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RESUMEN

La enfermedad del Sindrome de Cushing es una enfermedad endocrina
que afecta varios 6rganos del cuerpo. El presente estudio tiene como objetivo
evaluar los signos y sintomas en caninos afectados por el Sindrome de
Cushing en la veterinaria Piccoli Pets, clasificar segun la edad, sexo, raza,
niveles de cortisol en sangre y saliva. Las variables dependientes se
estableceran luego de varios examenes hechos en el perro para saber si es
positivo 0 negativo al Sindrome. Se concluye este trabajo de investigacion
que, aunque esta enfermedad es rara con la presentacion de signos y
sintomas ayudardn en el diagnostico de la enfermedad es rara, si se
presentan casos de esta enfermedad muy a menudo, aunque es costoso su
tratamiento. La utilidad de que se manden pruebas de diagnostico como la
prueba bioguimica sanguinea, la prueba de orina y la prueba de la
dexametasona son recomendables para confirmar que el perro sufre esta
enfermedad y lo cual ayuda a la sociedad para que las mascotas no sufran y

puedan con el tratamiento llevar una vida digna.

Palabras claves:
Perros, bioquimica sanguinea, prueba de dexametasona, examen de orina,

endocrina.
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ABSTRACT

Cushing's Syndrome disease is an endocrine disease that affects various
organs of the body. The objective of this study is to evaluate the signs and
symptoms in canines affected by Cushing's Syndrome at the Piccoli Pets
veterinary clinic, classifying them according to age, sex, breed, blood cortisol
level and output. The dependent variables will be established after several
tests done on the dog to find out if it is positive for Cushing's Syndrome or
negative. This research work concludes that, although this disease is rare with
the presentation of signs and symptoms, they will help in the diagnosis of
Cushing's Syndrome disease and although the disease is rare, if cases of this
disease occur very often, although its treatment is expensive. The usefulness
of sending diagnostic tests such as the blood biochemical test, the urine test
and the dexamethasone test are recommended to confirm that the dog suffers
from this disease and which helps society so that pets do not suffer and can

with the treatment lead a dignified life.

Keywords:
Dogs, blood biochemistry, dexamethasone test, urine test, endocrine.
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1. INTRODUCCION

El Sindrome de Cushing o el hiperadrenocorticismo (HAC), es una
enfermedad endocrindloga que sucede mas en caninos que en felinos y se

produce por niveles altos de glucocorticoides sea de forma interna o externa.

Esta enfermedad se presenta de forma crénica y sus sintomas suelen
ser variados e inusuales, por lo que se puede confundir con otro tipo de
afecciones y tener un diagnéstico incorrecto, ademas que en casos de
emergencias por presentacién subita de sintomas es dificil comprender las
pruebas de diagndsticos del animal por su mala interpretacion, suele
presentarse en perros de mediana edad y mas frecuentemente en animales

geriatricos.

Cabe destacar que mas del 80% de los casos de esta afeccion se
presentan en la hipoéfisis por un microadenoma y el otro 20% se presenta por
una tumoracion en la glandula suprarrenal, ademas se puede generar por una
mala administracion de farmacos antiinflamatorios como lo son los

glucocorticoides.

Ademas, es importante en estos casos realizar una buena anamnesis
considerando los sintomas y signos que muestre el perro para poder llegar a
la conclusion de que esta convaleciendo de esta enfermedad y dar un
tratamiento adecuado, mas el hecho de que se debe realizar los respectivos
examenes de sangre, cultivo de orina, prueba de dexametasona y un

uroanalisis para poder analizar los parametros y llegar a una conclusion

Se destaca que este Sindrome en su etapa inicial se lo confunde
facilmente con una enfermedad renal, por lo que se realizan todas estas

analiticas para poder tener un diferencial.



Por lo expuesto, la presente propuesta de investigacion plantea los

siguientes objetivos:

1.1 Objetivos
1.1.1 Objetivo General.
Analizar la sintomatologia y signos clinicos observados en caninos
diagnosticados con el Sindrome de Cushing atendidos en la veterinaria Piccoli

Pets.

1.1.2 Objetivos Especificos.

e |dentificar los signos asociados a Sindrome de Cushing mediante la
evaluacion clinica.

e Determinar las alteraciones sanguineas y relacionar con los
sintomas presentados en el paciente.

e Relacionar la presencia del Sindrome de Cushing con los factores
de riesgo como son la edad, la raza, sexo del perro y los niveles de

cortisol en sangre y saliva.

1.2 Hipétesis
Actualmente se estdn presentando mas pacientes con signos
subclinicos que dificultan el diagnostico del Sindrome de Cushing, por lo que
es importante identificar apropiadamente los sintomas mas significativos,
ademas de relacionar la raza, edad y sexo del paciente con la presentacion

de la enfermedad.

1.3 Pregunta de investigacion

e De qué forma influye la edad del perro en la aparicion de la
enfermedad de Cushing?

e (Cuales serian los signos mas comunes en los perros que presentan

la enfermedad de sindrome de Cushing?



2. MARCO TEORICO

2.1 Anatomiay fisiopatologia del sistema endocrino

El sistema endocrino canino es diferente a los otros sistemas del
Cuerpo gue se encuentran ya que estos tienen funciones Unicas e importantes
para la vida y se encuentran ubicados por todo el cuerpo, ya que todos estos
llevan la funcion principal de la sintesis de las hormonas y se encuentran
ligados siempre por el sistema circulatorio como los vasos linfaticos, vasos
sanguineos Yy fluidos tisulares. Ademas, poseen varios 6rganos los cuales
serian primarios como son: la hipdfisis, glandula tiroides, glandula
paratiroidea, glandula pineal y las glandulas adrenales que estos cumplen la
funcion de producir hormonas, ademas de los testiculos, pancreas y ovarios

gue también poseen funciones endocrinas (Videla J. , 2017).

