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Se expone el caso de una gata mestiza, outdoor, de
7 meses de edad, que tres semanas después de
mostrar signos de celo presenta un agrandamiento
exagerado de las dos cadenas mamarias. Segun el
periodo del ciclo estral en el que se encuentra se sos-
pecha que puede estar gestante y ser la gestacion
la causante del agrandamiento mamario exagerado.
El cuadro clinico es compatible con una hiperplasia
fibroadenomatosa mamaria felina instaurandose el
tratamiento correspondiente

HIPERPLASIA FIBROADENOMATOSA
MAMARIA FELINA

La hiperplasia fibroadenomatosa mamaria
felinal se caracteriza por un crecimiento anor-
mal y rapido del tejido mamario. Estructuralmente
existe una proliferacién benigna no neoplasica de
los conductos mamarios y del tejido mesenquima-
toso periductal. Por lo general estan involucradas
las dos cadenas mamarias, aunque puede afec-
tar solo a una o varias glandulas. El tamafio de
las mamas varia de entre 2-3 centimetros, hasta
10 centimetros de diametro. Suele comenzar con
la tumefaccion de las glandulas inguinales avan-
zando cranealmente. Cuando la piel estd muy
distendida se puede llegar a ulcerar y necrosarse,

1/ Sinénimos encontrados en la literatura:
fibroadenomatosis mamaria, hiperplasia fibroepitelial,
hipertrofia fibroglandular, hiperplasia mamaria,
hipertrofia mamaria benigna, displasia mamaria,
complejo fibroadenoma.

con la consiguiente infeccion bacteriana y/o
fungica. Los casos que cursan con infeccion, el
animal presenta fiebre, deshidratacion, anorexia
y puede aparecer una secrecion purulenta por los
pezones o por las heridas de la piel. Si la infeccion
no se controla y se hace sistémica puede llegar a
producirse la muerte del animal.

Todavia no existen estudios concluyentes sobre la
patogénesis de este proceso pero se asocia con
la presencia de multiples receptores de progeste-
rona en el ntcleo de las células ductales. Cuando
estos receptores son ocupados por progesterona,
tanto endogena (prefiez, pseudogestacion) como
exégena (tratamientos médicos con progestage-
nos) se sintetizan localmente grandes cantidades
de hormona de crecimiento y factores de creci-
miento insulinico (IGF-1) que van a provocar la
multiplicacion desordenada del tejido fibroepite-
lial, que resulta en el agrandamiento aberrante de
las glandulas mamarias en un periodo muy corto
de tiempo (en 2-3 dias).

Es una patologia exclusiva de los gatos. Princi-
palmente se ven afectadas las hembras jovenes
después de su primer ciclo estral, estén prefa-
das o no. Aunque puede aparecer en gatas que
ya pasaron varios ciclos o en aquellas tratadas
con medicacion anticonceptiva (por ejemplo con
acetato de megestrol, poligestona o acetato de
medroxiprogesterona). Tanto las hembras como
los machos, castrados o enteros, tratados con

progestagenos para corregir alteraciones de
comportamiento o ciertas dermopatias pueden
padecer esta enfermedad.

CASO CLiNICO

Misi es una gata mestiza de 7 meses de edad, 3.2
Kg de peso y temperatura corporal en consulta de
39.1 °C. Gata outdoor. No esta castrada, ni vacu-
nada, ni desparasitada.

Motivo de la Consulta.
Inflamacion severa de ambas cadenas mamarias.

—

- P |
Imagen cedida por Joan Marti Arbiol.
Miembro de GEMFE (Vilanova i La Geltru.
Barcelona)

Anamnesis.

Cuando la gata llegd a la consulta llevaba apro-
ximadamente tres semanas desaparecida. La
propietaria cree que se escapd porque inicio su
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primer celo; su comportamiento habia cambiado,
maullaba mucho y se revolcaba desesperada-
mente contra el suelo.

Fuera de su problema mamario, Misi volvio a
casa con buen apetito y sin ningtin otro signo de
enfermedad.

Exploracion Fisica.

Agrandamiento simétrico de ambas cadenas
mamarias. La piel de todas las mamas se pre-
senta sin Ulceras, sin areas de necrosis, y no
existe secrecion por los pezones. La gata no mues-
tra signos de dolor a la palpaciéon de las mamas,
se muestra alerta y con buena condicion corporal.

Diagnéstico Presuntivo.

Teniendo en cuenta la edad de la gata, la anamne-
sis y la exploracion fisica se descarta un proceso
neoplasico y poco probable una mastitis. Se sospe-
cha de una hiperplasia mamaria felina que puede
tener como fuente de progesterona la gestacion.

La hiperplasia fibroadenomatosa mamaria felina
hay que diferenciarla de la mastitis?, de los quistes
mamarios® y de las neoplasias®.

Plan Diagnéstico.

Se realiza una ecografia abdominal para descartar
o confirmar la gestacion. En este caso Misi esta
gestante de aproximadamente 22 dias. Ecografi-
camente las mamas aparecen hiperecogénicas
con patron difuso®.

Aunque el diagnostico definitivo se obtiene
mediante el estudio histopatologico, la toma de
muestras para biopsia se desaconseja ya que el
estado de los tejidos predisponen a una mala cica-
trizacion y sus consecuencias.

Alternativamente se pueden tomar muestras de
aspirados. En la citologia de estos aspirados se
observan células epiteliales uniformes y células
mesenquimatosas fusiformes asociadas a una
abundante matriz extracelular de color rosa. Las

células epiteliales tienen su origen en los con-
ductos y poseen una relacion nucleo/citoplasma
alta, nucleos densos y redondos y pequefias
cantidades de citoplasma basdfilo. Las células
mesenquimatosas pueden presentar moderada
anisocitosis y anisocariosis y suelen aparecer
células inflamatorias inespecificas.

Plan Terapéutico.

El tratamiento de la hiperplasia fibroadenomatosa
mamaria felina esta encaminado a la eliminacion
de la fuente de progesterona. En casos muy leves

Aunque el diagnéstico
definitivo se obtiene
mediante el estudio
histopatolégico, la
toma de muestras para
biopsia se desacoseja

puede desaparecer en unas semanas sin emplear
ningun tratamiento.

En el caso de Misi, que no la quieren como
reproductora, se recomienda inducir el aborto
para eliminar el foco de progesterona enddgena
con dos inyecciones subcutaneas de aglepris-
tona, antagonista de la progesterona, a dosis 15
mg/kg cada una, separadas entre si 24 horas®.
Como la gata esta comiendo y no parece que
presente ninglin otro sintoma, como deshidra-
tacion, dolor, infeccién, no se prescribe ningun
otro farmaco. Como la gata tiene acceso al exte-
rior se recomienda mantenerla dentro de casa
para su vigilancia, poder aplicar el tratamiento y
hacer su seguimiento.

A los 10 dias de la ultima dosis de aglepristona
se realiza un control ecografico para confirmar
que se ha producido el aborto completo’. En Misi

se produjo una reabsorcion completa de las vesi-
culas embrionarias a los 10 dias y en ese mismo
intervalo de tiempo se pudo observar una clara
reduccion del tamaio mamario®.

Después de la ultima ecografia se valoro la posi-
bilidad de realizar la ovariohisterectomia por la
linea alba para evitar recidivas. Se pacta la fecha
de esterilizacion lo antes posible®. La gata no fue
controlada como se habia advertido y volvio a
hacer vida en el exterior. Se presumio que pudo
haber vuelto a entrar en celo porque desaparecio
de su domicilio por un largo periodo de tiempo.
Varios meses después se contacté con la pro-
pietaria y confirmo que la gata habia quedado
gestante por segunda vez y habia tenido sus
crias sin haber presentado hiperplasia fibroade-
nomatosa mamaria felina'.

En los casos donde la fuente de progesterona es
exogena debido al uso de progestagenos, una vez
que se suprime éstos, normalmente, se resuelve
el cuadro clinico. Si no ocurriese la regresion del
tejido mamario se puede tratar con aglepristona,
dos inyecciones subcutaneas iniciales a dosis de
10 mg/kg con 24 horas de intervalo, seguidas por
una inyeccion subcutanea a dosis de 20 mg/kg
semanalmente (un méximo de 4 semanas conse-
cutivas) hasta remision del cuadro<®'c,

En los casos de hembras no prefiadas se reco-
mienda la ovariohisterectomia u ovariectomia, sin
embargo, y dado el estado del tejido mamario, la
intervencion quirurgica estaria recomendada des-
pués de la resolucion del problema mamario. Se
emplea el tratamiento con aglepristona anterior-
mente descrito y una vez recuperado el tamafio
normal de las mamas ya se puede someter al ani-
mal a cirugia.

Esta indicado el uso simultaneo de aglepristona
y de antiprolactinicos, como la cabergolina, para
provocar el descenso de la progesteronemia. Para
conseguir una buena sinergia se emplean dosis

2/ Inflamacién/infeccion de la glandula mamaria asociada a la lactacion posparto o a la pseudogestacion en hembras reproductoras de cualquier edad.

3/ Proceso displasico que suele afectar a gatas de mediana o avanzada edad en el que los conductos mamarios se dilatan y se expanden para formar grandes cavidades.
4/ Suele afectar con mayor frecuencia a hembras de edad avanzada.
5/ La mama posparto aparece ecogénica y homogénea, y se observan grandes vasos entrando en ella. Cuando hay infeccion, las mamas son heterogéneas con focos

hiperecogénicos y/o hipoecogénicos que representan abscesos.
6/ El aborto o reabsorcion embrionaria se produce en los 5 dias después de la ultima inyeccién de aglepristona.

