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) R E SUME ‘N -
kLEMUS DE AZCUE HUMBERTO Inmunoprofnlaxm en la gastroen--
tenus transmlsmle de los cerdos (GTC) CSEUle recapxculatxvo (ba-

: jo la dxrecc;ﬁn de: Greta Ruiz Largo)

Lrai gascroentéfitis “tranémisible, de lors cerdos (CTC) es una. enferme
dad irifecciosa de oi:igen :viral altamem:e contagiosa que afecta a =-
los cerdos de todas las edades y se caracl:enza porque los anima--
les presentan dlarrea, vérmto y una elevada mortahdad en: lechones
’ lactantes. R i

“La GTC provoca grandes pérdldas econémlcas debndo a la elevada -
: - mortalidad de los lechones afectados y al deterloro de la condlclﬁn

-'corporal de los animales recuperados que consumen mas allmento ¥

:'tardan més uempo en legar al peso deseado ademas del c05to ad1 '

- .cional que se realiza al aphcar vacunas y tratamxentos. C

. En los ulnmos afios 1a GTC se ha d1fund1do amphamente en el pafs. ‘

por. lo que,constituye una amenaza cons;ante para la porcu,ultura -
nacional.
- Existen tres maneras diferentes para inmunizar contra la GTC, ya’

"sea utilizando virus vivo patégeno, virus modificado o inactivado o




virus heterélogo (peritonitis infecciosa felina, bronquitis infecciosa de

las aves)’, sin embargo, ninguna ha demostrado ser completamente ---

eficaz contra la enfermedad.

No obstante, a lo largo de esta recopilacién se encontxd que es'deter';--
‘minante el empleo dé virus vivo de la GTC en la vacunacién y que tiene
‘ que aplicérse por via oral para desarrollar uné. respuesta inmune a ba-
" se de antiéuerpos IgA secretora, que son los méds importa‘ntes‘e'ra la pro
o teccién.inte‘st'ina.l de los lechones contra el virus : Para. ello, es comin

dar lxcuados de intestinos de lechones afectados por GTC a las cerdas

e gestanres con el propésuo de que protejan a sus lechones y se detenga

el brote- Tal vez &sta no sea una medlda préctica va que diversos es-
tudlos mdlcan que los brotes de GTC son autohmltantes y al reahzar- .
la se provoca rensnén en la cerda y traba;o extra Ademés que nene -
la desventaja de mcluir otros gérmenes enteropatégenos en el licuado.
| Actualmem:e hay en Méxwo una vacuna que ha dado buen resultado en -
los Estados U nidos de Norteamérrca pero adn deho evalu..rse ba‘c las
o cond1c1ones proplas de nuestro pai’s. . ' '
, Por ﬁltimo es recomendable Ilevar a cabo un buen pmgrama de medidas

- sanitari_as coq la finalidad d_e evitar; la_entr;ada;del virus enla explotg- :
cién. 5 ' '
Elﬁ objetivo de este estudio 'reéa‘pi'tulativo fue el reunir la mayot can-;
‘Vtidad posible de informacién actual referente a los d!ferentes métodos
de vacunacién existentes en forma breve y concisa, proporcionando -
al lector un conocimiento mas amplio y reciente sobre la inmunopro--

ﬂlaxis en la GTC



1. INTRODUCCION.

1.1 Situacién actual de la porcicultura en México.

La industria porcina en Mé&xico ha tenido un notable incre-~--
mento productivo en los Gltimos diez afios debido principalmente a

factores como la-importacién de pie de crfa de calidad y mejoras

+en el diseﬁo de construcciones- y manejo de las explotaciones lo -

que hace que la porcmultura sea, después de la avicultura, la -~
- nea donde existe un mayor desarrollo tecnoldgico (30 31)

Al modificar-sus sistemas de produccién, se intensifict} lé -
explotacién racional del cei:do, a ;ravés de métodos intensivos de -
produccién. Sin.embargo, adn .ex_i'st'e un- nimero 'substam‘:_iai de por- .
c:icﬁltofés que se apegan a los sistemas tradicionales @31). |

Uno de los elementos 'éue nos indica dél avance que ha tenido
' la porcicultura en México, es el incremento de las tasas de extrac;

| K ci6n del sector (C uadro ‘No. 1) ‘ A '
Es 1mportante mencionar que el consumo de carne de cerdo
E '_,"en e1 pai’s, tuvo en el afio de. 1981 el fndxce més alto, - sobrepasan-
‘doalade bovinoen29kgyaladeaveseanékganualesper

caplta (31) (Cuadro No. 2).

‘ Los estados con mayor poblaciGn porclna en’ la Repﬁblica ——
' Mexicana son Jalisco, chhoacén,‘ Veracruz, Sonora y México que - »
" representan el 4@% del total nacional. El im_/entario de la_Secreta-- :

ria de Agricultura' y Becﬁfsos Hidrﬁulicos'paré el nimero de cabe-



zas de ganado porcino en 1983 fue de 19'364 100 (31).

