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RESUMEN

Se describen tres focos de leucoencefalomalacia en
equinos diagnosticados por el Laboratorio Regional
Noroeste DILAVE “Miguel C. Rubino”. Los mismos
se presentaron en verano y primavera temprana, aso-
ciados al consumo de maiz. En los dos primeros focos
se afectd un solo equino, mientras que en el tercero de
15 animales enfermaron y murieron 7 (morbilidad y
mortalidad 47%), siendo en los tres brotes la letalidad
del 100%. Las lesiones macroscopicas mas destaca-
das se observaron en el sistema nervioso central con
arcas amarillas multifocales de reblandecimiento,
cavitacion y hemorragias, afectando la sustancia
blanca principalmente a nivel del talamo, hipocampo,
nucleo caudado y areas del tronco encefalico. En la
histopatologia del sistema nervioso central se encon-
traron areas de malacia y vacuolizacion de la sustan-
cia blanca, rodeadas por edema y hemorragias con
cambios degenerativos en el endotelio vascular. En
el higado de uno de los animales examinados, habia
lesiones degenerativas, consistentes con necrosis per-

iacinar hemorragica y vacuolizacion de los hepatoci-

SUMMARY

Three outbreaks of equine leukoencephalomalacia
diagnosed by the Northwest Regional Laboratory
DILAVE “Miguel C. Rubino” are described. All of
them occurred in summer and early spring associ-
ated with ingestion of corn. In the first two outbreaks
only one equine was affected respectively, while in
the third one, 7 of 15 animals showed symptoms and
died (morbidity and mortality 47%); being the lethal-
ity 100% in the three situations. The main gross le-
sions were observed in the central nervous system
with multifocal yellow areas of softening, cavitation
and hemorrhage on the white matter, mainly in the
thalamus, hippocampus, caudate nucleus and brain-
stem areas. At the histopathology areas of malacia
and vacuolation of white matter, surrounded by ede-
ma and hemorrhage with degenerative changes in the
vascular endothelium were found. One of the affected
animals had degenerative lesions in the liver, consist-
ent with periacinar hemorrhagic necrosis and vacuo-
lation of midzonal hepatocytes. In the third outbreak,

it was determined the concentration of fumonisins in
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tos mediozonales. En el tercer foco como comple-
mento al diagndstico, se realizé la determinacion de
la presencia de fumonisinas en el maiz a través de
la técnica de ELISA competitivo, con un resultado
de 6,91 pg/g.
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INTRODUCCION

La leucoencefalomalacia es una enfermedad de eti-
ologia toxica que afecta a los equinos causada por la
ingestion de maiz contaminado por micotoxinas (fu-
monisinas) producidas por varias especies del género
Fusarium, principalmente F. verticillioides (antigua-
mente F. moniliforme) y F. proliferatum. Han sido
identificadas como A1, A2, B1, B2 y B3 siendo la fu-
monisina B1 la mas importante, ya que constituye el
70% del total de las micotoxinas presentes en el maiz,
ademas de ser la mas cominmente asociada con ca-
sos de leucoencefalomalacia (Marasas y col., 1988;
Ross y col., 1993; Ross y col., 1994). La patologia se
ha registrado en animales que consumen granos de
maiz enteros o quebrados como unico componente de
la dieta 0 mezclados con otros productos como mela-
za, avena, raciones peleteadas o a través del pastoreo
en diferido de plantas de maiz contaminadas por el
hongo (Ross y col., 1991; Giannitti y col., 2011). La
fumonisina provoca necrosis licuefactiva de la sus-
tancia blanca de uno o los dos hemisferios cerebrales
y tronco encefalico. En algunos casos espontaneos
y experimentales, también se han descrito lesiones
a nivel hepatico (Marasas y col., 1988; Ross y col.
1993).

