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R: refractarios; DAEI: droga antiepiléptica inicial; DAEC: droga antie-
piléptica complementaria.

Se han calculado los porcentajes teniendo en cuenta el total de
animales en los que se pudo completar el seguimiento del trata-
miento anticonvulsivante.

severidad del trastorno epiléptico, debido al fe-
némeno de “kindling”.”>"" En nuestro estudio, no
observamos signos de induccién ni de tolerancia
al tratamiento.

En el tnico perro en el que utilizamos LVT no
obtuvimos una buena respuesta terapéutica. Exis-
te muy poca informacién respecto de la utilizacién
del LVT en la epilepsia canina. En un estudio con
perros epilépticos refractarios al FB, el uso de LVT
como DAE de combinacién resulté en una reduc-
cion de la frecuencia de convulsiones del 54%, sin
presencia de efectos adversos.”? En otro estudio
similar, la frecuencia de convulsiones disminuy6
al inicio, para incrementarse nuevamente después
de un tiempo de tratamiento, sugiriendo una posi-
ble induccién de tolerancia funcional.”

En forma general, el 50% los perros epilépticos re-
fractarios al FB y a otras DAE de combinacién (BR o
GP) también son refractarios a las DAE de segunda
combinacién (ZM o LVT) ( ).

Es muy dificil entender y explicar la variabilidad
en la respuesta terapéutica que existe en los perros
con EI. Hay multiples circunstancias que regulan
la eficacia, la tolerancia y la resistencia a las DAE y
determinan que un fadrmaco en particular tenga di-
ferente beneficio terapéutico en pacientes con ca-
racteristicas comunes e idéntico cuadro clinico. Este
hecho solamente se puede comprender si tenemos
en cuenta algunos de los siguientes factores: a) la
sobreexpresion de las sustancias transportadoras de
farmacos como la glucoproteina P (GPP) y las protei-
nas asociadas a la resistencia a multiples farmacos;™
b) los diferentes polimorfismos de los sistemas en-
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zimdticos metabolizadores de las DAE (preferente-
mente del citocromo P450) y de sus inductores;” y c)
los polimorfismos en los receptores.”

La farmacogenética intenta identificar las va-
riantes genéticas que sustentan la diferencia en
la respuesta a las DAE, incluida la resistencia a los
medicamentos.”’® Existen 3 categorias importantes
de genes candidatos con influencia potencial en la
terapia antiepiléptica: a) genes que codifican protei-
nas transportadoras, de las que las DAE son sustra-
tos; b) genes que codifican enzimas metabolizadoras
de las DAE; y ¢) genes que codifican las dianas de las
DAE.

Los transportadores de farmacos son parte de
una amplia familia de proteinas involucradas en la
entrada y salida de sustancias a través de las mem-
branas celulares. Los principales transportadores de
DAE estdn codificados por los genes MDR (de sus si-
glas en inglés multidrug resistance) y MRP (de sus
siglas en inglés multidrug resistance protein), entre
los que se ha investigado especialmente la gluco-
proteina P (GPP), codificada por el gen MDR1.7-7®
Estudios genéticos en humanos, que comparan pa-
cientes normales y epilépticos que responden o no
al tratamiento farmacolégico, demostraron que exis-
te un polimorfismo en el gen MDR1. El cambio mads
comun en los pacientes refractarios al tratamiento
antiepiléptico es el de una citosina por timina en la
posicién 3435 del gen. Este polimorfismo no se tra-
duce en la pérdida de la funcién, sino en una ma-
yor expresion de la GPP y mayor capacidad de bom-
beo de los firmacos xenobiéticos hacia el exterior.
Aproximadamente, el 30% de los pacientes humanos
refractarios al tratamiento antiepiléptico poseen
este polimorfismo.”™77
Por otra parte, en estudios experimentales,?*8! en pie-
zas quiridrgicas de pacientes epilépticos refractarios
sometidos a cirugia de epilepsia®-® y en distintas le-
siones epileptégenas como tumores neuroepiteliales
disiembriopldsicos, displasias corticales y esclerosis
hipocampales,®” se ha observado la sobreexpresion
de GPP y MRP. Sin embargo, atin no estd esclarecido
si esta sobreexpresioén es primaria, si es una conse-
cuencia del trastorno epiléptico® o si estd motivada
por las mismas DAE.?™7¢

De las DAE que hemos utilizado en nuestro estu-
dio, el FB y la GP son sustratos de GPP* y son trans-
portados por esta glucoproteina. A consecuencia de
ello, cuando existe una sobreexpresién de transpor-

tadores que se lo impide, estos fairmacos no alcanzan
los sitios en donde tienen que actuar, lo que podria
ser una de las causas de refractariedad.

