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Resumen

A nivel hipotaldmico- hipofisiario, la
concentracion sérica de hormona tiroidea puede
verse afectada en respuesta a enfermedades
concurrentes. La leishmaniosis visceral canina es
una enfermedad sistémica de gravedad variable
que podria alterar dichas hormonas. Con el fin
de observar y comparar el comportamiento
del eje hipotaldmico hipofisiario tiroideo, se
analizaron siete pacientes caninos, cuatro
hembras y tres machos, entre tres y cinco
afios de edad, con diagndstico clinico y de
laboratorio positivo a leishmaniosis canina.
Las determinaciones plasmdticas de tiroxina
(T4 libre) se mantuvieron dentro de los limites
normales para la especie (0,6-1,50 ng/dl),
excepto en dos de los ellos: una hembra (1,80
ng/dl) y un macho (2,60 ng/dl). Con respecto a
los niveles de la hormona tiroestimulante (TSH),
también se hallaron entre los pardmetros
normales, con la excepcion de un macho, en el
que se encontré un nivel elevado (0.73 ng/dl). Si
bien la medicion de TSH y T4 libre se considera
mds representativa del estado tiroideo en
perros con enfermedades concurrentes, no se
evidencio disfuncion alguna del eje hipotdlamo
hipofisario tiroideo en la mayoria de los casos
analizados.

Palabras clave: hipotiroidismo, amastigote,
protozoario, perro.

Abstract

A hypothalamic-pituitary level serum
thyroid hormone may be affected in response
to concurrent diseases. Canine visceral
leishmaniasis is a systemic disease of varying
severity that could alter these hormones. In
order to observe and compare the behavior
of the hypothalamic pituitary thyroid seven
canine patients, four females and three males
were analyzed, between three to five years old
with positive clinical and laboratory diagnosis
Leishmaniasis. Plasma determinations of
thyroxine (FT4) remained within normal limits
for the species (0.6 to 1.50 ng / dl), but two of
them; a female (1.80 ng / dl) and a male (2.60
ng / dl). With regard to the levels of thyroid
stimulating hormone (TSH) they were also
found among the normal parameters, with
the exception of a male was found in a little on
developing (0.73 ng / dl). While measurement
of TSH and free T4 is considered more
representative of thyroid status in dogs with
concurrent diseases, not dysfunction showed
some hypothalamic pituitary thyroid in most of
the cases analyzed.
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Introduccion

La leishmaniosis visceral canina (LVC)
es producida por Leishmania chagasi, un
protozoario flagelado que invade el sistema
fagocitico mononuclear. Esta patologia
parasitaria zoondtica es de importancia
para la salud publica en paises del Nuevo vy
Viejo Mundo. El perro es tanto una victima
como un reservorio de esta parasitosis y
por ello el manejo de la enfermedad tiene
las connotaciones clinicas del perro como
paciente y las epidemioldgicas como fuente
de infeccion para los humanos.! La mayoria de
los perros viven en las zonas endémicas donde
se encuentran expuestos al parasito, pero sélo
algunos de ellos desarrollan la enfermedad.? El
factor mas importante es la susceptibilidad del
huésped, asociada a una deficiente respuesta
mediada por células especifica del parasito.>*
Existe la posibilidad de que el hipotiroidismo
fuera un factor predisponente para desarrollar
leishmaniosis canina, a través de supresién de
la inmunidad mediada por células; ®> mientras
que otros autores manifiestan que en perros
positivos a leishmaniosis existe una infiltracién
de los macréfagos en la glandula tiroides
infectados con L. chagasi, pudiendo conducir a
hipotiroidismo.®

La LVC es una enfermedad sistémica
de gravedad variable; que puede disminuir las
concentraciones de hormona tiroidea en la
sangre provocando el sindrome de enfermo
eutiroideo (SEE), es decir, la supresion de la
concentracion sérica de hormona tiroidea
en respuesta a enfermedades concurrentes.
La disminucion de dicho parametro puede
provenir de la hiposecrecion de TSH secundaria
a supresion del hipotdlamo o hipdfisis,
menor sintesis de tiroxina, reduccién de la
concentracién o afinidad de las proteinas
ligadoras circulantes. La resultante disminucién
de la tiroxina total y, en muchos casos de la T4
libre, se cree que representaria una adaptacion
fisiolégicadel cuerpo, con el objetivo de deprimir
el metabolismo celular durante los periodos
de enfermedad. Los procesos sistémicos
definitivamente pueden inducir SEE en perros y
disminucidn artificial de la concentracién sérica
de T4 y T4libre, con aumento de la TSH hacia
el rango hipotiroideo. Existe una correlacién
directa entre la intensidad de la enfermedad