7/ En el caso de que siguiera habiendo fetos estaria justificado realizar un nuevo tratamiento.
8/ Una vez que la gata aborta, la regresion del tejido glandular a su estado normal ocurre paulatinamente en un periodo que puede variar entre 1y 4 semanas, en algunos

casos hasta 90 dias.

9/ Veinte dias después de la ultima inyeccion con aglepristona, las gatas tienen riesgo de ciclar nuevamente.

10/ Se han documentado casos de hembras prenadas que aun sufriendo de hiperplasia fibroadenomatosa mamaria felina consiguen llevar a cabo una lactacién normal.

11/ Si los progestagenos empleados son de accién prolongada o depot el tratamiento con antiprogestagenos se alarga en el tiempo, hasta la desaparicion de los efectos

del tratamiento depot.

de cabergolina de 0.5 mg/kg cada 24 horas
durante 6 dias consecutivos.

Cuando el tratamiento médico no es suficiente
para controlar y corregir el proceso y se considera
necesario realizar una ovariohisterctomia u ovariec-
tomia, el abordaje por la linea media puede resultar
complicado e incluso verse comprometida la cicatri-
zacion, por lo que se recomienda realizar la cirugia

por el flanco. En ocasiones, cuando las glandulas
mamarias estan muy afectadas hay que recurrir a
la mastectomia, pero no es lo mas habitual.

CONCLUSION

En los casos de gatas jovenes con agradamiento
de sus cadenas mamarias hay que tener en cuenta
en el diagnostico diferencial la hiperplasia mama-
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Efectos beneficiosos
del suplemento
con calostro

en los alimentos para gatitos

Clémentine Jean-Philippe, DVM, Ph.D
Responsable en Comunicaciones Cientificas Nestle PURINA Europa

Los gatitos son unos de los pacientes mas delica-
dos de entre los atendidos a diario en las clinicas
veterinarias. A menudo se presentan por trastor-
nos digestivos, pero también por varios tipos de
infecciones e infestaciones que pueden poner su
vida en peligro.

En la etapa critica de desarrollo del gatito hay una
gran demanda sobre el organismo para el creci-
miento y desarrollo cuando, en ese momento, el
sistema inmunitario aun se esta desarrollando vy,
por lo tanto, no funciona de manera éptima y la
microflora intestinal es aun inestable. Los gati-
tos también sufren varios cambios estresantes
durante este periodo, desde el tener que abando-
nar a sus madres y hermanos hasta la llegada a
un nuevo hogar y un nuevo entorno, que pueden
afectar de forma negativa a su microflora intes-
tinal y ser un reto para el funcionamiento de su
sistema inmunitario.

Calostro e inmunidad digestiva
local

Es sobradamente sabido que el calostro aporta
beneficios, sobretodo si se ingiere en las primeras
24-48 horas de vida. Primero, el calostro propor-
ciona anticuerpos, lo que proporciona inmunidad
pasiva al recién nacido ademas de factores anti-
microbianos directos (como la lactoferrina)
que potencia las defensas locales del intestino
del recién nacido. Mas alla de proporcionar un

soporte inmunitario excelente, el calostro también
proporciona factores de crecimiento y sustan-
cias bioactivas' que favorecen la maduracion del
intestino del recién nacido y le confieren una capa-
cidad mayor de crecimiento y reparacion de los
tejidos como:

e Factor de crecimiento epidérmico [TFG], impli-
cado en la reparacion de la pared intestinal

e Factor de crecimiento transformante-o. [TFG-at]
y B-[TFG-B], que activa la proliferacién celular y el
crecimiento, maduracion y reparacion de tejidos

* Factores de crecimiento tipo insulina y las
proteinas de union [IGF y IGFBP], factores de
crecimiento y maduracion gastrointestinal con
marcadas caracteristicas anabolicas y de cicatri-
zacion de heridas

* Factor de crecimiento derivado de plaquetas
[PDGF], también implicado en el desarrollo y
maduracion gastrointestinal

e Factor de crecimiento endotelial vascular
[VEGF], implicado en el crecimiento y maduracion
perivascular gastrointestinal

* Hormona de crecimiento.
El Tejido Linfoide Asociado al Intestino (GALT)

del tracto Gl es el mayor érgano inmunologico
del organismo?. A pesar de que los gatos recién

nacidos nacen con un sistema inmunitario fun-
cional, aun es inmaduro y no ha sido expuesto.
Su respuesta a cualquier estimulo inmuni-
tario es el de una primera exposicion, lo que
requiere un periodo prolongado para producir
inmunoglobulinas. En aquellos casos en los
que no se dispone de calostro felino para los
gatitos recién nacidos, el calostro bovino puede
ser una alternativa adecuada.

Se ha sugerido que los compuestos bioactivos
como las inmunoglobulinas y los factores de cre-
cimiento también pueden proporcionar proteccion
luminal a los gatitos de cierta edad, como ya se
ha demostrado en cachorros. Los cachorros des-
tetados provistos con un suplemento de calostro
bovino durante los 10 dias siguientes a su llegada
a tiendas de animales experimentaron una mejoria
en la calidad de sus heces®. Otros estudios han
puesto de manifiesto beneficios de las inmunog-
lobulinas en la dieta en cachorros destetados y en
crecimiento, que exhiben una mejor salud digestiva
(estabilizacion de la microflora intestinal) y la esti-
mulacion del sistema inmunitario de la mucosa®.

Otra parte importante del sistema de defensa
del tracto gastrointestinal (Gl) es la microflora
residente que habita en la luz intestinal. Inicial-
mente, el tracto Gl del recién nacido es estéril,
pero empieza a acumular microflora rapidamente.
La composicion de la poblacién microbiana tiene
un impacto importante sobre la salud inmunitaria
y esta influida por la ingestion de calostro.

Interacciones entre el calostroy la
microflora

El calostro posee una actividad prebiotica y, de
ese modo, equilibra la microflora intestinal que, a
su vez, no solo favorece la absorcion de nutrien-
tes por parte de la microflora del colon, sino que
disminuye el potencial de infeccion, diarrea, e
inflamacion intestinal®.

Durante el dia o los dias siguientes al parto, el
tracto digestivo del recién nacido se puebla ente-
ramente con microorganismos provenientes
del entorno, y el calostro materno es la fuente
mayoritaria®. Muchos estudios demuestran la
importancia del calostro en el establecimiento de
una microflora intestinal saludable. Los estudios
en personas demuestran que los niflos ama-
mantados presentan un predominio de bacterias
beneficiosas (bifidobacterias y lactobacilos) y un
pH fecal inferior comparado con los que han sido
alimentados con una férmula a base de leche
de vaca®®. El destete también esta asociado a
cambios a gran escala en la composicion de la
microflora Gl. Durante este periodo de transicion
de la microflora aumenta la capacidad de los
microorganismos beneficiosos o potencialmente
patogenos para establecerse.

La microflora GI cumple una funcién critica en
el desarrollo del sistema inmunitario del animal
que la hospeda’, y es el principal estimulo para
el desarrollo del GALT. La microflora intestinal
enddgena compite con patdgenos potenciales y
proporciona un entorno que favorece a las bac-
terias beneficiosas. Ademas de la barrera fisica
que proporcionan las membranas mucosas que
recubren el tracto Gl y del poder inmunoldgico del
GALT, la microflora intestinal juega un papel muy
importante como componente del sistema natural
de defensas del organismo.

Es sobradamente
sabido que el
calostro aporta
beneficios

El calostro en los alimentos también proporciona
beneficios a los carnivoros destetados y a los adul-
tos y, de modo interesante, parece estimular de
forma activa las defensas inmunitarias del indivi-
duo y no solo conferir una inmunidad pasiva local.
De entre todas las fuentes distintas de calostro
disponibles como suplemento para alimentos, el

calostro bovino es muy interesante si se manipula
con cuidado porque es una fuente abundante de
compuestos bioactivos y, en concreto, de la inmu-
noglobulina mas importante para el organismo,
la 1gG. El calostro bovino también contiene gran
cantidad de slgA, que protege frente a virus (p.ej.
poliovirus, virus de la gripe A y virus del herpes
simple) y bacterias como E.coli, Salmonella y
Streptococcus®.

Los trabajos de investigacion
identifican los beneficios
del calostro para los gatitos
debilitados

Nestlé PURINA ha evaluado los beneficios de los
suplementos de calostro en la alimentacion de los
gatitos. - El fundamento del estudio era la valora-
cion de si el calostro podria tener beneficios sobre
los sistemas inmunitarios local y sistémico en gati-
tos destetados y evaluar su impacto positivo sobre
la flora intestinal.

La adicion de calostro al alimento se ha llevado
a cabo con sumo cuidado porque el proceso de
elaboracion de los alimentos puede echar a per-
der sus beneficios bioldgicos. Se analizaron varios
componentes en cada uno de los lotes de calos-
tro usados para el estudio. Primero, se analizo y
confirmo que no contenian antibidticos, pesticidas
ni bacterias patogenas residuales. Se usé tecno-
logia de infrarrojo cercano (NIR) para evaluar el
contenido en proteina, grasa, lactosa, cenizas y
humedad, y la inmunodifusion radial (RID) y HPLC
para determinar el contenido en compuestos bio-
activos de los distintos calostros.

Diseno del estudio

Se incluyo a veinticuatro gatitos europeos de pelo
corto destetados a las 12 semanas en un estudio
de 44 semanas de duracion.