Otras lineas de investigacién han puesto su aten-
cion en las diferentes enzimas de la superfamilia
del CYP450 (citocromo P450), que estdn crucial-
mente involucradas en el metabolismo de las DAE.
Los polimorfismos de CYP450 més relevantes en
la farmacologia antiepiléptica son los de CYP2C9,
CYP2C19 y CYP3A4, porque son los que metabolizan
practicamente la totalidad de las DAE. El CYP2C9
muestra polimorfismo genético, con al menos 5 po-
limorfismos de un solo nucle6tido (SNP) validados,
de los que tienen especial relevancia el CYP2C9*2 y
CYP2C9*3, ambos asociados con una marcada dismi-
nucién en la capacidad metabdlica de sus sustratos.
Los pacientes que poseen este polimorfismo requie-
ren dosis inusualmente bajas de difenilhidantoina
para alcanzar niveles terapéuticos).”

Por otra parte, se han identificado mutaciones
en los canales i6nicos, que son las responsables de
algunos sindromes epilépticos. La naturaleza de
dichas mutaciones también contribuye en la efi-
cacia o la resistencia de las DAE en esos sindromes
concretos.”? La mutacién de la subunidad SCN1B
(B1) de los canales de sodio dependientes de voltaje
produce una proteina incapaz de modular la subuni-
dad SCNA, que permanece mads tiempo abierta, faci-
lita la despolarizacion y disminuye la sensibilidad de
este canal a la accién de la difenilhidantoina.’® Tam-
bién se han identificado diferentes mutaciones de
novo en el gen que codifica la subunidad o del canal
de sodio dependiente de voltaje (SCN1A), que serian
responsables de la epilepsia mioclénica grave de la
infancia o sindrome de Dravet.”* En definitiva, los
cambios en la conformacién de los sitios de unién
de los receptores podrian ser una de las causas de la
resistencia a las DAE.""™

La posibilidad de descifrar genéticamente las re-
acciones que los individuos pudieran tener a ciertos
farmacos es una enorme y poderosa herramienta
que, en poco tiempo, los médicos podrdn utilizar
para curar a sus pacientes. Uno de los desarrollos ac-
tuales con més futuro en la prediccién de la respues-
ta clinica a ciertas DAE es la caracterizacion del perfil
genético de los pacientes. En unos afos, en la elec-
cion de la DAE para el tratamiento de cada paciente
epiléptico intervendrdn, ademds de las caracteris-
ticas electroclinicas y biolégicas, la consideracién
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de sus particularidades bioquimicas, enzimaticas y
genéticas.”™™®

Sin embargo, en la actualidad, solamente dispo-
nemos de una cierta cantidad de DAE, que se en-
cuentra limitada en los perros, por sus caracteristi-
cas de especie, que afectan la farmacodinamia y la
farmacocinética de tales fairmacos. Las nuevas DAE
tienen vidas medias cortas que hacen dificultosa su
administracién, son costosas, no se encuentran dis-
ponibles en algunos paises y, fundamentalmente, su
efectividad no parece ser superior a la del FB y el BR.
Su gran beneficio es la ausencia de efectos adversos.
En este grupo de DAE, la ZM es un farmaco diferen-
te y se perfila como una alternativa interesante en el
tratamiento de la EI canina. Sin embargo, debe lle-
varse a cabo una mayor cantidad de estudios, espe-
cialmente en lo que se refiere al desarrollo de la to-
lerancia que conduce a una suerte de “efecto luna de
miel” en la eficacia terapéutica de la ZM, sea como
DAE de combinacién o como monoterapia.?!

Por estos motivos, la efectividad y los bajos costos
del FB y el BR mantienen su extensa utilizacién en
medicina veterinaria, pese a sus numerosos efectos
colaterales.54
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