2.1.1 Lahipdfisis.

La hipdfisis es una glandula y su funcion es el control de las funciones
de otras glandulas periféricas como son las tiroides, ovarios, testiculos,
glandulas mamarias y suprarrenales, aungque también controla la funcion
hormonal del cerebro, piel, hueso, utero, rifibn, masculo y con esto formar las
hormonas que se necesiten para el organismo, ademas que la glandula
hipoéfisis se encuentra localizada en la base del crdneo en una reduccion del
hueso esfenoide que se conoce como silla turca y esta glandula esta generada
por la neurohipodfisis o también conocido como I6bulo superior, el I6bulo
intermedio y la adenohipdfisis o también conocido como |obulo inferior
(Medina Y., 2019).



2.1.2 Laglandulatiroides.

La glandula tiroides esta ubicada en la zona media del cuello cerca de
la laringe y esta se forma por dos l6bulos ubicados a ambos lados de la
trAquea generando hormonas tiroideas, las cuales poseen una funcion notable
en el metabolismo y esto sugiere que alteran muchas partes del cuerpo (FDA,
2021).

2.1.3 Laglandula paratiroidea.

Los perros tienen dos pares de glandulas paratiroides, una en la parte
craneal que seria la externa y una en la parte caudal que seria la interna, estas
se adhieren a cada l6bulo tiroideo y cumple la funcion de sintesis y secrecion
de la hormona paratiroidea la cual esta formada por 84 aminoacidos y cuando

es liberada se metaboliza en huesos, rifiones e higado (Obregén V., 2017).

2.1.4 Laglandula pineal.

La glandula pineal también se la conoce como la epifisis y forma parte
del epitdlamo, esta glandula tiene forma de pifia por eso su hombre es cercano
al nombre de esa fruta. No obstante, esta unida al encéfalo por un pedunculo
el cual se conoce como tallo epifisario y la funciébn de esta hormona es la
produccion de melatonina la cual cumple con la funciéon de los ritmos que lleva
el animal (dia — noche) y la liberacion y produccién de este se produce de

noche mientras que de dia este se inhibe (Megias, 2019).

2.1.5 Las glandulas adrenales.

Las glandulas adrenales estan localizadas en la parte superior de cada
rifidn, no obstante, no posee ninguna relacion con la funcion de los rifiones.
Esta formada por corteza y médula, en este caso la corteza adrenal produce
hormonas (corticoides) las cuales controlan el metabolismo hidrico, mineral y
glucocorticoides regulando el metabolismo de hidratos de carbono y ademas
las hormonas de cortisol y sexuales. El cortisol tiene la funcidon de responder

ante cualquier situacion de estrés y también tiene relacién a la funcién del

5



metabolismo de la glucosa, el robustecimiento del sistema inmune, regulaciéon

de la presion sanguinea y tiroides (Macias M. , 2018).

2.2 Hiperadrenocorticismo o sindrome de Cushing

El Sindrome de Cushing o hiperadrenocorticismo es una afeccion
endocrinolégica que puede ser padecida por cualquier perro con el paso del
tiempo y sus primeros sintomas son dificiles de detectar, ya que se lo

confunde siempre con otras enfermedades (Juste, 2020).

En el hiperadrenocorticismo se pueden observar cambios en la
biogquimica sanguinea del perro, debido a una exposicion prolongada a rangos
de cortisol libre, la causa mas frecuente de la enfermedad es una constante
secrecion de ACTH (hormona adrenocorticotropa) en la glandula de la
hipofisis o también por causas de una hiperplasia o un adenoma ya que estos
en niveles muy altos de esta hormona provocan una hiperplasia bilateral, lo
cual hace que las cortezas adrenales secreten cantidades exageradas de
cortisol (Macias M. , 2018).

El Sindrome de Cushing en perros suele deberse a un tumor en la zona
adrenocortical, un tumor en la hipofisis 0 como se explicaba también por la
mala administracibn de glucocorticoides, los cuales se clasifica como:
hiperadrenocorticismo hipofisario, hiperadrenocorticismo adrenocortical e

hiperadrenocorticismo iatrogénico (Medina Y., 2019).

2.2.1 Hiperadrenocorticismo hipofisario.

El hiperadrenocorticismo hipofisario en lo que seria los diagndsticos del
sindrome de Cushing es el mas comudn ya que causa un gran derrame de la
hormona ACTH (hormona adrenocorticétropa) el cual sucede en la glandula
pituitaria, produciendo una hiperplasia de forma bilateral en las cortezas
adrenales generando un aumento de la produccién de glucocorticoides y
representa el 80 % - 85 % de los casos de este tipo de tumor, suele ser

benigno y microscopico y se lo conoce como microadenoma, también suelen
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existir casos que alcanza un tamafio promedio los cuales se conocen como
macroadenoma, este al generar presion por su gran tamafio en zonas
cercanas produce sintomas neurolégicos en el perro, existen razas que
presentan mayor predisposicion a presentar este tipo de tumor como son:
Beagle, Caniche miniatura, Dachshunds, Boston Terrier y Boxer (Urkiola A. ,
2017).

2.2.2 Hiperadrenocorticismo adrenocortical.

El Sindrome de Cushing o hiperadrenocorticismo en estos casos donde
se encuentra la tumoracion se lo denomina como Sindrome de Cushing
Adrenal, se da por un tumor que puede ser un adenoma 0 un carcinoma
formando un extracto de cantidades muy elevadas de cortisol las cuales no
van a depender de la hormona adrenocorticotropa por la hipéfisis, hace que
esta hormona se suprima en el plasma por las cantidades exageradas de
cortisol que se libera 'y genera una atrofia de las células de la glandula adrenal,
generando una alteracion en el tamafio y casi el 15-20% de los casos de
sindrome de Cushing son de origen en la parte adrenal y se da mas en razas

como: Labradores, Caniches, Pastor aleman, Terriers (Medina, 2019).

