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Resumen: El sindrome de dermatitis y nefropatia porcino (SDNP) es una entidad exclusiva de
los cerdos que afecta, en general, a animales de desarrollo y engorde. Su presentacién suele
ser esporddica con una prevalencia en las granjas afectadas menor al 1% y una letalidad
entre el 50 y 100% que varia segun la edad. Se caracteriza por la aparicion subita de lesiones
multifocales rojo-violdceas en piel y rinones palidos que se cubren de hemorragias petequiales.
La lesion microscopica tipica consiste en una vasculitis generalizada y glomérulonefritis su-
gestivas de una reaccion de hipersensibilidad tipo III, mediada por inmunocomplejos. Si bien
su etiologia no es conocida, distintos trabajos asocian al SDNP con la infeccién por circovirus
porcino tipo 2 (PCV-2) basados en ciertas evidencias epidemioldgicas, las caracteristicas de
algunas de las lesiones microscopicas y, atin cuando inconstante, la deteccién de antigeno y/ o
dcido nucleico de PCV-2 en tejidos de animales enfermos. En el presente trabajo se describen
las principales caracteristicas de la enfermedad desde el punto de vista de su epidemiologia,
patologia y etiologia, incluyendo datos sobre la situacién en la Argentina.
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PORCINE DERMATITIS AND NEPHROPATHY SYNDROME
A REVIEW ON EPIDEMIOLOGY, PATHOLOGY AND ETIOLOGY

Abstract: Porcine dermatitis and nephropathy syndrome (PDNS) is a disease that affects
growing and finishing pigs characterized by a sporadic presentation, prevalence lower than 1
% and variable lethality. PDNS affected pigs shows acute multifocal red-to-purple skin lesions
and enlarged tan kidneys with petechial hemorrhages. The hallmark microscopic lesions of
PDNS are a generalized vasculitis and glomerulonephritis that suggest a type III hypersen-
sitivity reaction. Although the etiology remains unknown, different works have showed the
association between porcine circovirus type 2 (PCV-2) and PDNS based on epidemiological
evidences, microscopic lesions and, the inconstant detection of PCV-2 antigen and / or nucleic
acid in affected tissues. In this article the main characteristics of the disease from an epide-
miological, pathological and etiological standpoint are described. Information about national
situation is also included.
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INTRODUCCION

El sindrome de dermatitis y nefropatia
porcino (SDNP) es una entidad exclusiva de los
cerdos caracterizada clinicamente por la apari-
cion subita de lesiones en piel y rinones. Afecta
a animales en desarrollo y engorde siendo, gene-
ralmente, de presentacion esporadica (1). Si bien
su etiologia no es conocida, distintos trabajos
asocian al SDNP con la infeccion por circovirus
porcino tipo 2 (PCV-2) (2, 3, 4, 5, 6). Desde el
punto de vista de su patogenia, las lesiones mi-
croscopicas y la presencia de inmunoglobulinas
y de factores del complemento en el glomérulo
sugieren como mecanismo, una respuesta de
hipersensibilidad de tipo III (7, 8, 9, 10, 11, 12,
13, 14).

El SDNP se describi6é por primera vez en el
Reino Unido en el anno 1993 (10). Posteriormente
se han descripto casos en Europa, América del
Norte y principalmente América del Sur, lo que
habla de una distribucion mundial de la enfer-
medad (15, 16). En América del Sur la primera
descripcion data del afio 1997 en Chile (9), pos-
teriormente en Brasil (17), Argentina (18) y mas
recientemente en Peru (19).

En Argentina, se han reportado casos en
forma esporadica, en animales de engorde y
terminacién y so6lo en granjas positivas a PCV-2
(20).

