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La forma mas letal ocasionada por la mutacién del Coronavirus Entérico Felino
(FCov) conocida como Peritonitis Infecciosa Felina (PIF), ha generado en las
ultimas décadas muchas incertidumbres y errores a la hora de diagnosticarla.
Aunque su tratamiento eficaz se identifico aproximadamente en el afio 2017 la
enfermedad sigui6 ocasionando muertes debido a errores en la ruta
diagnéstica, mas que por la propia letalidad de la enfermedad. Es por eso que
esta tesis de revisidon bibliografica esta orientada principalmente a destacar
cuales son los métodos complementarios y analisis clinicos que tengan mayor
valor y relevancia diagnéstica a la hora de enfrentar el desafio que conlleva un
paciente presuntivo de la PIF y mucho méas importante, poder confirmar o
descartar la enfermedad para que en el mejor de los casos, podamos brindar
el tratamiento e intentar salvar la vida del paciente. [2]

Sefialando ademas algunos otros factores de gran importancia que complican
la ruta diagnostica a los médicos veterinarios como el factor economico de los
propietarios, entre otros.

Si revisamos la bibliografia publicada sobre medicina felina a lo largo de estas
ultimas dos décadas podremos ver que en los libros mas actualizados hay
grandes cambios y descubrimientos principalmente en el diagndstico y por
supuesto en el tratamiento luego de su confirmacion. Esto es importante porque
mucha informacion desactualizada como la de que la PIF no tiene cura o que
es casi imposible llegar a su diagndstico, ha quedado arraigada [3]

hasta el dia de hoy como mitos en la sociedad en general y particularmente en
algunos colegas. Podemos subrayar ademas la importancia de actualizar
conocimientos en la comunidad veterinaria para poder superar estas barreras
gue nos permitiran llegar finalmente al diagndstico de un paciente con una

enfermedad letal que tiene cura. [4]
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Introduccion: las infecciones por coronavirus felino (FCoV) son prevalentes en
todo el mundo. La PIF es extremadamente letal, con una tasa de mortalidad del
96% si no se trata [1]. Esta infeccién puede resultar en una amplia gama de
signos desde ninguna manifestacion clinica a la progresiva manifestacion fatal
de la enfermedad conocida como peritonitis infecciosa felina (PIF). La PIF es
una de las infecciones virales mas graves de gatos, no sélo por su fatalidad,
sino también por las dificultades para lograr un diagndéstico ante mortem y los
problemas asociados con el control de esta enfermedad. [2] El diagndstico de
PIF puede ser dificil debido a la falta de signos clinicos patognomaonicos o

alteraciones laboratoriales, especialmente cuando no existe derrame. [5]

Problema de investigacion : la Peritonitis Infecciosa Felina (PIF) es una de las
patologias virales mas graves y complejas que afectan a los gatos con una
creciente incidencia en la practica clinica. Su agente etiologico es la mutacion
del Coronavirus entérico felino (FEVCS) cuya tasa de prevalencia alcanza
hasta el 90% en Europa y América [1]. La importancia de esta patologia no solo
radica en su alta letalidad, sino también en las dificultades que se presentan
para establecer un diagnostico ante mortem preciso. Actualmente, no existe un
consenso uniforme sobre los métodos diagndsticos complementarios a utilizar,
y la interpretacion de los resultados varia entre profesionales, lo que puede
llevar a diagndsticos inciertos. Por ello, se realizara una revision bibliografica
sobre el conjunto de métodos diagndsticos tanto directos como indirectos, con
el objetivo de identificar aquellos que ofrecen mayor precision y confiabilidad

en la confirmacién de la PIF. [6]
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Objeto: en esta tesis se buscard comprender cuales son las limitaciones y
factores que afectan a la hora de poder diagnosticar PIF en un estadio
temprano o inicial de manera rapida y eficaz.

Ademas, se analizaran los desafios asociados con los conflictos para el control
de la enfermedad.

El desafio para los médicos veterinarios no esté solo en la dificultad para llegar
al diagnostico, sino que también entran otros factores en juego como el impacto
emocional y econémico en los tutores, factores que pueden condicionar el

acceso a pruebas diagnosticas y opciones terapéuticas. [7]

Obijetivos:

1- Identificar cuales son los analisis y parametros mas confiables y factibles a
la hora de encaminarse hacia el diagnostico.

2- Sefalar aquellos factores externos que interceden negativamente para el

profesional al momento de tener la posibilidad de llegar a un diagnostico.

Marco tebrico:
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Etiologia y transmisién

La etiologia viral de la Peritonitis Infecciosa Felina (PIF) no fue identificada
hasta la década del 70. Su agente causal, el Coronavirus Felino (FCoV),

afecta tanto a gatos domésticos como a felinos silvestres. [10]
El modo de transmision varia segun el biotipo del virus:

e FECV (Coronavirus entérico felino): se transmite principalmente por via

fecal-oral, infectando el tracto gastrointestinal de los gatos. [12]

e PIF (Virus de la Peritonitis Infecciosa Felina): surge por mutacion
interna del FECV dentro del organismo del hospedador, lo que permite

su diseminacion sistémica. [11]
Nomenclatura y clasificacion:

El Coronavirus Felino (FCoV) es un alfa-coronavirus de ARN monocatenario
de sentido positivo, perteneciente a la familia Coronaviridae, subfamilia

Coronavirinae y orden Nidovirales. [1,9]

Dentro de Coronavirinae, los coronavirus se dividen en cuatro géneros

principales: [1]

e Alfacoronavirus (incluye FCoV).
e Betacoronavirus.

e Gammacoronavirus.
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e Deltacoronavirus.

Glicoproteina de espicula

S
¢
'S °
Proteina de membrana = \‘11 ] é%/
M | ; N 7 Q
s - Genom.
= oY B o
Nucleoproteina - J N
N Lk Proteina pequeiia de
ﬁ f‘/ Vi L 'ﬁ\ '5 membrana
/ . E
[ .
| ] Figura 1.

Representacion esquematica de una particula de coronavirus. [14]

La clasificacion definitiva de los coronavirus felinos se basa en su biotipo

(patotipo), que determina su patogenicidad:

1. Coronavirus entérico felino (FECV): infecta el tracto digestivo y

generalmente causa infecciones leves o0 asintomaticas. [12]

2. Virus de la Peritonitis Infecciosa Felina (PIFV): surge por mutacion del
FECV, adquiriendo la capacidad de replicarse en macréfagos y

provocando una vasculitis inmunomediada mortal. [12]

Genoma y proteinas virales:

El genoma del FCoV es una unica hebra de ARN de sentido positivo, con
aproximadamente 29,000 nucleétidos, siendo uno de los mas largos entre los
virus de ARN. [12]

Organizacion del genoma:

e Un solo gen (1lab) codifica 16 proteinas no estructurales implicadas en

la replicacion viral. [1]

e Cuatro genes estructurales: [1]
o S (Spike): mediada la unién a las células huésped.
o M (Membrana): participa en la formacion de la envoltura viral.

o N (Nucleocapside): interacciona con el ARN viral.
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o E (Envoltura): funcién en el ensamblaje viral.

e Cinco genes accesorios (3abc, 7ab): no forman parte de la estructura
del virion, pero desempefian un papel en la interaccién huésped-virus,

aun no completamente comprendido. [12]

Teoria del origen de la PIF:

Hasta el momento existia la teoria de que, durante la replicacion virica de FCoV
in vivo, en cada gato se producian mutaciones genéticas del virus dando lugar
a variantes hipervirulentas de FCoV que inducen PIF. [1,2,5]

Pero un reciente estudio ha realizado un andlisis filogenético del genoma de
las cepas de FCoV de una comunidad felina durante tres afos y los resultados
apoyan la teoria de la circulacion de cepas virulentas y avirulentas de FCoV
entre la poblacién felina, lo que pone en entredicho la teoria de la mutacién
dentro de cada gato. [1]

La teoria de la circulacion de cepas virulentas y avirulentas de FCoV se
sustenta en que los genotipos de los virus que provocaron PIF, en este estudio,
compartian un origen ancestral comiun y no eran el resultado de nuevas
mutaciones. Ademas observaron diferencias claras en multiples segmentos de
genes entre los FCoV de gatos con PIF y los FCoV de gatos asintomaticos.
Esto sugiere que se reinfectan con nuevas cepas de FCoV provenientes de

fuentes externas mas que por mutaciones in vivo. [15]

Tanto en la teoria de las mutaciones in vivo, como en la teoria de la circulacion
de cepas virulentas/avirulentas entre gatos, la patogénesis de PIF y la
progresion de la enfermedad viene determinada por las interacciones del virus

con el sistema inmune de cada gato. [4]

Epidemiologia

1. Prevalencia y transmision:
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La infeccion por Coronavirus Felino (FCoV) es altamente prevalente en gatos
domésticos. Se estima que entre el 80-90% de los gatos en colectividades son
seropositivos, mientras que en gatos individuales la tasa es del 50%. [2]