Para conocer la disti’ibucidn de la porciéultura en México, =

existe una clasificacién por régiones (31), y con base a esta se =~=

hizo un inventario (C uadro No. 3').

Algunos autores clasifican la distribucidn de los cerdos en -

México segﬁn las condiciones ecolSgicas del pais en zona érida, Z0

na templada y zona tropical. En esta clasﬁicacidn se mcluyen los -

) ‘mismos estados que en la clasiﬁcacxén por regiones (30).

Ahora bien, las explotaciones porcinas ségﬁn su grado de téc_:_

‘nificacién se clasificén en tres tipos de explotaciones (17, 30, 31).

a)

Explocaciones tecnificadas. Se caraccérizan porque se ma\

nejan corno verdaderas empresas. Las mstalaciones son -

de lo més moderno y funcional, tienen asistencm técnica
i,'ﬂespecializada lo que hace que tengsin" mejores resultados =

: en produ\.cidn, eficiencia y por la’ calidad del ganado pro-

':,_ducido ohclenen los mejores precios en e1 mercado.

~Explotaciones semltecmficadas. Son las mss frecuentés -

- en nuestro pafs, operan bajo siste‘m'aisj tradicionales no -~

<)

mu y eﬂcientes .

Explotaciones familiares o de traspatio.r- Este tlpo de ex~-:

plotacién es cldsica en el sureste del pafs y se puede -- , \

considerar como alcancfa de los campesinos. No tienen --



[*])

ningun control, los am'maleé son de baja calidady produc;-
Eividad, pero a pesai de &sto las hembras que paren pre=-
‘sentan baja mortalidad de sus crias. Este tipo de ékplota_
cién diffcilmente puede modernizarée a corto plazo, pero es
necesario analizarla y apoyarla éon bases diferentes a las
que Lse tienen con los otros ciﬁos‘ de éxplotaciones "dada -
su 1mportan01a socm;-ecom'imica en nuestro pafs (30) o
La product1v1dad de las explotacxones porcmas eeté relacm--
ada con el tipo de explotamdn, existiendo una amplia gama de in=
dicadores de su productividad. Por ejemplo, en las granjas con .ma__
yor. tecnologi'a se ha podido llegar a obtener mds de dos partos -
- por hembra por aﬁo con ocho cerdos por parto listos para el mer '
'cado a una edad de seis meses y. con .un peso de 95 kg. En cam~~ ’
bio en las granjas de tipo famihar se puede vobtenerr un parto y me_
dio por hemb"a al afic con cuatre e cinco cer‘os listes péra‘el ‘-ﬂ- :
mercado ‘con un peso de 70°kg a 1os ocho meses de eda.d El re—-
_'sultado de esta sn:uacxdn nos arroja una media nacmnal baja con =
respecto al potencial existente en. esta actividad. (30).
Aunque la porcicultura ha mantenido un 1ncremento consxs--”‘ '
.. tente durante los ulumos afios, basado ‘en el andlisis constam:e de
-sus sistemas ya la xmplementacnSn de programas de mvesuga—--
. cién para corregir sus deficiencias, todavi'a presenta grandes pro-
' blemas de orgamizacién y dependencia tecnoldgica (30, 31). Existen

muy pocas empresas qua sigan un programa adecuado paré la se--



leccién de reemplazos o para la venta de pie de cria, y cuando lo
hacen se basan lnicamente en el fenotipo, ya que no cuentan con -
programas de mejoramiento genético y seleccuﬁn conbase ‘a cuall--
dades productivas o de pruebas de comport:amienl:o (17,30). Ademas
la 1mportac1on irracional de subproductos porcinos, tales como --
manteca patas cabezas y -visceras, y la notable disminucién en -
la demanda de este insumo por la falta de poder adquisitivo del -
corn‘sumidor, producen mermas,a la porc1cu1tura (17).

‘Giro grdn prom.ema que perjucucd la’ economia de ios porc1;
cultores es precmamente la presencia de enfermedades infecciosas,
siendo la gastroentenns transmmlble de los cerdos, junto con el -

célera porcino y la enfermedad de Auyeszky.las enfermedades in--

fecciosas que mayores pérdldas ‘ocagionan a nivel nacional (36).

La gastmenteritis transmisible de los cerdos (GTC) pmvoca
Tgrandes pérdidas econémicas debido a la elevada mortalidad de --
‘los lechones afectados y al deterioro de- la condicxdn corporal de -

; los a.nimales recuperados que consumen més alimenl:o y :ardan --‘
_més tiempo en. llegar al peso deseado (22,75 87), ademds del. costo FI /
’ 'adiclonal que se realiza al aplicar vacunas y tratamlentos (22 37 -
‘ 75 107). ‘ : _

| Generalmenl:e se ha considerado que se pierden las ganancias
de un mes, "debido a que en un gran nﬁmero de casos, : la duracién

: del brote es de un. mes siendo autolim.ltante, es decir, que las cer



das ‘adquie:':en inmunidad con la infeccién durante este periodo y se
detiene el brote (21, 22).