Todos los gatitos comieron el mismo alimento de
control durante el periodo inicial de 4 semanas
previo al estudio. Posteriormente, se obtuvieron
los valores basales y se asigno a los gatitos a uno
de los dos grupos ajustando el peso, edad, sexo y
estado inmunitario inicial de ambos grupos.

Al final del periodo previo al estudio, el dia cero,
los gatitos recibieron el mismo alimento usado
en el periodo anterior (grupo control) o el mismo
alimento suplementado con calostro (grupo trata-
miento).

Se vacund a todos los gatitos contra el virus de
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la rabia el dia O y se les aplico una vacuna de
refuerzo durante la semana 38.

Se sometio a los gatitos a un estrés leve (traslado
de habitacién) durante este periodo para evaluar la
estabilidad de la microflora fecal durante el mismo.

Durante las 44 semanas de estudio en unas ins-
talaciones de Nestlé PURINA se monitorizaron
varios parametros de la salud como:

e Indicadores generales de salud:
- Peso Corporal
- Perfile sanguineos completo

e Parametros de la funcion inmunitaria:

- Evaluacion de la respuesta inmunitaria sisté-
mica
e Respuesta a la vacuna antirrabica (IgG espe-
cifica antirrabica) para evaluar la reaccion del
sistema sistémico frente a un estimulo especifico
¢ Inmunoglobulinas plasmaticas totales (IgA, IgG,
IgM) para evaluar la sobreestimulacion inmunita-
ria potencial
* Amiloide A sérico (SAA), una proteina de fase
aguda producida por el higado en respuesta a la
inflamacion
* Mediciones de la IgA secretora fecal para evaluar
la respuesta inmunitaria local intestinal
e Salud intestinal

-Calidad de las deposiciones

-Analisis de las bacterias patdgenas

-Perfiles de la microflora intestinal

* Diversidad de la microflora intestinal

e Efectos del estrés sobre la microflora
intestinal

Resultados del estudio:

Los 2 grupos de gatitos presentaban pesos cor-
porales y parametros de la salud normales y
comparables al inicio del y durante el estudio.

Respuesta inmunitaria

Los gatitos que recibieron el alimento de prueba
suplementado con calostro mostraron una res-
puesta significativamente mas rapida y mas
fuerte a la vacuna antirrabica. Hubo un aumento
del 50% de los niveles de anticuerpos en los gati-
tos que recibieron el alimento con calostro en
comparacion con los alimentados con el alimento
control. También se observé estimulacion del sis-
tema inmunitario intestinal local en el grupo que
recibio el alimento suplementado con calostro
(Figura 1)
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En este estudio, la suplementacion del alimento
con calostro estimuld la respuesta inmunitaria
especifica de los gatitos frente a la vacunacion
(medida por la mejor produccion de anticuer-
pos |gG especificos tras la vacunacion contra la
rabia). A pesar de que esta respuesta era especi-
fica frente al virus de la rabia, también indica una
respuesta sistémica general mejorada. Este tipo
de respuesta puede describirse como el manteni-
miento de un sistema inmunitario “preparado”,
lo que significa que tendra una respuesta mas
fuerte cuando sea expuesto a un patogeno.
En consecuencia, es probable que el sistema
inmunitario de los gatitos alimentados con un
alimento suplementado con calostro responda
mejor cuando se expone a un agente infeccioso o
a vacunas administradas como parte de la aten-
cion veterinaria rutinaria.

También se ha observado una estimulacion inmu-
nitaria de la mucosa intestinal (aumento de la
produccion de slgA secretora en el intestino) que
probablemente mejore la exclusion de los patdge-
nos en la luz intestinal y disminuya la sensibilidad
a los trastornos digestivos en los gatitos. La IgA
secretora evita la adherencia de los patégenos a la
superficie de la mucosa, transporta los patogenos
del exterior de las células hacia la luz, se une a los
virus y evita su multiplicacion. Finalmente, la IgA
intestinal se excreta en las heces.

Una posible explicacion del mecanismo de
accion del calostro en el alimento como esti-
mulante de la respuesta inmunitaria sistémica
y local podria estar vinculada al contenido en
inmunoglobulinas. Las inmunoglobulinas son
moléculas con forma de Y en las que el brazo
mas corto de la Y se denomina Fab (fragmento

de union al antigeno) y el cuerpo se denomina
region Fc (fragmento cristalizable). La region
Fab se une a antigenos concretos, mientras que
la region Fc es responsable de gran parte de la
actividad bioldgica al interactuar con las células
inmunitarias®.

Los trabajos realizados con personas y ratones
confirman que la mayoria de las inmunoglobuli-
nas introducidas en el tubo digestivo permanecen
intactas en su paso a través del estdémago hacia
el intestino delgado, donde residen las células
inmunitarias. De hecho, una ligera desnaturaliza-
cién podria favorecer la capacidad de union a las
células inmunitarias de la region Fc y estimular
el sistema inmunitario'**. Cuando se incorpora el

Anticuerpos y compuestos bioactivos del calostro
Qo

Q

Luz intestinal

Estabilizacion de la flora

calostro a un alimento completo y equilibrado, hay
suficiente matriz alimentaria disponible para la
funcion digestiva y, segin estudios llevados a cabo
en otras especies, los componentes relevantes de
las inmunoglobulinas permanecen inalterados a
lo largo de la digestion y tiene un efecto inmuno-
modulador efectivo. Dado que la mayoria de las
inmunoglobulinas del alimento llegan al intestino
delgado, pueden unirse a y estimular las célu-
las inmunitarias y reforzar el estado inmunitario
del animal. Por lo tanto, el maximo beneficio de
las inmunoglobulinas del alimento radica en su
capacidad de union a las células inmunitarias
intestinales que, a su vez, estimulan el sistema
inmunitario local y sistémico y provocan una inmu-
nidad global mejorada (figura 2)

Exclusién de patogenos

Células intestinales

—

Células linfoides
proliferacion y migracion

Proliferacion de
Linfocitos B, produccién
de lgG

Sangre

Células inmunitarias que segregan IgA

Respuesta a las
vacunas mas
potente y répida

Mecanismo de accion del suplemento con calostro en el alimento sobre la respuesta del

sistema inmunitario

A pesar de la mayor respuesta inmunitaria
a la vacuna, en este estudio no se observo
sobreestimulacién del sistema inmunitario. Se
monitorizaron diversos marcadores de la activi-
dad del sistema inmunitario para determinar si
la respuesta positiva al virus de la rabia era una
respuesta inmunitaria sisttémica mejorada o un
indicador de un problema inflamatorio. El ami-
loide A sérico (SAA) es una proteina de fase aguda
producida por el higado en respuesta a la infla-
macion. Asi pues, se utilizo como marcador de
inflamacion sistémica y estimulacion inmunitaria
excesiva. Se hallaron niveles plasmaticos norma-
les de SAA los grupos control y con suplemento de
calostro y no estuvieron influidos de forma signifi-
cativa por el tratamiento dietético.

Unos niveles elevados de inmunoglobulinas
plasmatica total también son indicativos de un
problema inflamatorio generalizado. Los valores
plasmaticos totales de IgM, 1gG y IgA no fue-
ron significativamente distintos entre los grupos
prueba y control, estando en el intervalo normal
en ambos grupos. En resumen, todas las medidas
de sobreestimulacion inmunitaria no mostraron
diferencias entre los dos tratamientos dietéticos.

Estos datos indican claramente que a pesar de
que el calostro mejoro de forma significativa la
respuesta inmunitaria especifica (como indican
las respuestas especificas a la vacunacion frente
a la rabia y la estimulacion de la inmunidad local),
no existe una sobreestimulacion del sistema
inmunitario. Este es el signo de un sistema inmu-
nitario que responde solo cuando se le desafia.
En consecuencia, es probable que los gatitos
alimentados con un alimento suplementado con
calostro respondan bien a un desafio inmunitario
y no sufran por tener un sistema inmunitario que
reacciona de forma exagerada.

Las poblaciones bacterianas estan cambiando
constantemente como consecuencia de la reno-
vacion celular, cambios en la alimentacion y la
interaccion del microentorno intestinal. Una
mayor estabilidad de la flora intestinal antes
y después de un estrés se traduce en menos
cambios en la poblacion microbiana. Los gati-
tos que recibieron el alimento suplementado
con calostro presentaron una mayor similitud
en su poblacion microbiana cuando se compa-
ran los resultados antes y después del estrés.
Estos hallazgos indican una la estabilidad de la
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poblacion microbiana frente a un estrés. Una
poblacién microbiana mas estable conduce a
una absorcion optimizada de nutrientes y una
menor susceptibilidad a la diarrea inducida por
o relacionada con el estrés.

Conclusiones

Estos estudios demuestran que el suplemento
del alimento con anticuerpos naturales y otras
sustancias bioactivas halladas en el calostro
tiene efectos beneficiosos para la salud en
gatos. Estos compuestos ayudan a potenciar
el sistema inmunitario inmaduro de los gati-
tos para responder mejor a los desafios y sin
sufrir una sobreestimulacion. Estos compues-
tos también ayudan a estabilizar la microflora
intestinal, disminuyendo el potencial de infec-
cién y diarrea asociada a estrés. Basandonos
en esta investigacion reciente, las férmulas
PRO PLAN® para Gatitos han sido formula-
das con OptiStart®, que contiene anticuerpos
naturales y otras sustancias bioactivas del
calostro que han demostrado reforzar el sis-
tema inmunitario de los gatitos. Q.‘..
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Deslorelina:
Indicaciones en la
clinica felina

M2 Soledad De Irala Indart GERPAC-GEMFE C.V. Animalis (Barcelona)
Sonia Fernandez Pérez GERPAC-GEMFE C.V. Doc’s (Premia de Mar - Barcelona)

INTRODUCCION:

La alternativa a la cirugia para el control de la
reproduccion en la especie felina, hasta ahora,
era la administracion de progestagenos sintéticos,
con los numerosos y nada desdefiables efectos
secundarios adversos, tales como diabetes melli-
tus subclinica, hiperplasia endometrial quistica,
piometra, fibroadenomatosis mamaria, etc.

