UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA

CONTRIBUCION AL ESTUDIO DE LA PATOGENESIS DEL VIRUS DE LA

"ESTOMATITIS VESICULAR"

TESTIS

Para Obtener el Titulo de Médico Veterinario Zootecnista

PRESENTA

LAURA ELVIRA RUIZ SAUL




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



CONTRIBUCION AL ESTUDIO DE LA PATOGENESIS DEL VIRUS DE LA
o ”ESTOMATITIS VESICULAR"

ASESOR: M.V.Z. JUAN GAY GUTIERREZ
AUTOR : RUIZ SAUL LAURA ELVIRA

a

RESUMEN

En el laboratorio de la Comisidn México-Americana para la
Prevenci6n de la Fiebre Aftosa se 1llevé a cabo un trabajo -
para intentar aislar el virus de la Estomatitis Vesicular -
de animales que habitaron en una zona enzootica para esta -
enfermedad.

Se realizd la prueba de seroneutralizacidn con el suero-
de los 100 animales estudiados y se encontrdé que el 14% de-
ellos poseian anticuerpos neutralizantes para el serotipo -
Nueva Jersey y 10% para el serotipo Indiana 1.

Se recolectaron los tejidos que fueron sometidos a estu-
dio, (bazo, ganglio linfdtico retrofarlngeo y nasofarlnge),
al momento del sacrificio de los animales en el Rastro ti-
po Inspeccidn Federal de Sotavento en Isla, Veracruz.

Estos tejidos fueron inoculados en cultivos celulares --
Vero MarG, con el objeto de detactar particulés virales --
activas, alin en una cantidad minima. La presencia del vi-
rus se valord inicialmente por la aparicidn de efecto cito
patico en los cultivos.

Los cultivos que presentaron efectos citopaticos fueron
sometidos a la prueba de fijacidn de complemento para corra
borar si efectivamente el mencionado efecto fue producido -
por el virus de la Estomatitis Vesicular, no pudiendose com
probar la presencia del virus en ninguno de ecllos.
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A

RODUCC

La Estomatitis Vesicular (E V) es una enfermedad infecciosa
aguda y medianamente contagiosa caracterizada por maculas y -
VeSiCulés en'boca, patas y tetas de bovinos, equinos y cerdos.
Se presenta en algunas especies de animales salvajes‘y consti-
tuye una zoomnosis, produciendo un cuadro gripal en el hombre.

( 6, 10, 15, 21, 29 ). Se le conoce también con los sindnimos
de pseudoaftosa de los caballos, mal de hierba, dolor de boca
(sore mouth) y nariz dolorida ( 1, 15, 20, 24 ).

La E V es producida por un vesiculovirus perteneciente a la
familia Rhabdoviridae, es un virus RNA de filamento Gnico, que
puede ser extraido con tratamiento con fenol, muestra tres com
ponentes: el primero tiene una constante de sedimentacidn de -
45 S, el segundo se halla en la regibén 18 S y por Gltimo hay -
un tercer componente en la regidén 7S ( 3, 13, 15 ). Esté fila-
mento constituye el centro interno, toma una forma de hélice -
con 35 giros y el didmetro es de aproximadamente 50 nandmetros
(nm) , po? lo que se calcula que el 1largo del acido nucleico es
de 5.5 micras ( 50 nm X X 35 ). La cdpside en forma de bala -
se enéuentra en intima unidén con una envoltura de pepldmeros,
siendo el didmetro aproximado del virus completo de aproxima-
damente 85 nm, y su largo de 175 nm. ( 4, 13, 22, 29 ).

Es un virus muy susceptible a efectos adversos del medio -
ambiente, como son, la sequedad, el calor y la luz, sin embar
go, es estable en p” de 4 a S5, resiste el fenol al 0.5% por 23
dias, resiste la solucidn de sosa caistica (Na OH) al 3% duran
te 15 minutos vy mantiene su actividad por largo tiempo a bajas
temperaturas . Se puede inactivar con éter, cristal violeta al
0.05%, formol al 1%, dcido cresilico al 1%, hipoclorito de so-
dio al 0.1% y por calentamiento a 58°C durante 30 minutos ( 15,
17 ).

En la actualidad se conocen dos cepas antigenicamente dife-
rentes.