La infeccién por FCoV no causa signos clinicos en la mayoria de los gatos
infectados; sin embargo, en un 5y 10% de ellos, la infeccién por FCoV se
asocia al desarrollo de una enfermedad progresiva y fatal, la peritonitis
infecciosa felina (PIF). [1]

La transmision es principalmente fecal-oral, facilitada por el uso compartido de
bandejas sanitarias. [12]

La transmision indirecta puede ocurrir mediante fomites, contaminando el
pelaje y propagandose a través del aseo. También se ha descrito transmision
a través del polvo de la arena sanitaria y la ropa de los cuidadores. [1,4]

Se ha reportado un caso de transmision transplacentaria, aunque es raro. [2]

2. Persistencia Ambiental:

El FCoV puede sobrevivir entre tres y siete semanas en ambientes secos. Sin
embargo, su viabilidad se reduce a 1-2 dias en condiciones ambientales
adversas, ya que es susceptible a desinfectantes comunes, detergentes, luz

ultravioleta y el secado. [1,2]
3. Factores de riesgo para el desarrollo de PIF

La PIF se desarrolla en un pequefio porcentaje de gatos infectados con FCov,

y varios factores pueden influir en su aparicion:

e Edad: hasta el 70% de los casos de PIF ocurren en gatos menores de
un afio. Sin embargo, pueden presentarse en cualquier edad, con un
segundo pico en gatos mayores de 7 afios. [12]

e Estrés y coinfecciones: situaciones de estrés, hacinamiento,
infecciones virales concurrentes (como FelLV), cambios de entorno o
mala alimentacion pueden desencadenar la enfermedad en gatos
portadores de FCoV. [1,8]

10
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e Genética y raza: los gatos de raza tienen una mayor incidencia de PIF
gue los gatos mestizos. Las razas mas afectadas incluyen: Bengali,
Birmano, Himalayo, Ragdoll y Rex. [12]

e En estudios de pedigree, el riesgo hereditario de desarrollar PIF
representa hasta un 50% del riesgo total. [6]

e Sexo: algunos estudios han encontrado una mayor incidencia en

machos, aunque los resultados varian. [2]

4. Historia y evolucién de la enfermedad:

e Enla década del 70, se reconocieron las formas efusivas y no efusivas
de la enfermedad, asi como sus manifestaciones neurologicas y
oculares. [7]

e En 1987, se propuso la teoria de la mutacion interna, la cual se confirmo
en 1998 mediante estudios de secuenciacion genética. [7]

e Se sospecha que el FCov pudo haberse originado a partir de
coronavirus de otras especies, como el virus de la gastroenteritis

transmisible porcina. [5]
5. Impacto clinico y mortalidad:

e Actualmente, la PIF representa entre 0,3% y 1,4% de las muertes en
gatos atendidos en clinicas veterinarias. [1,2]

e Su incidencia es mayor en criaderos, refugios y hogares de acogida,
donde la transmision del FCov es mas frecuente. En un estudio de
mortalidad en gatitos entre 1986 y 2000, la PIF representd el 6,2% de

las muertes generales, el 3,6% en refugios y el 7,8% en criaderos. [1]
6. Relacién entre replicacién viral y el desarrollo de PIF:

e Se ha demostrado que una alta tasa de replicacion del FCov aumenta
la probabilidad de que se generen miles de variantes virales, de las
cuales algunas pueden aportar mutaciones criticas que facilitan la

invasion de los macrofagos y la progresion de PIF. [2,4]

11
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e Factores como la inmunidad pasiva deficiente (por separacion
prematura de la madre), la vacunacion temprana o las infecciones

concurrentes pueden contribuir al desarrollo de la enfermedad. [2]

Se desconoce la tasa de infeccion entre las poblaciones de gatos
estrictamente al aire libre, pero probablemente disminuye en proporcién a la
densidad de poblacion y al aumento de la edad. Los gatitos parecen estar
protegidos probablemente de la inmunidad materna en las primeras semanas
de vida. La inmunidad a la infeccién por FECV desaparece después de varios
meses y coincide con el cese de la eliminacion fecal. [12]

Patogénesis: Feline Enteric Coronavirus (Coronavirus Entérico Felino)

La infeccion primaria por FECV ocurre en gatitos alrededor de las 9 semanas
de edad, cuando la proteccion materna esta disminuyendo. Las infecciones
también pueden ocurrir antes de las 9 semanas cuando la exposicion ambiental
es alta y los gatitos son alimentados con biberdn o expuestos a niveles de virus
gue superan cualquier inmunidad materna. [1,12]

Un segundo grupo de gatos mayores de entre 7-10 afios también puede tener
un mayor riesgo en relacidon con otras enfermedades cronicas y un sistema
inmunologico debilitado. [12]

La transmision del FECV se realiza por via fecal-oral. Los viriones infecciosos
pasan intactos a través del estdbmago, y hay evidencia de cultivos celulares que
sugieren que la tripsina y posiblemente otras enzimas proteoliticas pueden
alterar las espigas de la superficie y desempefiar un papel importante en la
infectividad y citopatia del coronavirus entérico posterior. [10,12]

En dltima instancia, se dirige al epitelio apical maduro en las puntas del epitelio
intestinal. el 6rgano que mas frecuentemente actia como reservorio de FCoV
es el colon, pero puede encontrarse en cualquier otro érgano, incluido el
cerebro y la piel, lo que indica que FCoV tiene una diseminacion

multiorganica durante la infeccion, incluso en gatos sanos. Se observo que

otros organos pueden mantenerse infectados de forma crénica y actuar como

12
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fuentes de viremias recurrentes, como son los linfonodos mesentéricos y/o
abdominales y el higado, permaneciendo FCoV en los macréfagos. Por ello,
Incluso los gatos que eliminen el virus del intestino pueden permanecer
infectados. [10]

La infeccion por FECV en gatos es sélo un patégeno minimo y existe una
asociacion estadistica débil con la diarrea. Su importancia clinica esta
relacionada con su propensién a mutar al biotipo PIFV. [10,12]

Aparentemente la eliminacion de FECV se mantiene en niveles elevados
durante 2 a 10 meses antes de evolucionar finalmente hacia uno de tres
patrones de excrecion: [12]

1) eliminacion persistente del virus en niveles variables durante 9 a 24 meses;
2) periodos de diseminacion del virus entrelazados con periodos de no
diseminacion; y

3) cese de la eliminacion del virus después de 5 a 19 meses.

El colon parece ser el principal sitio de persistencia del FECV. [12]

Lainmunidad generada frente a FCoV es tenue y variable. La reinfeccion ocurre
constantemente incluso por las mismas cepas, lo que significa que, ademas de
ser tenue, la respuesta inmune es de corta memoria. [4,12]

La infeccion por FCoV puede ser autolimitante y los gatos pueden dejar de
eliminar virus en heces si los grupos de gatos son estables, reducidos y no se
ven reexpuestos al virus al introducir nuevos felinos (sobre todo si se introducen

nuevos gatitos con alta eliminacion de virus en heces). [4,12]

Virus de la Peritonitis Infecciosa Felina (Feline Infectious Peritonitis):

La PIF es causada por mutantes especificos que ocurren durante la infeccion
por FECV. Estos FECV mutantes pierden tropismo por el epitelio intestinal y
ganan tropismo por monocitos/macrofagos. [12]

Este cambio drastico en el tropismo conduce a una enfermedad completamente

diferente, que se parece mucho a otras enfermedades asociadas a los

13
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macrofagos como la tuberculosis, la lepra, las enfermedades profundas micosis
y leishmaniosis. [4]

Los sitios anatomicos donde ocurren las mutaciones no estan claros, pero un
sitio probable es en los tejidos linfoides regionales a el sitio primario de infeccién
persistente en el ciego y el colon. [3,6]

Los PIFV generados por mutacion interna son genéticamente Unicos para cada
gato y estan contenidos Unicamente dentro de macréfagos infectados en tejidos
y derrames enfermos y tienen acceso limitado al exterior. [4]

Por tanto, la transmision de gato a gato es poco frecuente y cuando se produce
se presenta como una epizootia autolimitada causada por el mismo virus. [12]
Se ha observado que los gatos que desarrollan una fuerte respuesta inmune
celular tras la infeccion por FCoV no desarrollan PIF, mientras que los gatos
fallecen por PIF a pesar de desarrollar una potente respuesta inmune humoral
(mediada por anticuerpos). [12]

Las células infectadas por este virus, presentes en los piogranulomas y los
exudados, pertenecen a la linea de los monocitos y macréfagos. El mecanismo
por el cual estas células infectadas sobreviven se sigue investigando. [12]

Un estudio reciente comprobo que la superproduccion de anticuerpos, mediada
por macrofagos infectados, juega un papel importante en la patogénesis de la
PIF. [4,12]