29

REVISTA HOSPITALES VETERINARIOS - DIGITAL
ISSN-0719-3440
y el grado de disminucién de la concentracién
sérica de hormona tiroidea. Los procesos que
con frecuencia se asocian incluyen enfermedad
renal y hepatica, insuficiencia cardiaca,
infecciones pronunciadas, condiciones
inmunomediadas y cetoacidosis diabética.”

En el inicio de la enfermedad, el perro
con LVC manifiesta hiporexia, disminucidon de la
actividad fisica y alteraciones dermatoldgicas.
Mientras que en estados mas avanzados de la
enfermedad puede presentar fiebre, diarrea,
anemia con hepatomegalia y esplenomegalia.!

El hipotiroidismo es un trastorno
multisistémico asociado a una disminucidn
de la actividad de las hormonas tiroideas. El
tipo primario es la causa mas corriente de
insuficiencia tiroidea en el perro. La mayoria de
los casos se dan en pacientes mayores de un
afo.? El 95 % se produce por destruccion de la
propia glandula, pudiendo ser autoinmune del
tipo citomediada (tiroiditis linfocitica o tiroiditis
de Hashimoto y exceso de yodo), por atrofia
idiopatica (reemplazo de parénquima tiroideo
por tejido adiposo) y, en menor namero, por
carcinomas tiroideos.® 1°

Las anormalidades clinicas mas
constantes del hipotiroidismo en el perro
adulto provienen del hipometabolismo celular
y su efecto sobre el estado mental y actividad
fisica, provocando aumento ponderal de
peso.” Luego, la sensibilidad de los tejidos a las
hormonas tiroideas varia en el siguiente orden:
reproductivos, 6seos, neuromuscular y piel. Si
bien la manifestacion clinica de la enfermedad
es de curso crénico, hay tejidos periféricos que
perciben primero que otros esta deficiencia,
desarrollando asi un hipotiroidismo subclinico,
que luego evolucionara a la forma clinica con
sintomatologia evidente.’® En consiguiente,
podriamos suponer que pacientes con
diagnostico positivo a LVC presentarian un
descenso concurrente de T4 Ly TSH.

El propdsito del presente articulo
fue evaluar el comportamiento del eje
hipotaldmico hipofisario tiroideo en pacientes
con diagnéstico positivo a LVC, y de esta manera
contribuir a un mayor conocimiento sobre la
repercusion de esta enfermedad emergente
sobre dichas hormonas.
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Materiales y Método

Para el presente estudio se analizaron
siete pacientes caninos, cuatro hembras y tres
machos, entre tres a cinco afios de edad, con
sintomatologia clinica de LCV, confirmada
mediante analisis seroldgico por método
de inmunocromatografia directa, Kala-azar
Detec® de Laboratorio Imbios (Fig. 1) y citologia
mediante puncidn aspiracién con aguja fina
(PAAF) de médula dsea de la regién condro-
costal y nddulos linfoides popliteos, utilizando
aguja 25/8 (Fig. 2 y 3). Los frotis se fijaron con
alcohol 962 y se colorearon con Giemsa.

Para la evaluacion del eje tiroideo, se
extrajo 5 ml de sangre venosa periférica de la
vena cefdlica antibraquial sin anticoagulante,
con ocho horas de ayuno, para la medicién
de las hormonas tiroideas (T4 Libre y TSH),
mediante ELISA para la especie canina.

Figura 1: Prueba de inmunocromatografia, tiras
reactivas Kala-azar Detec®.

Figura 2: Citologia mediante PAAF de Médula Osea,
region condrocostal.
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Figura 3: Frotis de medula ésea teifiido con Giemsa,
observado al microscopio con un aumento de 100 X,
en aceite de inmersién. Se observan las morulas de
Leishmania.