1.- El tipo Nueva Jersey ( N J ) identificado en 1926 (1,3)

2.- El tipo Indiana identificado en 1927 (1, 3)

Recibieros estos nombres por el lugar donde sc aislaron por

primera vez. A pesar de¢ seor mor fologicamente similares, son -
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seroléglca e’ 1nmunolog1camentc dlfcrentes y parecen tener,:

dlstltnto requ1r1m1entos ecologlcos y ex1stcn asi mismo a]-
gunas pequefias diferencias cllnlcas entre los dos tipos, &s
tos pueden separarse uno de otro por seroneutralizacién y

fijaciéﬁ}de cpmplemento_(11 14).

Existen a su vez subtipos del serotipo Indiana. En 1961
se aislé en Trinidad un subtipo'denominado Cocal o Indiana 2.
En 1964 en Brasil se aisld otro subtipo denominado alagoas -
o Indiana 3 (3, 4, 15, 22, 29). En 1967 Feder y col. sugi-
rieron que el tipo Indiana fuera subdividido en tres subtipos
pero esta clasificacidn no se usa (3.

Hay otros virus relacionados antigenicamente entre ellos
y_con el tlpo Indiana y el subtipo Cocal, que son los virus ;
Chandlplra identificados por Bhatt vy Rodriguez en la India
(1967) Yy el Piry 1dent1f1cado por Bergold y Mianz en Brasil
(1970), el primero produce enfermedad en el hombre, aunque

ninguno de los dos peruce un cuadro similar al de E V (1,24)

El virus de la EV puede cultivarse en huevos fértiles,
creciendo en membranas cofioalantoidea, produce necrosis y
frecuentemente la muerte del embridn al primer o segundo dia
de postinoculacidén (1). El virus se adapta facilmente a cul-
tivos de embridén de pollo, y tejidos epiteliales de bovino,
cerdo, mono Rhesus, humano, cobayo, ratones y hamsters;tam-
bién crece en cultives celulares de reptiles peces, e ensec-
tos, en todos ellos produce un efecto destructivo en poco --
tiempo, existe también produccidn de placas y muerte celular
entre 24-72 horas de postinoculacidn; Wagner y col. realiza-
rén una comparacién de las variantes de placas grandes y - -
pequefias que se producen (1), se ha descrito la multiplicacidn
del virus en mosquitos del género Aedes y Drosophila melano-

gaster (1, 5, 15).

El virus penetra la célula porviropexis, la repliacidn -
se Tealiza en el citoplasma y es DNA independientes, el vi-
rién madura en la membrana citoplasmitica antes de salir - -

nuevamente al medio (1, 4).




La E V. es una enfermedad del Nuevo Mundo, el primer reporte
del_qpexSe tieﬁe.COhbéimientd se:dffiﬁuye al generai Mc Clallan
dﬁ?ante‘la.Guerra"Civil Americana en 1861. ila sido reportada -
en Canadd, U.S.A., México , Paises CentrdameriCanbs y én la -
mayorid de los paises Sudaméricanos. El virus ha sido introdu-
cido a EUropa;vFrancia, Italia e Inglafefra durante la Primera
Guerra~Mundia1 en 1916, y también en Sudafriéa, pero las epi-

zootias tuvieron corta duracidn. (1, 11, 24).

Anteriormente se conocid como enfermedad que afectaba espe-

cialmente a los equinos, pero en la actualidad es mads frecuente
en bovinos. (1).

Estid enfermedad, al igual que la Fiebre Aftosa, el exantema
vesicular del cerdo y la enfermedad vesicular del cerdo estd -
clasificada en el grupo de enfermedades vesiculares, las cuales
en forma natural son clinicamente indistingibles (5). Después
de un perfiodo de incubacién que varia de 12-24 horas o de 2-0
dias (15, 18) aparecen pequeiilas pépulas o vesiculas en la boca
con escurrimiento de saliva, las lesiones duran s6lo unos cuan
tos dias, hay vesiculas en patas y ubres pero estas lesiones son
menos comunes.

La temperatura se eleva hasta los 41.5°C, hay depresién, dolor
de boca y malestar general. Las lesiones de la boca impiden a
los animales consumir alimento durante dos o tres dias, cl ani
mal pierde peso. En ganado lechero disminuye la produccidn de
leche por la anorexia, hay lesiones de tetas y puede hater mas
titis como secuela. En cerdos las lesiomes mas frecuentes sec
localizan en patas y lo mismo sucede en equinos. La enfermedad
afecta en forma natural a mapaches, ciervos, gatos salvajes y

cerdos salvajes (1, 15).