La GTC vuelve a presentarse en las granjas en forma cicli-
ca aproximadamente cada dos afios (21, 87). Este ciclo podria guarx
dar ciert:a relacidn con el tiempo de durac16n de las hembras den-
- tro de las granjas de produccidn mtensiva, ya que éstas permane-

cen de 2.6 a 3.2 partos, lo que coincide con un periodo de, uno v,
medio 2 dos afios y despufs son ,
rizas,' que tal vez no tengan experiencla inmunolSgica contra el -
virus de la GTC, por lo que son altamente susceptlbles de enfer--
mar al ponerse en contacto con ‘hembras adultas el.iminadoras del
virus (87). = : ,

.Por otra parte los ariimaleé de una granja que tuvo: GTC, -
son porta'dorés y .ésto dificﬁlt'gi la venta como sementaleﬁ o vientres
_ypara reposicién (21). ' o | " B |

: Resulta obvio qué las pérdidas econdmicas de un bmte de -
_GTC son importantes, por 10 que -deben l;omarse medidas preventi- :

vas y sanitarias que sean lo mas eﬁcientes posihles. ,




B o CUADRO 1. :
- l.nventarlo porcino y extraccidn en el pafs (1972-1983)

“Afio. A , B - ; c’ : D \ . E
1972 11,372.1 . ———- 8,290.8 . mem—— .72.9
;1973 . ) - 11,742.9 ' 3.26 " ) 9,189,7 - ’ 10.84 s . 78.3
1974 12,312.5 4,85 10,199.1 ) 10,98 - .. 82.8
1975 13,179.4 7.04. 11,344.8 . 11,23 - " 86.1°
1976 .-14,096.7 : 6.96 12,619.3" - 11.32 : 89,6
1977 14,814.3 - . 5.09 B 13,891.2 9.99 .- 93.8
1978 - 15;,534.3 4,86 14, 875,.7 i 7.09. - . 95.8
1979 : 16,233.4 R 4,50 . .15,930%7 e L 7.09 - 98.1
1980 : 16,8%0.,0 - 0 4,04 0 ) ©17,058.3 N - 7,08 : . 1010 -
1981 .- 17,512.2 @ 3,98 17,825.6° 4,50 . 101:5"
.1982 S718,095,7 Tl 3,047 .7 .18,602,4 S 436 ¢ .. 102.8
1983. - : 19,_364.1’ e 7.01 0. - - -20,216,1 k L B67 10444
_ A Inventario porc!no S L R ¢

- Incremento anual del 1nven:erio porcino %) B L
Sacrificio de porcinos ‘(miles de cabezas)

“Incremento anual del sacrificio de porcinos (7).

: Tasa de extracclén de porcinoa (%) (C/A)

moQw

Fuente: An&lisis perspectiva de la porcicultura en México
antesls Porclna 1), 1986.



. AR CUADRO 2.
Consumo de la carne de cerdo de 1972 a 1981,

Bovmos : : Ovinos ‘ . Avel ) Porcmos o ) Capnnos
-Afio Nacional Percépxta _Nacional Percépita Nacional Percapita Naclonal Percﬁpita Nacional Percépita

©oo . (tom) (kg) (ton) (kg) (ton) (kg) - (ton) (ke (ton) C (k).

72 582314 - 10.723 21008 - 0.387 2175517 . 4.005 . 581168 10.802 - 28006 .0.316

73 635298 . 11.313 21001 - '0.374- - - 2300089 .. 4.097 - 651967 . 11.610 - 27832 - 0.496
74 685741 11.818 20892 0.360 249221 4.295 730909 - 12.596 27882 . 0.481"

75 758486 12.660 121595 '0.344 269801 .4.503: 813777 13.583 = 27969 0.467

76 772866 . 12,505 . 20702 0.335 . 289149.°4.678 =~ 921012 14.902 28075 0.454
77 787922 - 12.369 21049 0.330 310786  4.879 1020301 - 16.017 © 28248 0.443 .
78 831404 12.675° . 21606  0.329 336191 5.125 1099422 '16.761 28801 = 0.439
79 1950991 14,093 - ~12660 0.336 367507 5.446 1192957 @ 17.679 29595  0.439
- 80 1016500 14,638 3115 0.333 - 400958 - 5.782 - - 1279493. 18.431.. 30305 - .- 0.437 .
.81 1133833 - 15.920 25294 0.335 441231 - 6.195 1341582 18.837" . 32379 0.457

'Fuente -Anélisis -y perspectiva de 1a. porcxcull:ma en Méxxco
) antesis Porcina 5 (1),,_ ~14 (1986) PR




Regiones -

CUADRO 3.