La reciente aparicion en el mercado de la Deslore-
lina, analogo sintético de la Hormona Liberadora
de Gonadotropinas (GnRH), aporta al veterinario
clinico una alternativa eficiente y segura en el con-
trol reversible de la reproduccién en la especie
felina.

La GnRH es la hormona clave en la funcion repro-
ductora de los mamiferos.

RECUERDO FISIOLOGICO:

La edad promedio del inicio de la pubertad en
la especie felina es a los 810 meses, pero es
muy variable, dependiendo de numerosos facto-
res, como son la estacion del ano y duracion del
dia, el peso y tamafio corporal, la raza, el estado
nutricional del gato, enfermedades concurrentes y
estrés social, entre otros. Esto hace que nos poda-
mos encontrar gatos pelicortos y orientales que
entran en la pubertad hacia los 4 meses de edad
(seguin la estacion del ano en que se encuentren)
y gatos de razas de pelo largo en que la pubertad
se puede retrasar hasta los 21 meses.

La hembra es poliéstrica estacional con ovulacién
inducida por el coito, aunque se estima que hasta
en un 60% de las gatas se puede producir la ovu-

lacion espontanea o inducida por otros estimulos
distintos al coito.

El ciclo ovarico de la gata esta sometido a una
regulacion neuroendocrina.

Cuando las condiciones ambientales son adecua-
das (en particular, con un foto-periodo de 12 a 14
horas de luz natural diarias), se activa en el hipo-
talamo la secrecion de la Hormona Liberadora de
Gonadotropinas (GnRH), al sistema portal hipota-
lamo-hipofisario.

La GnRH actua sobre la hipdfisis, donde estimula
la liberacion de la Hormona Estimulante del Foli-
culo (FSH) y la Hormona Luteinizante (LH) hacia
el torrente sanguineo sistémico. En los ovarios, la
FSH estimula la foliculogénesis y la secrecién de
Estrogenos y la LH interviene en la maduracion de
los foliculos. Los Estrégenos a su vez ejercen un
feed-back positivo sobre el hipotalamo y la hipofi-
sis, estimulando la secrecion de GnRH, FSH y LH
respectivamente.

Esto se corresponde con las fases de pro-estro y
estro del ciclo estral de la gata, en las que se pro-
duce la formacion y maduraciéon de los foliculos
ovaricos y dura entre 5y 7 dias.

En ausencia de ovulacion, los foliculos ovaricos
involucionan y la gata entra en la fase de inter-
estro, que es un periodo corto (aproximadamente
de 9 dias) de inactividad ovarica entre dos celos.
Si durante el estro se producen repetidas mon-
tas por parte del macho, se genera un estimulo
neurologico en la hipofisis que liberara un pico de
Hormona Luteinizante (LH) al torrente sanguineo
sistémico. El pico de LH actua sobre los ovarios
haciendo que se produzca la ovulacion.

Se cree que puede haber otros estimulos dife-
rentes a la monta responsables de producir la
ovulacion en la gata, como pueden ser caricias,
manejo, feromonas, contacto visual con otros
gatos, ...

El pico de LH empieza a los pocos minutos de la
monta y la ovulacion ocurre entre 24 y 30 horas
después.

Los foliculos ovaricos dejan de secretar Estro-
genos y se convierten en cuerpos luteos que
secretan Progesterona aproximadamente entre 24
y 48 horas tras la ovulacion.

La Progesterona ejerce un feed-back negativo
sobre la secrecion hormonal del hipotalamo y la
hipdfisis.

A partir de la ovulacion puede haber una gesta-
cion (en el caso de haberse producido una monta
fértil) que durara unos 66 dias de promedio, o
puede producirse una pseudo-gestacion, que en
la gata, a diferencia con la especie canina, es mas
corta que la gestacion y dura entre 40 y 45 dias.

Esta fase se caracteriza por la presencia de cuer-
pos luteos ovaricos que secretan Progesterona.

En el macho, el hipotdlamo libera GnRH que
activa la secrecién hipofisaria de FSH y LH. La
FSH es responsable de activar la espermatogéne-
sis en las células de Sertoli y la LH actua sobre las
células de Leydig, responsables de la secrecion
de Testosterona.

Una vez alcanzada la pubertad, la actividad gona-
dal en el macho es continua, estimulada por las
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hormonas hipofisarias FSH y LH, aunque se ve
afectada por las variaciones estacionales del foto-
periodo. En la estacion de foto-periodo negativo se
aprecia una disminucion de la espermatogénesis
y de la produccion de Testosterona.

INTERES CLINICO DE LOS
AGONISTAS DE LA GnRH

Los agonistas de la GnRH acttian en dos fases. En
la primera fase, estimulan la secrecion de LH y
FSH, aumentando por tanto los niveles de hormo-
nas sexuales esteroideas. Si se prolonga el uso del
agonista de la GnRH, se desensibiliza la pituitaria
y se inhibe la sintesis y liberacion de LH y FSH,
produciéndose una esterilizacion quimica.

Debido a estas dos fases o etapas de actuacion, el
interés de los agonistas de GnRH se basa tanto en
la estimulacion del celo en las hembras (en perras)
debido a esa primera fase de estimulacion, como
en la supresion del mismo (perras y gatas) o la
supresion de la espermatogénesis en machos. En
perras/os también se estudia su posible efecto
sobre la incontinencia urinaria, dado que existen
receptores de GnRH, LH y FSH en la musculatura
lisa y epitelio de la vejiga urinaria y de la uretra, asi
como en préstata, mama, Utero, ovarios, etc.

En nuestro pais contamos con un implante de
4,7 mg de deslorelina Suprelorin® de laborato-
rios Virbac, que a pesar de estar registrado su uso
sélo en perros, se estudia cada vez mas su uso en
otras especies como los gatos.

En el gato, el implante se coloca —sin necesidad
de sedacion ni cirugia- subcutaneo, en la zona
interescapular. Se utiliza como castracion qui-
mica, especialmente en animales a los que no se

Se cree que puede
haber otros estimulos
diferentes a la monta
responsables de
producir la ovulacion
en la gata

desea/puede someter a una cirugia o en gatos de
criadero a los que temporalmente no interesa que
hagan criar pero si en un futuro. Se utiliza también
para controlar determinados problemas etolégicos
como marcaje inadecuado.

Diferentes estudios sugieren que a partir de los
2-3 meses postimplante el gato se considera-

ria ya infértil. Se observa una disminucion del
29,8% del tamafio testicular a partir del 1°* mes
post-implante, aunque la maxima disminucion se

observa a partir del 4° mes con una reduccion del
60,6%. También se observa la desaparicion de las
espiculas peneanas, disminuciéon de los niveles
de testosterona, y disminucién del contaje esper-
matico en semen a partir del 2° mes. Debido a
que los agonistas de GnRH pueden provocar una
estimulacion inicial, con aumento de los niveles
de testosterona, puede apreciarse un “empeo-
ramiento” del gato macho: mas marcaje, mayor
busqueda de hembra, mayor agresividad entre
gatos, que desaparecera a medida que se desen-
sibilice la pituitaria y se inhiba la secrecién de LH.

El efecto del implante es muy variable entre gatos,
pudiendo durar desde 6 hasta 18 meses, aunque
algunos autores hablan de hasta 24 meses. Una

L4

vez finaliza el efecto, el gato vuelve a ser fértil a
partir de 1 mes, observando un aumento de los
testiculos, aumento de niveles de testosterona
y del contaje de espermatozoides en semen. Si
se desea revertir mas rapidamente el efecto, se
puede extirpar quirtrgicamente el implante; en
estos casos, se recomienda colocar el implante
en la zona umbilical, dado que su extirpacion seria
mas sencilla en esta zona.

En la gata, de momento su utilidad se dirige
hacia el control del estro. Se aconseja colocar el

implante cuando la gata esté en fase de interestro,
basicamente porque debido a la estimulacion ini-
cial de los agonistas de GnRH, se podria producir
una induccién de estro si el implante se coloca
con la gata en fase de estro o post-estro, aunque
es poco probable.

Es importante comprobar que la gata no esté
gestante en el momento de la colocacion del
implante, ya que la gestacion podria continuar
de manera normal. También se debe evitar que
la gata pueda estar en contacto con macho
alguno hasta que estemos seguros que el celo
ha desaparecido.

La Progesterona
ejerce un feed-back
negativo sobre la
secrecion hormonal
del hipotalamo y la
hipofisis.
[

Su eficacia dura entre 16-37 meses, existiendo
una gran variabilidad segun cada individuo. En los

BIBLIOGRAFIA

Deslorelina/ gemfe

S==BOLETIN DIGITAL

estudios realizados, no se han observado efectos
secundarios debido a su utilizacion.

Al finalizar la eficacia del implante, se ha obser-
vado que las gatas vuelven a ser fértiles en el
siguiente celo. Es posible retirar el implante si se
desea que la gata vuelva a entrar en celo, reco-
mendandose la localizacién umbilical del implante.