2.2.3 latrogénico.

Esta tercera causa del sindrome de Cushing se genera por la mala
administracion o un largo uso de glucocorticoides por via oral, de forma tépica
o parenteral, lo cual hace que genere un efecto adverso que da como
consecuencia en la atrofia de la corteza adrenal generando una disminucién
en la secrecion de la hormona adrenocorticotropa, en parte por la
adenohipofisis provocando que el perro presente Sindrome de Cushing y no
como en los otros casos que se genera por tumoraciones, aunque de estos
casos solo han existido hasta ahora 3 pacientes y reportados a nivel cientifico,
cada uno data de afos diferentes: el primero fue en 1999, el segundo caso
fue reportado en 2005 y el tercer caso en 2014 (Mera, 2020).



2.3 Epidemiologiay factores predisponentes

La enfermedad del Sindrome Cushing se desarrolla en perros entre
edad media a geriatricos, siempre se da desde el sexto afio de vida del perro
en adelante, ademas de presentar mayor incidencia de la aparicion de esta
enfermedad en ejemplares de razas pequefias, tales como: los Terriers de
pequefio tamafio, los Caniches y Teckel. Aunque los tumores que son
corticosuprarrenales tienen mayor presencia en perros de razas grandes y en
gatos, aunque son casos demasiado raros no hay incidencia por raza y sexo
de los perros para los tumores en la hipdfisis, en caso de los tumores

adrenales hay mayor prevalencia en hembras (Medina, 2019).

2.4 Signos clinicos

Los sintomas clinicos que genera el Sindrome de Cushing se deben al
incremento exagerado de glucocorticoides, los cuales producen un impase
fisico y quimico en todo el organismo del canino afectando la calidad de vida
de estos animales, los signos clinicos son los siguientes: poliuria, se da por el
impedimento de los glucocorticoides sobre la presion de la vasopresina;
polidipsia, en esta enfermedad el aumento de necesidad por liquido se
multiplica a tal nivel que el perro por dia puede consumir hasta 150 ml / kg /
24h; la polifagia, la cual sucede por el incremento de glucocorticoides que
cambia un sensor que afecta en la energia de la células en la parte del
hipotalamo, que es controlada por el cortisol y esto provoca que el perro tenga
una sensacion de querer comer y por esto el aumento de la ingesta de comida.
(Mirner, 2019).

Se dan otros signos clinicos como serian: distension del abdomen, ya
gue es un signo no tan visible para el tutor, aunque cuando esto sucede el

abdomen toma forma de barril por el aumento de tejido grasoso, por
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hepatomegalia como resultado del aumento de alimento que se consume y el
incremento exagerado de glucocorticoides hace que el higado no procese
bien y termine agrandandose con grandes cantidades de grasa en este o por
debilidad en los musculos abdominales, alopecia, esta ocurre de manera
simétrica y bilateral, la cual sucede por que el cortisol posee un efecto inhibidor
en la parte del crecimiento del foliculo piloso y se puede observar en la parte
ventral del abdomen, el térax y los flancos, también suele observarse jadeos,
este es un sintoma recurrente en esta enfermedad y se da hasta cuando el
perro esta en estado de reposo, se presenta por varias razones, entre esas el

aumento exagerado de glucocorticoides. (Macias, 2018).

También se dan sintomas como la disfunciébn muscular y por ende
debilidad de estos mismo, la cual es habitual ya que esta sucede por los
efectos catalizadores proteicos que tiene el cortisol, haciendo que el perro
tenga episodios de miotomia generando espasmos musculares generalizados
persistentes, aunque suele ser mas grave en los miembros posteriores, la
calcinosis cutis que es un sintoma no tan frecuente en el que la piel del perro
se observa la formacion de placas duras con forma 6sea y esto suele ocurrir
por el almacenamiento de calcio distréfico en el tegumento y también las
afecciones a nivel neuronal, las cuales ocurren en el sistema nervioso central
produciendo sintomas como la tetraparesia, paralisis del nervio facial en el 50
% de los casos, deambulacion, estupor, ataxia, en casos de que el tumor esté
en la parte del hipotdlamo provoca una disminucion de la temperatura del
animal y también de los latidos cardiacos y en caso de que el crecimientos de
estos tumores sean grandes puede ocurrir que se dé un estrabismo divergente
y también atrofia testicular generado por el aumento de glucocorticoides.
(Mera, 2020).

2.5 Diagnostico
Se debe realizar primero una examinacion fisica del perro, donde se
podran observar los signos que los tutores narran como anomalias como el
abdomen agrandado, que esta jadeando, alopecia bilateralmente vy
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comedones, atrofia testicular y hepatomegalia en el momento de la palpacion
fisica relacionandolo con los antecedentes del perro. Una vez teniendo un
diagnoéstico presuntivo con lo observado en la examinacion del perro con
hiperadrenocorticismo y después de la revision fisica, mas lo relatado por el
tutor se procede a realizar pruebas sanguineas con la cual confirmaremos el
diagnéstico (Beltran, 2010).

2.5.1 Radiografia.

Con este método de imagenologia se puede observar la obesidad del
perro ya que toda la parte abdominal se vera brillante, un higado agrandado
por enfermedad hepatica esteroidea por el aumento exagerado de corticoides,
la vejiga urinaria distendida por la poliuria que esta sufriendo el perro, si se
realizan este tipo de pruebas de imagen con contraste ayudara en la
identificacion abdominal de los 6rganos y también se puede observar la
calcinosis cutis ya que se puede observar de forma facil al hueso que esta
pasando por este sintoma en forma de lineas (Macias, 2018).

