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1. INTRODUCCION

En el pafs en el afio de 1975, irrumpié en forma
epidémica la entidad patoldgica denominada “Com-
plejo Enteritis Mucoide***, afectando gravementela
industria cunicula de la Sabana de Bogot4 y con me-
nor intensidad la de otras regiones geogrdficas, deter-
minando en algunos casos el fracaso de varios plante-
les comerciales.

Por la controversia existente en la literatura sobre
la etiologfa y caracteristicas de presentacién de la en-
fermedad y considerando que ésta ha continuado pre-
sentdndose en forma esporddica, como también para
tratar de aumentar los conocimientos que hasta el
presente se tienen sobre la misma, se decidi6 realizar
el presente trabajo que tuvo como objetivo caracteri-
zar la entidad bajo los aspectos clinico, histopatoldgi-
co y de diagndstico toxicoldgico y microbiolégico,
mediante el estudio de los casos de ocurrencia natu-
ral llegados al laboratorio de Investigaciones Médicas
Veterinarias (LIMV), en Bogotd desde 1975 hasta
1980.

2. REVISION DE LITERATURA

La Enteritis Mucoide (E.M.) es una enfermedad
subaguda, fatal de los conejos jovenes cuya etiologia
no estd definida y que se ha constituido en uno de los
principales problemas en criaderos de conejos para fi-
nes comerciales o de laboratorio (4, 7, 13, 24). La en-
fermedad fue inicialmente descrita en 1929 por el De-
partamento de Ganaderia de Los Angeles, pero sélo a
partir de 1940 se inici6 la bisqueda de la causa, trata-
miento y prevencion (7, 25).

La enfermedad también se ha descrito con los
nombres de Enteritis, Complejo Enteritis del Conejo e
Hipoamilasemia Neonatal de los Conejos (10, 11, 15,

25). Flatt y colaboradores en 1974, consideraron que

el término “Enteritis Mucoide” era poco acertado, de-
bido a que el cuadro inflamtorio del intestitno no es-
taba muy definido (4). Sin embargo, Meshorer en
1976 , Whitney en 1977 y Prescott en 1978, conti-
nuaron denominando Ia enfermedad como Enteritis
Mucoide y describieron las lesiones histopatoldgicas
a nivel del intestino delgado (12, 17, 23).

Hurts en 1949, de acuerdo con lo citado por Krui-
ningen y Williams (7) realizé la primera descripcién
de los signos clinicos y lesiones macroscépicas de la
EM. La enfermedad afecta con mayor frecuencia a
conejos entre 6 y 10 semanas de edad, pero puede
presentarse a cualquier edad. La rata de mortalidad
disminuye gradualmente al aumentar la edad (24).

Whitney (24, 25) introdujo e] término Complejo
Enteritis, para designar un grupo de enfermedad que
incluye la enteritis mucoide, la tiflitis, tiflitis-diarrea
y enteritis hemorragica y sugiere que estas condicio-
nes tienen un origen multifactorial, considerando
las siguientes etiologfas: cambios de manejo, cam-
bios en la dieta, bacterias como E. coli y C. perfrin-
gens, hongos como Saccharormycopsis guttulatus y
protozoarios como coccidias. '

McCuistion en 1964 (11), sugiri6 la posibilidad de
que la EM. fuera ocasionada por una hipoamilasemia
neonatal, sin embargo Arrington y Wallace (2) demos-
traron que el suministro de diastasa a conejos jévenes
no contrarrestaba la enfermedad. Esta evidencia dej6
sin base la teoria de que la deficiencia de una enzima
era la causa de la enfermedad. Investigaciones recien-
tes sugieren que la enfermedad es de origen multifac-
torial, pero los estudios realizados no han sido conclu-
yentes (12, 23, 24, 25).

Los brotes de E.M. se manifiestan en dos formas:
brotes explosivos con elevada mortalidad y brotes de
poca intensidad, pero con mortalidad permanente du-
rante un tiempo prolongado (24). Los signos de la en-
fermedad son anorexia, somnolencia, erizamiento del
pelo, aspereza del mismo, polidipsia, timpanismo y
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evacuacion intestinal de un material mucoide seme-
jante a la gelatina; los conejos afectados dan muestras
de padecer un gran dolor, toman una posicién senta-
da tipica con apariencia jorobada y permanecen incli-
nados sobre la vasija del agua; también es frecuente
observar rechinamiento de los dientes y la temperatu-
ra casi siempre es subnormal (4, 5,7,9, 11).