Durante las fases activas de la enfermcdad, la saliva quc
contiene el virus c¢s climinada por la boca y puede contaminar
los alimentos, el agua y ¢l equipo dc corral. Llas oporwnida
des para la transmisidn por contactos son mayores cn corrales
sobrepoblados, las abrasioncs en boca, patas o tetas facilitan
la entrada y proliferacia viral (15).

La dificultad de reproducir la enfermedad clinica e¢n bovi-
nos por cualquier otra via que¢ no sca inoculacidén local, ha




llevado a conclufr que “larinfeccién primaria. debe se por esta

via.: No obstante la expos1cion de los anlmales a aeros

induce 1la formacidn de antlcuerpos neutrallzantes, siendo re-
sistentes estos animales’é posteriores’inoculacionesrlocales
(11). La transmisién por contacto directo se Lon51dera difi-

aunque se cree que exista entre vertebradod'arboreos (21).

En estudios sobre la patogenia del virus de la E V se encon
tré evidencia de que no puede penetrar en piel intacta (28),
sin embargo la inoculacidn viral por frotamiento del virus, en
abrasiones produce las lesiones en poco tiempo. El periodo de
incubacidn experimental se ha establecido de dos a cinco dias
aproximadamente, produciendo lesiones locales que normalmente
no generalizan (28).

Experimentalmente muchas especies pueden ser infectadas, 1la
inoculacién intralingual induce lesiones en bovinos, equinos,-
suinos, ovinos, conejos y cuyes. Los bovinos no se infectan -
por inoculacidn intramuscular (1). En ratones y cobayos ino-
culados por via intracerebral se produce encefalitis, cuadro -
que también se observa en animales jévenes inoculados por otras
vias (1). Falke y Rows describieron los diversos cursos de la
enfermedad de ratones de diferentes edades, el sistema nervio-
so central se infecta por via sanguinea en los jbévenes y por -
via nerviosa en los mayores. Los cobayos inoculados por co-
jinete plantar desarrollan vesiculas semejantes a las de 1la
fiebre aftosa y pueden presentar lesiones cn higado y rifién.
Los mapaches y ratas pueden infectarse por via intranasal e
intracerebral , los hamsters y chinchillas mueren después de -

inocularse por via intranasal (1).

Una extensa varicdad dec mamiferos a demostrado ser susep-
tibles al virus de la E V v los animales jovenes de estas --

especies desarrollan cnccfalitis (1).

La enfermedad, se prcsenta como cpizootia cn las regiones -
templadas y como enzootia e¢n las calientes y hamedas. La en-
fermedad reaparece todo el ano en las regiones czooticas y --

con menor frecucncia cn las cpizooticas

i




En Nex1co el”area enzootlca ‘para el v1rus de la E V tipo- NJ
se . halla en los éStados de Vcracruz, Chlapas Tab sco y el area
enzootlca para el txpo Indiana 1 cl estado de Veracruz y los
llmltes con Oaxaca Nunca han sido detectados en México los sub
tipos Indiana 2 e Indiana 3. La E V puede dparecer durante cual
quier mes pero es més frecuente entfo Junio y OLtubie alcanzando
su mayor-1nc1denclaven Agosto y Septlembre que u01nc1de con la -
época de lluvias (1, 5, 7 ).

En éfeés epizooticas la E V aparece repentinamentce y a la vez g
en lugares distantes entre si, es decir, la propagacidn se ha -
observado entre hatos a considerable distancia, en un mismo pe-
riodo, sin que se afecte animales en pastoreo adyacente, y el -
desarrollo de la enfermedad es rdpido (12).

Todo esto ha hecho sospechar la trasmisidn mecdnica del virus
por artrdpodos, apoyada por la observacidn de que las epizootias 4
ocurren generalmente en regiones donde los bovinos pastorean en '
bosques 0 pastos altos cerca de cursos naturales de agua (9).

Hanson (1952), (11) soéﬁeché la trasmisidn mecdnica por los -
insectds-de los géneros Tabanidae y Stomoxys, ademds de que el -
virus hé sido recuperado de Phlebotomus silvestres, de mosquitos
Aedes y de &dcaros (1).

Todas estas sospechas no han podido ser corraboradas e inclu
so Jonkers en 1967 (16) considerd incierto csté tipo de trasmi-
sidén y sugirid que ningGn ganado, ni los roedores, son esencia-
les para el ciclo del virus, considerando que existe una fuente
pasiva de infeccién en el suelo o en la vegetacidn de las pas-
turas antes de la presencia de un brote (10).