2.5.2 Ecografia.

El diagnéstico por ecografia abdominal se utiliza para la observacion
del tamafio de las glandulas adrenales y ademas de ser el método insignia
para poder verlas de mejor manera se debe observar el polo caudal de estas,
aunqgue en perros con obesidad o perros de raza grande se dificulta por la
presencia de aire en el intestino y grasa por la obesidad, cuando se observa
gue las glandulas estan uniforme con hiperplasias se puede confirmar que el
perro sufre de hiperadrenocorticismo, mientras que si se observan nédulos o
que la glandula posee una forma irregular y que la corteza tiene una atrofia de
forma contralateral es indicativo de hiperadrenocorticismo adrenal (Mirner,
2019).
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2.5.3 Tomografia computarizada.

La tomografia computarizada en estos casos de forma abdominal es la
mas opcional por su sensibilidad de explorar la estructura de la glandula
suprarrenal y esta se puede observar de forma unilateral y bilateral, también
se puede observar a las glandulas hiperplasicas redondeadas a lo normal en
una hipoplasia de la glandula a un tumor suprarrenal, aunque para poder
observar este Ultimo se dan sus limitaciones ya que estas no dejan diferenciar
entre si un tumor es maligno o benigno basado en lo que se puede observar
como la forma de este o su tamafio, aunque también la tomografia
computarizada dinamica y estandar se utilizan para la observacion diagnostica
de la hipdfisis, ya que en la tomografia computarizada estandar se observan
los tumores que se encuentra en la silla turca del esfenoides que van
creciendo de forma lateral y dorsal a lo largo de la base del cerebro y los
pequefios tumores de la hipofisis son dificiles de observar con contraste o sin
contraste por eso el hecho de que no se observan masas visibles nunca hay
que descartar que existan tumores pituitarios por eso se usa la tomografia
computarizada dinamica que es mas exacta que la convencional (Beltran,
2010).

2.5.4 Ratio de cortisol y creatinina en urina.

Esta prueba es facil de realizar y sencilla que no presenta ningun riesgo
para el animal pero a la vez para llegar al diagnéstico exacto se deben realizar
mas pruebas debido a que es un test muy sensible porque por un resultado
normal se puede excluir la enfermedad, por eso es recomendado otras
pruebas mas y la funciébn de este test es que se puede observar la
concentracion que va a ver de cortisol en sangre durante las horas antes a la
realizacion del test sin ningn cambio o aumento en el cortisol a lo largo del
dia y este test tiene una especificidad muy baja ya que el cortisol en la sangre

puede aumentar por diversos factores (Urkiola, 2017).
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2.5.5 Test de estimulacién con hormona adrenocorticotropa.

Este test es el mas exacto para dar con el diagndstico que el perro sufre
de hiperadrenocorticismo ya que detecta con un 86% el origen de lugar donde
se encuentran el tumor hipofisario y en un 50% si es de origen adrenal,
ademas de que este test se realiza para poder observar el seguimiento de
esta enfermedad y como va evolucionando con su tratamiento, también para
diagnosticar el Sindrome de Cushing si este se da de forma iatrogénica y para
su realizacién se inyecta en perros que pesen menos de 5 kg una dosis de
0.125 mg intravenosa de ACTH y en perros que pesan mas de 5 kg se les
inyecta una dosis de 0.25 mg intravenosa de ACTH y se le saca sangre para
evaluarla pasada una hora para que el rango normal de que el perro no sufre
de esta enfermedad suele haber un aumento de cortisol aumentado de doble
a triple de lo normal en los valores basales pero debe ser menor a 21.72 pg/dL
y cuando se confirma que el perro sufre de hiperadrenocorticismo los rangos

son en aumento exagerado basal mayor a 21.72 pg/dL (Uranovet, 2019).

2.5.6 Pruebade supresion con dexametasona a dosis baja.

La prueba se realiza con el conocimiento que en perros normales la
dexametasona provoca una reaccion de retroalimentacibn que causa la
detencion de la secrecion de la hormona adrenocorticétropa desde la glandula
pituitaria y esto da como resultado en que la densidad del cortisol sera inferior
pasada 4 - 8 horas, mientras que en perros que sufren de
hiperadrenocorticismo pasada las 4 horas se podria observar una disminucién
del cortisol pero para las 8 horas siguientes se observara un nuevo aumento
del cortisol lo cual se puede llegar al diagndstico que el animal sufre de
hiperadrenocorticismo y la exactitud de esta prueba es de un 85 % a 100 % y

ser especifico hasta en un rango de 44 % a 73 % (Montero, 2017).

2.5.7 Pruebade supresion con dexametasona a dosis alta.
Estas pruebas tienen la funcion de ser especificas con el tipo de

hiperadrenocorticismo que tiene el perro y suelen ser mas eficientes que los
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screenings y son los siguientes: la prueba de supresion con dexametasona a
dosis alta que se basa en el uso de dosis altas de dexametasona de forma
intravenosa — intramuscular en 0.1 mg / kg de forma parenteral, si existe un
hiperadrenocorticismo pituitario dependiente en el 80 % de los perros existira
una baja en el cortisol por el hecho que la dexametasona cumplira ese labor
por un tiempo de tener el cortisol bajo control mientras que cuando ocurre la
secrecion de la hormona adrenocorticotropa por parte del tumor en la hipofisis,
si ese fuera el caso se puede confirmar el diagndéstico de que el animal sufre
de hiperadrenocorticismo pituitario y se debe tomar una muestra sangre de 4
— 8 horas antes de usar la dexametasona y si hubo un resultado mayor al que
debe salir por los valores referenciales si estos salen un 50 % mas alto de lo
normal de los niveles basales de cortisol tomados antes de la administracion
de dexametasona se puede diagnosticar que el perro sufre de

hiperadrenocorticismo pituitario dependiente (Mirner, 2019).