EPIDEMIOLOGIA

El SDNP afecta en general, a animales
de desarrollo y engorde aunque también puede
presentarse en cerdos de terminacion y en hem-
bras de reposicion (2). Su presentacion suele
ser esporadica (21), con una prevalencia en las
granjas afectadas menor al 1% (usualmente en-
tre 0,05 y 0,5 %) (16). Sin embargo, en el Reino
Unido y en otros paises se ha detectado una
mayor prevalencia con variaciones entre el 0,25
y 20 % o mas (16). La letalidad varia segun la
edad. En animales afectados de mas de 3 meses
de edad, la letalidad es préxima al 100 %, mien-
tras que en aquellos de 1,5 a 3 meses se reduce
a la mitad (16). Las evidencias epidemiolégicas
indican que el SDNP esta fuertemente asociado
con la infeccién por PCV-2. En algunas granjas,
el sindrome mutisistémico de adelgazamiento
posdestete (SMAP) y el SDNP coexisten y este
ultimo frecuentemente emerge cuando la inci-
dencia de SMAP baja o se estabiliza (4, 22, 23).
De todos modos se considera que no existe una
relacion directa entre SMAP y SDNP. Ademas,
los cerdos con SMAP, nunca desarrollan SDNP
o viceversa (2). En Argentina, el SDNP siempre
ha sido descripto en granjas positivas a PCV-2
con o sin SMAP, con una prevalencia menor al
1% (18, 22). Sin embargo, en los tiltimos afios se
han observado prevalencias mayores en algunas
granjas. En este sentido, el monitoreo anatomo-

patolégico realizado entre los afios 2006-2009 en
una granja porcina sin entidad clinica de SMAP,
puso en evidencia que sobre el total de causas
de muerte registradas en crecimiento y engorde,
entre el 4,0 y el 6,2 % correspondi6 a descarte
por SDNP (comunicacién personal Dr. Perfumo
CJ, 2009). Por otro lado, el SDNP represento
un 2,9 % del total de casos diagnosticados en
cerdos, provenientes de 11 granjas, durante el
periodo 2003-2009 en el Servicio de Anatomia
Patologica de la Catedra de Patologia Especial
(FCV, UNLP), con un mayor porcentaje durante
los afios 2008-2009.

ETIOPATOGENIA

La lesion caracteristica del SDNP es una
vasculitis necrotizante sistémica que afecta prin-
cipalmente piel y rinén aunque puede también
observarse en otros 6rganos tales como pulmoén
y bazo (1).

Las caracteristicas de las lesiones mi-
croscopicas observadas en el SDNP se asocian
fuertemente con una enfermedad mediada por
complejos inmunes (10). Generalmente, inmu-
noglobulina M (IgM), IgA, ocasionalmente IgG
y factores del complemento como C3 y Clq son
detectados en la pared de los vasos afectados
y en el glomérulo renal (8, 9). Se ha observado
que los complejos inmunes presentan una loca-
lizacion subendotelial en la membrana basal del
glomérulo (9). Mediante microscopia electronica
se han identificado poros que facilitan la exuda-
cion de fibrina, observandose también material
celular degenerado dentro del espacio urinario.
Estos poros probablemente, promuevan también
el pasaje de antigenos hacia el interior del glo-
meérulo (13).

En general, el dafio mediado por inmuno-
complejos puede ser causado por antigenos en-
dogenos, tales como componentes antigénicos de
células y tejidos, o por proteinas exégenas, como
proteinas de la dieta, agentes infecciosos (virales o
bacterianos), quimicos o agentes terapéuticos (6,
13, 24). Pero en el caso del SDNP el componente
antigénico de los complejos inmunes no ha sido
aun determinado (11).

Hasta 1998 el virus del sindrome respi-
ratorio reproductivo porcino (PRRSv), PCV-2,
Pasteurella multocida, Streptococcus sppy lipopo-
lisacaridos de bacterias gram-negativas han sido
propuestos como posibles antigenos asociados
con el SDNP. Entre todos estos, el virus de PRRS
ha sido el mas estudiado (5, 6, 9, 13, 24).

Se ha observado que muchos animales
afectados con SDNP resultaron serolégicamente
positivos a PRRSV (25). Asimismo PRRSV cau-
s6 vasculitis necrotizante en cerdos infectados
experimentalmente (26). Se ha demostrado, por
inmunohistoquimica (IHQ), la presencia de este
virus dentro de los macréfagos periféricos a los
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vasos sanguineos renales y de la piel y, mediante
técnica de PCR, en el pulmén y en el bazo ha-
biéndose logrado el aislamiento viral en cerdos
afectados con SDNP (12).

Sin embargo PRRSV no ha sido demostrado
dentro de la pared vascular danada, ni tampoco
en todos los casos de SDNP. Por otro lado, en pai-
ses libres de PRRSV tal como Argentina, también
el sindrome esta presente (18, 20).