Las lesiones macroscopicas estdn confinadas al
tracto digestivo, ganglios linfiticos y vesicula biliar. .
El estdmago se observa distendido hasta dos veces su
tamafio normal y su contenido es translicido o acuo-
so. El ciego aparece impactado con un contenido se-
co. El colon se encuentra distendido y contiene un
moco claro de aspecto gelatinoso, cuya consistencia
varia de semiliquida al de un tapén pegajoso que pue-
de removerse del colon abierto como un molde trans-
parente. El intestino delgado se encuentra también
distendido y contiene un material liquido semimucoi-
de que puede reconocerse a través de la pared 4,7,
10, 13, 15, 16). Los ganglios linfiticos mesentéricos
se encuentran ligeramente aumentados de tamafio; el
higado presenta aumento de volumen y la vesicula
biliar en algunas ocasiones estd distendida (7, 24).

La EM. se caracteriza microscopicamente por pro-
ducir un aumento del tamafio y niimero de las células
caliciformes del epitelio intestinal, especialmente a
nivel del ileon; sin embargo esta hiperplasia se puede
observar también en el duodeno y yeyuno (3). Flatt
y colaboradores (4) afirman que fuera de estos hallaz-
gos el intestino delgado se encuentra histolégicamen-
te normal, sin cambios inflamatorios apreciables. No
obstante Meshorer (12), describe que en casos de co-
nejos muertos en forma aguda por E.M. se observa
edema de la ldmina propia y de la submucosa, acom-
pafiado por una reaccién inflamatoria consistente en
neutrdfilos distribuidos profusamente en el tejido
edematoso y que en casos subagudos se observa  gran
nimero de células plasmaticas y linfoides en la limi-
na propia. El intestino grueso presenta una mucosa
hiperplasica donde predominan las células calicifor-
mes. El aumento de estas células mucoides se puede
corroborar con una coloracién de Schiff con acido
peryédico o P.A.S. (7, 25). En la limina propia se
puede observar congestion de los vasos sanguineos
y pequefias dreas hemorragicas. En la luz intestinal
se nota la presencia de restos celulares, resultado de
la descamacién intestinal y neutréfilos escasos (7).
el diagnéstico se debe fundamentar en la historia cli-
nica, en las observaciones de la necropsia y en la epi-

demiologia del brote.

Mack (9), considera que la EM. es mds frecuente
en planteles seleccionados genéticamente y cuya ali-
mentacién estd constituida esencialmente por con-
centrados. Whitney (25), afirma que la dieta es uno
de los factores mds importantes dentro de las multi-
ples causas que ocasionan la enfermedad. Ademds,
se conoce que muchas de las semillas y granos que se

emplean en la fabricacion de alimentos concentrados
estdn expuestos a sufrir contaminacion por diversos
tipos de hongos en el campo y durante su almacena-
miento (6, 8,22, 26).

3. MATERIALES Y METODOS

Para caracterizar la entidad bajo los aspectos cli-
nico, histopatolégico y de diagnéstico toxicolégico
y microbiolégico, se estudiaron 45 casos de ocurrén-
cia natural de la enfermedad, provenientes de 15
planteles, localizados en la Sabana de Bogotd y algu-
nas dreas geograficas vecinas. '

La presentacion, el curso y la sintomatologia de
las enfermedades fueron evaluadas a través del estu-
dio de las historias clinicas de los brotes, las alteracio-
nes macro y microscopicas a través de la realizacion

- de necropsias y toma de muestras de los diferentes

érganos, las cuales se fijaron en formalina tamponada
al 10%, se sometieron a un procesador de tejidos* y
una vez obtenidos los bloques de parafina se efectua-
ron cortes histologicos de un espesor de cinco mi-
cras, utilizando para ello un microtomo**, se colorea-
ron con hematoxilina-eosina, segin la técnica estable-
cida en el laboratorio de histopatologia del LIMV,
empledndose ademds algunas coloraciones especiales
como GRAM para microorganismos y PAS para mu-
copolisacdridos.

Para el examen microbioldgico, se recolectaron
al momento de la necropsia muestras en cantidad
aproximada a un gramo de higado y de contenido
mucoide de las diferentes porciones del tracto diges-
tivo, con el objeto de caracterizar los microorganis-
mos predominantes en éstas. Los cultivos se realiza-
ron en los medios bédsico perfringens (MBP), modi-
ficacion del medio Shaidi-Ferguson perfringens
(SFP), de acuerdo con Alvarez y colaboradores (1)
y en agar sangre y agar McConkey, segiin las técni-
cas establecidas en el laboratorio de Bacteriologia
Diagnostica del LIMV. '