'Invem:ano de. cerdos por regiones de México en 1970 y 1980

w0 , 1980

Laventario - % total ot - Inventarziol o -9 rotal

(miles de cabeza 2 Naclonal - (mﬂes de cabezas) Nacional e

Noroeste:

(B.C.N., B.C.S.,
Sonora, Sinaloa, )

Nayarit)

- Norte:

. (Chihuahua,
Coahuila, - N.L.
Durango)

Nbrte Centro:
.. (Aguascalientes,
-S.L.P.,

. Zacatecas) | .

‘Centro Oeste: . -

-(Guanajuato,

7771 7.8 2033.1°  12.0

629.2° - 902,00 5.3

'2074.2- 2008 . 5170000 . 30.6

~.” Continua...

957.7. - % A

o1



' CUADRO 3.

(continuacidn) .

o g0
Inventario L. % total

1980
Inventario

% - total

Nacional

Regiones -
‘Centro:

(D.F., Hidalgo,
Morelos, Puebla,
Querétaro, Edo.: -
de Méx., Tlaxcala)

. Pacffico Sur:-

" (Chiapas, Colima,
.. Guerrero, :
-Oaxaca)’

Peninsula de:
“Yucatdn:

(Campeché, .Q Roo,»r -

Y ucatﬁn)

Golfo de Méxic”o:

(Tabasco, Tamahlipa's.

Veracruz)

(miles de cabezas) Nacional

C1979.6 . 19.9

14906 ¢ 19.6

2274 2.3

1512.9 . 15,2

(miles _de- cabezas) -.

©3386.5
| 20366
- 389.9

2012,2

20.1

12.1

11,9

TOTAL NACIONAL:

Fuente: Andlisis y perspectiva de la porcicultura en Mé&xico

- 9970.4 T 996

Sfntesis Porcina, 5 (1): 914 (1986)

16888.0

100.00

o
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2. GENERALIDADES DE LA GASTROENTERITIS TRA NSMISIBLE
DE LOS CERDOS, ‘
2.1 Historia.

La GTC fue reportada por primera vez en el aifioc de 1946 =~
por Dti)yle' y Hutchings en el oeste medio de los Estados Unidos, .-_
 quienes demostraron su etiologfa viral (32,34,52,75,81,102 . Pog--
teriormente, 'Shanks en 1953 describiS una enfermedad en los le---
_chones de Escocia similar a la GTC. El primer caso reg‘f_strado -
en Inglatefra fue i'eportado por Goodwin y Jennings en 1958, aunque
como indican Gibson y Harris (1963) la enfermedad pmhable_ménte -
se pfesentd'en Anglia del Esté en 1956 (75,102 . Sasahara y col.,A
reportaron 1a presencia de GTC en el Japén y el vlrus aislado re--"
sulté antigénicamente similar al virus que alslaron en Estados Uni-
dos de.Norteamérica (75). )
" En México se diagnosticé la GTC por primera vez en el afio |
de 1965 de un brote en el estado de Michoacan, detectado por el -~
'hhoratorio Central de Diagn63tico de Palo Alto (87). Ese ﬁua:no -
aio hubo brotes en diferentes zonas del pafs, los cuales siguleron
B presem;andose en los afios subsecuentes. ‘
| En 1969 la enfermedad se extendid pféctlcahente en todo el -
:pars. En este afio se éstudiarbn siete brotes y en cinco de ellos, =
_hubo aﬁtecédentes de compra o reingreso de animales provenientes

delal Exposlcidn Nacional de Porcicultura, celebrada en la ciudad



13 
de Ledii, Guanajuato. En los brotes restantes, personas relaciona-
das con la granja asistieron a dicha exposicién (87).
Olgufn en 1970, aisl6 el virus de la GTC en brotes ocurridos
en la ciudad de México y en San Martfn Texmelucan, Puebla (75,87 .
"En 1974 se registraron brotes aislados en diversas partes --
del pafs. En 1975, se presentaron nuevamente brotes en todo €l ~—
‘ ;péfs, ,_iaprareciendo la GTC en el estado‘ de Sc;mra, considerado para
’ entonc__es como libre de un sinndmero de enférxﬁedades p;:evalehtes
- en las &reas centrales del pafs (87). -
Para‘ 1977, en la zona del Bajio la enfermedad se considera=
ba enzootica, razén por Ja cual no se reportaron varios brotes o--
’ curndoe en forma explosiva, y por este motivo la Red Naciona.l de |
Laboratorios de Diagndstico de la Direccién General de. Sanidad A=
.‘mmal pe;tenec1ente a la Secretarfa de Agrlc_:ultura y Recursos Hi--
drﬂulicbs. tuvo un bajo registro de los casds‘presentados durante -
| 'ese aﬁo (Figura 1) Este mismo ai’io caus8 alarma entre loa pmduc
| tores porcinos de Monterrey la aparicidn de bmtes muy severos <=
‘ de GTC en mis del 60% de la poblacidn porcina de la zona, 'y dea
. 'de entonces se comienza a observar en las grandes explol:aclones -
porcfcolas, manejadas bajo el slstema de paricién: continua la pre-- ,
‘ sencia de GTC no clisica y su manifestacién - insidiosa y atfpica (87)
" Finalmente en 1979, en el estado de Sonora, 1a GTC comen =
z6 a ciclar con bmteé de cuatxb afios, después de su primera pre-'