2.5.8 Hemograma sanguineo y bioquimica sanguinea.

Cuando se realiza un examen hematolégico o hemograma sanguineo
para poder ver si el perro sufre de hiperadrenocorticismo lo primero que se
encontrara sera un leucograma de estrés en el que se encontrara elevado la
neutrofilia, linfopenia y eosinopenia, ademas que un aumento de las enzimas
hepaticas donde se encuentra mas elevadas la fosfatasa alcalina, también se
encuentra elevado el colesterol y triglicéridos en la bioquimica sanguinea,
ademas del cortisol basal que estara elevado y el cortisol post ACTH que

también estaré elevado (Maurenzig, 2021).

2.6 Tratamiento
La meta a la que se quiere llegar con el tratamiento es eliminar de
manera Optima el exceso de hormona adrenocorticotropica para que el perro
en cuestion pueda llegar a un estado de normocortisolismo, y a su vez poder
tratar de erradicar los sintomas y signos clinicos para evitar que el perro sufra

de desmejoras que afecten su vida a largo plazo, reducir la mortalidad y
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mejorar su calidad de vida. Es recomendado llevar una cirugia de extirpacion
quirargica del tumor causal o que el perro tenga sesiones de radioterapia que
son las Unicas opciones que posee como tratamiento para poder erradicar el
exceso de hormona adrenocorticotropica, ademas de la ayuda de la
farmacoterapia que cumplira la funcion de ayudar en los signos clinicos del
animal no aparezcan y a la vez una terapia combinada entre las dos (Sanders,
2019).

2.6.1 Tratamiento médico.

La medicacion para la reduccién de la produccion exagerada de cortisol
en las glandulas suprarrenales, los medicamentos mas utilizados son el
mitotano, el trislotano y el ketoconazol los cuales son muy eficaces, pero
poseen efectos adversos considerables por eso el perro necesitara un

seguimiento riguroso por el resto de su vida (Morris Animal Foundation, 2020).

2.6.1.1 Trilostano.

Es un medicamento analdgico sintético esteroideo y su funcién es la
inhibicion de la enzima 3B-hidroxiesteroide deshidrogenasa, la cual produce
una reduccion de la secrecion de progesterona que terminara produciendo en
su estadio final cortisol y aldosterona, el cual se considera un tratamiento
efectvo 'y seguro en perros con hiperadrenocorticismo y
hiperadrenocorticismo dependiente de la pituitaria, ademas de que se puede
encontrar su presentacion en capsulas de 10, 30 y 60 mg de forma oral que
se puede dar mezclada con los alimentos del perro y la dosis varia entre 2.5
—5mg/ kg / 24h, iniciado el tratamiento siempre se realiza con la dosis mas
baja, la cual se ajustara a la necesidad del animal y su evolucién con esta
enfermedad, pruebas de sangre, pruebas bioquimicas y niveles de cortisol en
sangre, en la primera revision del perro después del tratamiento sera a los 14
dias, el primer seguimiento serd a las 12 semanas y luego cada 3 meses y

siempre se debe utilizar la dosis minima recomendada (Urkiola, 2017).
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2.6.1.2 Mitotano.

El medicamento mitotano es un compuesto adrecorticolitico que posee
un efecto toxico, el cual atrofia las glandulas suprarrenales en los perros
especialmente en la zona reticular y fascicular de la corteza adrenal y su
funcion es la inhibicion de la ruptura de cadena de colesterol y también inhibe
la funcién de algunas enzimas como el citocromo, 18 hidroxilasa,y 11 B
hidroxilasa, este farmaco también tiene otra funcibn de ayudar como
adrenolitico, el cual hace que suceda un desgaste de la mitocondria con la
necrosis y atrofia de la corteza suprarrenal, por eso sus efectos son duraderos
y es el tratamiento mas eficaz para el hiperadrenocorticismo y mas que nada
cuando existen tumores funcionales adrenales, ya que con el uso de este
medicamento el perro llegue a un estado hipo adrenal y su dosis es de 50 mg
/ kg la cual se divide en dosis y dandoselas al animal junto a su comida con
una duracién de 4 — 15 dias y luego en caso de mantenimiento después de
gue se dé una respuestas positiva al tratamiento se administrara una sola
dosis de 23 — 50 mg / kg, luego en 7 dias se evaluara con el test de la hormona
adrenocorticotrépica 1 vez al mes cuando es primera vez y luego cada 3
meses (Beltran, 2010).

2.6.1.3 Ketoconazol.

El medicamento ketoconazol funciona como antifingico pero también
cumple con la interferencia en la funcion de las enzimas P450 las cuales
inhiben la produccion de cortisol y la funcién que aplica el ketoconazol en las
hormonas es reversible aunque dependiendo de la dosis, para el tratamiento
se da una dosis de 5 mg / kg dos veces al dia durante 7 dias y luego se
aumenta la dosis a 10 mg / kg y en algunos perros con hiperadrenocorticismo
se les da hasta 15 mg / kg dos veces al dia, aunque en esta ultima dosis
suelen suceder efectos secundarios tales como anorexia, vomitos, diarrea e
ictericia aunque esto sucede en caso de que se da sin comidas, si estas dosis

se ingieren junto al alimento del perro reduce los efectos adversos, también
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se realiza un test de la hormona adrenocorticotropica para supervisar si el
tratamiento esta dando resultados aunque lastimosamente en el 25 % de los
casos los perros no responden al tratamiento y también entender que en
varios paises este es el tratamiento adecuado de Sindrome de Cushing y sus
tipos (Mirner, 2019).

