ACROMEGALIA CANINA: UN CASO CLINICO.
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[EERE VB SsE T  EE N

En este caso clinico nos planteamos las dificultades
frente a las que se encuentra el clinico para poder
clarificar la etiologfa, el diagnéstico y el pronéstico
de la acromegalia canina.
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(B B IS TR AL LT

This case report assesses the difficulties faced by
clinicians when having to dassify the etiology, diagnosis
and prognosis of canine acromegaly.
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INTRODUCCION.

La acromegalia es un proceso crénico caracte-
rizado por un sobrecrecimiento de los tejidos
blandos y 6seos, debido a una persistencia de un
exceso de hormona de crecimiento(*V. En el perro,
la acromegalia es causada, la mayoria de las veces,
porun crecimiento de origen exégeno o endégeno
en los niveles de progestigenos, que inducen una
hipertrofia e hiperplasia de las células somato-
tropas de laadenohipéfisis, produciendo un exceso
de hormona de crecimiento® &7.% 19,

La hormona de crecimiento es un péptido de
cadena simple con dos puentes disulfuro segre-
gados en la adenohipéfisis. Esta molécula muestra
una actividad catabélica directa caracterizada por
un incremento de la lipélisis y una restriccién del
transporte de la glucosa en las células. De forma
indirecta, a través de la somatomedina C (Factor
de Crecimiento parecido a la Insulina tipo 1), pre-
senta una accién anabélica, incrementando la con-
drogénesis, la sintesis proteica y la actividad mité-
tica de los tejidos blandos®).
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En la acromegalia, el sindrome clinico presente
conmayor frecuencia es ladisnea inspiratoria pro-
ducida por un sobrecrecimiento de los tejidos
blandos de la orofaringe y a la compresién‘de las
vias respiratorias superiores® &7, También se
observan alteraciones del tejido 6seo y cartilagi-
1n0so, las cuales producen deficiencias en la confi-
guracién normal de las articulaciones en animales
j6évenes o espondilosis vertebrales y prognatismo
mandibular en los adultos®?). En el aparato repro-
ductor se puede observar la aparicién de piéme-
tras, mucémetras y el desarrollo de nédulos hiper-
pldsicos mamarios"”). Es frecuente la presentacién
de poliuria-polidipsia debida a una diabetes
mellitus insulino-resistente. Esto es debido a que
la hormona de crecimiento induce resistencia
intracelular a la insulina, disminuye el niimero de
receptores de insulina de la membrana celular® >
712) e induce defectos en los postreceptores insu-
linicos. En algunos perros se presentan también
neuropatias periféricas e hipertrofias renales y car-
diacas®*,

La realizacién de pruebas de laboratorio
demuestra una marcada hiperglucemia si existe
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diabetes asociada e incrementos variables de la
ALT, colesterol, GGT y fosfatasa alcalina; todo
ello debido al aumento de la actividad del higado
y tejido 6seo. Ademds, se puede observarunaligera
anemia e hiperproteinemia, ambas de origen des-
conocido® 7+, El diagndstico se realiza por la
determinacién de la concentracién de hormona de
crecimiento sérica por medio de un radiocinmu-
noensayo (RIA)478 g indirectamente mediante
la medicién de la somatomedina® 7 'V (IGF-1).
Como tltima alternativa se puede establecer un
diagnostico mediantela historiaclinica, cuadro cli-
nico y pruebas de laboratorio® 7”9,

El tratamiento consiste en la supresién de pro-
gestdgenos exdgenos, ovariohisterectomia y con-
trol de la glucemia con la utilizacién de insulina.

El pronéstico normalmente es bueno, siempre y
cuando el diagnéstico sea precoz y no exista la pre-
sencia de diabetes mellitus insulino-resistente que
al igual que en el hombre lleva a un desenlace fatal
para e] animal a medio plazo®: 19,

CASO CLINICO.

El caso que presentamos es una perra pastor
alemdn de siete afios de edad y 32 kg de peso, que
mostraba desde hacia seis semanas una progresiva
intoleranciaal ejercicio. Alanimal se le habia diag-
nosticado una diabetes mellitus y habia sido tra-
tado durante seis meses con 82 unidades de insu-
lina/dfa, sin que se observara remisién completa
de la poliuria-polidipsia. La historia clinica previa
no presentaba datos de interés excepto el hecho de
que la perra habia recibido desde hacia tres afios
inyecciones de proligestone para inhibir el celo.
En la exploraci6n se observé una disnea inspira-
toria, abdomen péndulo, sobrecrecimiento de las
encias con desplazamiento lateral de las piezas
dentarias y desarrollo exagerado del tejido sub-
cutineo en general (Fig. 1). También presentaba
dos nédulos de 5 cm de didmetro en la cadena
mamaria izquierda (la cadena mamaria derecha
habia sido extirpada dos afios antes por presencia
de neopla51as mamarias). Se realizaron radiogra-
fias de térax y abdomen, observdndose sobrecre-
cimiento de los tejidos blandos con desviacién de
la triquea, disposicién anémala del tejido adiposo
en abdomen y presencia de varias espondilosis
deformans en la columna vertebral. La ecograffa
abdominal revelé la presencia de quistes ovéricos
bilaterales. En el electrocardiograma se evidencié
un complejo QRS de bajo voltaje.

