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Algunas consideraciones sobre la histologia
de la enfermedad de Marek en el sistema
nervioso central y periférico de aves
infectadas por contacto hasta un afio
Post-Infeccién?

MARIA ELENA IGLESIAS,2 A, MORENQ,2 V. ESPINOSA 2 y L. M. VIVG3

RESUMEN

En ¢l presente trabajo se cxpone un estudio histopatoligico de los sistemas
nerviosos central v periférico en aves infectadas por contacto con la enferme-
dad de Marek, hasta un afio postinfeccién.

INTRODUCCION

Probablemernte la enfermedad de Marek es la mas comin de las en-
fermedades linfoproliferativas de los pollos. Sie caracteriza por una infil-
tracién mononuclear de los nervios periféricos y también (aunque menos
cominmente v en una extension variable) de las génadas, el iris, varias
visceras, la musculatura y la piel. Esta enfermedad es mas comin entre
los polloe, aunque tambiénr ha sido reportada en otras especies. Es con-
siderada una enfermedad viral, transmisible y que puede ser distinguida
etiolégicamente dc otros nitoplasmas linfoides de las aves (Calnek y
‘Witter, 1972).

Desde 1970 la enfermedad de Marek ha sido reiteradamente repor-
tada en Cuba (Sanda y Fonseca, 1970; Loj v Morero, 1973; Merino y
Sanz, 1973; Moreno y col., 1974; Loj y Moreno, 1975; Rodriguez Pefia-
te. 1975; Jiménez, 1975; Moreno, 1976) y su reproduccién experimental
con vistas al diagndstico informada (Sanda y Fonseca, 1970) asi como
los resultados de diagnéstico diferencial con resplecto a la leucosis lin-
foide, expuestas por (Espinosa, 1974; Loj v Moreno, 1975¢) y también
reportados resultados preliminares sobre el control de csta enfermedad
(Loj y Moreno, 1975d).

Mas recientemente Koroliov e Hinojosa (1977a,b,c y d) reportarom
la cpizootiologia y ] diagnéstico de la enfermedad de Marek en la pro-
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vincia de Matanzas, y Céspedes y col. (1977) en una investigacién de
16 unidades afectadas por la enfermedad de Marek, establecieron la
coexistencia entre esta enfermedad y otras emtidades aviares.

Los estudios epizootiolégicos y patomorfolégicos de la enfermedad
en Cuba, har demostrado algunas caracteristicas importantes para esta
entidad en nuestro medio, lo que ha sido recogido ien reportes mas re-
cientes (Moreno, 1976; Vivé y col. 1977) y que motivaron la realizacién
de investigaciones experimentales de mas larga duracién que las efec-
tuadas hasta el presente en nuestro pais.

MATERIALES Y METODOS

Se recibieron en el Centro de Imvestigacion y Diagnéstico Avicola
(CIDA!), 300 pollitos de un dia de edad de la raza 'White Plymouth
Rock.

Se procedié a la inoculacién por la via intrabdominal de 100 pollitos
con un macerado de érganvs procedentes de aves de unma unidad avicola
con diagnéstico histopatolégico positivo de enfermedad de Marek.

Sc distribuyeron los 300 pollitos de la signiente forma:

1) Los 100 pollites inoculados se ubicaron en el cuartén identificado
con el nimiero 1. .

2) A su vez se situaron 100 pollitos sin inocular en el cuartén que lla-
maremos nimero 2, separado del anterior solamente por malla
metélica. Este cuartén de aves sm inocular sera el objeto d\e nues-

tro trahaJo.

3) Los 100 pollitos restantes se snu;u'on en el cuartén que llamare-
mos 3, a una distancia de 200 metros de Tos cuartoues 1 y 2, cons-
‘tituyendo los animales de control.

No obstante esta rigurosa separacion, los animales fueron bandeados
con diferentes series numéricas para su 1dennf1caclon.

Todas las ayes fueron criadas de acuerdo a las normas nacionales de
crianza, aunque sin haber sufrido minguna vacunacién o tratamiento
durante toda la experiencia y sin contacto alguno entre los cuartones
1 y 2 (inoculados y cantactos) con el cuartén nimero 3 (control) ya
que el personal que temia a su cargo el mantenimiento, observaciémr y
seleccion. no era el mismo.