Resultados
Medicion de hormonas tiroideas

Los resultados de la medicion sérica de
hormonas tiroideas en pacientes con LCV
arrojaron los resultados presentados en la
(Tabla 1).

Tabla 1: resultados de laboratorio de hormonas
tiroideas (T4libre y TSH)

Paciente | Sexo T4 libre' | TSH?

1 Hembra |1.10 ng/dl | 0.11 ng/dl
2 Hembra | 1.80 ng/dl | 0.10 ng/dl
3 Hembra |1.10 ng/dl | 0.11ng/ml
4 Hembra | 1.40 ng/dl | 0.06ng/ml
5 Macho |2.60 ng/dl | 0.01ng/ml
6 Macho |1.30 ng/dl | 0.07ng/ml
7 Macho |0.73 ng/dl | 0.73 ng/dl

1Referencias: 0.6-1.5 ng/dl. 2 Referencias: hasta 0.35 ng/ml

Mientras que para T4 un solo individuo
arrojé valores superiores a los esperados para
la especie (T4=2,6 ng/dl), el resto se mantuvo
dentro del rango de referencia normal, siendo
el promedio de 1,24 ng/dl.

En el caso de TSH, también se obtuvieron
valores dentro del rango normal, excepto en un
paciente macho que evidencid una TSH de 0.73
ng/dl. Destacamos que en el caso del paciente
con T4 elevada, la TSH se mantuvo baja (0.01
ng/dl).

Discusion

En nuestros pacientes no hemos
observado modificaciéon del eje tiroideo, no

obstante se postula que existe la posibilidad
de que los perros con LCV puedan desarrollar
hipotiroidismo clinico o subclinico al afectarse
las glandulas tiroides por un infiltrado con
amastigotes.*

La T4 representa la mayor parte de la
hormona tiroidea secretada por la glandula, con
s6lo cantidades reducidas de triyodotironina
(T3). En circulacion mas del 99% de T4 se une
a proteinas plasmaticas. La T4 libre, bioactiva,
ejerce el servomecanismo negativo sobre la
secrecion de la TSH hipofisiaria, ademds de
ingresar a las células de todo el cuerpo para
transformarse en T3 y cumplir las funciones
metabdlicas correspondientes.” El rango de
concentracion sérica de T4 se superpone
entre los perros hipotiroideos y sanos. Esta
caracteristica se vuelve mds evidente en
los pacientes eutiroideos con enfermedad
concurrente. A mayor valor de T4 basal, mas
probable es el eutiroidismo; asi como, a menor
valor, mayor probabilidad de hipotiroidismo,
asumiendo que la anamnesis, signos fisicos
y datos clinicos patoldgicos también son
compatibles con la enfermedad.®

Ningun estudio aislado confirma
el diagnéstico definitivo de hipotiroidismo
canino.’ Este se realiza mediante la medicion
de las hormonas tiroideas periféricas, y sobre
todo la TSH, que es indicador de certeza de
hipotiroidismo, de maneraindependiente de los
niveles circulantes de T4.1° La implementacién
de un tratamiento requiere de la interpretacion
de T4 y TSH en conjunto. Por lo tanto, la
interpretacion correcta de los estudios de
la funcion tiroidea es uno de los principales
desafios diagndsticos en endocrinologia clinica
canina.

Existen muchos factores que afectan la
concentracion sérica de hormona tiroidea y TSH
enddgena. La mayoria de estos factores reducen
la primera y pueden aumentar la segunda,
lo cual conduce a un potencial diagndstico
erréneo de hipotiroidismo si el clinico acepta
los resultados fuera de contexto. Los factores
mas comunes que reducen la concentracién
sérica de hormonas tiroideas basal en los
perros eutiroideos son las enfermedades
concurrentes.” Esto no fue lo observado en
los pacientes evaluados, donde T4 fue normal
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e incluso en un caso mas alta que lo esperado
mientras que TSH se mantuvo dentro del rango.
El eje no se modificé en los pacientes positivos
a LCV con sintomatologia clinica.