Se comprobd6 que el ratio entre anticuerpos y linfocitos B fue mayor en gatos
con PIF que en libres de infeccion, debido a que los macrofagos infectados por
el virus generaron factores que promueven la diferenciacién de los linfocitos B
en células plasmaticas con la consiguiente superproduccién de anticuerpos.
Ademas, desarrollaban una produccion excesiva de citoquinas inflamatorias,
las cuales se han sugerido como un factor importante en el proceso.
[4,11,12,13]

Otro mecanismo importantisimo en la patogenia del PIF es la internalizacion de
proteinas de superficie viricas como mecanismo de resistencia: se concluyo
gue en los gatos con PIF, una vez infectados los monocitos/macréfagos por el
virus, éstos expresan proteinas viricas en su membrana plasmatica pero son

internalizadas rapidamente, lo que puede generar que escapen de la lisis

14
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provocada por la union a anticuerpos. Esto origina un periodo de incubacién
largo y asintomético. [4,12,15]

Otro estudio demostrdé un segundo mecanismo de evasion ante la respuesta
inmune, ademas de la internalizacion de las proteinas viricas: los gatos fallecen
a pesar de producir una alta cantidad de anticuerpos frente a FCoV, debido a
la capacidad del virus de inhibir la activacion del complemento mediada por la
union a anticuerpos (ADCML). [12]

Una vez que los monocitos y los macrofagos perivasculares infectados se
activan por diferentes causas, se origina la vasculitis y los piogranulomas en
multiples 6rganos. [4,12]

Hay dos formas de PIF, la efusiva (PIF humedo) y la no efusiva (PIF seco o
granulomatoso), pero ambas son los extremos de una misma patologia. [4]

La forma efusiva se debe a una vasculitis y a una poliserositis que originan
derrames pleurales y ascitis, mientras que la forma no efusiva o seca se
caracteriza por lesiones granulomatosas en diferentes 6rganos. [4]

La PIF “humeda” o efusiva se debe a una reaccion perivascular
piogranulomatosa, causada por la infiltracion de macrofagos infectados en el
tejido perivascular y una posterior deposicion de inmunocomplejos y activacion
del complemento. [1,2,4]

El resultado es una vasculitis por una reaccién piogranulomatosa en las
superficies serosas tanto del abdomen como del térax, lo que provoca la
eliminaciéon de grandes cantidades de exudado a la cavidad abdominal o
toracica, provocando el PIF efusivo. [1,2]

El PIF “seco” o no efusivo se caracteriza por la formacién de infiltrados
piogranulomatosos en los linfonodos, rifiones, higado, ojos, cerebro,
articulaciones e incluso la piel, lo que produce masas en estos 6rganos. [1,2]
Tanto en el PIF efusivo como en el no efusivo puede haber lesiones en el
sistema nervioso central (SNC). La via de entrada del FCoV al SNC
probablemente se produce mediante macréfagos infectados a través de la
sangre. Las lesiones se deben a la formacién de infiltrados perivasculares de
linfocitos, células plasmaticas, neutrofilos y macréfagos, dando lugar a
meningitis, ependimitis y periventriculitis. En algunos casos se produce

hidrocefalia secundaria al edema por vasculitis. [4]

15
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Las mutaciones en los FECV que conducen al cambio del tropismo celular
ocurren en al menos tres regiones idénticas del genoma viral. [12] Las
mutaciones en el gen de la espiga (S) del FECV juegan un papel clave en su
conversion a PIFV, afectando su tropismo celular. La mutacion M1058L se
encuentra en el 91,6% de los PIFV, mientras que la S1060A aparece en el 4,3%
de los casos. Sin embargo, un pequefio porcentaje de PIFV no presenta estas
mutaciones, lo que sugiere que otros factores pueden estar involucrados en la
patogénesis. Ademas, se han identificado mutaciones en el gen accesorio 3c,
gue suelen resultar en su truncamiento y pérdida de funcion, aunque su papel
exacto en la enfermedad aun no esta claro. [12]

El periodo de incubacion en gatos sin tratamiento previo es de 14 a 21 dias, lo
gue corresponde a la aparicion de los primeros anticuerpos. El epitopo
responsable tanto de la potenciacion dependiente de anticuerpos (ADE) como
de la neutralizacion viral in vitro se encuentra en la proteina S del virus de la
peritonitis infecciosa felina (PIFV). El complemento también se une al virus y a
los anticuerpos. Lo cual facilita la captacion de PIFV por los macrofagos,
mediante la union al receptor Fc. [6]

La formacién de inmunocomplejos contribuye a la vasculitis al provocar
reacciones de hipersensibilidad de tipo tardia o inmediata. Tanto los neutréfilos
como los macrofagos participan en esta reaccion. [12]

La vasculitis resultante se manifiesta macroscopicamente con edema,
hiperemia, micro hemorragia, trombosis y fibrosis. La vasculitis asociada con
PIF efusiva a menudo provoca anomalias de la coagulacion indicativas de CID.
[12]

Sin embargo, los signos clinicos de CID son poco frecuentes. Se ha postulado
qgue la PIF es un equilibrio entre la inmunidad mediada por Thly Th2. [2,4]

En este escenario, la PIF no efusiva se asocia con una fuerte hipersensibilidad
de tipo retardado (DTH) y reacciones de hipersensibilidad de tipo inmediato

débiles, mientras que la PIF efusiva es el resultado de una fuerte
hipersensibilidad inmediata y reacciones de DTH débiles. [1,2,4]

Signos Clinicos:
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La infeccion aguda por FCoV es generalmente asintomatica o asociada a una
diarrea leve. [2]

La sintomatologia depende del grado y localizacién de la vasculitis y de las
lesiones granulomatosas; tanto la forma seca como la humeda comparten
signos clinicos. Los gatos acuden a consulta con un cuadro de fiebre refractaria
a antibidticos, depresién, adelgazamiento progresivo, menor crecimiento en
gatitos y anorexia. [2]

El cuadro de PIF efusivo es el mas frecuente, aunque el porcentaje de gatos
con PIF seco estd aumentando en los dltimos afios. Muy rara vez se ven las
dos formas en el mismo gato y, si esto ocurre, suele ser una transicion desde
la forma seca a la efusiva. Gatos con PIF seco desarrollan un episodio efusivo
durante el inicio de la enfermedad, mientras que otros presentan una efusion

durante la fase terminal. [2]

PIF EFUSIVO: con respecto a los signos clinicos de la forma hiumeda vamos a
observar; La ascitis es el signo mas frecuente. El abdomen esta hinchado, en
ocasiones de forma severa, y no es doloroso a la palpacion. Un derrame pleural
puede observarse junto a la ascitis 0 bien puede presentarse como unico signo.
Se han descrito también derrames pericardicos en gatos con PIF efusivo que
pueden conducir a fallo cardiaco. [1,2]

Pueden mostrar signos clinicos neurologicos y oculares [2]

Figura 2 . Abdomen distendido por liquido libre abdominal [13]

PIF SECO: los gatos con PIF no efusivo tienen signos inespecificos de fiebre,

anorexia y adelgazamiento. Los piogranulomas pueden formarse en linfonodos,
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rifidn, aparato digestivo, pulmon, ojo y cerebro, si bien no todos los érganos se

ven afectados al mismo tiempo. [1,2]

a) Signos renales: provoca nefromegalia con lesiones piogranulomatosas

afectando a la capsula y al parénquima renal. [1,2]

Figura 3. Lesiones granulomatosas en el rinidn de un gato con PIF no efusivo.

[2]

b) Signos digestivos: el higado y los linfonodos linfaticos se ven con menos
frecuencia afectados por las lesiones granulomatosas. Es frecuente, en
cambio, que se afecte la pared del colon y ciego, que asociadas a una
linfadenopatia de linfonodos ileo célicos son una forma especifica de PIF y

puede asociarse a la presencia de diarrea y vomito. [2]

Figura 4. Infiltrados granulomatosos en el higado. [2]

c) Signos respiratorios: alrededor de un 10% de los gatos con PIF seco tienen

signos respiratorios, con granulomas en pulmon y en pleura. [2]
d) Signos articulares: se produce una sinovitis generalizada debido a la

deposicion de inmunocomplejos o0 a la migracion de macréfagos infectados
dentro de la capsula sinovial. [2]
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e) Signos oculares: las lesiones en este caso son mucho mas frecuentes en los
cuadros de PIF seco que en el efusivo. Ocurren solas o asociadas a
alteraciones neuroldgicas. [2] La uveitis es el signo ocular mas frecuente junto
con la coriorretinitis. Un cambio en la coloracion del iris es un signo frecuente y
temprano de la presencia de PIF. También se pueden observar precipitados
queraticos debido al acumulo de fibrina, macréfagos y otras células
inflamatorias. Ademas, es posible apreciar un iris con forma alterada debido a
granulomas focales. [2] y desprendimiento de retina [2]

Figura 5. Hifema en una gata persa con PIF no efusivo. [2]

Figura 6. Uveitis en una gata con un cuadro de PIF no efusivo. [2]

f) Signos neurolégicos: al menos un tercio de los gatos con PIF no efusiva y
algunos de los gatos con PIF efusiva tienen signos neurologicos,
independientemente de su edad, sexo y raza. [2]