sentgcidn 87.
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Figura 1.

Brotes de GTC reportados de 1969 a 1978 en la
A  Reptblica Mexicana (87).

" NUMERO -
- 40+
DE o

BROTES .

SRR S _ ;
71969 1970 1971 1972 1973 1974 1975 1976 1977 1978

_ARNOS
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Actuvalmente la gastroenteritis transmisible de los cerdos -
(GTC), se encuentra distribuida ampliamente en las principales -

dreas porcicolas de América, ,E'uwropa y- Asia (34).
2.2 Etiologia.

La gastroenterxtxs transmxsible de los cerdOS (GTC) es causa
~da por un virus que’ pertenece al grupo de los coronavirus (40 41 -
 55 65, 66,75, 102) Su forma es esfénca y presenta proyeccmnes se

paradas en forma de pétalo, su didmetro osc1la desde los 100 hasta
‘los 160_ nm (55,63,102). Las proyeccxones tienen 24 nm de largo con
un didmetro aproxlmado de 10 nm en su porcién distal (porcidn més
ancha) y estdn umdas al v1r16n por un delgado segmenm (73) Mor-
‘folégxcamente es sxmﬂar a una corona al observarse al mlcroscoplo
*electronico, de ahi su nombre dentro de la clasxﬁcacién viral.

Los corbriévirﬁé t.ienen la ééracterfstica de 'pfeseritéf una -"--  ’

membrana protectora constltuxda por ghcohpxdos, que varxa en su. -

o constxl:ucmn dependiendo del tipo de células donde se cultivan, ya —" ’

"que algunos de los glicoli‘pldos de la célula blanco pueden integrar-;

- ‘,“se ala membrana ‘viral (55,82 . Por esta razén, es probable que -~

las cepas del virus de la GTC aisladas en cultxvos celulares o en -
' células epitehales de lechones, presenten diferencw._s anugénicas .-

75).
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El genoma estd constituido por una cadena simplé segmenta~
da de ARN,‘ que se puede aislar como un componente de 60 a 70 S,
disociable en 35 S y 4'S al calentarse a 60 grados centigrados (75).
Enirblviendo al genoma estdn los capsémeros, que son poli--
péptidos virales. El virus de la GTC presen‘ta varios polipé&ptidos,
los prmcxpales son: el pohpépudo viral 1 con un peso molecular -
| de 200 000 daltons es una ghcoprotema sulfatada que se encuentra
en las proyecmones como la dnica protema de la superficie del vi-
non, 'y el polipépndo v1ra1 2 que es una glicoproteina de 50 000 --
daltons rica en arginina, por lo que es probable que esté asociada
con el ARN (75). | 7
Garwes y VR eynolds, utﬂizango la pfuéba de électroforesis érL
’ ‘c'ontraron_ .cuatro_' principales polii)éptidos estructurales en un cofong
" virus céninb, tres de los cuales estaban estrechamente relacionados .
con los polipép'tidoé‘ w}irales del~ virus lderla GTC (41).
’ "Existe una escrecha relacién anugémca entre el virus de la -
| GTC el virus de la pentomus 1nfeccxosa felina (PIF) y un ‘corona—‘

'virus canino (CC) debxdo a determinam:es am:igénicos comumnes -en ~-

las tres principales proternas componentes del virién (aa)

El vxrus de la GTC es termolébil -(64), conforme 1a tempera-
tura es més. alta el tlempo que tarda en inactxvarse el virus es me

nor (Figura 2). Es inactivado con fenol al 0.5Y%, con formalina al -



17

0.05%, con‘éolventes de lipidos, con etileter al 207 y cc;n clorofor

mo. Se inactiva parcialmente con desoxicolato de sodio al 0.1% --

dufanl:e una hora (75).. En cuanto a su estabilidad en un pH 4cido, -

hay ﬁn efecto notable en la infectividad del virus al desafiarlo du--

‘ranté 30 mihutos a un pH de 3.0, ya que la estabilidad del virus -

‘no se ve mﬂuencxada por el nimerxo de pases que tenga cn cultivo

V "celular (65) |
Las cepas virulentas del virus de la GTC son més eétébles

é pH Vacldo (2.0) y a las proteasas intesl:i_nales, que las cepas a=--

tenuadas del virus (25).