Finalmente de los 15 planteles afectados, se re-
colectd igual nimero de muestras de alimentos con-
centrados que eran suministrados al momento del
brote, a fin de determinar su posible contaminacién -
por aflatoxinas. El andlisis quimico de las muestras
se realizd mediante la extraccién de la aflatoxina
B con acetona:agua (85:15) y particion de la capa
acetona:agua con benceno, la cuantificacién se reali-
z6 por cromatografia de capa fina sobre Silica-gel
contra estandares de la toxina de concentracién co-
nocida, de acuerdo con los métodos descritos por
Rodricks y Stoloff (18) y Stoloff y colaboradores
(19). La presencia de la aflatoxina se confirmé uti-
lizando la prueba quimica de aspersion con dcido
sulfurico y el empleo de dos solventes de polaridad
diferente:  cloroformo, acetonitrilo,2- propanol
(93:5:2) y benceno, metanol, dcido acético (18:1:1).

* Autotechnicon. Model 2A. The Technicon Col. Chauncy, N.Y
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4. RESULTADOS Y DISCUSION

Mediante el estudio de la historia clinica, los bro-
tes de EM. estudiados hasta la fecha se han caracteri-
zado por ser de presentacion epidémica y por cursar
con una elevada mortalidad y morbilidad en los gru-
pos de edad, aunque los gazapos pueden afectarse con
mayor frecuencia. El curso de la enfermedad general-
mente es corto (2 - 3 dias), a pesar de que en ocasio-
nes puede prolongarse hasta por seis dias. La sintoma-
tologia mds comiinmente observada incluye: rechinar
de dientes, inapetencia, polidipsia, debilidad, timpa-
nismo, diarrea profusa, postracién y muerte.

El problema desaparece repentinamente, pero en
ocasiones se establece por periodos mas o menos pro-
longados causando muertes esporddicas.

A la necropsia, las lesiones anatomopatoldgicas
son similares a las descritas en la literatura, observin-
dose usualmente: distension del estémago por gas 'y
un contenido semifluido, distencion del intestino del-
gado por un material blanquecino o rojizo de consis-
tencia mucoide y presencia de tapones de moco en el
colon y ciego con un contenido liquido o semisélido.
En los demds 6rganos no se han observado lesiones
macroscopicas aparentes.

Microscopicamente las lesiones observadas en las
diferentes porciones del intestino delgado correspon-
den a un cuadro de enteritis mucoide aguda, caracte-
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rizado por pérdida de la extremidad de las vellosida-
des, con descamacion y necrosis de las células epite-
liales e infiltracién de la limina propia por células
mononucleares, principalmente linfocitos y heteré-
ficos, En todos los casos fue muy evidente la presen-
cia de abundante material mucoide en la luz del in-
testino y especialmente a nivel del yeyuno, ileon e in-
testino grueso (Figuras 1, 2, 3). Las coloraciones es-
peciales permiten visualizar microorganismos gram
positivos de forma bacilar, hiperplasia de las células
caliciformes (PAS positivas) y estructurales levadu-
riformes tipo Saccharomycopsis sp. En el higado, ge-
neralmente se observan cambios de metamorfosis
grasa de diferente intensidad y en los demds 6rganos
no se observan cambios histopatoldgicos significati-
vos.

Los exdmenes bacterioldgicos realizados a partir
de los tapones de moco y fragmentos de higado de los
conejos afectados por E.M. demostraron la presencia
de cantidades extraordinarias (1 X 109/gramo) de
C. perfringens y en menor proporcién de E. coli y
otros microorganismos.

Los andlisis quimicos practicados a las 15 mues-
tras de alimentos concentrados, asociados con la pre-
sencia de casos de ocurrencia natural de E.M. permi-
tieron detectar niveles de aflatoxina By que oscilaron
entre 80 y 300 partes por billén (ppb), con un prome-
dio y una desviacién estindar de 188 + 83,8 (Tabla
1).

;
!
!

FIGURA 1. Enteritis Mucoide. Caso do ocurrencia natural, Nétese]'gla necrosis de la extremidad de Ias vellosidades

del intestino delgado (n). E-E, 160X,
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FIGURA 2. Enteritis Mucoide. Caso de ocurrencia natural. Nétese la alteracion total de la mucosa del yeyuno {m)}
por el proceso necrotico, Infiltracion de heteréfilos y linfocitos {i). H-E. 160X,
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FIGURA 3. Enteritis Mucoide. Caso de ocurrencia ntural, Nétess la presencia de moco abundante {m) en la luz del
intestino delgado. H-E. 160X,



TABLA 1. Enteritis Mucoide, Niveles de Aflatoxina B, en
alimentos concentrados asociados con casos de
ocurrencia natural en conejos,

Alimentos concentrados Niveles de Aflatoxina B

1

No. (ppb)
4 80
4 160
4 240
3 300
15 X 188 + 83,8

Por los resultados obtenidos a través de la caracte-
rizacion clinica y por las lesiones macro y microscé-
picas observadas en los casos de ocurrencia natural
analizados en este estudio, se puede apreciar una gran
similitud entre estos hallazgos y los descritos por los
diferentes investigadores para la EM. (3, 4, 5, 9, 10,
11,12,13,15,16,17,23 y 24).

