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Resumen

El Sindrome de Cushing Equino o Disfuncion de la pars intermedia de
la Pituitaria (PPIS), es una de las endocrinopatias mas comunes en
esta especie. Se trata de una condicidn progresiva y lenta, debida a
la presencia de un adenoma, hiperplasia o hipertrofia a nivel de la
pars intermedia de la Pituitaria.

En condiciones fisioldgicas los melanotrofos localizados en este lugar,
sintetizan el precursor de tipo proteico: pro-opiomelanocortin
(POMC), que luego y por accién enzimatica es transformado en
pépidos activos derivados de tipo hormonales, tales como: alfa o beta
Hormona estimulante de los Melanocitos (MSH), CLIP, bEND y ACTH.

En los equinos que sufren de PPID se genera un marcado aumento
en la sintesis de POMC y consecuentemente de sus péptidos activos
derivados de tipo hormonales. Estos compuestos activos generan un
desbalance hormonal que lleva a una variedad de signos clinicos,
dentro de los cuales los mas importantes son: crecimiento excesivo
del pelo o hirsutismo, laminitis recurrentes y crénicas, pérdida de la
masa muscular y susceptibilidad incrementada a las infecciones.

Palabras claves: endocrinopatia, Glandula Pituitaria, POMC, ACTH,
hirsutismo.

Sindrome de Cushing en Equinos
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n070709/070906.pdf




REDVET. Revista electrénica de Veterinaria. ISSN: 1695-7504
2009 Vol. 10, N° 7

Abstract

Equine Cushing’s disease (ECD) or Equine pars intermedia
dysfunction (PPID), is one of the most common equine
endocrinopathies. It is a progressive and slow condition that is due to
an affection of the Intermedium Lobe of the Pituitary Gland.

The condition in horses is caused by adenomas, hypertrophy or
hiperplasia in the intermediate lobe of the pituitary gland. The
melanotropes located in the pars intermedia synthesize the precursor
protein, pro-opiomelanocortin (POMC), but they cleave it into
different hormones: a- and b-melanocyte-stimulating hormone
(MSH), corticotrophin- like intermediate lobe peptide (CLIP), and b-
endorphin-related peptides (bEND) and ACTH.

Affectes horses have an incresed circulating concentration of POMC-
hormonal derived peptides.

The hormonal desbalance, originated by them finally cause a variety
of clinical signs, inside which the most important are: excessive
growth of the hair or hirsutismo, recurrent and chronic laminitis, loss
of the muscular mass and susceptibility increased to the infections.

Key words: |endocrinopathie |[Pituitary Gland |POMC |ACTH
|hirsutism |

Introduccidn para el caso clinico

El Sindrome de Cushing Equino o Disfuncién de la pars intermedia de
la Pituitaria (PPID) es una de las endocrinopatias mas comunes en el
caballo adulto. Se trata de una condicidén progresiva y lenta, debida a
la presencia de un adenoma, hiperplasia o hipertrofia del |ébulo
intermedio de la Glandula Pituitaria.!

La Parte Intermedia de ésta Glandula se encuentra muy poco
vascularizada, por lo cual, el control de su secrecidon hormonal,
originada en sus células melanotrofas, depende de la inervacion
proveniente de neuronas dopaminérgicas ubicadas en el Hipotalamo.
El principal neurotransmisor involucrado en el control es la Dopamina,
la cual cumple un rol inhibitorio. 2

En condiciones fisioldgicas los melanotrofos ubicados en la pars
intermedia, sintetizan el precursor de tipo proteico: pro-
opiomelanocortin (POMC), que luego y por accién enzimatica de una
prohormona activa denominada convertasa I es procesado en ACTH y
por accidon de la convertasa II en péptidos activos derivados de la
POMC tales como: péptidos beta relacionados a endorfinas (beta-

Sindrome de Cushing en Equinos
http://www.veterinaria.org/revistas/redvet/n070709/070906.pdf




REDVET. Revista electrénica de Veterinaria. ISSN: 1695-7504
2009 Vol. 10, N° 7

END), a hormona estimulante de los melanocitos (a-MSH) y péptido
intermedio similar a la corticotrofina (CLIP).>™*

El mecanismo por el cual se origina éste sindrome, no ha sido
dilucidado aun, podria deberse alternativamente a una lesién primaria
en la pars intermedia, o a la pérdida de la inhibicidon hipotalamicas.