Aynaud y éol., realizaron experimentos con dos muténtes de
, ‘Vvla' i:epaf D -52 del virus de la GTC (cepa atenuada de bajo pasaje --
en cultivd celular), e indicaron que ‘estas mutantes fueron més es-
"'tiai‘blés“a‘ ﬁn ‘pH‘ de 2.0 y a las proteaSaé intes tinales ‘que la cepa -
‘ : onginal por lo que sugieren 1a utmzacxén de estas mutantes para -
’ .':'la mmunlzac16n (2,5). 7 ‘
. El vn:us de la GTC es sensﬂole a los rayos gamma, después
'de exponer ‘una. porcién de p1e1 de cerdo mfectada experime ntalmen-
te . con’ virus de la GTC a &stos (20). ,

El virus puede aislarse de intestinos de ammales que hayan
muerto. de GTC mﬂdiante 1a moculacidn oral a 1echones de uno a -

‘cinco dfas de edad. Escos (_:lesarrollan los sngnos clfnicos caracte~-



138

risticos de la enfermedad y el virus se reaisla nuevamente de sﬁ in--
testino delgado. El inconveniente es qQue si los lechones no son li--v
breé de pat6genos especificos, se ‘pueAde contaminar la cepa aislada
con otros virus tales como los rotavirus (75).

- Otra forma de aislarlo es mediante cultivos celularés,ﬂ sien-- -
do los méAs comunes los cultivos primarios de rifi6n de cexdo, de -
rifién de pe'rro, de tiroides de cerdo, de gldndulas salivales de cer
do y de testiculos de cerdo (75). Generalmente el virus cuando se -

logra aislar no es citopatdgeno, por lo que se le tienen que dar va

rios pases ciegos hast.. que lo sea. El cfecio ciiopaiico observado
es el aumento de volumen de las cé€lulas, pérdida de la refractabi-
lidad, el citoplasma se granula y las células se'desprenden del vi-
drio y se rompen (40 75) . La- mayorra de los camblos en la célula
son citopldsmicos, aunque se ha descrito que ocurre una condensa-
‘c16n del material nuclear seguida por un agrupamxento de la croma_
_ Vtma alrededor de la zona penfénca del nucleo. ‘

k ’ Beloposka y ‘Motovski, aislaron el virus de la GTC usando -

'una lfnea ;.elular de .riﬁdn embrionario de cerdo e mdmamn que ‘fue

necesano hacer un pasaje alterno en cultivo celular y en cerdos -

para mam:ener la virulencm del vlrus (11)
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Figura 2,

Inactivacién termal de un coronavirus (GTC) (64).
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2.3 Epizootiologfa.

Al comenzar un brote, se ha obseﬁado que en la mayorfa. de
los casos se inicia en los animales de ‘engorda o dest:ete dlfundien- '
dose rﬁpidamente Debido a que esta poblacién esté en fatimo con--
tacto, se incrementa la cantidad de virus circulante en la granja -
(76 77,78,87).

El virus se transmite dentro ‘de una granja a través de heces
B _,mfecta.das, entonces cualqmer objeto que .mueva las heces contami-
‘nadas, como son escobas, botas, palas y carretillas, lo va a di---
' fundir (75,76,102). El cerdo adquiere la mt‘eccxdn por via. oral aur_l-‘

que. se considera que la via respiratoria a través de aerosoles tam-

. , bién es muy 1mportam:e (52,102 .

Cuando se presenta un brote, -casi- siempre hay antecedentes
de mtmducciGn de animales nuevos a la granja o movimiento de =-
}personas dentro de ella,rcomo pueden ser veterinarios comprado-

' res,o Lvisltan:es (21,76,87y. Esto pudlera tener relagidn de- porqué
sé iniciaﬁ los  brotes e'ni,lzas' zonﬁs de éngordas o destetes, ya que
: _‘a‘hf es gerieralménte' dénde se alojan los animales récién adquiridos
o donde hay un mayor movimiento de personas. Ademﬁs de- que son.
' los animales més expuestos en las granjas ya que se encuentran -
cerca de 1a zona de embarque (52,76, 87) ' 7
k Después de afectar a los animales de engorda y destete el -

virus pasa a las maternidades, donde provoca una mortalidad del -



21

1009, en lechones menores a las dos(semanas de edad (75,76,77,'-
78,87) y es en este momento cuando se diégnostica la GTC (21, 76,
7. » B

Se consider'a’que las matérnidadelé_son‘las Gltimas zonas en
afectarse porque son los lﬁgéres més éis_iados en una granja y se -
tiene un control sanitario m&s estricto (78). En la figura 3, Ve ——
muestra esquemétlcamem:e c6mo se difunde el virus y-el estableci-

miento de la mmumdad en el pie de cxia (77).