La patogenia de la leucoencefalomalacia atin no esta
totalmente comprendida. Segin Beasley (1999) la
fumonisina B1 inhibe la accién de la enzima esfin-
gosina-N-acetiltransferasa, responsable de la sintesis
de esfingolipidos, sustancias que regulan el crec-
imiento y diferenciacion celular. Alteraciones en la
concentracion y funcion de los esfingolipidos, espe-
cialmente a nivel de los endotelios vasculares, con-
tribuirian a un incremento de los signos y lesiones en
las intoxicaciones por fumonisinas (Beasley, 1999).
En el sur de Brasil y Argentina la enfermedad se pre-
senta mas comunmente en los en los meses frios del
afio, momento en que los animales son suplementa-
dos (Riet-Correa y col., 1982; Barros y col., 1984;
Giannitti y col., 2011a). En Uruguay, si bien no han
sido reportados, se han registrado casos de esta in-
toxicacion por el Departamento de Patobiologia del
Laboratorio Central y por el Laboratorio Regional
Este de la DILAVE “Miguel C. Rubino” (Easton C. y
Dutra F. Com. Pers. 2012).

El objetivo de este trabajo es describir los aspectos
epidemioldgicos, clinicos y patoldgicos de tres fo-
cos de leucoencefalomalacia diagnosticados por el
Laboratorio Regional Noroeste DILAVE “Miguel C.

Rubino”.
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MATERIALES Y METODOS

Los datos epidemioldgicos y clinicos fueron colec-
tados durante las visitas realizadas a los tres predios
afectados. Dos focos ocurrieron en el Departamento
de Paysandu en el afio 2005, donde se practico la
necropsia de un equino en cada foco. Se registré un
tercer foco en 2010 en el Departamento de Rio Ne-
gro donde se autopsiaron 2 animales.

Los drganos obtenidos en las cuatro necropsias re-
alizadas fueron procesados por la seccion histopa-
tologia del Laboratorio Regional Noroeste de la
DILAVE “Miguel C. Rubino”, donde fueron fijadas
en formol bufferado al 10%, embebidas en parafina,
cortadas en secciones de 5 micras de espesor y tefii-
das con hematoxilina y eosina (HE).

Se tomaron muestras de silo de maiz del tercer foco
para realizar estudios en la seccion Toxicologia del
Laboratorio Central de la DILAVE. Se utilizd un
ELISA competitivo para analisis cuantitativo de
Fumonisina (Ridascreen® Fast Fumonisin) con un
limite de deteccion de 0,222 pg/g (GIPSA-USDA,
2010).

RESULTADOS

Epidemiologia y signos clinicos

El primer foco se registré6 en Febrero de 2005, en
el Departamento de Paysandu, donde se afectdo un
animal raza Pura Sangre de Carrera de 6 afios, que
era suplementado con maiz y avena en grano, aso-
ciado a heno de alfalfa. El mismo present6 anorexia,
trastornos en la locomocion, choque contra objetos,
ceguera y muerte 24 horas después del inicio de los

sintomas.

El segundo foco ocurrio en Octubre de 2005, en
la sexta seccional policial de Paysandd, donde se

concurri6 ante un caso de un equino hembra, de 4

afios de edad, raza Cuarto de Milla que presentaba
sintomatologia nerviosa. Los sintomas clinicos eran
depresion, ceguera, apoyo de cabeza contra objetos,
posteriormente dectibito con coma profundo hasta la
muerte. La misma era alimentada con maiz que se uti-
lizaba en la dieta de un corral de engorde de novillos
del predio. No se registraron casos de mortalidad en

bovinos asociado al consumo de este cereal.

En el mes de Setiembre de 2010 se visitd un predio
de la cuarta seccional policial de Rio Negro ante la
consulta por un cuadro colectivo de equinos con sin-
tomatologia nerviosa y muerte. Se trataba de 15 ani-
males adultos que eran utilizados para realizar las tar-
eas de campo y que diariamente se los suplementaba
con maiz, de los cuales enfermaron 7. El mismo se
componia de granos de baja calidad, almacenados en
bolsas para silo de grano hiimedo. Los granos presen-
taban una pelicula marrén clara y aspecto mohoso.
Los animales afectados presentaron ataxia, ceguera,
apoyo de cabeza contra objetos, depresion y muerte.
La morbilidad y mortalidad registrada fue de 47%,
letalidad 100%.