Se efectué la observacién clinica diaria de los 3 grupos de aves, esta-
bleciéndose un. calendario de muestreo. de los 3 grupos, el cual expone-
mos a continuacion:

1) Durante los 15 primeros dias y a partir de las 24 horas post-
contacto, después de estudiado clinicamente el grupo fueron esco-
gidos al azar dos pollitos de cada grupo (enm caso de no existir
un cuadro clinico deflmdo) y se sacrificaron por la técnica con-
vencional de necropsias para aves de corral, estudidndose el cuadro
consistente en encéfalo, mn;dv,la lumbosacra, los dos plexos bra-
quiales, los dos nervios ciaticos y fragmentos de ua centimetro
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cuadrado de higado, corazém, rifiones y miisculos pectorales, asi
como de otros érganos con apariencia tumoral, fijandose en forma-
kina neutra (solucién al 10%) durante 48 horas para su procesa-
miento e inclusién en parafina; corte al micrétomo y coloracién
por la técnica convencional de Haemalum-Eosina para su estudio
histolégico.

2) Posteriormente, el muestreo se efectuaba de la siguiente manera:

Durante dos meses — dos aves de cada grupo cada dos dias.
Durante tres meses — dos aves de cada grupo semanalmente.
Durante cuatro meses — un ave de cada grupo semanalmente.

El resto del tiempo hasta el firal de la experiencia, un ave de cada
grupo mensualmente.

En estos muestreos también se realizaron las operaciones mencionadas.

RESULTADOS

Para el anilisis y valeracion de las lesiones histopatolégicas dividire-
mos las aves objeto de estudio en 2 grupos de edades que seran:

De 1 a 15 semanas. Esta etapa se corresponde con el inicio v desarrollo
de las aves,

De 16 a 30 semanas. En esta ctapa estd comprendida la madurez
sexnal ¢ inicio del periodo de puesta o reproduccién de los animales.

Mayores de 30 semanas. Etapa en que las aves han alcanzado su total
desarrcllo y se mantienen sin “stress” de indole fisiolégico. (Strees. por
la maduracién sexumal y el inicio de la puesta de:huevos.)

Los examenes -histolégicos comenzaron al final de la experiencia, es
decir, una vez colectado todo el material y procesados en orden de edades
y dias post-contacto.

Debemos sefialar que estos .unmales también presentaron lesiones tu-
morales en érganos parenquimatosos, pero las mismas son objeto de otro
estudio.

La Tabla-1-resume los resultados histopatolégices-en los pollos experi-
mentalmente infectados y desde los 9 hasta los 283 dias post-contacto.

Los resultados que muestra la tabla aharcan las aves desde los 10 dias
hasta los 284 dias de edad.

Como muestra la tabla, las infiltraciones linfocitarias comenzaron a
presentarse mas tempranamente en el sistema nervioso periférico y pos-
teriormente err el sistema nervioso central.

Las alteraciones histopatolégicas en el eistema nervioso pudieron ser
observadas a lo largo. de todo el periodo experimental y en el encéfalo
éstas estuvieron presentes hasta los 283 dias post-infeccién por contacto.

Infiltraciones. severas se ohservaron particularmente en el encéfalo y
también en segundo orden en plexos braquiales y en nexvio cistico;
las infiltraciones de menor severidad se observaron en la médula espinal.
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TABLA 1
Resultado histopatoligico en los pollos infectados por contacto
—_——————ee—e e

Sistema Nervioso

Periodos Sistema nervioso periférico central
Edades Dias post- Nervios Plexoe Médula
(dias) contacto cidticos braquiales Encéfalo espinal

10 9 +(1)
14 13 +Q)
24 23 +(1)
27. - 26 +(1) ..
3 32 +(1) +Q)
.3 38 +€2)
42 41 +(2) + .
45 M + +
A5 4“4 +
» 47 +(1)
~A8 47 +(1) + -+
5t 50 +(1) +(2) ++ +
51 50 +(1) +(2)
- 57 +
58 5y o +(1) +(1) ++ +
63 2 ++4+@ +++(2) + +
63 Q@ +(2) +{1)
1 n N -+
7 n +(1) + +
79 78 +(1) + +
79 78 +(1) +4+(2) +
86 ®» +1) -+
bt 92 +4
23 92 +
- i
114 3 +(1) +
163 162 ++(1)
228 227 +
236 235 +
250 249 -+ (2) +
284 283 -+
LEYENDA

En sistema nervieso periférico

En distema nervioso central

+ = Infiltracién ligera
++ = Infiltracién moderada
++ 4 = Infiltracién severa
(1) = Un nervio (citico) o un plexe
(braquial)
(2) = Dos mnervios (cisticos) o dos
plexos (braquiales) .
4+ = Perivasculitis linfocitaria lige-
ra (que afecta a 2-3 vases)
+++ = Perivasculitis linfocitaria seve-
ra (que afecta mis vasos)
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En los nervios periféricos estudiados la presencia de lesiones micros-
cépicas comenzé tempranamente, a los 9 dias post-contacto. Inicial-
mente estas lesiones afectaban nervios ciaticos, observamdose hasta los
38 dias post-contacto la afectacién de uno de los dos nervios. A los 38
dias post-contacto comenzaron a observarse afectados los dos nervios
cidticos y después la afectacién podia involucrar uno o los dos nervios.