Mason (23), basindose en numerosas encuecstas seroldgicas --
afirma que los casos de E V que presentan lesiones son los me-
nos en relacidédn con las infecciones rcales y sugicre que el --
principal mecédnismo de trasmisidn se lleva a cabo por via res-

piratoria, persistiendo el virus en cstos individuos durante -

largo tiempo, en forma oculta y solamente por factores desenca
denantes, quizd ambicntales o por disminucién de 1a resistencia

local se manifestarfian signos clinicos.

En la RepGblica Mexicana la prevalencia del tipo NJ es mayor
que la del tipo Indiana 1, ¢l cual sc prescnta csporadicamente
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en. forma eplzootlca.f Es d1fic11 observar los dos . tlpOS en: un
mlsmo rancho ‘0. en- 1a misma reglén,'aunque reportes del Labora
torio de la Com1510n>Méx1co-Amer1cana para la Prevencidn de la
Fiebre Aftosa, afirma haber detectado los dos serotipos al -
mismo;tiempo, en algunos_mUniCipioside1~SUreste del pais.

En animales 1nfectados experlmentalmente con el virus de -
E V hay aparicion de anticuerpos identificables por F13ac1on
de Complemento ( IgM ) entre 6 y 8 dias postinoculacidn, 1los
titulos midximos se alcanzan entre 9°iy él 16°dia,'dec1inando
gradualmente, se ha logrado detectar IgM hasta 50-110 dias -

después de la inoculacidén sin contactos posteriores con el
virus (7).

Sorensen (26), Gay y Mason *; han observado que el titulo
de los anticuerpos se mantienen fluctuante y se eleva al ma-
ximo en el momento en que se presentan lesiones clinicamente
detectables. Estd variacidén del titulo de anticuerpos en ani-
males. aparentemente no infectados, se ha tratado de explicar
por la persistencia del virus en el ‘hué&sped y por repetidas -
exposiciones de los animales al virus.

En las 4reas enzooticas la severidad de la enfermedad en -
bovinos varia y como ya se mencion® antes se sospecha que 1la
mayoria de las infecciones sean subclinicas, pero se ha logra
do aislar el virus de un animal aparentemente sano. Experi-
mentalmente se ha tratado de inducir infecciones subclinicas -
mediante la exposicidén de bovinos al virus por nebulizacidn.

~El virus debe replicarse, pués induce la produccidn de anti-
cuerpos sin la aparicidén de signos clinicos. Algo similar a

esto es lo que puede ocurrir en condiciones naturales( 11,28).

Como hemos visto a través de esta breve revisidn, atn --
existen muchos aspectos obscuros en la epidemiologia y pato-
génesis del virus de la EV. LEn este trabajo se pretende en-
clarecer algunos de estos enigmas, intentando el aislamiento
del virus de la EV a partir de animales procedentes de zonas

enzooticas y supuestamente expuestos a la infeccién en forma
natural.

* Comisidén México-Americana para la Prevencidn de la Fiebre
Aftsa ,- COMUNICACION PERSONAL.

i
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Material bidlogico.

A Muestras de Bazo (B), Ganglio Linfédtico Retrofarigeo (GLR),
Nasofaringe (NF) y Suero. Obténidos de 100 bovinos raza cebg,
sacrificados en el Rastro Tipo Inspeccién federal (TIF) de So-

tavento en Isla, Veracruz.

Cepa Celular Vero Maru (VM. Proporcionada por la Comisibén -

México-Americana para la Prevencidén de la Fiebre Aftosa. Esta
cepa celular fue obtenida del Laboratorio Nacional de Diagnds-
tico de enfermedades animales en Ames Iowa, USA. La VM fue cul

=~ tivada én‘medio de Eagles con 20% de glutamina (0.03 mg/ml) y
109 de suero fetal bovino.
Virus de Estomatitis Vesicular. Se utilizaron los dos sero
tipos existentes en la Repﬁblica Mexicana en NJ y e Indiana 1.
Los virus fueron proporcionados por la Comisidén México-Americana
para la Prevencidn de la Fiebre Aftosa"quien los recibid del -
Centro de EnfermedadeS~Aniﬁaiés de Plum Island en los Estados
Unidos de Norteamérica.
Sueros hiperinmunes. Proporcionados por la Comisién México
Americana para la Prevencidén de la Fiebre Aftosa y obtenidos -
por inoculacién del virus en cuyes (Manual de Procedimientos -
del Laboratorio de la Comisidn). !
Suero fetal Bovino (SFB). * Inactivado a 56°C durante 30
minutos.
- Gldébulos Rojos de Carnero (GRC). Obtenidos por puncidén en
‘ la vena yugular, utilizando Alsiver como anticoagulante. Los
GRC se lavardén dos veces 5 minutos a 2000 RPM y una tercera -
durante 10 minutos con solucidn salina fisioldgica y se pre-
« pararon al 2%.
Hemolisina. ** Titulada scgin el manual dc¢ procedimientos
del laboratorio de la Comisidn.
Complemento de Cuye. *** Titulado seglin ¢l manual de pro-
cedimientos del laboratorio de la Comisidn.
* Flow Laboratorics
** Difco Laboratories
***Texas Biological Laboratories Inc.
... T
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ObfénCiéﬁ=deLAntigenos;paraﬁla pruebaudeﬁseroneutralizaciénl