Los signos clinicos son muy variables dependiendo de si hay afectacion focal,
multifocal o difusa del cerebro, médula y meninges: convulsiones, estado
mental alterado, cambios de comportamiento, como eliminacion inadecuada y
agresividad o apatia, déficits de los nervios craneales, signos vestibulares,
hiperestesia, ataxia, tetraparesis y reacciones posturales anormales. [2]

La variedad en los signos clinicos indica que cualquier zona del SNC puede
verse afectada. [2]

En gatos menores de dos afios y con enfermedad de médula espinal, el PIF es
la patologia mas frecuente. [2]

Las convulsiones pueden ser el Unico signo presente en un cuadro de PIF con
afectacion del SNC. [1,2]
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La convulsion mas frecuente es total pero también puede ser focal. La
progresién hacia un estatus epilepticus refleja la progresion del proceso
inflamatorio cerebral. El origen de las convulsiones se debe a varios
mecanismos, como la presencia de hidrocefalia obstructiva inflamatoria y la
extension de la inflamacion hacia el cortex cerebral. [1,2]

Por ello, la aparicion de convulsiones es un factor con prondstico desfavorable.
[2]

Otro signo que puede presentar un gato con PIF es la pardlisis. Ante este signo
se deben buscar signos asociados a PIF o iniciar un buen diagnéstico
diferencial de las patologias que afecten al SNC y médula espinal. [1,2]

g) Signos cutaneos: los cuadros dermatoldgicos asociados hasta el momento
a PIF han sido:

* Inflamacion escrotal en machos enteros asociada a PIF efusiva y priapismo.
[2]

» Edema subcutaneo.

» Papulas no pruriticas eritematosas en el tronco y cuello.

* Nodulos en el cuello y en extremidades anteriores.

» Sindrome de hiperfragilidad cutanea [2]

y

Figura 7. Sindrome de fragilidad cutanea. [2]

Existe amplia evidencia de que la infeccion puede incubarse durante dias,
semanas, meses y rara vez afios antes. Ya sea resolviendo o manifestandose
clinicamente. [1,2]

Esta infeccion inicial es mas probablemente contenida en focos de infeccion en
organos como el ciego, el ileon, y colon, y ganglios linfaticos asociados. [1,2]
Los signos clinicos en este periodo de latencia pueden ser inaparente o estar

asociado con retraso del crecimiento, mayor susceptibilidad a otros patégenos
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comunes u otros signos vagos de mala salud. Una vez que la enfermedad se

hace evidente, suele ser progresiva y mortal. [1,2]

Diagnosticos Diferenciales:

Es importante tener en cuenta los distintos diagndsticos diferenciales
dependiendo de la presentacidn clinica que observemos en el paciente, es por
eso que muchas veces se opta por ir descartando otras enfermedades o
patologias que podrian confundir a la hora de dar un diagnéstico. [2]

1- Diagnéstico diferencial de coriorretinitis [2]
* Toxoplasma gondii

* PIF

* FeLV

* FIV

* Micosis

* Neoplasia

* Presion arterial alta

Figura 8. coriorretinitis felina [9]

2- Diagnostico diferencial de desprendimiento de retina bilateral [2]
* Hipertension sistémica.

» Enfermedad renal crénica.

* Hipertirioidismo.

* Diabetes mellitus.

* Hiperaldosteronismo.

* Anemia cronica.

* Hipertension sistémica primaria.
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3- Diagnostico diferencial de convulsiones [2]

* Neoplasia.

* Meningoencefalitis:

Rabia.

PIF.

Toxoplasma gondii.
Cryptococcus spp.
Neospora spp.

* Trauma.

» Accidente vascular.

* Hipertension.

* Téxicos (permetrina, organofosfatos,etilenglicol, estricnina).

» Encefalopatia hepatica.

* Hipoglucemia.

* Hipo o hipernatremia.

* Hipertiroidismo severo.

* Policitemia vera.

* Uremia severa.

* Anemia severa.

* Hipocalcemia.

* Epilepsia idiopatica.

4- Diagnostico diferencial fragilidad cutdnea adquirida [2]

* Hiperadrenocorticismo.

» Sindrome cushing iatrogénico.

* Diabetes mellitus.

» Enfermedad hepatica, renal o ambas.

» Exceso de compuestos progestacionales exdgenos.

* |Idiopatica.

- PIF.

5- Diagnéstico diferencial de ascitis [2]
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* Rotura de érganos o vasos:

- Tumores (higado y bazo)

- Trauma
* Torsion de estobmago o bazo (muy raro en gatos)
» Coagulopatia:

- Deficiencias de factor.

- Intoxicaciéon con warfarina.

* Rotura de vejiga:
- Trauma
- Neoplasia
- Obstruccion

* Hipoalbuminemia:
* Pérdida renal.
» Poca produccién hepatica.
* Pérdida gastrointestinal.
» Caquexia.
« Salida a cavidades o tejidos.

* Hipertension portal por fallo hepatico cronico.

* Fallo congestivo corazén derecho.
» Enfermedad pericardica.
* Obstrucciéon de vena cava caudal.
* Obstruccion vena hepatica.
* Neoplasia.

* Quiloperitoneo.

* Procesos inflamatorios infecciosos:
- PIF
- Peritonitis bacteriana por mordiscos,

rotura de intestinos
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* Procesos irritativos quimicos:
- Pancreatitis
- Salida de bilis
- Salida de orina

Los avances en la comprensién de la patogénesis de la PIF y las nuevas
pruebas de diagndstico permiten un diagnostico mas temprano y preciso de la
enfermedad, lo que permite el inicio del tratamiento antes en el proceso de la
enfermedad, cuando hay mas posibilidades de revertir su curso. [1]

Diagnostico:

El diagnostico de la PIF ha sido un verdadero desafio e incognita durante afos,
incluso hasta el dia de la fecha. [2] Ya que no existe un solo método
complementario o analisis clinico para diagnosticarla si no un conjunto de ellos.
Teniendo en cuenta ademas las distintas manifestaciones o fases de la
enfermedad ampliando ain mas la cantidad de evaluaciones que podemos
realizar para complementar una ruta diagnostica y llegar al objetivo; confirmar
o descartar la enfermedad con la mayor certeza posible. Analizando también
los posibles diagndsticos diferenciales. [2,5,7]

Las pruebas serolégicas nunca deben emplearse como criterios Unicos para el
diagnostico de PIF, sino para apoyar la realizacion de técnicas invasivas, como
la toma de biopsias o el andlisis de liquidos, y para llegar a un diagnostico
definitivo mediante histopatologia o inmunohistoquimica. [2,5]

Veremos a continuacion los distintos métodos complementarios y analisis tanto
directos como indirectos que hay que tener presentes. Asi como también la

interpretacion de los mismos y su valor diagnéstico. [5,7]
Andlisis de hemograma y sus resultados en gatos con PIF:
Las alteraciones hematoldgicas, tanto en un PIF efusivo como en un PIF seco,

son similares, siendo la mas frecuente una leucocitosis con linfopenia y

neutrofilia. [1,2] También es frecuente una anemia no regenerativa, si bien es
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un signo inespecifico ya que puede producirse en cualquier proceso
inflamatorio créonico. Ademas causa de trombocitopenia. [1,7,5]

Con respecto a las alteraciones bioquimicas, las enzimas hepéaticas, la
bilirrubina, la urea y la creatinina pueden estar elevadas, dependiendo del
grado y dafio del érgano afectado, pero no son alteraciones especificas de PIF.
[1.4]

Las actividades de la fosfatasa alcalina y la alanina aminotransferasa a menudo
no aumentan tan drasticamente como en los trastornos colestasicos, como la
colangiohepatitis y la lipidosis hepética. [1,4]

En los casos donde haya hiperbilirrubinemia en ausencia de hemoalisis o
elevacion de enzimas hepéticas, la sospecha de PIF aumenta. [1,2]

Esto se debe a que el dafio vascular difuso provoca una coagulacion
intravascular diseminada (CID), que no es detectada clinicamente, ya que se
produce en forma de microhemorragias. Los glébulos rojos en los tejidos son
destruidos por los macrofagos para reciclarlos en biliverdina y bilirrubina, pero
esta via se satura en el gato rapidamente, por lo que los niveles de bilirrubina
confieren un color tipico amarillento a los exudados, el suero y la orina en un
gato con PIF. [2]

En el proteinograma; Un 50% de los gatos con PIF efusiva y un 75% de los
gatos con PIF seca tienen hiperproteinemia por hiperglobulinemia. [2]

La elevacion de las proteinas totales puede llegar hasta los 12 g/dl debido
generalmente a una elevacion de las gammaglobulinas como respuesta a la
presencia de FCoV. Pero el valor diagnostico de las gammablogulinas o de la
concentracion de proteinas totales por si solo es bajo [1] ya que
hiperproteinemias severas se pueden obtener en gatos con gingivoestomatitis
cronica, rinotraqueitis crénica y neoplasias. [2] Ademas, si el higado se ve
afectado por el proceso inflamatorio inducido por PIF, tanto la albGumina como

las globulinas pueden estar disminuidas y no detectarse una hiperproteinemia.