2.6.2 Tratamiento quirargico.

La hipofisectomia es uno de los tratamientos quirdrgicos en caso de
que se presente un tumor hipofisario y se realiza mediante una incision en la
parte transfenoidal donde aqui se extirpara la glandula pituitaria y luego de
esto se va a proveer a que el animal consuma glucocorticoides y tiroxina de
por vida y también la administracion de temporal de desmopresina que es
parecida a la vasopresina, también se encuentra la adrenalectomia que es
otro de los tratamientos quirdrgicos que se recomienda en perros que sufran
de trastorno del comportamiento alimentario, la adrenalectomia se realiza
como laparotomias abiertas, ventrales o para costales y lo malo de esta
operacion es gue existen problemas perioperatorio y posee una mortalidad
elevada (Sanders, 2019).

2.6.3 Tratamiento de radioterapia.

El tratamiento por radioterapia tiene como funcion disminuir el tamafio
del tumory con eso ayudar en el mejoramiento de los signos neurolégicos que
presenta el perro, pero este tratamiento no ayuda en la capacidad secretora
de la hormona adrenocorticotrépica que existe en el tumor, los cambios son
minimos por lo que siempre se afiade medicacion para que el tratamiento
tenga resultados y ademas que este tratamiento es recomendado en casos
de que se encuentren tumores pituitarios las cuales se divide en sesiones, en
estos casos suelen ser hasta 12 sesiones y sus complicaciones son otitis

media y hemorragia pituitaria (Urkiola, 2017).
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3. MARCO METODOLOGICO
3.1 Ubicacion del proyecto
El presente trabajo de examen complexivo se llevara a cabo en la
veterinaria Piccoli Pets, la cual queda ubicada en la calle Francisco de Marcos
y Pio Montufar diagonal al instituto "ARGOS" en el sector del Sur de la ciudad

de Guayaquil — Guayas.

Grafico # 1. Ubicacion de la clinica veterinaria Piccoli Pets

Fuente: (Google Maps, 2021).

3.2 Caracteristicas climaticas
El clima de la ciudad de Guayaquil es variable, teniendo de forma diaria
un promedio de 30 °C, en épocas de calor la temperatura maxima llega a los
31 °Cy la minima a los 24 °C mientras que en época fresca que va de junio a
agosto su temperatura calida promedio es de 29 °C y con una temporada
minima llega hasta los 21 °C y maxima llega hasta los 29 °C. (Weather Park,
2021).
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3.3 Materiales

e Tubo sin anticoagulante
e Tubo con anticoagulante
e Nevera

e Guantes

e Mandil

e Jeringas

e Algoddn

e Alcohol

e Mascarillas

e Mesa de examinacion

e [Estetoscopio

e TermOmetro

e Bozal canino

e Libreta de apuntes

e Hojas clinicas

¢ Dexametasona

3.4 Tipo de estudio
En el siguiente trabajo el método que se utilizard serd observacional,
descriptivo y cualitativo, con el objetivo principal de determinar los signos y
sintomas mas frecuentes en el Sindrome de Cushing, ademas, este estudio
es de tipo correlacional al valorar los factores de riesgo en el canino por su

edad, sexo y raza en la clinica médica veterinaria.

3.5 Metodologia
Se realizara a través de la observacion para determinar los signos
fisicos que presenta el animal, luego se procedera con la revision fisica

exhaustiva y la toma de muestras de sangre para efectuar un hemograma y
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una bioquimica sanguinea completa, ademas se procedera a aplicar un test
de dexametasona, la cual consiste en observar el aumento de corticoides en
sangre antes y después de la aplicacion de dexametasona para llegar a un

diagnéstico de Sindrome de Cushing.

3.6 Tamarfo de poblacion
Se considerara a los pacientes caninos que presenten sintomatologia
caracteristica de Sindrome de Cushing que lleguen a la consulta veterinaria

en la clinica Piccoli Pets en el periodo de investigacion.

3.7 Tamano de muestra

La poblacién de muestra para este trabajo investigativo se considerara
todos los pacientes caninos que vayan a la veterinaria Piccoli Pets con
sintomas de esta enfermedad, de los cuales se encasillaran por la tabla con
la frecuencia de las variables como lo son edad, sexo, raza y los niveles de
cortisol en sangre la cual se realiza con una prueba sanguinea, luego de esto
se consiguen los resultados de la muestra que seran 100 perros y la formula

a usarse sera la siguiente:

B N *Za% xp *q
"~ e2x(N—1)+ Za? «
*p *q

n

Cada letra usada en esta formula equivale:

o n: Tamafo de muestra buscado

. N: Tamafo de la poblacién

o e: Error maximo estimado

o p: Probabilidad que ocurra el evento estudiado

o g: Que esigual a (1 — p): Probabilidad de que no ocurra el evento
estudiado

o z: Pardmetro estadistico que depende del nivel de confianza
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n = 105 * 1.962% x 0.05 * 0.95
0.052 % (105 — 1) + 1.962 % 0.05 * 0.05

o N: 105

. p: 0.05

. g: (1-p):0.05

. e: (0.05) / 3 =0.01666

Lo cual da como resultado de la muestra 100 en el tamafo de la

muestra.

3.8 Manejo del estudio

Especificamente durante el trimestre que se llevara a cabo este trabajo
de investigacion en método de examen complexivo, se trabajara con los
pacientes caninos de la clinica veterinaria Piccoli Pets. Luego del abordaje
respectivo para el ingreso clinico en el cual se llena las fichas
correspondientes de la anamnesis del paciente y con la informacion del tutor,
se examinara al paciente fisicamente que es lo que valoraremos en caso de
que se presenten sintomas de Sindrome de Cushing, ya que algunos
sintomas también afectan a la piel, masculos y sistema nervioso del animal y
con esto ir recopilando informacién para llegar al diagnéstico aunque cabe
recalcar que se llevara a cabo la revision general que esto implica la
auscultacion, la frecuencia cardiaca, estado sensorial del animal, estado del

nervio éptico, frecuencia respiratorio, llenado capilar, entre otros.