En los equinos con PPID, las células melanotrofas de la Pars
Intermedia de la Glandula Pituitaria, producen una excesiva sintesis
de POMC y consecuentemente de sus péptidos activos derivados,
aunque una cantidad comparativamente menor de ACTH. Sin
embargo la alfa-MSH vy los beta-END son capaces de inducir por si
mismos un aumento de seis veces, las propiedades esteroidogénicas
de la ACTH.

Por lo tanto, un pequefo incremento en la ACTH, acompafado con un
gran aumento de la concentracion de los péptidos potenciadores es
suficiente para estimular la esteroidogénesis adrenocortical, lo que
genera la elevacién de la concentracion plasmatica de cortisol, y mas
importante aun la pérdida del patrén circadiano de su secrecion. 3™

La hipdtesis mas reciente sostiene: que la PPID se debe a la pérdida
de la inhibicién dopaminérgica a nivel de la pars intermedia de la
pituitaria. Este hecho se genera como consecuencia de Ila
degeneracion de las neuronas dopaminérgicas hipotalamicas,
encargadas de regular la actividad de la pars intermedia, debido a un
estrés oxidativo crénico en dichas neuronas. ™

En el SCE el exceso de ACTH genera un aumento de los niveles de
corticosteroides de la Glandula Adrenal. Los signos generados a largo
término por los mismos, son variados y entre ellos podemos citar:
crecimiento excesivo del pelo o hirsutismo que no se muda en las
estacion de verano La HGPE es la Unica condicién conocida hasta el
momento, que cause hirsutismo en los equinos 3 y por lo tanto el
signo mas importante en el diagndstico de la enfermedad. Sudoracion
profusa ®, laminitis recurrentes y crénicas 7, pérdida de la masa
muscular sobre todo en la linea superior °, distribucién anormal de la
grasa y susceptibilidad incrementada a las infecciones ’8. La
enfermedad se presenta con mayor frecuencia en animales anosos y
si no es tratada, los sintomas tienden a empeorar con el tiempo, por
lo cual los animales deben ser sacrificados debido las complicaciones
gue se generan.

El propdsito de este trabajo es realizar la presentacién de un cuadro
clinico con diagnédstico seroldgico y fotografias muy interesantes,
practicamente diagndsticas.
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Caso Clinico:

Se trata de una yegua mestiza de 20 afios de edad, utilizada para
caminatas de recreacidén, la cual residia en un establecimiento
ubicado en el Departamento de Trancas, al norte de la ciudad de
Tucuman, Republica Argentina.

El propietario solicita una consulta profesional a finales de marzo de
2008, debido a que observdé que su yegua no mudaba su manto
piloso durante los meses de verano durante el cual las temperaturas
llegaron a ser de 42°C, en los Ultimos meses se desplazaba con
mucha dificultad, presentaba una cojera insidiosa, permanecia
frecuentemente recostada y en los ultimos dias se negaba a moverse
por mas que se intentara hacerlo con el uso de un cabestro y soga.

Anamnesis:
Durante la misma se tomo nota de los siguientes datos:

1- El hirsutismo habia comenzado a finales del 2007.

2- Presentaba cojeras recurrentes desde hacia 2 afos.

3- Su estado nutricional habia desmejorado bastante a pesar de
tener un buen apetito y ser alimentada correctamente.

4- El consumo de agua habia aumentado considerablemente y
orinaba con mayor frecuencia.

5- Ademas el animal sufria de enfermedades respiratorias en
forma continua.

Examen clinico:

Al realizarlo se observaron los siguientes signos clinicos:

1- Hirsutismo severo a pesar de la alta temperatura ambiental

2- Sudoracién excesiva que hacia que el pelo se encontrara
aglomerado

3- Distribucién anormal de la grasa en el cuello y sobre los ojos.