Los aislamientos de altas concentraciones de mi-
croorganismos tipo C. perfringens y E. coli, concuer-
dan con los signos enterotoxigénicos observados en
esta enfermedad: meteorismo, enteritis mucoide y
muerte repentina con o sin diarrea (20) y coinciden
con los resultados obtenidos por Whitney (25), quien
cita aislamientos frecuentes de C. perfringens, a partir
del intestino delgado de conejos afectados por enteri-
tis sin etiologia definida.

Por otra parte, a pesar de que hasta el presente no
se conocen resultados de investigaciones realizadas en
la especie cunicula, con alimentos contaminados na-
tural o artificialmente con aflatoxinas y conociendo
su acci6bn patégena especialmente a nivel hepdtico
(14), se puede suponer con alguna base que los ha-
llazgos de aflatoxina By en las muestras de alimentos
concentrados, pueden estar jugando un papel predis-
ponente en la presentacién de la enfermedad, lo cual
estaria de acuerdo con los postulados de Torres (20,
21), quien considera que las lesiones hepdticas produ-
cidas por las aflatoxinas pueden facilitar la prolifera-
cién de microorganismos normales en el intestino del
conejo complicando el cuadro de la enfermedad y
con las consideraciones de Mack (9), quien afirma que
la presentacién de la EM. es mis frecuente en los
planteles cuya alimentacién la constituyen esencial-
mente los concentrados.

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

1. Los resultados clinicos, de presentacion de la en-
fermedad y las lesiones macro y microscépicas
encontradas en el estudio de los casos de ocurren-
cia natural de E.M., permiten caracterizar amplia-
mente la entidad y concluir que sus manifesta-
ciones son similares a las descritas en la literatura.

2. Los aislamientos de microorganismos tipo C, per-
fringens en grandes cantidades y de E. coli y
otros organismos en menor proporcién, sugieren
la posibilidad de que estos agentes sé encuentran
comprometidos en la presentacion de la enferme-
dad, haciéndose necesario establecer en futuros
trabajos la participacién real que pueden tener
en la etiologia de la entidad.

3. Finalmente, los hallazgos inesperados de aflato-
xina By en las muestras de alimentos concentra-
dos utilizados en los planteles con brotes de
E.M., sugieren que estas toxinas pueden estar aso-
ciadas como causa predisponente de la enferme-
dad y ponen de manifiesto la importancia de rea-
lizar estudios que busquen esclarecer sus efectos
patolégicos en la especie cunicula, mixime cuan-
do a nivel mundial el material ex1stente sobre es-
te topico es muy escaso.

6. RESUMEN

Se realiza una descripcién clinica de las caracterfs-
ticas de presentacion y de los hallazgos macro y mi-
croscopicos de casos de ocurrencia natural del Com-
plejo Enteritis Mucoide del Conejo. Se describen
también los aislamientos de microorganismos tipo C.
perfringens y E. coli a partir de muestras de higado
y de contenido intestinal mucoide de los animales
afectados y de aflatoxina B en muestras de alimen-
tos concentrados utilizados en los planteles en el mo-
mento del brote.

Por los resultados obtenidos, se encontré una gran
similitud entre lo observado para la enfermedad en
nuestro medio y las descripciones que sobre la misma
se encuentran en la literatura sobre los aspectos clini-
cos y patoldgicos. Se discute el posible papel de los
microorganismos aislados y se sugiere por primera
vez que las aflatoxinas pueden estar asociadas con la
presentacion de la enteritis mucoide.

7. SUMMARY

Complex mucoid enteritis in rabbits I a description
of cases occuring naturally

The clinical observations together with the macro
and microscopical findings in cases of natural occu-
rring complex muoid enteritis were recorded. The
isolations of Clostridium perfringens and Escherichia
coli from the livers and mucoid intestinal contents
were also described ther with the levels of aflatoxin
B1 in samples of concentrates which were being used
on the farms at the time of the outbreak.

From the results obtained it was found a great
simi]ahity between the condition described in the
literature and the clinical and pathological findings
of this outbreak.

The significance of the bacteriological isolates
together with the possibility that Aflatoxin may be
associated qith mucoid enteritis was discussed.
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