Una vez realizado este examen general y observado algunos sintomas
fisicos del sindrome de Cushing se mandaran a realizar el examen de sangre,
el test de dexametasona para poder dar con el diagndstico de esta

enfermedad.
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Los sintomas y signos clinicos del sindrome de Cushing y mas los
resultados obtenidos en los examenesy el test se llevara a cabo el diagndéstico

final para confirmar que se sufre de esta enfermedad.

En la enfermedad de sindrome de Cushing el test de dexametasona es
el mas eficiente para dar con la confirmacién del sindrome, ademas del
hemograma y la bioquimica sanguinea como pruebas fehacientes para llegar

al diagnéstico final.

3.9 Analisis estadistico

Para poder llevar a cabo este trabajo investigativo y obtener los datos
para la muestra dada de 100 pacientes caninos que llegaran a la Veterinaria
Piccoli Pets con sintomatologia y pruebas sanguineas confirmadas que sufren
del sindrome de Cushing y esta informacion sera procesada en una hoja de
calculo de Microsoft Excel, que sera la principal ayuda para poder hacer el
analisis estadistico ya que sera nuestra herramienta de apoyo durante todo el
analisis estadistico, formulacion de gréficos de las variables que se van a
estudiar y también los apuntes hechos del resultado de las mismas y estaran
graficadas en cuadros, lo cual ayudara en la evaluacion de signos y sintomas
en caninos estudiados afectados por el Sindrome de Cushing y la formula Chi
cuadrada para tener en cuenta si hay una relacion entre las variables

establecidas y las variables observadas.

3.10 Variables
3.10.1 Variable dependiente.
e Sindrome de Cushing

o Positivo
o Negativo
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3.10.2Variable independiente.

Raza: Predispone a las razas mas comunes en las que suele
observarse el Sindrome de Cushing:

o Pura

o Mestiza
Edad: Conlleva en la edad que se presenta la enfermedad de Sindrome
de Cushing que suele ser en perros adultos y geriatricos

o 25-6afos

o =2de 6 afos
Sexo:

o Macho (&)

o Hembra (%)
Niveles de cortisol en sangre o saliva:

o Normal: 0 — 1,08 pg/dL.

o Hiperadrenocorticismo: = 1,08 pg/dL.
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4. RESULTADOS ESPERADOS

Académico

El presente trabajo de titulacion en lo que es el formato de examen
complexivo, se ayudara a futuras generaciones que estudiaran medicina
veterinaria y estén interesados en este tema y que se instruyan y a la vez

actualicen con la nueva informacién que habra en el futuro.

Técnico

El presente trabajo investigativo colaborard& con la Vvisible
responsabilidad que existe en el médico veterinario en llegar al diagnostico de
esta enfermedad, que es un problema endocrin6logo en perros y para llegar
este diagndéstico respetando los exdmenes y test indicados para una vez

confirmado comenzar el tratamiento y curacion.

Econdmico

Llegar al diagnostico de esta enfermedad suele ser un poco complicado
porque se lo confunde con otras enfermedades, pero para ahorrarle dinero al
duefio se le realizard los examenes especificos para diagnosticar esta
enfermedad y mejorar la economia del duefio de la mascota y evitar un gasto

innecesario.

Participacion ciudadana

El trabajo veterinario que se lleva a cabo en la clinica Piccoli Pets
ayudara en la participacion de los miembros médicos del lugar en la cual se
proporciono la informacion suficiente y datos necesarios que socorreran al
médico investigador para la ayuda de los perros en cuestion y futuros casos

que se presenten y otros veterinarios se guien de este tema.

Cientifico
Esta investigacion sera un trabajo cientifico que conlleve en el campo

de la rama de la medicina en el cual se estableceran parametros de los datos
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observando los numerosos sintomas que se da en perros con esta

enfermedad.

Tecnolégico
El uso de aparatos electrénicos que ayudara en la observacion en el
transcurso de esta o se diagnosticara esta enfermedad como lo es el sindrome

de Cushing.

Social
En la sociedad de ahora y futura los perros cuentan como parte de la
vida social de las personas al ser duefios de estas por eso recurren al

veterinario en caso el perro se encuentre enfermo.

Ambiental
El ayudar a estos animales aportara a la comunidad de forma ambiental
ya que con esto se evita que otros perros enfermen y no estén tampoco

sufriendo en las calles.

Cultural
El proteger y ver por la salud de los perros se volvera parte de la cultura
social y empética de esta ciudad ya que los perros en caso estén enfermos o

sufriendo requerirdn que se los lleve a un veterinario y no estén sufriendo.

Contemporaneo
Este trabajo de titulacion en modo de examen complexivo se
actualizara en estos tiempos contemporaneos ya que la informacién obtenida
y reunida con los datos de la clinica Piccoli Pets va acorde el afio que cursa
el cual serian el 2022.
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5. DISCUSION

Este trabajo de titulacion se discute con el trabajo de investigacion de
Macias (2018), la sintomatologia del sindrome de Cushing es muy variado,
pero para dar con el diagnostico se realizan pruebas correspondientes para

no caer en un diagnostico de una enfermedad diferente.

También en este trabajo de titulacion se argumenta con el trabajo
investigativo de Mera (2020), donde especifica que la prueba de supresion de
dexametasona a dosis baja, es la prueba mas efectiva para diagnosticar si el
perro sufre de esta enfermedad o no y la prueba de dexametosona en dosis

altas es la mas utilizada para llegar con el origen del hiperadrenocorticismo.