En oportunidades la LCV cursa con
manifestaciones cutdneas que pueden ser
confundidas con hipotiroidismo, tales como
alopecias apruriticas (Fig. 4) y mala calidad
del manto piloso. Sin embargo, a medida
que la enfermedad infecciosa progresa,
se desarrolla una dermatitis exfoliativa
generalizada; la alopecia va aumentando con
el tiempo, sin bordes definidos y es posible
observar una pérdida de pelo alrededor de
los ojos dando el aspecto de un antifaz (Fig.
5). Junto con el adelgazamiento progresivo
(Fig.4) es posible hallar ulceras dérmicas que
son mas frecuentes en las zonas de flexion,
pero también se encuentran en los espacios
interdigitales. Las ufias comienzan a crecer en
forma desmedida (onicogrifosis) superando el
desgaste natural (Fig. 6) y es comun la aparicion
de poliadenopatias, sobre todo de los ganglios
preescapulares y popliteos. Otros signos como
la conjuntivitis, el sangrado espontdaneo por
las narinas (Fig.7) las ulceras cutdneas o en
la zona perianal. La fiebre y la diarrea son
caracteristicas de los estados avanzados de
la enfermedad infecciosa. La hepatomegalia
y esplenomegalia es un hallazgo comun en
las necropsias.’En nuestro estudio los signos
clinicos predominantes en todos los pacientes
fueron la mala condicidn corporal, descamacion
furfurdcea y onicogrifosis. Ademas en cuatro
de ellos se presentaron Ulceras en pabellones
auriculares y otros dos con alopecia periocular.

Figura 5: imagen de la alopecia periocular en un
paciente positivo a LCV.
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Figura 4: imagen que muestra el adelgazamiento
progresivo y las alopecias apruritas en un paciente
con LCV

Figura 6: imagen del creciemiento desmedido de las
ufas (Onicogrifosis).

Figura 7: imagen que muestra el sangrado
espontaneo por las narinas.
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En cambio, en el hipotiridismo del
perro la sintomatologia se relaciona con el
metabolismo celular reducido. Hay reduccion
de la actividad fisica, provocando aumento
ponderal de peso’ y alteraciones cutdneas
y pilosas Los signos tegumentarios cldsicos
incluyen alopecia troncal apruritica simétrica
bilateral que tiende a respetar cabeza y
extremidades. La alopecia puede ser local o
generalizada o simétrica o asimétrica, puede
interesar al rabo (“cola de rata”) y a menudo
comienza sobre los sitios de friccidn. La seborrea
y piodermia también son signos hipotiroideos
comunes. Todas las formas de seborrea (seca,
oleosa, dermatitis) son posibles. La seborrea
y piodermia pueden ser focales, multifocales
o generalizadas. El manto piloso en los perros
hipotiroideos a menudo es opaco, seco y de
facil depilacidn. El recrecimiento piloso es lento.
La hiperqueratosis conduce al desarrollo de
escamasy caspa. También puede seridentificada
la hiperpigmentacién de grados variables.
En los cuadros graves de hipotiroidismo, los
mucopolisacaridos acidos y neutros pueden
acumularse en la dermis, fijar agua y causar
el engrosamiento cutdneo (mixedema), la
piel se espesa sobre todo en la frente y cara,
produciendo un redondeamiento de la regién
temporal, hinchazén y engrosamiento de los
pliegues cutdneos faciales y junto con la caida
de los parpados superiores, el desarrollo de
una “expresion facial tragica”.®

Si bien inicialmente, hipotiroidismo y
leishmaniosis podrian entrar en un diagndstico
diferencial, a medida que los signos clinicos
progresan, las enfermedades cursan con
sintomatologia diferentes. Mas alld de esto,
la medicion del eje tiroideo resulta de interés
en el diagndstico definitivo. Destacamos que
a diferencia de la bibliografia, no hemos
encontrado modificacién del eje en pacientes
con LCV.

La medicion de TSH canina y T4
libre se consideran mas representativas del
estado tiroideo en perros y no registramos
modificaciones del eje asociado aenfermedades
con enfermedades concurrentes, por lo
menos con las pruebas clinicas de rutina.
No descartamos la necesidad de realizar otra
pruebas tales como la estimulacién con factor
de liberaciéon de tirotrofina (TRH) y biopsias de

gandulas tiroides, ya que en caso terminales
podria haber una destruccion de la glandula
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por invasidon de los amastigotes, complicando
el cuadro clinico.
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