En los plexos braquiales las lesiones se presentaron a partir de los
32 dias post-contacto.

La incidencia de lesiomes en nervio ciitico tuvo una mayor frecuencia
(67,799) que en los plexos braquiales (25,5%), en los animales objeto de
muestreo.

El cuadro consistié gencralmente en una infiltracién linfocitaria en-
doneural de intensidad variable. En los casos considerados como ligera-
mente infiltrados, asi como ©en los moderadamente infiltradoe, los acid-
mulos de linfocitos se disponian formando lineas mas o menos extemsas
a lo largo de las fibras nerviosas; en los casos comsiderados como seve-
ramente infiltrades los aciimulos de linfocitos cubrian casi toda la super-
ficie del mervio, haciendo dificil encowirar zonas en las que la infiltra-
ciéon linfoide no estuviese presenie,

Las lesiones en el sistema nervioso cealral comenzaron a aparecer a
los 41 dias post-contacto y consistian en infiltraciones celulares linfoci-
ticas alrededor de las paredes vasculares y las células infiltrantes for-
msban los demominados manguitos perivasculares y comprendian 2 o
mas hileras de células, pero en algunos vasos se observaba una sola hilera
o un acimulo focal de los linfocitos mas pronunciado hacia uno de los
extremos del vaso.

La infiltracién perivascular se presenté lanto en sustancia gris como
en sustancia blanca.

A partir de este periodo post-contacto. las lesiones ¢ran mas imtensas,
severas y observables también en la médula lumbosacra, en la que las
primeras lesiones se manifestaron a los 44 dias post-contacto. Las lesiones
histopatolégicas progresaron hasta afectar el cerebelo en casi la mitad
de los casos.

Las lesiones cerebrales tuvierorr una localizacién predominante en
lobus opticus y cerca del nicleo de la médula oblongada, mientras que
aquellas que tenian su asiento en cerebelo eran mas frecuentes en la
capa granular (estratum granulosun), capa molecular (estratum molecu-
lar), asi come en sustancia blanca.

En médula lumbosacra la mayoria de las lesiones comsistieron también
en infiltracién linfocitaria perivascular y tuvieron asiento en sustancia
blanca con una distribucién asimétrica,

En ninguno de los casos fue observada proliferacién glial o camluos
degenerativos de la neuroma.

DISCUSION

Como ya vimos en nuestros resultados, las lesiones infiltrativas linfoi-
des fueron: perceptibles en sistema nervioso periférico a los 9 dias post-
contacto y continuaron apareciendo hasta los 85 dias poet-contacto. Las
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infiltraciones f{ueron més evidentes en mervios cidticos que en plexos
braguiales, Se ohscrvaron lesiones en sistema nervioso periférico hasta
los 249 dias post-contacto.

Las lesiones dec ‘infiltracién linfoide aparecieron mas tardiamente en
¢l sistema nervioso central. Fueron mas frecuentes en encéfalo que en
médula espinal persistiendo en el primero hasta el final del experiments.

La precocidad de presentacion de lesiones histopatolégicas propias de
la enfermedad de Marek en aves inoculadas experimentalmente ha sido
reportada por Moreno (1976). Los primeros infiltrados linfocitarios en
Organos parenquimatosos (higado y rifién) aparecieron en un grupo dc
polos inaculados al primer dia de edad con un inéculo de un caso de
campo, tan temprano como al segundo dia post-inoculacién y asi mismo,
en tales pollos, la precocidad de la presentaciéon de las lesiones en el
sistema nervioso periférico fue también evidente ya que al séptimo dia
post-inoculacién se observé en uro de los polluelos infiltracién linfoide
en uno de los nervios isquidticos. Fete autor report6 a presencia de
lesiones de infiltracién linfoide de modo persizstente en sistema nervioso
central y periférico a partir del décimo dia post-inoculacién.

Tales afectaciones histopatolégicas, con mayor razén de modo precoz,
afirman la presercia de la enfermedad de Marek (Goodchild, 1969) ;
Burnester y Witter, 1971; Fujimoto y col., 1971; Yamamoto y col., 1972;
Biggs, 1972).

En un estudio de la patomorfologia de la enfermedad de Marek con
anticuerpos maternos, Moreno (1976), en pollos infectades por contacto
con la cepa HPRS-16 del virus de la enfermedad de Marek, reporté
lesiones de infiltracién linfoide en cerebros y nervios ciiticos tar tem-
prano coms a los 14 dias post-infeccién, obteniendo las mayores fre-
cuencias e intensidades en las infiltraciones linfoides en cerebros a les
42 y a los 70 dias post-infeccidm.