Existen evidencias que ciertas bacterias
cumplirian un papel significativo en el desarrollo
de la enfermedad (13). Tal es el caso de Strep-
toccocus beta hemolitico en la glomerulonefritis
inmunomediada en humanos (13). Por lo tanto es
posible su potencial participacién en la etiologia
del SDNP (13). Otra bacteria muy bien estudiada
es Pasteurella multocidala que ha sido aislada en
muchos casos de campo de SDNP. Esto indicaria
una participacion en la patogenia del sindrome
(24). En este sentido, antigenos especificos de P.
multocida han sido demostrados en los riflones
de cerdos con SDNP, encontrandose un mismo
patron de restriccion de ADN por electroforesis
de campo pulsado (24). Sin embargo este patron
también fue hallado en una alta proporciéon de
cepas aisladas de animales sin SDNP (24). Estu-
dios IHQ permitieron identificar antigenos de P.
multocida en tubulos contorneados proximales,
en el glomérulo, en lesiones de vasculitis renales
y en el citoplasma de células mononucleares del
intersticio. Todo esto demuestra, al menos, la
existencia de una asociacion entre la bacteria y
el desarrollo de las lesiones del SDNP, aunque
no permite considerar a P. multocida como un
agente primario de la enfermedad (24).

Ciertas evidencias epidemiolégicas y la
deteccion de antigeno y acido nucleico de PCV-2
en piel y en rifiones de animales con SDNP han
llevado a especular que este virus juega un papel
importante en la etiologia del sindrome (2, 3, 22,
27).Y sibien es auin tema de controversia, diver-
sos estudios demuestran una fuerte asociaciéon
entre PCV-2 y el SDNP (5, 28).

Desde el afio 1997 el PCV-2 es considerado
el agente etioloégico SMAP (29, 30). Esta enferme-
dad tiene cierta similitud con el SDNP por lo que
en los ultimos anos se comenzé a investigar la
posibilidad que PCV-2 sea el causante también
de SDNP.

En el afio 2000 se realizé la primera des-
cripcion que asocia el PCV-2 con el SDNP (36).
Aunque anteriormente, investigaciones de casos
de SDNP en Irlanda del Norte en los anos 90,
donde las granjas eran libres de PRRSv, ya habian
demostrado la presencia de antigenos de PCV-2
asociados a lesiones de linfadenitis granuloma-
tosa (32).

Opriessnigy col (28) no lograron demostrar
por IHQ la presencia de PCV-2 en todos los casos
confirmados de SDNP, pero si identificaron en

Sindrome de dermatitis y nefropatia porcino

todos ellos ADN viral, por medio de técnicas de
PCR. A su vez confirmaron, también mediante
PCR, la ausencia tanto de parvovirus porcino
como de PRRSV en muchos de los casos confir-
mados de SDNP (28).

Por otro lado, estudios realizados en Espa-
nay EE.UU. utilizando hibridacién in situ e [HQ,
demostraron la presencia de acido nucleico y/o
antigeno de PCV-2 en células linfoides, macroéfa-
gos y células histociticas de linfonodulos, placas
de Peyer, tonsilas, pulmén, bazo, rinén, higado y
piel (5, 14, 25, 33).

En Argentina, si bien en el primer caso
descripto de SDNP se identifico, por hibridacion
in situ, acido nucleico de PCV-2 en las paredes
arteriolares renales (20), un estudio IHQ realiza-
do sobre muestras de riién y linfonédulo de 20
casos de SDNP demostro, en forma preliminar,
la ausencia de asociacion estadistica entre la in-
munomarcacion de PCV-2 y las lesiones renales
y de linfénodulos. No obstante, dadas las lesio-
nes observadas, estos resultados no excluyen la
posibilidad de una infeccion por PCV-2 en fase
resolutiva (34).

Wellenberg y col (33) describieron que los
animales afectados por el SDNP evidenciaban
titulos de anticuerpos contra PCV-2 extrema-
damente elevados, pudiendo estos anticuerpos
actuar como disparadores del desarrollo del
sindrome, soportando asi la hipétesis de la hiper-
sensibilidad tipo III. Sin embargo, por otro lado,
infecciones experimentales con PCV-2 en las que
se detecto hipergammaglobulinemia no indujeron
el SDNP (7, 8, 9, 10, 11, 12, 13, 14).

Si bien al presente, no se ha logrado la
reproduccion experimental del SDNP mediante
la infeccion con PCV-2 y el antigeno viral no ha
sido consistentemente encontrado en las lesiones
histopatologicas tipicas del sindrome, la exis-
tencia de una relacién es reconocida en diversos
paises como Espana, Francia y el Reino Unido
(6, 15, 35, 36) situacion que ha llevado a incluir
a SDNP dentro del grupo de enfermedades aso-
ciadas a PCV-2 (PCV- AD) (5, 7).