Por tanto, el uso de los agonistas de la GnRH,
y concretamente de la Deslorelina se ha demos-
trado que es segura y una opcion a tener en
cuenta, especialmente cuando se trabaja con
gatos de criadores. ..‘..
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Tutor prepucial para
fimosis adquirida

T.Copero / E.Rubirosa / F.Rodriguez / E. Galvez

CV GARCIA BARBON, Vigo (Espafa)

INTRODUCCION

La fimosis se define como una abertura pre-
pucial demasiado pequefia o ausente. Esta
patologia no es frecuente en la especie felina.
La causa puede deberse a una anomalia con-
génita o adquirida por un proceso inflamatorio,
edemas o la formacion de tejido cicatricial tras
un trauma. A consecuencia de este cierre se
produce una acumulacion de orina en la cavi-
dad prepucial que provoca irritacion, infeccion
y dolor. En nuestro caso, la recidiva de la fimo-
sis nos llevd a crear un tutor prepucial para
intentar evitar una técnica mas invasiva, que
finalmente tuvo que realizarse.

CASO CLiNICO

Gato comun de 6 meses de edad, castrado a
los 5 meses. Fue recogido de la calle con un
mes de vida, junto a su hermana de camada.
La propietaria refiere que esta estuvo succio-
nando los genitales del hermano durante 1 6 2
semanas posteriores a su adopcion. Esta acti-

tud ceso6 al comenzar a comer dieta comercial
seca y, poco antes de la aparicion de los sinto-
mas clinicos, sobre los 4 meses de edad. Se
presenta a consulta con un cuadro de periuria
intermitente e involuntaria desde los 4 a los 6
meses de edad. Miccion voluntaria en la ban-
deja y posteriormente eliminacion de gotas de
orina fuera de ella. Se realiza exploracion fisica
y se pone en evidencia una fimosis severa con
un orificio de 1 mm de diametro. Se cita al ani-
mal para cirugia.

TECNICA QUIRURGICA

12 Intervencion: APERTURA DEL
ORIFICIO PREPUCIAL

Se realiza incision en forma de elipse en el pre-
pucio y se desbrida ya que el pene se encuentra

adherido a la mucosa prepucial. Se excinde
el tejido cicatricial de la mucosa y se sutura la
mucosa con la piel con material reabsorbible
monofilamento 4/0, dejando una abertura lo sufi-
cientemente amplia teniendo en cuenta la posible
retraccion cicatricial postquirurgica.

El tratamiento post-quirtrgico prescrito consistio
en antiinflamatorios no esteroideos, antibiéticos,
vaselina cada 24 horas para evitar adherencias
con el pene y collar isabelino para evitar el auto
traumatismo. Recaida a los 10 dias con oblitera-
cion total del orificio.

Ante la peticion del propietario de evitar en lo
posible la uretrostomia perineal, se crea un tutor
0 guia prepucial cuyo fin es evitar el exceso de
cicatrizacion postquirtrgico del orificio prepucial
y evitar la formacion de adherencias con el pene,
producido por la irritacién de la orina en contacto
con la herida quirurgica.

22 Intervencion:
COLOCACION DEL
TUTOR PREPUCIAL

Creacion de un tutor prepucial
con una sonda urinaria de gato
modificada unida a una sonda
urinaria de perra. Se corta y lima
por distal la sonda de gato hasta
obtener una longitud suficiente
sin que llegue al esfinter interno,
evitando asi el goteo continuo de
orina. A este tubo, de unos 5 cm
de longitud, se le afiade 1 cm de
sonda urinaria de perra calibre
CH18, en la base de la sonda uri-
naria de gato.

Tutor prepucial/gemfe | 15
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Se realiza de nuevo la apertura del anillo prepucial
y a continuacion se sonda con este tutor prepucial.
De esta manera el pene queda protegido dentro de
la sonda de perra, evitando las adherencias y con
el sondaje urinario se elimina la posibilidad que la
orina irrite la zona incidida, evitando asi la forma-
cion de tejido cicatricial y nueva obliteracion del
orificio.

Se sutura la sonda del gato a la piel. De nuevo,
el tratamiento prescrito consistié en antiinflamato-
rios no esteroideos, antibioticos, vaselina cada 24
horas y collar isabelino.

33 intervencion: URETROSTOMIA
PERINEAL

En este caso la tnica solucion para resolver
la excesiva cicatrizacion del prepucio fue la
uretrostomia perineal. Hoy en dia nuestro
paciente orina con total normalidad y no ha
vuelto a tener problemas.

DISCUSION

Para liberar el reflejo de succion, los gatitos
huérfanos chupan los genitales de sus her-
manos. Esto provocd en nuestro paciente
una irritacion del prepucio, balanopostitis,
formacion de tejido cicatricial y consiguiente
fimosis secundaria. La excesiva cicatriza-
cion de este gato, sumado a que el prepucio
cicatriza de manera concéntrica, impidio
que en nuestro caso las dos primeras inter-
venciones en las que todavia quedaba tejido
prepucial no fuesen resolutivas y, hasta que
no eliminamos todo este tejido, con la ure-
trostomia perineal, no conseguimos resolver
el problema. Cirujanos expertos se encuen-
tran a menudo ante esta complicacion en
la especie felina, aunque no debemos olvi-
dar que, en general, la literatura consultada
refiere un elevado porcentaje de resolucion
total después del agrandamiento del orificio

prepucial. ..‘..
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Un collar contra
pulgas y garrapatas
que contiene:
un 10% de imidacloprid
V un 4,5 % de flumetrina
previene la transmision por pulgas
de Bartonella henselae en gatos.

Michael R Lappin'*, Wendell L Davis?, Jennifer R Hawley!, Melissa Brewer!, Arianne

Morris' y Dorothee Stanneck®

Resumen

Antecedentes: Bartonella henselae, un para-
sito que se transmite a los gatos a través de
Ctenocephalides felis, se asocia a diversos sin-
dromes clinicos, tanto en los gatos como en las
personas. En un estudio previo se demostrd que
la administracion mensual de una pipeta con 10
% de imidacloprid/1% de moxidectina prevenia
la transmisién de B. henselae en gatos expues-
tos experimentalmente a C. felis infectadas. El
proposito de este estudio era determinar si la
aplicacion de un collar contra pulgas y garrapatas
que contenia un 10% de imidacloprid y un 4,5% de
flumetrina reducia la transmisién de B. henselae
por C. felis en gatos durante 8 meses.

Métodos: Se alojo en tres recintos adyacentes
separados por una malla a una poblacion de
gatos (n= 19) libres de patdgenos especificos,
de manera que C. felis pudiera pasar entre los
distintos grupos, pero que los gatos de los dife-
rentes recintos no pudieran ponerse en contacto

unos con otros. A un grupo de 4 gatos se inoculo
por via intravenosa B. henselae y, una vez confir-
mada la infeccion en todos ellos por los resultados
positivos de la PCR, se alojo a dichos gatos en el
recinto central. El grupo de gatos infectados por
B. henselae quedo flanqueado por un grupo de 8
gatos a los que se habia colocado el collar, el cual
se mantuvo durante todo el estudio, y un grupo
de 7 gatos que no fueron tratados. Se depositaron
50 machos y 50 hembras de Ctenocephalides
felis, criados en un insectario, en cada uno de
los 4 gatos del grupo infectado por B. hense-
lae, mensualmente las primeras 7 aplicaciones
y cada 2 semanas las 4 aplicaciones siguientes,
comenzando el dia en que se colocaba el collar.
Se extrajo sangre semanalmente a todos los gatos
para el ensayo de PCR, serologia y cultivo de Bar-
tonella spp.

Resultados: No se observaron efectos secun-
darios relacionados con el collar; sin embargo,
se produjo fiebre persistente que necesito trata-
miento con enrofloxacino en dos de los gatos no

tratados. Se confirmo finalmente infeccion por B.
henselae en 4 de los 7 gatos no tratados, mien-
tras que ninguno de los gatos con collar resulto
infectado (p = 0,026).

Conclusiones: En este disefio de estudio, el uso
de un collar que contiene 10 % de imidacloprid y
4.5 % de flumetrina fue bien tolerado y previno la
transmision de B. henselae por C. felis en gatos
durante 8 meses.

Palabras clave: Bartonella, Ctenocephalides,
Imidacloprid.
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Antecedentes

Bartonella henselae, un parasito que se trans-
mite a los gatos a través de Ctenocephalides
felis, se asocia a diversos sintomas clinicos,
tanto en los gatos como en las personas [1-7].
Ademas, Bartonella koehlerae y Bartonella
clarridgeiae se han cultivado o amplificado fre-
cuentemente a partir de muestras de pulgas,
gatos y personas. Para el ser humano, el princi-
pal factor de riesgo de bartonelosis estriba en
los aranazos de gatos jovenes. Bartonella hen-
selae se expulsa en las deyecciones de C. felis y
puede vivir fuera del cuerpo durante 9 dias o mas
[8]. Es posible que la combinacion de C. felis y
el comportamiento de acicalamiento de los gatos
provoque la contaminacion de las zarpas por Bar-
tonella spp. En un estudio con gatos acogidos en
refugios de Florida y Alabama, con un alto riesgo
de infestacién por C. felis, se amplifico ADN de
Bartonella spp. a partir de muestras de las zar-
pas en 9 de 51 gatos (17,6 %) [6].