4- Pérdida de la masa muscular sobre la regién dorsal.

5- Dolor a la presién con la pinza de tentar sobre la palma del
casco, en ambos miembros toraxicos.

6- Crecimiento anormal del casco y presencia de anillos circulares
sobre su superficie dorsal.

7- Resistencia a permanecer parado y a moverse.

Diagndstico:

Si bien a partir de estos signos clinicos se podia establecer un
diagnodstico de PPID, se le ofrecid al duefo realizar un examen clinico
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complementario con la finalidad de tener una mayor certeza en el
diagndstico.

o : he oM h
Hirsutismo severo y generallzado ademas de perdlda de la masa muscular
sobre la linea dorsal. Al final se observa un animal con pelaje normal.

Crecimiento anormal del casco tomando Ia apanenua de un zapato chlno
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masa muscular.
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Pelaje similar a la lana y depdésitos de grasa sobr

e el cuello.

L ¥ _;‘.-_"% \-?-I.'t_:_'-; I

7

Ausencia de depresiori en la region superior del ojo debida a de
de grasa.

pdsito anémalo
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Examen complementario:

Se realizé un test endocrino dinamico, utilizando para ello la prueba
de Supresidon con Dexametasona.

El objetivo del test es detectar una falla en la supresion de la
secrecion de cortisol, luego de la aplicacion de una dosis de
dexametasona exdgena en equinos con el SCE. El razonamiento se
basa, en que las concentraciones plasmaticas de ACTH vy la resultante
produccion de cortisol adrenal no se ven afectadas por un mecanismo
de feed back negativo en los animales enfermos, condicidn que si se
presenta en los animales sanos. Los caballos normales muestran una
supresidon de la concentracidén basal de cortisol de alrededor del 80%,
luego de la administracién de dexametasona.

Los animales afectados tienen un valor de cortisol sanguineo mayor a
40 nmol/l partiendo de un valor basal de 100 nmol/l, luego de
administrar la dexametasona, mientras que los equinos normales
alcanzan un valor de 20 nmol/l a causa de la supresién normal en la
liberacion de dexametasona.

Cuando la muestra es recolectada 19 horas posteriores a la
administracion de la dexametasona, el test alcanza casi un 100% de
sensibilidad y especificidad.

Protocolo:

1- Se tomd una muestra de sangre de la vena yugular entre las 4 y
las 6 PM, en un tubo heparinizado previa a la inyeccién de
dexametasona para determinar un valor de cortisol basal.

2- Se inyectdé 2 mg. /Ibs de dexametasona fosfato IM en la tabla del
cuello.

Resultados obtenidos:

Valor de cortisol basal previo a inyeccion de la dexametasona: 105
nmol/I.
Valor de cortisol post dexametasona: 55 nmol/I.

Discusion:

Si bien a partir de los signos clinicos obtenidos durante el examen del
animal y al ser éstos comparados con los citados en la bibliografia por
otros profesionales, se pudo evidenciar una importante similitud, a
partir de la cual era posible establecer un diagndstico de la
enfermedad con bastante certeza, se procedié a realizar un examen
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complementario en cual se obtuvieron también resultados
compatibles con una PPID, lo cual permitid establecer un diagndstico
definitivo de la enfermedad.

Comentarios:

Una vez realizado el diagndstico a partir de los signos clinicos vy
confirmado por el examen complementario, se le recomendé al
dueifo realizar un tratamiento paliativo de los signos clinicos
conjuntamente con una terapia medicamentosa basada en el uso de
Pergolide (de uso humano ya que en nuestro pais ésta droga no se
encuentra disponible para uso veterinario), aclarandosele que el uso
de esta droga, no era con fines curativos si no mas bien paliativo de
los sintomas clinicos que sufria el animal.

El duefio no estuvo de acuerdo con lo propuesto y decidié sacrificar el
animal por cuenta propia.
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