Se realiz6é una dilucién 1:10 que se inoculé en alicuotas de .1

ml. a embriones de pollo de 6 dias;de,edad pot via Membrana -
Corioalantdidea, 24-48 horas postinOCUlaéiSnfse cosecharon las
membranas~corioalantoideas‘; Dichd téjidd'fué ma§erado y di-
luido 1:20 para su titulacién por inoculacién de diluciones --
décuples en microplacas con VM. La lectura se realizd a las -
48 hr. mediante la observacidén de efecto citopatogéhito y el -
titulo se obtuvc por el método de Reed and Muench.

Obtencidn de antigenos para la prueba de Fijacidén de Comple-

mento. Se diluyd el virus procedente de Plum Island 1:80 y se
inoculd alicuotas de 0.03 ml a ratones de 5 dias de edad por -
via intracerebral, los animales que presentaron sintomas ner-
viosos fueron congelados a 100°C y se les extrajo porterior-
mente el cerebro que se macerd con solucidén salina fisiold-
gica hasta una dilucidén 1:5. Este material se depositd en am
polletas de 1 ml y fue liofilizado. Para obtener el_titulo -
se reconstituyé la pastilla de uné ampo11été con 1 ml de agua
destilada y se realizé 1la prueba de fijaci6én de complemento -
con diluciones dobles de antigeno desde 1:10 hasta 1:320.

Recoleccidn de B, GLR, NF y Suero. Se identificé la cabeza,

la canal y las visceras de los animales con el mismo nfimero --
para cada parte del ejemplar utilizando aretes de plistico.

La sangre se recolectd en tubos de cristal de 1.5 cm. de did
metro por 15 cm. de largo, la muestra se tomd en el momento -
que los animales fueron desangrados, los tubos con la sangre
fueron refrigerados 2 4°C hasta que se retrajo el codgulo.

En seguida se obtuvo el GLR y la NF en el momento de la ins-
peccidn de la cabeza, las muestras fueron conservadas en hielo
seco hasta el momento de llegar al laboratorio. Por filtimo sec
recolectd una porcidén de bazo cuando se relalizaba la inspec-
cidén de vigzeras y sc mancjo igual quc GLR y NF. Una vez en -
el laboratorio sc secpard por centrifugacidn (2000 RPM duran-
te 10 minutos) el sucro del cofdgulo y sc scpar6 para la pruc-
ba de seroneutralizacién, los GLR, NF y B se congelaron a 100°
C. hasta el momento de ser utilizados.

[P,
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Preparacién de los sueros. Se diluyeron los sueros 1:8 en

medio de Eagles con 20% de glutamina, se inactivaron a 56°C -
durante 30 min. y se fueron congelando a -20°C hasta realizar
se la prueba de seroneutralizacién.

Prueba de Seroneutralizacidén. Llevada a cabo en micropla-

cas para cultivo celular®*. Se efectuaron diluciones triples
desde 1:24 hasta 1:5832 de los sueros quec se probaron frente
a virus de la EV (ambos serotipos). En cada pozo de la micro
placa se puso 0.05 ml de 1las diluciones de los suercs, se les
afiadio alicuotas de 0.05 ml de virus conteniendo 100 dosis -

~infectantes 50% y se incubd a 37°C durante 60 minutos, para

permitir 1la neutralizacién del virus en caso de existir anti
cuerpos y se agregd .05 ml de medio de Eaglés conteniendo --
células VM, se incubd 48 horas a 37°C, antces de realizar la
lectura. Se utilizarcn controles de suero homdlogo, suero -
heter6logo ¥y suero negativo asi como control de crecimiento

celular .