[2]

Un valor de importancia es el ratio de A/G:

¢En gqué consiste el ratio albumina/globulinas en suero?
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El ratio albumina/globulinas tiene un mayor valor diagnéstico que las
gammaglobulinas o la concentracion de proteinas totales. [1]
El ratio se calcula dividiendo la albimina entre las globulinas séricas. Cuanto
menor es el ratio mas probable es el diagndstico de PIF. [1,2]

Resultados:

a. Ratio albumina/globulina > 0,8: PIF seria poco probable. [1]
b. Ratio albumina/globulina < 0,6: PIF es posible. [2,8]

c. Ratio albumina/globulina < 0,3: PIF es muy probable. [2,8]

Andlisis seroldgicos:

Hasta el momento no existe un titulo de anticuerpos para la PIF, por lo que no
tiene un valor diagndstico realizar pruebas de serologia. Si lo tiene para
identificar anticuerpos de FCOV. [1,7]

En este caso la serologia se hace por inmunofluorescencia indirecta o por
ELISA. Desde el contacto inicial con el FCoV hasta la seroconversion

transcurren entre siete y dieciocho dias. [7]

El titulo de anticuerpos se debe interpretar con cuidado, ya que un gran
porcentaje de gatos sanos tiene anticuerpos frente a FCoV y nunca

desarrollaran PIF. [2,5]

Resultados:

a- Titulo positivo frente a FCoV: la presencia de un titulo positivo frente a FCoV
no significa que esté enfermo de PIF, solo indica que ha sido expuesto a FCoV,
por lo que no tiene ningun valor diagnéstico. [1,2,4]

b- Titulo muy positivo frente a FCoV (>1/1600), tiene mayor utilidad diagndstica
pero no corrobora un PIF. [1,2,4]

c- Titulo negativo frente a FCoV: el 90% de las veces el gato no tiene PIF, pero
en un 10% si puede tenerla, ya que gatos con PIF en fase terminal, sobre todo
en la forma efusiva, tienen titulos negativos. La disminucién progresiva y

negativizacion de los titulos se debe a la formacién de inmunocomplejos por la
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elevada carga viral, lo que impide la presencia de anticuerpos circulantes libres
para realizar el IFl o el ELISA. [1,2,4]

En un reciente estudio se valor6 el titulo de anticuerpos especificos frente a la
proteina 7b procedente de la cepa virulenta del FCoV. [2,9] Se comprobo que
el ser seropositivo no era especifico para el diagnéstico de PIF, ya que tanto
gatos sanos como enfermos de otras patologias diferentes a PIF fueron
seropositivos para la proteina 7b. [2,9]

Pruebas de RT-PCR:
La PCR transcriptasa inversa (RT-PCR) detecta ARN de FCoV en sangre y
tiene una utilidad limitada, ya que no hay una mutacion especifica asociada a

la patogenicidad y detectable por el momento por PCR. [3]

Resultados:

a. RT-PCR positiva en sangre: detecta FCoV pero no se correlaciona con la
presencia de PIF, ya que se han obtenido resultados positivos en gatos sanos
y que nunca han desarrollado PIF, al no diferenciar cepas virulentas de las
avirulentas de FCoV. [3]

Ademas, una viremia no soélo ocurre en gatos con PIF, sino también en
portadores sanos de FCoV. Puede ser de utilidad la RT-PCR cuantitativa en

colectividades para controlar la infeccion. [3]

b. RT-PCR negativas en sangre: no excluye PIF ya que se han producido en
gatos enfermos de PIF. [1]
Se debe a que no hay suficiente virus reconocible para poder ser detectado y

amplificado o bien falsos negativos por errores en la técnica. [3,2]

ARN mensajero (MRNA RT-PCR):

Se habia descrito en el 2005 la utilidad de la mMRNA RT-PCR en el diagnostico
de PIF, si bien en un reciente estudio se han encontrado hasta un 54% de gatos
sanos positivos, lo que sugiere una pobre especificidad para el diagndstico
clinico de PIF. [3]
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Alfa glicoproteina-acida:

La alfa-1 glicoproteina &acida (AGP) es una proteina de fase aguda. Las
proteinas de fase aguda son proteinas plasméaticas producidas por los
hepatocitos y cuya concentracion aumenta o disminuye durante los procesos
inflamatorios debido a la estimulacion de las citoquinas liberadas en los focos
inflamatorios. [2,3]

Estas citoquinas producen ademas fiebre y leucocitosis. La mayor de las
proteinas de la fase aguda en gatos es la AGP. La AGP aumenta sélo unas
horas tras el estimulo inflamatorio y permanece elevada tanto tiempo como la
inflamacion persista. [3,1]

La AGP tiene propiedades inmunomoduladoras vy antinflamatorias
dependiendo de su grado de glicosilacion y sializacion. En personas, los
cambios en la glicosilacion de la AGP se asocian a la resistencia o bien a la
susceptibilidad frente a enfermedades virales; por ello, se estan realizando
Estudios en gatos sobre el grado de sializacion de la AGP y su participacion en
la respuesta protectora frente a cepas virulentas de FCoV. [2,3]

La AGP aumenta en la sangre de gatos con PIF; sin embargo, su valor
diagnostico es limitado debido a que también aumenta en otras patologias
inflamatorias e infecciosas y fluctia en gatos expuestos a FCoV. [3] Por lo tanto,
es un buen marcador para apoyar el diagnostico de PIF, pero no es una prueba

especifica de PIF. [3]

Resultados:
a. En los gatos con historia clinica y signos compatibles con PIF y valores de
AGP = 1.500-2.000 pg/ml, un PIF es probable. [2,4]

b. En gatos con historia clinica y signos clinicos dudosos y con valores de
AGP > 3.000 ug/ml, un PIF es probable. [2,4]

c. Valores de AGP < 1.500 ug/ml: un PIF es poco probable.
La AGP puede ser un buen indicador para monitorear poblaciones de gatos con

infeccion endémica de FCoV, donde las elevaciones indicaran un mayor riesgo
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de desarrollar PIF. También en gatos en tratamiento de PIF, ya que su

reduccion indicara una progresion adecuada. [2,4]

En un reciente estudio se midi6 el Acido Sialico Total (TSA) en suero de gatos
seronegativos y seropositivos de FCoV y en gatos enfermos de PIF. [2,4]

Resultados:
a. Gatos seropositivos por FCoV sin PIF no tienen modificaciones en su valor
de TSA. [2,4]

b. Los gatos con PIF tienen valores elevados de TSA. Pero un valor de TSA
s6lo puede apoyar el diagnostico de PIF cuando se encuentre muy elevado (>
800 mg/l), ya que también aumenta en procesos tumorales e inflamatorios.
[2.4]

La mayoria de los gatos eliminan virus en sus heces tras un contacto con FCoV,

durante un tiempo variable y de dos formas: [2,4]

a. La mayoria eliminara virus en heces durante semanas o meses, bien de

forma constante o en fases. [2,4]

b. Ocasionalmente hay portadores cronicos que eliminan virus constantemente.
[2,4]

En una comunidad de gatos con FCoV endémico (casas/albergues/criaderos)
practicamente todos eliminaran virus en las heces en algun momento. Cada
gato tendrd ciclos de infeccidn, eliminacidn de virus, recuperacién y reinfeccién.
Esto se debe al estrecho contacto entre gatos en determinados lugares y la
reinfeccién a través de la bandeja de arena, lo que mantiene una infeccién
endémica. [2]

Se ha utilizado la reaccion de transcriptasa inversa (RT-PCR) para detectar el
genoma de FCoV y recientemente la real time-PCR (rt-PCR), lo que permite

cuantificar el virus eliminado, para clasificar a los gatos en grupos: [2]
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a. Gatos con un bajo nivel de eliminacién de virus.
b. Gatos con un nivel medio de eliminacion de virus.
c. Gatos con un alto nivel de eliminacion de virus en heces.

d. Gatos negativos.