) Durante un brote, se afectan los animales de todas las eda-
des (morblhdad del 100%), aunque no se presem:an formas severas
de la enfermedad a excepcu‘Sn de los lechones menores de 15 dfas -
de edad y de 1as cerdas primerizas (76,87). .

s Loos brotes se presentan con meiybr frecuencia durante #os =T
‘ meséé fri’os (de octubrera' mafzo) que es cuando losr-ahiriiales tlén‘-
deh a agruparse mﬁs por él ‘clifna' (58,77,87,102), ailrique éléunoé -
casoa de GTC enzoétlca pueden presentarse durante el verano (49).
Ademés la baja temperatura ambienr.al permite ‘al. virus de la GTC
vivir largos perlodos en el medlo ambiente (102) ‘

En general los brotes tienen una duraci.én de tres a cuatro -

" gemanas (75,76, 77 78,87 . La, GTC 8610 se denene en las materni- :

dades ‘hasta por lo"menos 15 ‘dfas después de que empezb la enfer-
- medad, debido a que &ste es el lapso qi;é tardan en inmunizarse -~ -
las hembras que estin gestantes (74;76,77). Aunque la mayorfa de -

los investigadores mencionan una duracién de aproximadamente tres -
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Figura 3.

Difumdn ‘del virus de ld gastroenteritis transmxsible de los
cerdos en una granja y establecimiento de la: mmunidad en
el pie de cria (77).
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semanas-, siendo autqéontrolable (21,__’76,‘7'7,102), por lo tanto, no es
' necesario inmunizar a las hembras pues aln sin esas medid‘a's el -
brote se detiene (77). . ‘ ,

Una explicacidn al fendmeno de autohmir.acién es que al di---
fundirse el virus se establece una inmumdad sdllda en el hato y al
no haber animales susceptibles el virus no puede circular y el bro-
te se detiene (21,76). Ur} brote puede durar més tiempo al-adminis
. trar ‘licuados de intestino por via oral a. cerdas geétan;és, ya que -
pueden. contener poca cantidad del virus, provocando una respuesta
inmfmé_ muy débil que no es suﬁéiénte ‘pﬁré, éonfener el broie (74,-—
6,77. | |

Después del bmte el 95% d, los animales quedan inmunes --
(22, 77) Se ha del:ermmado que al mes de ocurrido el. brot:e, el -
'  100% de los animales tienen tﬁ:ulos elevados. de am:icuerpos ).

La frécueti;;ié; con la cuel ée vuelvé a preéehtar ei brdte en =
una granja oscila entre los dos afios, quiza ests relacionada con '
el. t:lernpo de duracion de las hembras.en las explotaciones intensx--
' ‘vas (87) Algunos autores mencionan que puede no volver a ocurrir

un bmte (77) En un estudio de los brotes, se determino que el ni-»

vel. de inmunidad del hato en los diferentes grupos ‘de animales, era

obteniendo el 80% de hembras inmunesal afio después del brote, no' T

‘ .encon:ramio ninguna hembra inmune a los dos afios (77) Estos estu

-dios ‘apoyan en-cierta forma la ciclicidad de los brotes ya que dos
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- ailos despuésr de un brote los animales son s_ilsceptibles. En cuanto
baja la inmunidad del hato el virus exacerba su patogenicidad y se

presenta un brote nuevamente; con el tiempo el virus desaparece de

E : la granja (43).

Las hembras a.fectadas de GTC protegen a sus lechones ---
por lo menos durante 1os tres partos siguientes (ai’io y medio), -
transmu:iendo la inmunidad en forma pasiva a los lechones (76 77,

- 86).

La permanéncia del virus en el hato puedé deberse a ani---'
males por'tadorés. hospedadores dé offas espeéies o a intestinos -
congelados de lechones muertos de GTC utilizados para la inmuni--
zacidn contra esta, enfermedad (75 102) Ademﬂs los lntestlnoa con |
‘gelados pueden ser fuente de virus para un nuevo brote (76).

Se ha indicado que es muy probahle que cerdos adultos, cer=-

o ‘_ i'dos de engorda y cexdos parcialmente 1nmunes sean reservorios “del

vlrus de la ‘GTC 'y posiblemente a través de pases com:lnuos entre -
'cerdos infectados y susceptibles el virus permanezca en el hato —
i (78) Otra poslbmdad es que la presencia de coproam:lcuerpos puede
’enmascarar la llbera.cian del virus en ‘el tracto gastrointestinal, di
‘,ficultando la identlﬂcacidn de portadores del virus (45).