Preparacién de los inoculos a partir de GLR, B vy NF. Estos

tejidos fueron macerados en una dilucidn 1:10 con solucidn -
salina fisioldgica, se centrifugaron a 9000 RPM durante 5 min.
a 4°C y se tomo el sobrenadante que fue tratado con 135 U I
de penicilina mds .1 mg. de estreptomicina/ml de inoculd .2Zml
del sobrenadante tratado con antibidtico en tubos de Leigthon,
los cuales fueron incubados 30 min. a 37°C, para permitir 1la
adsorcidén viral antes de poner 2 ml. de medio de Eagles con -
20% de glutamina y 2% de SFB. Se incubaron 48 horas a 37°C
antes de realizarse la lectura. Los cultivos que mostraron
efectos citopatogénicos se sometieron a la prucba de fija-
ci6én de complemento, las que dicron un resultado negativo, -
fueron congeladas y descongeladas para inocularse por secgunda

vez.

Prueba de Fijacién dc¢ Complemento. Sc recalizd en tubos de

ensayo de med io volumen, ¢n los quc sc puso .1 ml. de antigcno
sospechoso frente a 1 ml. de suero hiperinmne con dos unida-
des 100% fijadoras de complemento y .1 ml. dc complemento -
con 4 unidades 50% hemoliticas, sc imncubd durante 60 min. a
37°C en bafio marfa y transairrrido cste tiempo sc¢ afladid .2 ml.
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A
e gl6bulos rojos de carnero al 2%, sensibilizados con 2 uni-
dades 100% hemoliticas de hemolisina, volviendose a incubar -

en bafio maria a 37°C durante 30 minutos.

* Costar Inc.




El estudio de las muestras de suero por la técnica de sero-
neutralizacién'pérmitié detectar 14jaﬁimale§ que poseia anti-
cuerpos neutralizéﬁtes pafawé1 viiﬁs'de la EV tipo NJ, (cuadro

o 1); de los cuales 4»tuvief0n un titulo elevado de anti°
cuerpos neutralizantés, hasta la dilucién 1:216; titulo de 1;72
en 2 casos y s6lo 1:24 los 8 restantes.

El nGmer¢ de animales con anticuerpos neutralizantes para el
tipo Indiana 1 de la EV fue menor que para el tipo NJ, encon-
trando 7 animales con titulo de 1:24, 2 con titulo de 1:72 y -
uno con un titulo tan elevado como 1:1944 (cuadro nGmero 2).

De éste 14 y 10% de animales con anticuerpos contra el vi-
rus de la EV tipo NJ e Indiana tipo 1 respectivamente; 3 de -
ellos mostraron anticuerpos para ambos serotipos.

En cultivos cé&lulares las muestras de tejidos de 8 indivi-
duos fueron capaces de producir eféttb citopatogénico, (cuadro
ntmero 3); de los cuales sblo dos de ellos habian mostrado --
titulo de anticuerpbs hasta una dilucién 1:72.

Tejidos de 2 de los animales muestrcados, el nGm.62 ( NFy
GLR), y el nGm. 72 (B y GLR) produjeron efecto citopatogénico
en los cultivos celulares y en el resto de los casos en 1los que
se pudo observar el etfecto citopatogénico, €éste se 1imitd a uno
solo de lqs tejidos muestreados.

Todos los efectos citopatogénicos fueron muy débiles y --
hubo tan s®&lo una muestra de NF del animal identificado con -
el ntimero 77, que produjo un efecto citopatogénico muy claro.

Todas las muestras que se muestran c¢n el cuadro No. 3, sec
sometieron a la prucba de Fijacidn de Complemento frente a los
sueros hiperinmunes del tipo NJ ¢ Indiana 1, pcro no sc¢ obtubd

resultados positivos en ninguno de los casos
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DETECCION DE ANTICGERPOS NEUTRALIZANTES PARA
_EL SERQTIPO NUEVA JERSEY

Nimero de identifica- | Dilucién del suero qud
cidén del animal presentd anticuerpos
37 1/2 4
39 1/24
47 1/2 136
65 1/72
67 1/24
76 . 1/24
78 1/2 16
79 1/2 16
81 1/216
89 I

92 1/ 24
93 1/ 24
94 1/24
100 1/72




. CUADRO NUM.