Como especifica Mirner (2019) en su trabajo para argumentarlo con
este trabajo de titulacion habla sobre que las razas mas prevalentes para esta
enfermedad serian en un porcentaje mayor son las razas pequefias mientras

que las medianas poseen una predisposicion a sufrir esta enfermedad.

Citando a Urkiola (2017) que en su trabajo de investigacion que va en
una idea para argumentar a mi trabajo de titulacion dice que el hemograma es
una herramienta que no ayuda del todo en el diagndstico de esta enfermedad
por lo cual siempre se aconseja el hacer mas pruebas para diagnosticar bien
esta enfermedad.

Se discute con el trabajo investigativo de Ardila (2014), ya que este
toma una idea interesante de su trabajo investigativo para poder discutirlo con
los temas llevado a cabo en mi trabajo de titulacion en la que el
hiperadrenocorticismo es una enfermedad que se presente en perros de edad
adulta y geriatricos y por lo cual siempre hay que estar pendiente de todo los
sintomas que estos perros presenten ya que siempre suele ser confundida
con problemas de la vejez de estos animales y por esta razon los propietarios
no le dan importancia a los sintomas y no los llevan al veterinario cuando se

necesita.
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6. CONCLUSIONES

o La sintomatologia de la enfermedad del Sindrome de Cushing
es complicada de diagnosticar cuando se da sin ningun antecedente, pero
aplicando las pruebas sanguineas necesarias para dar con el diagnostico
suelen ayudar dependiendo de los parametros afectados por el animal en
cuestion e iniciar con el tratamiento.

. Se finalizara que en primer lugar un perro diagnosticado con esta
enfermedad no se puede curar, pero si se le puede dar una mejor calidad de
vida con los tratamientos adecuados para que el animal pueda sobrevivir sin
que este empeore también viendo el lugar donde se encuentre el tumor y
también dependiendo de como se encuentren los 6rganos afectados como el
higado o los rifiones para que la sobrevivencia del animal sea optima.

. Se establecerd que es totalmente efectivo para dar con el
diagnéstico de enfermedad por Sindrome de Cushing la prueba de
dexametasona ya que con esta se puede dar un diagndéstico 100% confirmado
de que el animal sufre de esta enfermedad.

. Los tratamientos mas recomendados y que se recomendaran
son el médico y radiolégico, comenzando con el radiolégico ya que
dependiendo de la zona donde se encuentre el tumor pero si es especialmente
en la cabeza se realiza este primero para reducir los sintomas neuroldgicos
en el animal y lleva una vida tranquila y el tumor en cuestion reduzca
totalmente su tamafio y luego seguir con el tratamiento médico el cual ayudara
a que el perro en cuestidn no presente sintomas y pueda tener una calidad de
vida buena y sin ningun problema subyacente aunque con seguimientos
rigurosos por el resto de su vida.

o Los laboratorios especializados en animales han sido de gran
ayuda a través del tiempo ya que estos han sido un gran avance para la ayuda
de los animales y sus varios diagnosticos de enfermedades entre esas la
enfermedad del sindrome de Cushing y también con los avances que estos

tengan a futuro.
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7. RECOMENDACIONES

o Se recomendara a todos los duefios de mascotas especialmente
los duefios de perros que si estos presentan una sintomatologia igual a la
gue se explica en este trabajo o sintomas iguales que realicen visitas al
veterinario ya que estas enfermedades si no son tratadas a tiempo pueden
empeorar, ya que con un diagndéstico temprano y un tratamiento temprano
puede ayudar al animal a vivir sano y con una buena calidad de vida.

o La segunda recomendacion seria realizar mas investigaciones
en general sobre la enfermedad del Sindrome de Cushing que, aunque sea
dificil dar con esta enfermedad a primera estancia tener un manual a futuro
mas extenso de como tratar esta enfermedad y abordarla en casos de
emergencias.

. Se recomendara también la observacion de los signos fisicos
gue muestra el animal para llevarlo a la veterinaria ya que ademas de los
sintomas ya explicados la enfermedad por Sindrome de Cushing tiene varios
signos de esta enfermedad en temprana aparicion.

o Se avisard en caso de signos neurologicos realizar en el
diagnostico tomografia computarizada o una radiografia craneal para poder
observar si el animal presenta tumores y el tamafio de estos para su
tratamiento temprano.

o Se recomendara también en caso de que si se quiere llevar a
cabo una operacidn para sacar estos tumores se busque una segunda
opinién de otro veterinario en cuestion ya que es el tratamiento menos
recomendados y mas peligrosos ya que la tasa de supervivencia luego de
esta baja a un 15 % de la operacion a 3 meses a diferencia de aplicando el
meétodo radiologico y el método farmacoldgico que tienen una tasa de

supervivencia hasta un afio de 90 % - 87 %.
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9. ANEXO

Anexo 1. Fichade recoleccion de datos

Sindrome de Cushing en perros en la veterinaria Piccoli Pets

Caso # Edad Raza Niveles de Sindrome Mes
cortisol en de
sangre Cushing

Semana

25-6 Pura Normal: O - 1,08 Positivo

afos pg/dL
>2de6 _ . : .
afios Mestiza | Hiperadrenocortic | Negativo
ismo: = 1,08
pg/dL.

Fuente: Resultado de la investigacion

Elaborado por: El autor.
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Grafico # 2 Parametros climaticos promedios de la ciudad de Guayaquil

Datos histancos 2021 2020 2019 2018 2017 2016 2015 2014 2013
calidos frescos
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La rtemperatura maxima (linea rg/a) y la remperatura minima (linea azul) promedio diaria con ias bandas
de los percentiles 257 a 75%, y 107 a 90" Las lineas delgadas punteadas son (as temperatyras promedio
percibidas correspondientes

Fuente: (Weather Park, 2021).
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