Método: las particulas viricas se mantienen estables en las heces durante al
menos diez dias y hay que conservar la muestra de forma adecuada hasta su
analisis para que el RNA virico no se degrade. [2,4]

Para evitar clasificar como negativos a los gatos que eliminan el virus de forma
intermitente, se debe realizar el andlisis de heces diariamente durante 4-5 dias.
Ademas, para valorar los gatos de forma eficaz dentro de una colectividad no
se puede realizar una determinacion aislada, sino que debe realizarse

mensualmente. [2,4]

Resultados: se considera que se ha eliminado la infeccion por FCoV cuando se
obtienen cinco pruebas fecales de rt-PCR con resultado negativo. [2,4]

debido a la presencia de inhibidores enzimaticos en las heces, puede originar
falsos negativos y clasificaciones erréneas de los gatos dentro de una
comunidad, ya que gatos clasificados como eliminadores de virus de bajo nivel
pueden estar realmente eliminando mucha carga viral por los errores en la
cuantificacion que ofrece la rt-PCR. [2,4,5]

Se estd comprobando la eficacia de nuevas enzimas transcriptasa inversa,
menos sensibles a los inhibidores para evitar este problema. [4,5]

Los gatos que eliminan virus en heces suelen tener titulos mayores de 1/100,
mientras que los gatos que no eliminan virus tienden a tener titulos de 1/25 o
menores. Es importante que el laboratorio sea capaz de reconocer valoraciones
por debajo de 1/100. [4,5]

Cabe sefalar un udltimo concepto erréneo comun sobre los titulos de
anticuerpos: el aumento de los titulos de anticuerpos no indican que un gato va
a desarrollar PIF; la mayoria de los gatos con titulos de anticuerpos FCoV en
aumento eliminan posteriormente el virus y vuelven a tener resultados

seronegativos. [4,5]
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Para el coronavirus entérico;
e biopsia intestinal por inmunohistoquimica o inmunofluorescencia.
e RT-PCR en materia fecal [4,5,7]

Analisis del liquido efusivo:
El andlisis del liquido, tanto pleural como ascitico, es una de las pruebas mas
utiles para el diagnéstico de PIF efusivo. Las pruebas diagndsticas sobre las

efusiones tienen mas valor que las realizadas en sangre. [2]

1- Propiedades de la efusion:

» Aspecto: la efusion tipica de PIF es amarillenta y de consistencia viscosa,
pero no se puede excluir que sea de tipo quiloso o de otra apariencia. [1]

* Proteinas: proteinas elevadas (>3 g/dl) compatibles con un exudado y casi un
50% de ellas son globulinas. [1]

» Celularidad: la celularidad es baja, se pueden observar macrofagos y
neutrofilos no degenerados. [1]

» Cultivo: deben ser asépticos, sin bacterias. Sin embargo, en estadios

terminales de PIF la inmunosupresion severa puede provocar una sepsis. [2]

2- Ratio albamina/globulina en la efusion:

a Ratio albumina/globulina del liquido < 0,4: PIF muy probable.

b Ratio albumina/globulina del liquido > 0,8: PIF muy improbable.

¢ Ratio albamina/globulina del liquido entre 0,4-0,8: PIF probable. [1,2,4]

3- Test de Rivalta:
El test de Rivalta es una prueba simple y rapida para diferenciar trasudados de
exudados (PIF, linfoma, exudado séptico). La reaccién positiva se debe al alto

contenido proteico y en mediadores inflamatorios y fibrinbgeno del liquido. [2,4]

Método: en un tubo de ensayo con 5 ml de agua destilada se aplica una gota

de acido acético al 98% o vinagre. Tras ello se instila una gota de la efusion.
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En un test de Rivalta positivo la gota caera como una medusa o lentilla, sin

deshacerse, mientras que en un negativo la gota desaparecera. [2,4]

a. Un Rivalta positivo tiene un valor predictivo positivo de un 86% de PIF. Gatos
con linfoma o con exudados sépticos pueden tener un test de Rivalta positivo,
pero se pueden diferenciar de cuadros de PIF por el examen de la citologia, el
cultivo y pruebas complementarias de imagen. [2]

b. Un Rivalta negativo descarta en un 97% de los casos que sea PIF. [2]

4- Serologia de FCoV:
La deteccion de anticuerpos frente a FCoV en efusiones tiene un valor

diagnostico mayor que la prueba en sangre: [2]

a. Titulo positivo en fluido: cualquier titulo detectado tiene valor predictivo
positivo del 90%. [3,9]

b. Titulo negativo en fluido: tiene un valor predictivo negativo de un 79%. [3,9]

5- rt-PCR:
Un rt-PCR de efusiones positivo apoya un diagnoéstico de PIF, si bien puede

haber falsos positivos debido a la contaminacion de la muestra en el laboratorio.

[2]

Andlisis de liquido cefalorraquideo en gatos con signos neuroldgicos:

Puede ser muy dificil obtener una muestra debido a la alta viscosidad del
liquido como resultado de la acumulacion de proteinas y células inflamatorias.
[1,7,3]

La proteina total en el LCR de gatos sanos es inferior a 0,27 g / L; sin embargo,
la puncién lumbar proporcionara niveles de proteina total mas altos en el LCR

gue la puncion cisternal. [6,7]

a) Propiedades del liquido:
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El andlisis del liquido cefalorraquideo de gatos con signos neuroldgicos por PIF
puede mostrar proteinas elevadas (50-350 mg/dl cuando los valores normales
son menores a 25 mg/dl) y pleocitosis (100-100.000 células nucleadas/ml) con
numerosos neutrdéfilos, linfocitos y macrofagos. [1,2]

Si bien las propiedades del liquido normales no descartan PIF, ya que gatos

con PIF y signos neurol6gicos pueden tener un LCR normal. [1,2]

b) Determinacién anticuerpos frente a FCoV en LCR:

En un reciente estudio se han encontrado titulos positivos de anticuerpos frente
a FCoV en un 60% de los gatos con PIF y signos neurolégicos, en un 30% de
los gatos con PIF pero sin signos neuroldgicos y en un 7% de los gatos con
signos neurologicos por otras causas diferentes a PIF. Todos ellos tenian un
titulo elevado en sangre frente a FCoV vy los titulos detectados en el LCR eran
menores a los detectados en sangre. [2]

Esto sugiere que las IgG detectadas en LCR no se producen en el SNC, sino
gue derivan de los presentes en sangre. Otros estudios, en cambio, detectaron
niveles mayores de IgG en LCR que los presentes en sangre, lo que
demostraria una produccion activa dentro del LCR ante la presencia de FCoV.
[2]

La presencia de IgG frente a coronavirus en LCR puede deberse a:

» Contaminacién del LCR con sangre seropositiva (menos frecuente). [2,4]

* IgG en suero procedente de sangre debido a una barrera hematoencefalica
alterada por los procesos inflamatorios locales. [2,4]

* Menor produccion de LCR, lo que aumenta la concentracién de proteina en
LCR sin necesidad de alteraciones estructurales de la barrera
hematoencefélica, ya que la diferencia de presion provocaria la difusiéon de
moléculas al LCR. [2,4]

* Produccion de IgG por linfocitos activados que han migrado al SNC durante
un proceso inflamatorio sistémico, si bien estos linfocitos no requieren de la
presencia del agente infeccioso en el SNC, siendo la produccion de anticuerpos
en el LCR parte de la respuesta inmune sistémica. [2,4]

* Produccién activa frente a la presencia del virus. [2,4]
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Por tanto, la utilizacion del titulo de anticuerpos en LCR tiene las mismas
limitaciones e induce a equivocaciones al igual que su medida en suero. [4]

Se ha intentado utilizar el cociente albumina como marcador de la integridad
de la barrera hematoencefalica y el indice de IgG (como estimacion de la
sintesis de IgG en LCR), si bien no se ha identificado un patrén especifico en

gatos enfermos de PIF. [4]

Analisis de biopsias en PIF granulomatoso:
El diagndstico de un PIF no efusivo requiere siempre de la toma de biopsias de
los érganos afectados por granulomas. [2,4]
Las lesiones tipicas histopatologicas incluyen una perivasculitis con
acumulacion de células plasméaticas y un centro necroético y purulento. Las
arteriolas o vénulas se rodean de un area de necrosis con una proliferacion de

macrofagos, linfocitos, células plasmaticas y neutrofilos. [2,4]

Andlisis de inmunofluorescencia y de inmunohistoquimica:

Actualmente, la prueba gold standard para el diagndstico de PIF efusiva y no
efusiva es la inmunofluorescencia/inmunohistoquimica en efusiones y biopsias
para demostrar la presencia de antigeno de FCoV en los macréfagos. Es mas

sensible en biopsias que en exudados. [2,8]

Resultados en liquido:

*S6lo en gatos enfermos de PIF habra suficiente antigeno viral en macrofagos
para que la prueba resulte positiva. Por tanto un resultado positivo en
macréfagos presentes en efusiones tiene un valor predictivo positivo del 100%.
[2.8]

* Un resultado negativo en macrofagos de efusiones tiene un valor predictivo
negativo de sélo el 57%. Los falsos negativos pueden deberse a que no hay
suficientes macrofagos en la efusién, o bien a que existen anticuerpos frente
a FCoV que se unen a los antigenos y evitan el desarrollo de la

inmunofluorescencia. [2,8]
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Resultados en biopsias:
 La inmunohistoquimica en biopsias tiene un valor predictivo positivo del
100%. [2,8]

Analisis de efusion:

Aproximadamente el 50% de los gatos con derrames tienen PIF. [2]

El liquido PIF puede ser transparente, de color pajizo y viscoso y, debido al alto
contenido de proteinas, puede formar espuma cuando se agita. [2]

El derrame puede coagularse cuando se refrigera. [2]