DETECCION DE ANTICUERPOS NEUTRALIZANTES PARA

EL SEROTIPO INDIANA 1
Ntimero de identifica- |Dilucidn del suero que
cidén del animal presentd anticuerpos

8 1/24

12 1/24

18 1/1944

57 1/72

53 1/72

58 1/24

68 1/24

81 1/24

89 1/24

97 1/24
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CULTIVOS QUE PRESENTARON EFECTOS CITOPATOGENICOS:

NGmero del animal

Organo

Presencia de anticuer-
pos neutralizantes

62 NF Negativo
62 GLR Negativo
65 B 1/72 NJ
72 B Negativo
72 GLR Negativo
73 NF Negativo
74 NF Negativo
NF Negativo
B Negativo

100 GLR 1/72 NJ

Las abreviaturas significan : NF nasofaringe

GLR ganglio linfatico retrofaringeo, B bazo.

Todos los cultivos fueron sometidos a la prue-

ba de fijacién de complemento a la que resul-

taron negativos.

* Unico cultivo cuyo efecto citopatogénico -

fue muy claro y generalizado.
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SIONES

La zona sur del Estado de Veracruz de donde proceden los -
animales muestreados, representa;una drea anootita para ambos
tipos serolégi;os del virus de 1la EV (5) 1o que sugiere que -
los animales que'habitan en esti zona estan en continuo contac
~to con El.

Gran varte de los bovinos de dicha regidn son sacrificados
en el Rastro TIF de Sotavento en Isla, Veracruz, razdén por la
cual se eligi8 para la recoleccifén de mnestras, ademfs cue -

por su sistema de inspeccidn sanitaria facilitd el muestreo

Lus animales que se estudiaron, habitaron desde su naci-
miento hasta su sacrificio, anroximadamente 3.5 afios, en 1la

1

regién enzootica no obstante, ninsuno tenfa antecedentes dc

haber presentado clinitamente la enfermedad, tampoco les fue

ron reconocidas lesiones recientes o antiguas en tetas, boca

ni patas que hicieran sospechar una infeccién al momento de
la inspeccidn sanitaria,

El 14% y el 10% de los animales presentaron anticuerpos -
neutralizantes para ios serotipos NJ e Indiuna resmectivamente
estos valores son relativamente bajos comparados con los obser
vados en otras 4reas enzooticas como en Centroamerica donde -
Thesh y col. (27) observaron el 324 y el 20% para el tipo NJ e
Indiana 1, o en los llanos de las Costas del Sudeste de los -
Estados Unidos de Norteamerica donde llanson y col. (8) encon-
traron que el 50% de los animales probados poseian anticuerpos,

Las encuestas realizadas en Panamad por Tesh vy col. ( 27 ) -
demostraron que los valores de anticuerpos c¢n humanos se incre
menta con la edad y el tipo de residencia en un 4rea endémica,

Una observacidn andloga a la anterior cs la realizada por
Gay y Mason * en cl Centro Experimental Pecuario del Istmo cn
Matias Romero, Oax., c¢n bovinos,

En contraparte llanson y col. (8,9), encontaron que ¢l 70% -
de los bovinos en edad de lactacibn poseian anticuerpos, cn con
traste con tan <s6lo ¢l 35% de los novillos, los anticucerpos - -
séricos de los terncros fucron seguramente o~tenides por inmuni

dad pasiva, al mamar calostro, estos datos son apoyados por los




estudios realizados por Gay 'y en Matfias Romero, Oax.,

Los bajos pércentajgs de anticuerpos neutralizantes ok-
servaron en eivpféSente estudio (14% para MJ y 10% para In-
diana 1)*§ubieréiqhe7i65”n6Vilio$'tuviérbn'pdtaioportunidad
de infectarse con el virus de Ta EV, una razén pudo ser el
hecho de trabajar con animales jévenes,

Si los animales tuvieron escaso contacto con el Virus:
esto puede explicar el pdrque no pudo ser aislado de los te
jidos recolectados (B, NF, GLR) de 1los animales sacrificados
en el Rastro de Sotavento,

El virus se ha detectado generalmente en animales mayores
de un afio, aunque se hailiégado a reportar evcepcionalmente
becerros tan j6venes.como de 6 meses de edad (2), hasta la
fecha Gnicamente ha sido posible aislar el virns de vesi-
culas epiteliales de animales que han presentado el cuadro
clinico y nunca se ha intentado recuperar el virus de un ani
malthe enferm6 yiposterdormenté Sané;vﬁi tampoco de un ani-
mal que s8lo presenta anticuerpbs, sin presencia de lesiones,

Tomando en cuenta que la presentacibn de vesiculas coin-
cide con una elevacidén de titulo de anticuerpos del animal -
afectado como lo han podido demostrar estudios seroldgicos
realizados por Sorensen (26), Gay y Mason *, habria sido re-
comendable encuestar previamente los animales que iban a ser
muestreados y de esta manera trabajar con una poblacibén la -
cual el 100% poseyera altos titulos de anticuerpos, ademés

1

las observaciones de estos autores induce a pensar que la -

inmunidad humoral no previene la presentacidn de lesiones.