Hallazgos anatomo-patologicos

En las necropsias realizadas los principales hallazgos
macroscopicos se restringian al sistema nervioso cen-
tral, el mismo presentaba areas multifocales amaril-
las de reblandecimiento, hemorragias y necrosis de la
sustancia blanca a nivel de hemisferios cerebrales y
tronco cerebral (mesencéfalo, protuberancia anular y
bulbo raquideo) (Figura 1).

En la histopatologia se observd a nivel de corteza
cerebral severa congestidon meningea con discreta
infiltracion por polimorfonucleares y eosinofilos. La
sustancia gris cortical presentaba moderado edema
perineuronal y perivascular, algunas areas peque-
fias de necrosis licuefactiva asociado a hemorragias

y congestion, gliosis difusa, presencia de manguitos
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Fig ura |. Equino. Mesencéfalo. Hemorragia y malacia focal de la sustancia blanca.

perivasculares, edema astrocitario. Las zonas basales
del encéfalo y tronco encefalico presentaban areas ex-
tensas de necrosis licuefactiva de la sustancia blanca,
con hemorragias y areas de severa vacuolizacion con
escasa infiltracion por polimorfonucleares, presencia
de células de Gitter, con cambios degenerativos en el
endotelio vascular (Figura 2). En el cerebelo habia
vacuolizacidn de la sustancia blanca, hemorragias en
la capa molecular, discreta infiltracion perivascular

por mononucleares y congestion.

En el tercer foco uno de los equinos afectados pre-
sentaba en higado necrosis centrolobulillar hemor-

ragica difusa con vacuolizacion de los hepatocitos

mediozonales, hipertrofia de las células de Kupffer y

presencia de algunos acumulos de macrofagos.

Toxicologia:
En las muestras de maiz provenientes del tercer foco
se determino la presencia de 6,91 pg/g de Fumonisi-

nas, resultando negativo a Aflatoxinas.

DISCUSION

Tomando en cuenta los antecedentes de alimentacion
con maiz, signos clinicos, hallazgos macroscdopicos
y lesiones histopatoldgicas observadas a nivel del

sistema nervioso central en los tres focos, son car-
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Figura 2. Equino. Leucoencefalomalacia.

A: Talamo, trombosis vascular, hemorragias, presencia de edema proteinaceo eosinofilico y area de malacia en la
sustancia blanca. HE, 150x. - B: Mesencéfalo, vacuolizacion difusa de la sustancia blanca con hemorragias mul-
tifocales a coalescentes. HE, 150x. - C: Mesencéfalo, trombosis vascular, cambios degenerativos en el endotelio
vascular, hemorragia perivascular. HE, 600x. - D: Puente: Area focalmente extensa de malacia de la sustancia

blanca con hemorragias, congestion y edema proteinaceo eosinofilico.

acteristicos de un cuadro de Leucoencefalomalacia
(LEM) por contaminacion del maiz con Fusarium
verticillioides. En el tercer foco se suma ademas
como elemento adicional, el nivel de fumonisinas de-
tectado en el maiz, lo que permite una confirmacion
del diagnostico. Afios atras solo existia el aislamiento
fingico y la patologia como herramientas para iden-

tificar la enfermedad, lo que implica un avance en el

diagnostico de esta intoxicacion.

Segun Ross y col. (1991) alimentos que contengan
mas de 10 pg/g de fumonisina B1 no es recomend-
able que se utilicen para la alimentacién de los equi-
nos. Por otra parte los mismos autores, reportaron ca-
sos de LEM donde el nivel de B1 oscilaba entre 1 a
126 pg/g. Este margen de variacion en las dosis que

provocan intoxicacion en los equinos, sugiere que los
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animales tienen una susceptibilidad diferente frente
a la fumonisina, tal como lo plantean posteriormente
en otro trabajo Ross y col. (1993). Esto explicaria lo
observado en el tercer foco, donde si bien todos los
animales eran suplementados con maiz, solo enfermo

el 47% de la poblacidn en riesgo.