Si la muestra es sanguinolenta, llena de pus, quilosa o maloliente, es poco
probable que se trate de la PIF. [2] aunque en raras ocasiones puede aparecer
rosada y quilosa. [2]

El derrame en PIF se clasifica como un trasudado modificado porque el
contenido de proteina suele ser muy alto (mayor de 3,5 g/ dL), lo que refleja la
composicion del suero, mientras que el contenido celular se acerca al de un
trasudado (menos de 5000 células nucleadas / mL). El alto contenido de
proteinas del derrame es paralelo al aumento de los niveles de
gammaglobulinas; por tanto, una relacion albumina:globulina (A: G) baja en un
derrame es altamente predictiva de PIF. [2,5]

Una relacion A:G de mas de 0,8 casi con certeza excluye PIF y con valores
entre 0,45 y 0,8, el PIF sigue siendo una posibilidad. Una relacién A: G de
menos de 0,45296 en un derrame con mas de 3,5 g/ dl de proteina total y baja
celularidad, constituido predominantemente por neutréfilos y macréfagos, es
altamente predictivo de PIF efusivo. [2,5]

Las enfermedades con analisis de fluidos similares son la colangitis linfocitica
y ocasionalmente tumores, generalmente del higado. La citologia del derrame,
asi como los hallazgos radiograficos y ecograficos, pueden ayudar a diferenciar
la PIF de la neoplasia, miocardiopatia y enfermedad hepética con hipertension
vascular portal. [1,2,8]

Se pueden realizar pruebas de diagndstico adicionales en el liquido para

ayudar a corroborar un diagnéstico de PIF como el test de Rivalta. [4,8]
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Tratamiento de la Peritonitis Infecciosa Felina (PIF)

La PIF tiene un prondstico grave, siendo fatal en la mayoria de los casos.
Algunos gatos pueden sobrevivir durante meses con tratamiento de soporte,
gue incluye fluidoterapia, drenaje de efusiones, estimulantes del apetito y
nutricion adecuada. [4]

Los inmunosupresores como la prednisolona y la ciclofosfamida pueden
enlentecer la progresion, pero no curan la enfermedad y no existen estudios
controlados que respalden su uso. [4,7] Tampoco hay evidencia clara de
eficacia de los inmunomoduladores, y su uso podria incluso agravar la

enfermedad por estimular el sistema inmune de manera inespecifica. [4,7]

Desde los dltimos afios, el antiviral GS-441524 ha demostrado ser altamente
efectivo para mejorar los signos clinicos y curar la enfermedad, interfiriendo
con la replicacion viral. [4,5] Aunque no esta aprobado oficialmente, muchos
veterinarios lo usan con consentimiento informado de los tutores. El
tratamiento dura 84 dias y se considera exitoso cuando el gato termina sano,
activo y con valores normales en el hemograma y bioquimica (especialmente

hematocrito, proteinas totales, albuminay relacion A:G). [4,5]

Formas de administracion de GS-441524:

e Inyectable subcutaneo: método mas eficaz, con mejora visible en 1-4
dias. Se administra diariamente en una clinica. Requiere precision en

la dosificacion y cuidado en la manipulacion del vial. [4,7]
e Oral (comprimidos): mas practico para el hogar, pero menos efectivo

si hay problemas digestivos. Se recomienda usarlo sélo después de

estabilizar al paciente o tras 30 dias de inyecciones. [4,7]
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Las dosis varian segun el peso del gato y la forma clinica (efusiva, seca,
ocular, neuroldgica). El tratamiento es costoso y requiere compromiso del
tutor. [4,7]

Consideraciones importantes:

e El tratamiento es seguro, sin efectos téxicos significativos ni

alteraciones hematoldgicas o hepéticas. [2,7]

e Latasa de curacion supera el 93%, pero puede fallar por errores
diagnosticos, dosis inadecuadas, enfermedades concurrentes o

resistencia viral. [2]

e Gatos jovenes con PIF humeda tienen mejor prondstico que gatos

mayores con afectacion neuroldgica. [2,7]

e Se puede complementar con tratamiento sintomatico, aunque se debe

evitar el uso excesivo de corticoides. [2,7]

e Posibles efectos secundarios incluyen: trastornos gastrointestinales,
leves cambios hematolégicos, toxicidad renal leve y dolor en el sitio
de inyeccion (puede evolucionar a ulceras). Y ademas pueden haber

recaidas. [2,4]

Concluimos entonces que para introducirnos en esta ruta diagnostica de PIF
debemos principalmente obtener un historial lo mas completo posible de
nuestro paciente felino. [1,2]

Realizar el examen clinico completo y ordenado, con su respectiva anamnesis,
resefia, inspeccién, palpacion y auscultacion. [1,2]

Para asi poder revisar los signos clinicos que han dado lugar a la sospecha de
PIF. La presentacion clinica no se resume Unicamente en una forma efusiva y

no efusiva, vamos a encontrarnos con signos inespecificos, neurolégicos,
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oculares, dermatolégicos, gastrointestinales, efusiones abdominales y
pleurales. [1,2]

Y es importante descartar otros diagnosticos diferenciales tales como:
peritonitis/pleuritis séptica, neoplasia, toxoplasmosis, pancreatitis, colangitis
linfoplasmocitica, fallo cardiaco congestivo, mycobacteriosis, traumatismo.
[1.2]

El siguiente paso implica el uso de métodos complementarios como la
ecografia y/o el analisis del derrame o de la sangre; sin embargo, si hay
derrame abdominal o toracico, su analisis es mas util y se tomard en cuenta
primero. [1,2]

Las anomalias ecograficas abdominales inespecificas pueden incluir: derrame
peritoneal y linfadenomegalia abdominal en muchos gatos, y en algunos

gatos,hipoecogenicidad en el parénquima del higado y del bazo. [1,5,7]

Ya que llegar al diagnostico de la enfermedad puede ser complejo, lo ideal es
utilizar una combinacion de distintos analisis diagnosticos, podemos

clasificarlos en directos e indirectos: [1,5,7]

Andlisis Diagnésticos Directos:

Los andlisis directos son aquellos que buscan detectar directamente al agente
causal o sus productos en el organismo del gato. En el caso de la peritonitis

infecciosa felina, algunos de estos analisis incluyen: [1,5,7]

1. Analisis de liquido abdominal (o pleural) mediante paracentesis
PCR (Reaccion en Cadena de la Polimerasa) para el coronavirus felino.
3. Inmunohistoquimica o inmunofluorescencia en biopsias de tejidos

afectados.

Andlisis Diagnésticos Indirectos:
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Los andlisis indirectos buscan evidencia de la respuesta del sistema
inmunolégico del gato ante la infeccion, sin detectar directamente el agente
causal. Estos andlisis son mas comunes y se utilizan ampliamente en la

préactica clinica [1,5,7] :

1. Andlisis seroldgicos (determinacion de anticuerpos)
e Prueba de anticuerpos contra el coronavirus felino

e Prueba de anticuerpos para la forma viral mutante

2. Andlisis de proteinas en suero
3. Prueba de indice de albumina/globulina (A/G)
4. Biomarcadores de inflamacion (como la proteina C reactiva o PCR)

El diagnostico de la peritonitis infecciosa felina se basa en un enfoque
multimodal que combina pruebas directas e indirectas. La combinacion de
resultados clinicos, pruebas de laboratorio y el contexto de los signos clinicos

es crucial para llegar a un diagnaostico definitivo. [1,2]

Los analisis diagnodsticos mas efectivos para diagnosticar la peritonitis
infecciosa felina (PIF), ordenado de acuerdo con la efectividad y uso comudn

en la préactica veterinaria [1,5,7] :
1. Prueba de PCR (Reaccion en Cadena de la Polimerasa):

Descripcion: Detecta el material genético del PIF (virus de la peritonitis
infecciosa felina). [1,5,7]

Efectividad: altamente sensible y especifica, especialmente cuando se
realiza en muestras de fluidos peritoneales, liquidos pleurales o tejido
afectado. [1,5,7]

Ventajas: puede identificar con precision la presencia del virus en el
organismo, incluso antes de la manifestacién clinica evidente. [1,5,7]
Limitaciones: la prueba no distingue entre una infeccién activa y la
presencia de material viral de una infeccion pasada, por lo que se usa

en combinacién con otros tests. [1,5,7]
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2. Analisis del Liquido Peritoneal:

Descripcion: obtencién y andlisis del liquido de la cavidad abdominal
(ascitis) que puede estar presente en gatos con PIF. [1,5,7]
Efectividad: uno de los signos caracteristicos de la PIF es la
acumulacién de liquido amarillento y espeso en el abdomen, lo que
puede ayudar a confirmar el diagnostico. El andlisis de este liquido
muestra tipicamente un contenido elevado de proteinas y células.
[1,5,7]

Ventajas: facil de realizar y puede proporcionar resultados rapidos. El
liquido en PIF es generalmente de tipo exudado, lo que es indicativo de
inflamacion. [1,5,7]