1

Es muy poco frecuente identificar ambos serotipos en un
mismo rancho, durante un brote de la enfermcdad, existiendo
contados reportes de la Comisidén México-Americana para la Prec
vencibn de la Fiebre Aftosa, sobre la identificacién sero-
logica del virus dec la EV tanto tipo NJ como tipo Indiana 1

al mismo tiempo, ¢n algunos municipios del Sureste del pafs.

n el preente estudio ¢l 3% de los animales presentaron

anticuerpos para ambos serotipos aGn cuando los titulos fue

ron bajos. BLstos resultados parecen indicar que los animales

17
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Tuvieron contacto con.ambos tipos seroldgicos, la posibilidad
de antigenicida cruzada se puede descartar basidndose en los -

»

experimentos de Tesh y col. (27).

S61o un inoculo preparado a partir de NF un animal en
cuyo suero no fueron détectados anticuerpos por la prueba de
seroneutralizacién produjo efecti citopatogenico muy claro -
en cultivos VM, pero no fue posible’idéntifitar el agente cau
sal como virus de la EV ni serotipo NJ, ni serotipo Indiana 1
por la prueba de Fijacién de Complemento.

El éxito del presente estudio, habria corraborado la teo-
ria de Mason (19), quien afirma que el niimero de casos de ani
males infectados con el virus de 1la EV es mayor al nlimero de
casos de animales infectados comprobablemente por la presen-
cia de lesiones y propcne que le principal mecdnismo de trans
misidén del virus es por via respiratoria, de esta manera hay
un establecimiento de la.infeccién en forma inaparente; el vi
rus persiste en estos individuos durante largos periodos y por
algin factos desencadenante que disminuye la resiSténcid lo-
cal se produce la enfermedad, clinicamente.

Las numerosas encuestas seroldgicas y estudios realizados
por diferentes autores (8, 9, 2, 26, 27, Gay y Mason*) que -
muestran la presencia de anticuerpos en individuo que habitan
zonas endémicas Yy enzooticas de la EV, sugieren que el Siste-
ma Inmunocometente tiene contacto con el virus y sirvierdén -
de fundamento para la eleccidn de ganglio linfdtico retrofa-

ringeo y bazo para intentar el aislamiento del virus.

En el caso dc las muestras de nasofaringe, la eleccidn se
fundamenta en las teorias de Mason (19), Brandly y Hanson (2)
quienes sugieren que la transmisidn del virus puede ser a tra
ves de gotitas de saliva expirada, estornudada o espectorada,
que contenga el virus;método de transmisién comGn entre el -

personal de Laboratorio que trabaja con el virus sctivo de la
EV.
E1l aislamiento viral a partir de la sangre de los animales

en cstudio no sc intentd por considerarse poco probable la --
presencia de viremia en un animal portador, que como lo mues-

i tran alg@inos estudios de laboratorio, &sta en caso de presen

18




tarse es efimera y¢de muyabh)Qs titulos, aln durante la infég{

cién activa (16).
) ' - ~ > A
Otros autores por el contrario, han sugerido la transmisioén
de la EV se realiza a traves de insectos chupadores, lo que -
implicaria la existencia de una viremia como fuente de infec-
cidn (27).

* Comisidn México-Americana para la Prevencifén de la Fiebre
Aftosa ,- COMUNICACION PERSONAL,
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CONCLUSTONES

Existen anticuerpos neutralizantes para ambos serotipos
del virus de 1la E V en animales que no necesariamente pre-

sentan o hayan presentado la enfermedad en su forma clinica.

No fue posible aislar el virus de la FV en animales apa-
rentemente sanos a(Gn cuando estos presentaron anticuerpos -
neutralizantes en su suero.

Este estudio no es suficiente para descartar la posibili
dad de portadores sanos, Yy la expansibén del virus por medio

de estos animales por contacto directo.

Otros estudios similares al presente, son necesarios para
aceptar o rechazar la teoria de la transmisifén y preservaciobn
del virus por portadores sanos, pero serd recomendable el -
basar futuros estudios en una encuesta seroldgica previa, en
lugar de una encuesta simultanea a la recoleccidn de tejidos
como se realizd en el presente estudio.
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