El uso de productos para el control de las pul-
gas que disminuyen la transmision por C. felis
de Bartonella spp. entre los gatos puede indi-
rectamente reducir el riesgo de bartonelosis
en los seres humanos. En un estudio previo se
demostré que la administracion mensual de una
pipeta con 10 % de imidacloprid/1% de moxidec-
tinaa prevenia la transmision de B. henselae en
gatos expuestos experimentalmente a C. felis
infectados. Sin embargo, este producto solo esta
autorizado para aplicaciones mensuales, por lo
que el cumplimiento por parte del propietario
puede ser menor del 100 %. Recientemente se ha
registrado en la Unién Europea y en los Estados
Unidos un collar contra pulgas y garrapatas que
contiene un 10 % de imidacloprid y un 4,5 % de
flumetrinab [9-11]. Se ha demostrado que este
collar es seguro para uso en gatitos de mas
de 10 semanas de edad, y es muy eficaz para
la prevencion de pulgas y garrapatas durante
8 meses, lo cual puede ser muy comodo para
algunos gatos y sus propietarios [9-11].

El propdsito de este estudio era determinar si la
aplicacion de un collar contra pulgas y garrapa-
tas que contenia un 10 % de imidacloprid y un
4.5 % de flumetrina reducia la transmision de B.
henselae por C. felis en gatos durante el periodo
del estudio de 8 meses.

Métodos

¢ Aislado de Bartonella henselae

La cepa CSU-1 de Bartonella henselae se aislo
inicialmente en un refugio para gatos de Florida
y se inoculd una vez en gatos [7]. La sangre con

EDTA de un gato infectado con la cepa CSU-1 por
exposicion a C. felis infectadas se almaceno a
-80 °C hasta su uso en el presente estudio.

* Ctenocephalides felis

Los ejemplares de C. felis utilizados en este estu-
dio se adquirieron en el insectario de un laboratorio
de investigacion localc. Se adquirieron dos grupos,
cada uno con 5 machos y 5 hembras, de ejempla-
res adultos de C. felis no expuestos a gatos (un
grupo antes del comienzo de este estudio y otro
tras su finalizacion); cada grupo de sometié en su
conjunto a extraccion total del ADN y se demostro
que eran negativos para ADN de Bartonella spp.
y hemoplasmas por PCR [6,11,12].

* Collar contra pulgas y garrapatas

Se coloco un collar contra pulgas y garrapatas
que contenia un 10 % de imidacloprid y un 4,5 % de
flumetrina a los gatos correspondientes del estudio,
siguiendo para ello las instrucciones del fabricante
[9-11]b. Los collares estuvieron almacenados en
un armario cerrado y a prueba de incendios, a una
temperatura de 20 °C a 25 °C hasta su uso.

¢ Animales

Se adquirieron en total 19 gatos (10 machos;
9 hembras) de unos 4 meses de edad, en un
criadero comercial para investigacion y se envia-
ron al centro del estudio. Los gatos habian sido
vacunados contra la rinotraqueitis virica felina,
el calicivirus felino y el virus de la panleucopenia
felina. Durante los 49 dias que durd el periodo
de equilibrio del estudio, los machos fueron cas-
trados siguiendo los protocolos del estabulario;
todos los gatos fueron seronegativos para anti-
genos de FelV, anticuerpos anti-FIV, antigenos
de Dirofilaria immitis® y anticuerpos frente a
Bartonella spp. (ELISA), y todos los gatos fueron
también negativos para ADN de hemoplasmas y
Bartonella spp. en sangre, por PCR, como se ha
descrito con anterioridad [12-14]. Se implant6 un
microchip termosensible, como se ha descrito con
anterioridad, para la monitorizacion clinica en el
curso de este estudio [15].

* Diseno del experimento

El disefio del estudio fue aprobado por el Institutio-
nal Animal Care and Use Committee en el centro
de investigacione que alojo a los gatos durante el
periodo de infestacion con pulgas y por el Animal
Care and Use Committee de Bayer Animal Health.
Tras la llegada al centro y el inicio del periodo de
equilibrio de 49 dias, se aleatoriz6 a los gatos en
3 grupos y se les alojo juntos en un habitaculo
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dividido en 3 secciones (R1, R2 y R3) comen-
zando el dia -44. Las 3 secciones se separaron
mediante mallas, de manera que C. felis pudie-
ran desplazarse de unos gatos a otros, mientras
que se impedia el contacto corporal o la lucha con
miembros de otros grupos. Las secciones R1y R3
se encontraban adyacentes a la seccion central
R2, pero no eran adyacentes entre si. Aproxima-
damente el 25 % del suelo de cada seccion se
cubrié con una alfombra para favorecer la super-
vivencia y el ciclo vital completo de C. felis dentro
del habitaculo. Se instalaron repisas para gatos
en las esquinas de cada seccion adyacentes a la
malla divisoria entre secciones, a fin de animar
a los gatos de los distintos grupos a permanecer
cerca unos de otros. Seglin este disefio, parece
poco probable que la estructura fisica en si misma
pudiera influir en las preferencia de C. felis para
pasar a la secciéon R1 o a la R3.

El grupo en R1 (n=7) estaba formado por los
gatos control no tratados durante el estudio y el
grupo en R2 (n=4) estaba formado por los gatos
que fueron infectados con B. henselae mediante
inoculacion intravenosa de 0,2 ml de sangre que
contenia la cepa CSU-1 de B. henselae el dia - 39
del estudio; los collares contra pulgas y garrapatas
se colocaron a los gatos del grupo en R3, el dia O
del estudio. Tras la colocacion de los collares el
dia O, se depositaron 50 machos y 50 hembras
de C. felis en cada uno de los 4 gatos en el grupo
infectado por B. henselae, en R2. Se volvieron a
depositar pulgas (50 machos y 50 hembras) en
cada uno de los gatos del grupo R2, mensual-
mente durante 6 aplicaciones adicionales y cada
12-14 dias durante 4 aplicaciones mas. El intervalo
entre las aplicaciones de C. felis se acorto al final
del experimento para aumentar la probabilidad de
infeccion por B. henselae en todos los gatos. Se
determing el recuento de pulgas con una lendrera
cada 12-14 dias durante todo el estudio; después,
las pulgas se devolvian a los gatos. Los collares
para pulgas se retiraron de los gatos del grupo R3
el dia 238 del estudio, se administro imidaclopridf
una vez a todos los gatos en ese momento, y luego
se observaron y tomaron muestras, como se ha
descrito, hasta el dia 254. Una vez comprobado
por PCR que no estaban infectados por B. hense-
lae, los gatos se incorporaron a la colonia de gatos
del centro de investigacion, con la aprobacion del
comité de bioseguridad.

Se tomaron muestras para serologia de Bartone-
lla spp. y ensayos de amplificacion de ADN de
Bartonella spp. por PCR los dias 0, 14, 28, 42,
56, 70, 84, 98, 112, 126, 140, 154, 168, 182,
196, 210, 224, 238 y 252 de todos los gatos y
los dias -30, -23, -16, -9 y -2 de los gatos del
grupo R2.
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* Ensayos

Las muestras de sangre (2 ml en un tubo de coa-
gulacion para la separacion del suero; 1 ml en
EDTA) de cada gato se llevaron desde el centro de
investigacion a la Colorado State University den-
tro de las 2 horas siguientes a la extraccion. El
mismo dia de la recogida, las muestras se prepa-
raron para la determinacion de los titulos séricos
de I1gG contra Bartonella spp. y para el ensayo
de ADN de Bartonella spp. por PCR [12,14]. Se
almaceno a —80 °C una alicuota de cada muestra
de sangre (500 pl) en EDTA para cultivo bacte-
riano, pendientes de los resultados de PCR para
Bartonella. Las muestras negativas para ADN de
Bartonella spp. por PCR se cultivaron utilizando
la sangre almacenada como se ha descrito ante-
riormente [7]. Los resultados de las muestras en
las que se obtuvieron colonias caracteristicas de
Bartonella spp. se confirmaron por PCR para
Bartonella.

* Monitorizacion clinica

La actitud y el apetito de los gatos se examinaron
diariamente durante el estudio. A cualquier gato
que mostrase signos de depresion o inapetencia
o0 cuya temperatura rectal fuese superior a 39,2
°C, se le realizo una exploracién fisica (incluida
una auscultacion cardiaca) y se evalud el color
de las mucosas. Se obtuvo el hemograma com-
pleto de todos los gatos con fiebre. Los gatos que
desarrollaron enfermedad clinica compatible con
bartonelosis (fiebre e inapetencia de mas de 2
dias de duracion) durante el estudio recibieron
enrofloxacino® oral en dosis de 5 mg/kg durante
al menos 14 dias, ademas de la atencion clinica
indicada. Los gatos que requirieron tratamiento
antibiotico recibieron imidaclopridf y se les paso a
un habitéaculo libre de C. felis para una atencion
continuada.

*Toma de muestras del pelaje

El dia 224 se obtuvieron muestras aproxima-
damente de 0,5 g de pelo de cada gato. Cada
muestra se introdujo en una bolsa de plastico eti-
quetada individualmente, para determinacion de
las concentraciones de imidaclopridh. La sensibi-
lidad del ensayo para imidacloprid es de 0,1 mg/
kg de pelo.

*Andlisis estadistico

A los gatos se les diagnostico infeccion por B.
henselae si al menos 2 muestras en el curso
del estudio eran positivas para IgG frente a Bar-
tonella spp., se detectaba ADN de Bartonella
spp. por PCR o la presencia de Bartonella spp.

mediante cultivo. Se compard la proporcion de
gatos infectados por B. henselae entre los gru-
pos R1y R3, utilizando para ello la prueba exacta
de Fisher bilateral. Las diferencias en los recuen-
tos de pulgas entre los grupos se compararon
mediante la prueba de la t de Student bilateral. Se
considerd estadisticamente significativo en todos
los analisis un valor de p < 0,05.