Limitaciones: no es especifico para PIF, ya que otras condiciones
pueden causar ascitis. Pero si es un fuerte predictor. [1,5,7]

e

Figura 9. Test de Rivalta positivo [2]

3. Prueba de Inmunofluorescencia (IF) en Tejidos:

Descripcién: utiliza anticuerpos marcados con fluorescencia para
detectar la presencia del virus en tejidos afectados, como higado, rifidn
o intestino. [1,5,7]

Efectividad: buena sensibilidad y especificidad si se toman muestras de
organos afectados por la infeccion viral. [1,5,7]

Ventajas: proporciona evidencia directa de la infeccidén viral en los
tejidos. [1,5,7]
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e Limitaciones: no es un método utilizado cominmente en todas las
clinicas debido a la necesidad de acceso a laboratorios especializados.
[1,5,7]

4. Prueba Seroldgica para Anticuerpos contra FCoV:

e Descripcién: mide los niveles de anticuerpos contra el FCoV en la
sangre del gato. [1,5,7]

e Efectividad: aunque la presencia de anticuerpos contra el FCoV es
comun en gatos, no es especifica para PIF, ya que muchos gatos
infectados por FCoV no desarrollaran PIF. [1,5,7]

e Ventajas: puede ayudar a determinar si un gato ha estado expuesto al
virus, pero no confirma la infeccion activa. [1,5,7]

e Limitaciones: no es suficientemente sensible o especifica para el
diagnostico de PIF, especialmente en gatos con formas secas de la
enfermedad. [1,5,7]

5. Biopsia y Analisis Histopatoldgico:

e Descripcion: andlisis de tejidos afectados por la infeccion para buscar
signos caracteristicos de PIF, como lesiones en los vasos sanguineos
(vasculitis) y granulomas. [1,5,7]

e Efectividad: considerada el "estandar de oro" en términos de
diagndstico definitivo de la forma humeda o seca de PIF. [1,5,7]

e Ventajas: proporciona evidencia concluyente cuando se observa la
caracteristica inflamacion granulomatosa. [1,5,7]

e Limitaciones: procedimiento invasivo y no siempre es practico en

casos de diagnéstico preliminar. [1,5,7]

Por ultimo, podemos destacar dos métodos complementarios de diagndstico
por imagenes que contribuyen al diagndstico y a determinar el estadio de la

enfermedad.

6. Ultrasonido Abdominal:
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e Descripcion: utiliza ondas sonoras para visualizar la cavidad abdominal
y detectar la acumulacién de liquido en el abdomen (ascitis) o cambios
en los 6rganos internos. [1,5,7]

e Efectividad: puede ayudar a identificar la presencia de ascitis y a
evaluar la extension de la enfermedad. A menudo se usa como
herramienta complementaria. [1,5,7]

e \Ventajas: no invasivo y Util para evaluar la gravedad de la enfermedad,
como la cantidad de liquido en la cavidad abdominal. [1,5,7]

e Limitaciones: no proporciona diagnostico definitivo, sélo indica la
presencia de signos compatibles con PIF. [1,5,7]

7. Radiografia Toracica:

e Descripcion: utilizada para observar posibles cambios en los pulmones
y otras areas del térax, que pueden estar afectados por la forma
hameda de PIF (por ejemplo, pleuritis). [1,5,7]

e Efectividad: puede detectar complicaciones asociadas a la PIF, como
la acumulacién de liquido en la cavidad toracica. [1,5,7]

e Ventajas: util para evaluar las complicaciones y el estado general del
gato. [1,5,7]

e Limitaciones: no es diagndéstica para PIF en si misma, ya que otros

procesos patologicos pueden causar cambios similares en las

radiografias. [1,5,7]

Figura 9. Cardiomegalia por derrame pericardico. [2]

Figura 10. Efusion pleural bilateral [2]

42



W

0
<
a
0
id
Yl
Z
>

Concluimos en que la prueba de PCR y el Andlisis del Liquido Peritoneal son

los métodos més efectivos para el diagndéstico, pero suelen combinarse con

otros andlisis para confirmar la enfermedad. [1,5,7]

Biopsia y Andlisis Histopatoldgicos son mas definitivos, pero suelen ser

métodos de diagndstico secundario o final, dado que son invasivos y costosos.

[1,5,7]

La serologia y ultrasonido abdominal son utiles en fases preliminares, pero no

son definitivos. [1,5,7]

Método Diagnostico Tipo Utilidad Clinica

Hemograma y Bioquimica Indirecto Apoya con linfopenia,
anemia,
hiperbilirrubinemia

Relacion A:G Indirecto A:G<0.3 (muy probable)

Serologia FCov Indirecto Titulo >1:1600
(sospecha)

RT-PCR (sangre/heces) Directo Detecta FCov pero no
distingue virulencia

RT-PCR (efusion) Directo Apoya diagnadstico en
PIF efusiva

Test de Rivalta Indirecto Rapida,econdmica, util
en efusion

Analisis de liquido (efusivo) Indirecto Proteinas >3,5 g/dL A:G
<0,4

Inmunofluorescencia Indirecta | Directo Confirmacion en efusion
(Ag en macrofagos)

Inmunohistoquimica (biopsias) | Directo Gold Standard en PIF
seca

Alfa-1 Glicoproteina acida Indirecto AGP>1500-2000 mg/mL

apoya sospecha
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TSA (4cido salicilico total) Indirecto Elevado en PIF, apoya
diagndstico

Analisis LCR (SNC) Dir/Ind Proteinas elevadas y
pleocitosis

Cuadro 1: resumen en una tabla los métodos diagnésticos utilizados para PIF,
clasificAndolos en directos e indirectos, con su utilidad clinica y valor
diagnéstico.

Escuchando los testimonios de varios profesionales veterinarios sobre la
enfermedad presentada se puede observar y analizar que ademas existen
otros factores externos a los médicos tales como los factores humanos, los
propietarios pueden influir en la dificultad del diagnostico de la peritonitis
infecciosa felina (PIF) por varias cuestiones. Podemos mencionar algunos de
los mas relevantes [16,17,18,19,20] :

1. Limitaciones econdémicas

La PIF requiere multiples pruebas diagnosticas (bioquimica, analisis de
efusion, RT-PCR, imagenes), lo que puede ser costoso. [19,20]

Algunos propietarios no pueden pagar pruebas avanzadas, lo que limita la
confirmacion del diagnostico. Esto lleva a diagnésticos presuntivos sin

confirmacion, afectando la certeza y el tratamiento. [19,20]

Una posible solucion podria estar inclinada en explicar qué pruebas tienen
mayor valor diagnostico para optimizar los recursos. Por lo que la
comunicacion y el estudio del caso por parte del profesional es crucial en esta

labor.

2. Negacion o resistencia emocional

La PIF es siempre mortal sin tratamiento, y algunos propietarios rechazan la
posibilidad del diagndstico. [18,20]
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Se genera una esperanza irreal de que sea otra enfermedad tratable.
Retrasan pruebas o buscan segundas opiniones repetitivas, demorando la
confirmacion y el tratamiento. [18,20]

3. Dificultad para realizar pruebas invasivas

Algunos propietarios no aceptan biopsias o punciones de liquido por miedo a
gue el procedimiento sea doloroso o riesgoso.

En gatos con la forma seca, donde la biopsia es clave, esto puede hacer que
el diagnostico sea aln mas incierto o se retrase demasiado. [16,17,18]

Explicar los beneficios de cada prueba y, si es posible, optar por técnicas

menos invasivas como analisis de liquidos o RT-PCR.
4. Falta de seguimiento

Algunos propietarios abandonan el diagnéstico si el gato mejora
temporalmente o si no tienen un diagnadstico claro en las primeras consultas.
La enfermedad puede progresar sin tratamiento adecuado, empeorando la
calidad de vida del gato. [16,17,18,19]

Por lo tanto, hacer un seguimiento estructurado con citas programadas y
monitoreo de sintomas va a ser fundamental para obtener un resultado del

tratamiento exitoso.
5. Informacion errénea o desconfianza en el veterinario

Internet y redes sociales estan llenas de mitos sobre la PIF, lo que puede
generar desconfianza en los diagndsticos veterinarios. [16,17,18]
Algunos creen que la PIF es curable sin tratamiento antiviral o que puede

confundirse con otras enfermedades facilmente tratables. [16,17,18]

Por lo que brindar informacion clara y basada en evidencia sobre la
enfermedad, sus opciones diagnosticas y la importancia del tratamiento

temprano ayudaran a entender al tutor la complejidad del contexto.
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Conclusion:

El factor humano juega un papel clave en el diagnéstico de la PIF. La
educacion del propietario, la comunicacion efectiva y la optimizacién de los

recursos disponibles pueden facilitar un diagnostico mas réapido y preciso.

A pesar del desafio médico, es también un gran desafio a nivel emocional y
psicologico como profesionales ya que el acompafiamiento, la dedicacion y la

empatia para con el paciente y su familia son especialmente cruciales.
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