Sin embargo, este autor en dicho trabajo demostré la ausencia de
lesiones de infiltracién en los 6rganos antes mencionados a los 84 dias
post-infeccién por contacto, sugiriendo que tales fluctuaciones ‘estin
relacionadas con la presemtacién clinica del sindrome parético-paralitico -
entre los pollos, que tuvo cardcter temporal en varios casos.

Es de interés observar, que desde los 92 hasta Tos 162 dias post-contac-
to, que se encontré un nervio ciitico moderadamente infiltrado, no se
observaron lesiones en dichos nervios en los casos del presente estudio
v asimismo en los muestrecos después de los 162 y hasta los 149 dias
post-contacto (ver Tabla 1) mo se observaron lesiones microscépicas en
wervios ciaticos.

En tal sentido este trabajo corrobora los resultados de Moreno (1976),
en relacién con la posibilidad de que no existan hallazgos de lesiones
de infiltracién linfoide en nervios ciaticos de pollos infectados por con-
tacto con la enfermedad de Marek.

_ Los resultados actualmente presentados coincidem cor el caricter de
los procesos de infiltracién linfoide, en el sistema nervioso central repor-
tados por Fujimoto y col. (1971) asi como coincide por las localizacio-
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nes de los procesos de infiltracién y por las caracteristicas de estos cua-
dros de infiltracién con los resultados reportados por Ratz y col, (1972)
y Szeky y Vanyi (1973). Es de resaltar que la edad en que comenzaron
dichos autores a observar las lesiones histopatolégicas coincider con la
edad en que nosotros observamos también las primeras lesiones.

Willemart y Schricke (1972) estudiando las caracteristicas de la enfer-
nmedad de Marek cn Francia en pollos de ceba, describieron en sistema
nervigso central la presencia de infiltraciones linfocitarias perivasculares
inds manifiestas enr sustancia blanca, sin observar en ningin caso dege-
neracién neuronal ni proliferacién glial, coincidiendo con los resultados
ohtenidos por nosotros, Aunque la edad de presentacién de dichos auto-
res se enmarca después de las 8 semanas, conocemos que la aparicién
de las lesiones depende de varios factores tales como la edad err el mo-
mento de la infeccién, la crianza de aves de diferentes edades en las
mismas instalaciones, la contaminacién del medio ambiente y la via de
difusién del agente de la enfermedad (Kenzy y Biggs, 1967; Colwell y
Schmittle, 1968; Okonowski y col., 1968; Witter y col., 1969; Beasley
y col, 1970; Jurajda y Klimes, 1970; Witter, 1970; Anderson y col.,
1971; Burnester y 'Witter, 1971; Biggs y col, 1972; Spiler y Josipovic,
1972; Jurajda, 1972; Hlozaneck y eol., 1973; Witter y col., 1973).

En nuestro medio, Espinosa y col. (1977) han determinado que tanto
el periodo de incubacién, como la presentacién de lesiones dependen
del momento en que las aves resultan infectadas, cosa por otra parte,
dificil de determinar en los casos naturales de la enfermedad.

CONCLUSIONES

1) En los pollos infectados por contacto las lesiones de infiltracién
linfoide en el sistema nervioso perduraron mas en el encéfalo.

2) En estos pollos las lesiones perduraron menos en la médula lumbo-
sacra.

3) Mas frecuentemente se encontraron lesiones de infiltracién linfoide
severa en el sistema nervioso periférico y mas coneretamente en
los plexos braquiales.

4) Las lesiones mas precoces en el sistema nervioso ocurrieron, en
los animales contacto, €n el sistema nervieso periférico y maés con-
cretamente en los nervios ciaticos.

5) Se sugiere la posibilidad de detectar la enfermedad desde el punto
de vista lesiomal microscépico de modo precoz, por el estudio del
sistema nervioso periférico en general, y particularmente por el
examen de los nervios ciiticos en aves expuestas por contacto.
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Fig. 1 Perivasculitis linfocitaria caracteristica hacia uno de los extremos del
en encéfalo. HE: 100 X

Fig. 2 Perivasculitis linfocitaria mds intensa en cerchbro. HE: 100 X

vaso
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Fig. 3 Infiltracién linfocitaria intensa en nervio ciatico. HE: 32 X

Y 2 . . -

Fig. 4 Infiltracién linfocitaria pleomdérfica en nervio ciatico de cardcter gt-ave. HE: 400 X
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SUMMARY

The present work presents a histopathologic study of the ccentral nervous and
peripheral systems in birds contact-infected with Marek’s disease up to one
following infection.
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