Las pruebas bioquimicas mostraron un incre-

Fig. 1. Sobrecrecimiento de tejidos blandos.

mento de la glucemia, 350 mg/dl (valor normal:
65-118 mg/dl); fosfatasa alcalina, 308 U/L (valor
normal: 20-156 U/L); GGT, 8 U/L (varlor normal:
1,2-6,4 U/L), y colesterol, 308 mg/dl (valor
normal: 135-270 mg/dl). Otros hallazgos fueron
una ligera anemia regenerativa y glucosuria.

Anteel cuadro descrito dlagnostlcamos unadia-
betes mellitus tipo 2; insulino-resistente (debido
a la utilizacién de mis de 2,5 unidades/kg/dia de
insulina) y un transtorno en el desarrollo de los
tejidos blandos y de las estructuras éseas. Nos
planteamos un diagnéstico diferencial de las dis-
tintas causas que pueden producir dicha diabetes
(TablaT). Para su exclusién se realizé una curva de
glucosa, en la cual se pudo observar que la glu-
cemia no disminuia a pesar de mantenerse niveles
de insulina muy elevados, y un test de inhibicién
a dosis baja de dexametasona (que mostré una
supresién normal). Ante todo lo expuesto ante-
riormente, realizamos un diagnéstico de acrome-
galia.

Llevamos a cabo como tratamiento la supresién
de progestigenos, una ovariohisterectomia y una
mastectomia de la cadena izquierda. Posterior-
mente seguimos el control delaglucemiaconinsu-
lina. A pesar de ello, el animal fallecié dfas des-
pués debido a alteraciones cardiorrespiratorias
causadas porladiabetes. Los estudios histolégicos

Tabla I. Causas de diabetes insulino-resistente en el perro.

- Obesidad

~ Hiperadrenocorticismo

- Acromegalia

- Férmacos

— Gestacion

— Enfermedad hepdtica

— Sepsis

— Anticuerpos anti-insulina
- Fallo renal
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revelaron la presencia de cistoadenomas oviricos
bilaterales y de adenomas simples mamarios.

DISCUSION.

Existen, en nuestra opinidn, dosaspectosdeeste
caso clinico que merecen ser discutidos en pro-
fundidad: por un lado la etiologia y por otro el
diagndstico.

Resulta dificil conocer la etiopatogenia precisa
de esta enfermedad, ya que el punto clave es saber
cudl es la causa directa del incremento de hormona
de crecimiento. En el perro se sabe que el porcen-
taje mis elevado de posibilidades en la etiologia la
tiene el incremento de progestigenos(!®. Dicho
incremento puede ser de origen exdgeno por su
utilizacién enla supresién crénicadel estro, o bien
endégeno por su elevacidn ya sea en el diestro o
con la presencia de quistes ovaricos® %), Aunque
ésta parece ser la etiologia més probable, también
en nuestro caso es cierto que llega a ser dificil dife-
renciar si la diabetes tipo 2 insulino-resistente es
debida a la accién diabetégena de la hormona de
crecimiento o por el tratamiento excesivo con
insulina de una diabetes anterior!?. Nosotros cre-
emos que es debido a la hormona de crecimiento,
ya que en dicho animal se inicié el tratamiento con
dosis altisimas de insulina que hubiesen produ-
cidounestado de hipoglucemia en él, si no hubiera
ya cierto grado de insulino-resistencia debida a
dicha hormona. No hay que olvidar, sin embargo,
que estudios realizados en el perro, otros animales
y en el hombre han demostrado la existencia de
una sobreproduccién de hormona de crecimiento
en otras partes del organismo (placenta, tejido
mamario y neoplasias mamarias)® complicando la
etiologia de la acromegalia, ya que perros sin his-
toria de niveles altos de progestigenos podrian
también desarrollar acromegalia.

La presencia del cuadro clinico descrito hace

sospechar que el animal padecia acromegalia, ya
que presentaba las manifestaciones clinicas que se
describen como mds frecuentes enla bibliograffa®:
7.8, Sin embargo, el diagnéstico definitivo de la
acromegalia es la demostracidn del incremento de
la hormona de crecimiento en circulacién (valor
basal 6ug/dl)* 7. En animales en los que se
demuestra unapersistenciade hiperglucemiajunto
a un incremento de hormona de crecimiento, el
diagnéstico de acromegalia es casi inmediato por
la accién antagonista demostrada por la hor-
mona®.

Desafortunadamente, en nuestro pais, la limi-
tada posibilidad en determinar por radioinmuno-
ensayo (RIA) la hormona de crecimiento canina 'y
la duracién efimera de la hormona en circulacién
(picosde5 minutos aproximadamente)*%impiden
utilizar, de forma rutinaria, esta técnica de diag-
nadstico.

Existe otra posibilidad que es la medicién indi-
recta de la hormona de crecimiento a través de la
somatomedina (IGF-1 o factor de crecimiento
parecidoalainsulina) que al parecer se incrementa
en la acromegalia y mantiene niveles séricos ele-
vados®. Con todo, no estd ain muy claro si la fia-
bilidad es alta y si las técnicas humanas de medi-
cién de IGF-1 se pueden utilizar con garantias en
nuestros animales.

Por tanto, muchos casos de acromegalia se diag-
nostican basindose en el cuadro clinico, en la
anamnesis (historia de exposicién a dosis altas de
progestigenos) y en el diagnéstico diferencial de
diabetes mellitus, si también estd presente® 512,

En conclusién, la acromegalia y otros procesos
asociados o paralelos a ella pueden estar presentes
en mds casos de los que tal vez se crea, y para con-
seguir un mejor tratamiento hay que acceder a
mejores técnicas de diagndstico y profundizar mds
en las miltiples interrelaciones del eje progesti-
genos-hormona de crecimiento-insulina.
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