Resultados

* Resultados clinicos

No se observaron efectos secundarios relaciona-
dos con el collar en ninguno de los gatos durante
el estudio. Mientras que ninguno de los gatos en
los grupos R2 o R3 manifestd signos clinicos de
bartonelosis tras las infestaciones con C. felis, 2
gatos en el grupo R1 desarrollaron signos clinicos
que requirieron tratamiento. En uno de los gatos
del grupo R1, los signos clinicos aparecieron por
primera vez el dia 47 del estudio; el animal recu-
pero la normalidad 3 dias después de comenzar
el tratamiento con enrofloxacino (14 dias en total)
y la administracion subcutanea de liquidos (una
vez). El hemograma completo de este gato fue
normal y la evolucién de la infeccion se monito-
rizo en un habitaculo separado durante varios
meses. Como el animal aun era positivo para
ADN de B. henselae el dia 154 y solo se le habia
administrado imidacloprid una vez en los 100 dias
anteriores, se le devolvié al grupo R1 para que
fuera una fuente continua de B. henselae en un
intento de potenciar la infeccion de los otros gatos
del grupo R1 y de los gatos del grupo R3.

Otro gato del grupo R1 presentd signos clinicos de
bartonelosis el dia 124. Los signos mas significati-
vos fueron fiebre, letargo y soplo sistolico I1/VI en
la base cardiaca izquierda. El hemograma com-

pleto era normal, excepto por la presencia de 200
neutréfilos en banda/pl (normal = 0 células/pl),
lo que podria indicar inflamacion. El eco-cardio-
grama mostré unas valvas valvulares normales,
por lo que el soplo cardiaco se atribuyo al estrés.
El gato fue negativo para IgG contra Bartonella
spp., pero positivo para ADN de B. henselae por
PCR el dia 124. La fiebre y el letargo se resolvie-
ron en los 3 primeros dias de la administracion de
enrofloxacino (28 dias en total) y el soplo cardiaco
no se detectd en las exploraciones de control pos-
teriores. El gato fue positivo solo para ADN de
Bartonella el dia 154 y positivo para IgG y ADN
de Bartonella el dia 168 y el dia 182. El animal no
volvio al estudio.

* Resultados de los ensayos

Los 4 gatos del grupo R2 resultaron seropositivos

y la PCR fue asimismo positiva tras la inoculacion
IV. Se amplifico ADN de Bartonella henselae a
partir de muestras de los 4 gatos, los dias 0 a 28
del estudio. Entre el dia 42 y el dia 168, de 1 a 3
gatos del grupo R2 dieron resultado positivo por
PCR en un dia determinado. Todos los gatos del
grupo R2 dieron resultado negativo por PCR entre
el dia 182 y el dia 252. Todos los gatos del grupo
R2 seroconvirtieron, con titulos maximos de 64,
128, 512 y 1028. Los primeros resultados de anti-
cuerpos positivos se obtuvieron el dia 56, el dia
154 (2 gatos) y el dia 168. Los 4 gatos del grupo
R2 continuaban siendo seropositivos el dia 252
(titulos = 64, 64, 128 y 256).

En 4 de los 7 gatos del grupo R1 (sin tratamiento)
se amplifico ADN de B. henselae a partir de
muestras de sangre; los primeros resultados posi-
tivos se detectaron los dias 28, 42, 126 y 140
(figura 1). Los primeros resultados de anticuerpos
positivos de los gatos del grupo R1 se detectaron

Dias tras la infestacion inicial con C. felis
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Figura 1 Resultados de anticuerpos y PCR de Bartonella henselae en 7 gatos no tratados

(R1), expuestos a C. felis a las que se hab’a permitido alimentarse de gatos con infeccion por

B. henselae inducida mediante inoculacion V. Las zonas sombreadas en gris claro indican mues-
tras positivas por PCR; las zonas sombreadas en gris oscuro marcan los dias en los que se retiro
del habitaculo a los gatos con fiebre que necesitaron atencion clinica; la exposicion a C. felis
comenzé el dia 0. Ninguno de los gatos con PCR negativa presenté hemocultivo positivo.

Se confirmé finalmente infeccion por B. henselae en 4 de los 7 gatos no tratados, mientras que ninguno de los gatos del grupo

R3, con collar, resulté infectado (p = 0,026).

el dia 56, el dia 154 (2 gatos) y el dia 168. Los
titulos maximos fueron de 64, 128, 512 y 4.096.
Ninguno de los gatos con resultado negativo por
PCR presento hemocultivo positivo.

Recuento de Ctenocephalides felis

La mayoria de los gatos del grupo R2 presenta-
ban infestacion detectable cuando se hicieron los
recuentos de C. felis durante el estudio (figura 2).
Sin embargo, el niumero de ejemplares de C. felis
variaba en un dia determinado. Se encontré solo
un ejemplar de C. felis en un gato del grupo R3 en
el curso del estudio (dia 238). Los recuentos de C.
felis fueron también variables para los gatos del
grupo R1. El unico dia en que los recuentos de C.
felis fueron significativamente distintos entre los
grupos fue el dia 14, cuando los gatos del grupo
R2 presentaron un numero mayor de ejemplares
de C. felis que los gatos de los grupos R1 o R3.

Toma de muestras del pelaje

Pudo detectarse imidacloprid en las muestras de
pelo de todos los gatos del grupo R3, en algunos
gatos del grupo R1 (4 de 6) y en algunos del grupo
R2 (1 de 4). Los valores fueron variables en el
grupo R1 (media = 0,25 mg/kg de pelo; DE =
0,22; intervalo = 0 - 0,62), el grupo R2 (media =
0,04 mg/kg pelo; DE = 0,07; intervalo = 0 - 0,15)
y R3 (media = 32,4 mg/kg de pelo; DE = 7,93;
intervalo = 17,89 - 41,71).

Comentario

En este estudio, el uso de un collar que contiene
10 % de imidacloprid y 4,5 % de flumetrina fue
bien tolerado y previno la transmision de B.
henselae por C. felis en gatos durante 8 meses.
Estos resultados son similares a los obtenidos en
un estudio previo en el que se utilizé un 10 % de
imidacloprid/1 % de moxidectina en aplicaciones
topicas mensuales [7]. Una posible limitacion del
presente estudio fue la carga relativamente baja
de pulgas en los gatos del grupo R1 detectada
durante el estudio, lo cual podria haber rebajado el
potencial de transmision de B. henselae entre los
gatos de este grupo. En el estudio previo, el 100
% de los gatos del grupo control presentd infec-
cion por B. henselae en algin momento de los
3 meses del periodo del estudio, en contraste con
el 57,1 % de infecciones detectadas en este estu-
dio. El nimero relativamente bajo de pulgas en los
gatos de los grupos R1 y R2 podria haber rebajado
también el riesgo de infeccion por B. henselae en
los gatos con collares (grupo R3).

El estudio previo en el que se utilizé 10 % de imi-
dacloprid/1 % de moxidectina en aplicaciones
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Figura 2 Resultados (desviaciones media y estandar) de los recuentos de Ctenocephalides
felis en funcion del tiempo, tras la colocacion del collar contra pulgas a los gatos del grupo R3,
situados en un habitaculo adyacente a los grupos R1y R2. Los 4 gatos del grupo R2 se infecta-
ron de forma experimental con Bartonella henselae y se depositaron 50 machos y 50 hembras
de C. felis en los gatos del grupo R2, el dia 0, mensualmente durante 6 aplicaciones adiciona-
les y cada 12-14 dias durante 4 aplicaciones mas. Durante el estudio, el grupo R1 consistié en
6 a 7 gatos. Se encontré solo un ejemplar de C. felis en un gato del grupo R3 en el curso del
estudio (dia 238). El unico dia en que los recuentos de C. felis fueron significativamente distin-
tos entre los grupos fue el dia 14, cuando los gatos del grupo R2 presentaron un nimero mayor
de ejemplares de C. felis que los gatos de los grupos R1 o R3.

topicas mensuales utilizd basicamente el mismo
disefio de estudio [7]. Sin embargo, el numero
medio de ejemplares de C. felis en el grupo control
fue por lo general > 2 pulgas/gato después de los
primeros 14 dias, una cifra superior al nimero de
ejemplares de C. felis comunicados en los gatos
del grupo control (R1) del presente estudio. El dia
14 fue el tnico momento del presente estudio en
el que se obtuvieron recuentos de C. felis signifi-
cativamente mayores en los gatos del grupo R2,
comparado con los grupos R1 y R3. Estos resulta-
dos persistieron incluso cuando las infestaciones
por C. felis se intensificaron hasta hacerse cada
14 dias durante el ultimo mes del estudio. Una
posible explicacion para ello es que imidacloprid
se extendiera entre los gatos de los tres grupos
por contacto a través de las mallas de separacion.
Esta hipdtesis fue la razén de que se recogieran
muestras de pelo el dia 224, a fin de evaluar su
contenido en imidacloprid. Dado que imidacloprid
es un principio activo muy eficaz, incluso dosis
bajas podrian interferir en la supervivencia de las
pulgas en los animales y, mediante la muerte de
las larvas, impedir también el establecimiento de
una poblacién de pulgas constante. Los valores
de imidacloprid en el pelo de los gatos tratados
se correspondieron con los valores detectados
en los estudios previos a la autorizacion (datos
no publicados, 2012). Sin embargo, se detec-
taron también indicios de imidacloprid a partir
aproximadamente del 1% de esta cantidad en las
muestras de pelo de los gatos no tratados (grupos
R1 y R2). Aunque solo se detectaron dosis bajas
de imidacloprid, es probable que fueran suficien-
tes como para reducir el nimero de ejemplares de
C. felis, especialmente al interferir en el ciclo de
vida de la pulga.