SIGNOS CLINICOS Y LESIONES

SDNP se caracteriza clinicamente por la
aparicion repentina de lesiones en piel ligeramen-
te sobreelevadas, violetas, redondas o irregulares
que progresan hasta areas multifocales rojo-
violaceas y que luego se vuelven costrosas con
un centro negro (28). Estas lesiones a menudo
coalescen y forman grandes parches y placas,
comprometiendo inicialmente, la piel de la region
de los cuartos traseros, miembros y abdomen
para luego progresar e involucrar torax, flancos
y orejas (37, 38). Los animales levemente afec-
tados pueden permanecer afebriles, alertas y a
menudo, se recuperan espontaneamente. Los
animales afectados severamente presentan fiebre,
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anorexia, depresion, letargia, postracion, ataxia,
paresia, rigidez al caminar o rehiisan moverse,
notandose una rapida pérdida de la condicién
corporal previo a la muerte (1, 6, 24, 37, 38). Ala
necropsia se observan extensas areas de edemay
hemorragias en el tejido subcutaneo y en la der-
mis. Los rinones estan aumentados de tamano,
firmes, palidos y frecuentemente se cubren de
hemorragias petequiales. También pueden apa-
recer, en algunos casos, manchas blancas en la
superficie. Los linfonédulos, principalmente los
inguinales y renales, se encuentran aumentados
de tamano y rojo oscuro (33). Este color rojizo es
consecuencia del drenaje de sangre de las zonas
afectadas (12, 13, 15, 24).

No todos los cerdos evidencian lesiones
macroscopicas en piel y rifnones. Algunos no pre-
sentan lesiones cutaneas y otros so6lo desarrollan
lesiones renales muy leves o directamente no las
presentan. Aunque atipico, estos casos pueden
considerarse como formas del sindrome ya que,
de todos modos, esta presente la vasculitis ne-
crotizante sistémica (6, 15).

Las lesiones microscépicas son caracteristi-
cas de una hipersensibilidad tipo III, consecuen-
cia de un desorden inmuno-mediado causado por
depodsitos de complejos inmunes en las paredes
de los capilares y del glomérulo renal (5, 37, 38,
39). De este modo se observan vasculitis necroti-
zante generalizada y glomerulonefritis fibrinone-
crotica. La vasculitis se puede encontrar en varios
organos, pero lo mas frecuente es observarla en
piel, pelvis renal, mesenterio y bazo (15, 40).

Las maultiples lesiones puntiformes, pe-
quenas y rojizas, similares a petequias, que se
presentan en la corteza renal se corresponden
microscopicamente con glomérulos aumentados
de tamano, con el espacio de Bowman distendido y
lleno de fibrina, células inflamatorias y eritrocitos
(glomerulitis necrotizante fibrinosa) (15, 26, 33,
41). También se observa una moderada a severa
nefritis intersticial no supurativa con infiltracion
de células mononucleares (24), y con tibulos rena-
les dilatados y llenos de material proteinaceo. Dis-
tintos grados de degeneracion, necrosis y atrofia
tubular, asi como fibrosis intersticial, caracterizan
la lesion tabulo-intersticial (25, 33, 42, 43).

La lesion renal entonces, varia desde una
leve a severa glomerulonefritis fibrinosa con
vasculitis necrotizante aguda a una glomerulo-
nefritis cronica con glomeruloesclerosis y fibrosis
intersticial (3, 13, 14, 15, 33, 43, 44).

Microscopicamente, las lesiones en linfono-
dulos y otros tejidos linfoides son similares a las
encontradas en los casos de SMAP, y consisten
en deplecion linfoide asociada a necrosis folicular
(33, 45) y parafolicular (3, 45) y cierto grado de
infiltracion de células gigantes multinucleadas
y/o histiocitos diseminados por la corteza y pa-
racorteza (3, 15, 33, 41, 45).

El estudio histopatolégico de las lesiones
en piel revela una necrosis en dermis y epider-
mis, con degeneraci6on fibrinoide, presencia de
vasculitis necroética y trombosis (33).

DIAGNOSTICO

El SDNP es relativamente sencillo de
diagnosticar basado en los signos clinicos y en
las lesiones macroscépicas. Sin embargo, para
realizar el diagnéstico definitivo es esencial la
identificacion, mediante histopatologia, de glo-
mérulonefritis y vasculitis necrética sistémica
particularmente en los vasos de la pelvis renal,
subcutis y dermis de la piel (12, 14, 16, 46). La
glomerulonefritis fibrinosa difusa es a menudo
la lesion mas destacable que se observa en la
mayoria de los animales con SDNP (16, 46).