En uno de los animales intoxicados espontaneamente
se observaron alteraciones degenerativas a nivel
hepatico, caracterizada por necrosis centrolobulillar
hemorragica difusa con vacuolizacion de los hepa-
tocitos mediozonales. Similares hallazgos son repor-
tados por Marasas y col. (1988) y Ross y col. (1993).
Estos ultimos alimentaron equinos de raza Pony con
cantidades conocidas de fumonisina B1 provocando
un cuadro clinico de LEM y observaron varias le-
siones en higado como: vacuolizacion difusa y severa
de los hepatocitos, degeneracion y/o necrosis de los
mismos, hemorragias, moderada infiltracion mononu-
clear y granulocitaria y proliferacion de tejido conec-
tivo. Asimismo, realizaron determinaciones séricas
de aspartato amino transferasa, gammaglutamil trans-
peptidasa y fosfatasa alcalina registrando incrementos
significativos de los niveles enzimaticos. Esto sugiere
que las fumonisinas tendrian también un efecto hepa-
totdxico importante en los equinos.

Si bien en el tercer foco no fue posible determinar que
subtipo de fumonisina fue la responsable del mismo,
tomando en cuenta las reproducciones experimentales
realizadas, se reconoce tanto a B1 como B2 como las
micotoxinas que provocan lesiones degenerativas a
nivel del sistema nervioso central (Marasas y col.,
1988; Ross y col., 1993; Ross y col.,1994).

Segun diferentes autores que han reportado focos de
intoxicacion en el sur de Brasil y Argentina la en-
fermedad es estacional, ya que los casos se concen-
tran principalmente entre Junio a Setiembre, coinci-

dente con el invierno en el Hemisferio Sur, periodo en

el que los animales son suplementados (Riet-Correa
y col., 1982; Barros y col. 1984, Giannitti y col.,
2011a). Si bien en este trabajo los focos registra-
dos se observaron en verano y primavera temprana,
es probable que las formas de almacenamiento y/o
conservacion del maiz tengan un rol importante en
el desarrollo del Fusarium sp. Por otro lado, en los
focos descritos por Barros y col. (1984) se observd
como factor predisponente para la aparicion de casos
de leucoencefalomalacia, presencia de ciertas condi-
ciones climaticas en el periodo previo a la cosecha
del maiz (alta precipitacion pluviométrica y menor
indice de insolacion). Estas condiciones se obser-
varon en el foco del afio 2010, donde se presento un
verano lluvioso en la region litoral oeste, previo a la
cosecha y almacenaje de este cereal (INIA-GRAS,
2012).

La ausencia de lesiones histopatologicas inflamatori-
as y/o degenerativas especificas en el sistema nervi-
oso central, asociadas a la epidemiologia y signos
clinicos observados, permiten descartar otras en-
fermedades que causan sintomatologia nerviosa en
equinos como: encefalomielitis virica (tipo occiden-
tal, oriental y venezolana), rabia, Fiebre del Nilo oc-
cidental, mieloencefalopatia por herpesvirus (HVE-
1), intoxicacion por Centaurea solstitialis o Senecio
spp., tétanos, intoxicacion por plomo y botulismo
(Radostits y col., 2002; Rivero y col., 2011).

El diagnostico de Leucoencefalomalacia se basa
en los sintomas nerviosos causados por las altera-
ciones en cerebro y tronco encefalico, historia de
consumo de maiz o productos que lo contengan y la
presencia de lesiones degenerativas en la sustancia
blanca del sistema nervioso central. Actualmente se
le suman técnicas como el ELISA, HPLC (cromato-
grafia liquida de alto rendimiento derivado de fluo-

rescamina) o TLC (cromatografia en capa fina), que
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permiten la identificacion y determinacion de las

micotoxinas presentes en los alimentos para equi-

nos. Estas herramientas podrian utilizarse para la

determinacion de niveles de fumonisinas previo a la

suplementacion de los animales.
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