Al menos un gato estuvo infectado por B. hen-
selae hasta el dia 210 del estudio, que también
podria haber actuado como fuente de B. henselae
para los nuevos ejemplares de C. felis afiadidos
durante las ultimas semanas del experimento.
Los resultados indican que el collar previno
la infeccion por B. henselae en los gatos del
grupo R3 durante todo el periodo del estudio,
de 8 meses.

La presencia de fiebre y letargo en 2 de 7 gatos
(28,5 %) fue similar a la comunicada en el estu-
dio previo con 10 % de imidacloprid/1 % de
moxidectina [7]. Los resultados indican que la
cepa CSU-1 de B. henselae es patdgena para
algunos gatos y que la virulencia no cambia al
pasar de unos gatos a otros. Como se observo en
el estudio previo, los gatos inoculados por via IV
(grupo R2) no desarrollaron enfermedad clinica,
lo cual indica que los factores patogenos podrian
deberse al vector [7]. Los 2 gatos clinicamente
enfermos a los que se administrd enrofloxacino
presentaron una rapida respuesta clinica, lo que
indica que el tratamiento es eficaz. Sin embargo,
no se elimind la bacteriemia en los gatos, tanto
si se les administraba el tratamiento durante 14
dias como durante 28 dias. Se requieren futuros
estudios sobre como limitar la bacteriemia por B.
henselae en gatos.

Conclusiones

El uso de productos con imidacloprid en este
modelo puede bloquear la transmision de esta
cepa de B. henselae en gatos. La cepa CSU-1
de B. henselae puede provocar enfermedad cli-
nica en gatos, especialmente cuando el vector es
C. felis.
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Abreviaturas

PCR: Reaccién en cadena de la polimerasa (Polyme-
rase chain reaction); R1: habitaculo 1; R2: habitaculo
2; R3: habitaculo 3; DE: desviacion estandar.
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« B.henselae se expulsa en las deyecciones de las pulgas C.felis.
La combinacion de C.felis y el comportamiento de acicalamiento
de los gatos provoca la contaminacion de las zarpas por Bartonella.

- El factor de riesgo principal para el ser humano son
los arafiazos de gatos jovenes.

« El uso de productos con Imidacloprid puede bloquear
la transmision de B.henselae en gatos.

« Ninguno de los gatos que llevaban el collar Seresto®
resulté infectado por bartonelosis.

meses ¢

de proteccion

dsereste

Collar 1,25 g + 0,56 g para gatos

Elimina las garrapatas y pulgas.
Repele las garrapatas (antialimentacién).

Inodoro. Resistente al agua.
Collar de 38 cm.

serestc,

Hasta 8 meses de proteccion frente a pulgas y garrapatas

www.seresto.es
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NOTICIAS
emfe

mprove Ibérica oferta su nuevo curso GPCert (FelP) Clinica de Felinos en
Madrid desde el 21 de diciembre de 2013 al 10 de diciembre del 2014.
Este programa de formacion pretende que el alumno sea capaz de diagnosticar
y tratar las enfermedades comunes y las no tan comunes de la especie felina.
El curso da acceso al titulo de General Practitioner Certificate en Feline Practice
al aprobar el examen final emitido por el European School of Veterinary Pos-

graduate Studies. »
Para mas informacion pueden visitar la web: K ESV' s

® [unegesn SOl of Veternary Postgy adurne Studey
http://www.improveiberica.es/course.php?category=20&type=47&id=399&idlocal=18

os dias 15y 16 de febrero de 2014 Novotech formacion veterinaria celebrara un Curso de medicina

felina en el Hotel Rafael Atocha Congresos (C/ Méndez Alvaro, 30). Contando con la participa-
cion de Debra Zoran (DVM, PhD, Dipl. DACVIM (Feline Medicine)), Carlos Melian (Jefe del Servicio de
Endocrinologia del Hospital Clinico de la Facultad de Veterinaria de La Universidad de Las Palmas de
Gran Canaria), Marta Leiva (DVM, Dipl. EVCO), German Santamarina

) . o ) - o ) CURSO DE MEDICINA FELINA
(Miembro del Servicio de Cardiologia del Hospital Veterinario Universitario Rof Codina). .

Trataran temas de gran interés como el Manejo de las Enfermedades Hepaticas Inflamatorias en
el Paciente Felino: Claves actuales: El valor de la relacién ALKP/GGT para diferenciar Enfermedad
Hepatobiliar de Lipidosis Hepatica.Fallo Renal Crénico en el Paciente Felino: Claves Terapéuticas y
Nutricionales: Importancia de la Terapia Nutricional: ;Restringir o no la Proteina? Diagnostico y Trata-
miento de la Uveitis en el Paciente Felino: ;Qué Enfermedades Sistémicas debo descartar?

Para saber mas sobre los temas que se van a tratar, cuotas de inscripcién y mas informacion pueden consulta la web
http://www.novotechfv.com/es/ cursos-novotech/curso-de-medicina-felina_1_2/

HDVD‘rech

FORMACION VETERINARIA

m | Gemfe esta muy

orgulloso de que
World Feline Veterinary Congress haya sido la medi-
%E:ll_ @'Mx cina felina en Espafa

la que ha batido el
26—30 June, 2013 X . .
in partnership with récord de asistencia

‘m—-rgum* o mundial en congre-
gerrifea s0s Veterinarios.

Asi lo constata la ISFM: en el Congreso Mundial de Medicina Felina
celebrado en Barcelona en junio de este afo se alcanzo la cifra de 650
participantes de 37 paises diferentes.

Sin duda ha sido el tema elegido, Pediatria y Geriatria Felina, ponentes de
la categoria de Susan Little o Daniélle Gunn-Moore y el gran atractivo de la
ciudad de Barcelona los que han unido en tal evento a tantos veterinarios.

Algunos de los miembros de GEMFE que asistieron al Congreso
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| proximo Congreso Nacional de Medicina Felina organizado

por el Gemfe, se celebrara en Sevilla del 31 al 2 de febrero
del proximo afio en el Hotel Barceld Renacimiento. Se pretende
conseguir un nivel muy elevado en cuanto a contenidos, por lo
que se contara con la participaciéon de Pachi Clemente Vicario y
del Dr. Mark E. Peterson.

Pachi Clemente, ACVIM
Especialista en oncologia y hematologia. Residente
de Oncologia Médica en el Veterinary Medical Cen-
ter, The Ohio State University Columbus Ohio. Desde
2010 es uno de los ponentes en el curso Clinica de
Felinos de Improve Ibérica

Mark Peterson, DVM, Dipl. ACVIM

Especialista en endocrinologia. Fundador de Animal
Endocrine Clinic en la ciudad de New York, un centro de
especialidad y hospital de referencia dedicado exclusiva-
mente al diagnostico y el tratamiento de perros y gatos
con enfermedades endocrinas.

RESUMEN DE CONTENIDOS:

* Hipertiroidismo felino: cual es el mejor tratamiento, relacion con la
enfermedad renal, hipertiroidismo grave.

¢ Hipotiroidismo felino.

¢ Diabetes complicada: Acromegalia, Cushing y otras causas de
resistencia a la insulina.

* Manejo nutricional de las endocrinopatias felinas.

* Novedades en oncologia felina.

* Casos atipicos y dificiles de linfoma felino.

e Eficacia de los tratamientos adyuvantes en algunos tumores.

* Particularidades de la quimioterapia en gatos.

* Terapia metronémica e inhibidores de la tirosinkinasa en gatos.

* Casos clinicos.

Proximamente, en la pagina Web del Gemfe podran encontrar mas
PR informacion sobre el programa cientifico y los actos sociales previs-
. tos, como también las fechas y cuotas de inscripcion.

Hotel BARCELO-RENACIMIENTO
Del 31de enero al 2 de febyo ;

WebSeminars de Medicina Felina

a plataforma virtual ASIS de Formacion Veterinaria
AS I S dispone de un apartado de WebSeminars, o semi-

Fo R MAC' 0 N narios online, que permiten a los veterinarios seguir la
charla de un experto en directo, a través de Internet.
Dan soporte técnico y gestionan las dudas y preguntas que puedan surgir durante el desarrollo del evento.

Se destaca la posibilidad de dirigir preguntas técnicas al ponente a lo largo de todo el seminario, que se
responderan durante la ultima parte de la sesion.

“Este gato tiene FLUD. ;Es eso un diagnéstico?” que se realizara el 12 de noviembre de 2013. Impar-

tido por Maria Luisa Palmero Colado, especialista en medicina felina. | préximo afio el Congreso Mundial de Medi-
cina Felina se celebrara en Riga, capital de

“Manejo del gato en la clinica”. Se abordara los aspectos mas importantes sobre el manejo del gato Letonia, del 18 al 22 de junio.Los temas a tratar

en la clinica para conseguir que la visita al veterinario sea lo menos estresante posible. A cargo de Marta seran el comportamiento y la neurologia felina.

Amat, especialista en etologia, el 19 de noviembre de 2013. Para mas informacion pueden consultar la Web

Para mas informacién sobre los WebSeminars y otros cursos pueden consultar la pagina web: de la ISFM:

http://formacion.grupoasis.com/ http://www.icatcare.org/isfm-congress