En todos los casos graves, los cerdos
presentan altos niveles de urea y creatinina en
sangre y en el humor acuoso, que indican una
falla renal severa que lleva a la muerte de estos
animales. Estos cambios son distintivos de la
glomerulopatia que se presenta en esta enferme-
dad (3, 14, 33, 44, 46). Los valores en el humor
acuoso de urea son aproximadamente de 24,14
mm/1 (normal: 4,5 mm/1) y los de creatinina son
de 9,2 mm/1 (normal: 2,09 mm/]).

Desde un punto de vista diagnostico, la de-
teccién del PCV-2 no se incluye entre los criterios
para el diagnéstico de SDNP (16).

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

La baja prevalencia del SDNP en la mayoria
de las granjas puede contribuir al diagnéstico.
Sin embargo, en aquellas donde la prevalencia
es mas alta de lo habitual (mayor al 1%), debe-
ria realizarse el diagnoéstico diferencial con otras
enfermedades (6, 14).

En el SDNP las lesiones macroscopicas
primarias estan presentes en riién y piel, por
lo tanto las enfermedades o condiciones que
pueden ocasionar diferentes cuadros patolégicos
en piel como son peste porcina clasica, erisipela
porcina, salmonelosis septicémica, infecciones
por Actinobacillus suis, eritemas pasajeros (pisos
mojados de orina, quemaduras por quimicos,
etc.), dermatosis por deficiencia de zinc y otras
infecciones por bacterias septicémicas deberian
incluirse como diagnésticos diferenciales. De las
mencionadas, sélo peste porcina clasicay salmo-
nelosis septicémica pueden producir lesiones en
los riflones muy similares a las observadas en
el SDNP aspecto que debe tenerse en cuenta en
aquellos paises en que dichas entidades coexisten
(1, 6, 13, 14, tabla N° 1).

Por lo tanto los diagnésticos diferenciales a
tener en cuenta varian segiin la region geografica
y las caracteristicas de presentacion del SDNP,
ya sea con predominio de lesiones en piel y/o ri-
non. Por ejemplo, en algunos paises de Europa la
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'Diagnéstico diferencial en SDNP: signos clinicos y hallazgos de necropsia.

Signos clinicos y lesiones PPC SDNP Eri Ss DZn
Fiebre + + + + -
Muerte subita + + + + -
Linfonédulos agrandados + + + + -
Linfonédulos hemorragicos + + - - -
Hemorragias + + - - -
Lesiones cutaneas + + + + +
Lesiones renales + + + + -

PPC= peste porcina clasica, Eri= erisipela porcina, DZn= dermatosis por deficiencia de Zinc, SS= sal-

monelosis septicémica.

principal diferenciacion diagnéstica se hace con
peste porcina clasica, y en EE.UU. y Canada el
principal diagnéstico diferencial es la salmone-
losis septicémica (6).

CONCLUSION

En el caso del SDNP, numerosos estudios
de campo y experimentales han comprobado
que no existe una relacion causal directa entre
la infeccion por PCV-2 y el desarrollo de la enfer-
medad. De todos modos, si bien la identificacion
del virus en SDNP es inconstante, la inflamacion
granulomatosa en los linfonédulos también pre-
sente con frecuencia en rindn, es caracteristica de
la infeccién por PCV-2 observandose que el uso
masivo de la vacuna contra este virus ha reducido
su incidencia. Considerando que la infeccién por
PCV-2 es endémica en la mayoria de las granjas
y que la signologia de PCV-AD es inespecifica,
debemos ser precavidos al relacionar un cuadro
clinico-patolégico y la identificacion del virus en
los tejidos, con una entidad particular. Esto ha
originado una revision de los criterios diagnés-
ticos de las PCV-AD que involucra: el cuadro
epidemiologico, las lesiones histopatolégicas,
la inmunomarcaciéon del virus en las mismas
asi como su cuantificaciéon. Para sumar mayor
complejidad, este patron de diagnéstico no es
aplicable a SDNP. Al igual que ocurre con otras
presentaciones asociadas a la infeccién por PCV-
2, es probable que en el caso de SDNP se sumen
causas o circunstancias adicionales, que atn
desconocemos, que actien como disparadores
de la enfermedad y que constituyen un desafio
descifrar.
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