Algunos reportes indican que el tiempo durance el cual es e-

fliminado el virus por un cerdo infectado varfa desde los 30 a mds
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de 100 dfas (75). Hogg, menciona que los cerdos que se han recupe
rado de GTC pueden eliminar el virus por los pulmones durante --

143 dfas después de la infecci6n inicial (52).

"Entre los animales que puéden actuar como vectores y trans-v
rnitirrel virus se nombran los estorninos, los perros e insectos --
como las moscas (21,44,102). Los;perms aparenter-nente sahps .pl'xg
. den ser ‘una‘fuente de virus para los cerdos suscq:tibles en las -~
granjas (62). o
. En cua'n:o a la mosca doméstica, se sabe que es un port:ador .
Vmecanico del virus actuando como vector en los meses de verano,
pero ademais &ste tléne Ja capacidéd de replicarse dentro de la rhog

. cay postéri&rmente ser eliminado (44),

‘ ' Eiﬁste ‘una fofma e‘nzﬁética de-la GTC que es mis benigna y
‘:' se obser"" prinmp“lmcm:c en gra'zj s donde siguen uﬁ 'prégrarﬁa de
| pariciones continuas, o donde constantemente se estﬁn comprando -
cerdos de engorda que se mcorporan al hato (44 52) ,

La GTC enzodtica se presenta en forma cfclica, con elevada.
'morbilidad y baja mortalidad en lechones de dos a cuatro semanas
:,de edad y cuando se aisla el virus, éste no ‘es muy patdgeno (44, -

52 63). El virus puede tornarse enzodtico al no establecerse una -



26
inmunidad sélida en el hato ya que puede ser transmltido en anima '

les parcialmente inmunes (63,77,102).
32.4 Patogénia.

La forrna mis comun para adquirir la enfermedad quiz& sea
: medlam:e la ingestion del vu:us, aunque algunos autores mdxcan que
también puede transmxnrse a través del aire en espacxos confma-—
dos {45, 7«,. Desgpués de !1'::9 al oraanismo el virus pasa por. el
estémago resxstlendo el pH écldo y por el duodeno donde resiste -
la. accidn de la tripsina, hasta infectar las células epiteliales de -~
i las vellosidades im:estinales de la Giltima porcidn del duodeno y de _ |
la totalidad del yeyuno e ileon (1,33, 45, ,72) ; Probablemente no afec -
. ‘te la parte anterior del duodeno por las lipasas ‘que contiene la bi=~
" ’lis. Asf mismo, no afecta el epiteho locahzado sobre las placas de’ '
iv.L"'A,.TV.‘Peyer, inteccando 5610 muy pocas células epiteliales a este nivel -
e | | -
L Se ha encontrado una mayor concentracién del virus en el ye :
“yuno de los cerdos infectados. También se ha aislado en otros 6r-
ganos aparte del intestino delgado, como son mucosa nasal, - tonsi -
; ' 'las,, tr&quea, pulmones y rifiones, y se han encontrado bajoé t{tu--
‘1os en otras vfsceras; y en la sangre (45,75).
Las células epitéllaleé de las ven0sidadg§ intestinales tienen

como funcién la absorcin y digesti6n de la mayorfa de los consti--
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‘ tuyentes de la dieta, asi comb el flujo de agﬁa y electmlifos entre
el lumen y la circulacidn (45 73) v

Al infectar las cé€lulas epiteliales de las ve]losldades lntestx-
nales, comienza la replicacién viral en el citoplasma de la cé&lula.
El virus entra por pinocitosis (45) o mediante microcanalfculos lo-
calizados en la zona apical de la célula (75,98). La replit:acion se
realiza dentro de vesi‘ciﬂas formadas a partir de la ‘membrana' ce=
lulaf (45), dond_e también se lleQa' a cabo la maduracién de norrierg
sas particulas vii'ales por medio ;lve' proyecéiones de la membrana -

trilaminar de las vacuolas, hasta su posterior liberacidn al lumen

intéstinél' mediante ia degeneracién celular (45, 98) ‘, Este prdcéso -
tarda alrededor de cinco horas y el ciclo se vuelve a repétir hasta
causar la condimdn descrita como atrofla de las vellosidades (45).

Se ha rephcado el virus de la GTC en macrﬁfagos alveolares

| mantemdos 'in vitro”, aunque no hay evidencias de su replic,acidn‘ -
en’ lechones vivos (66) ‘

’ Pensaert, encontro una sustanma con’ caracteri’stlcas de inter-
) feron, que inhibra la replicacxdn viral ‘pero su acnvidad nunca fue
'muy elevada. Concluyo que la acciGn de la sustancia no era 10 su--
lﬂcientemente répida para prevenir la destruccidn masiva de las cé-
‘lulas epitenales pem ayudaba a'la refractabilidad de las células ze
generadas contra la infeccién viral (75).

Después de varios ciclos de replicaclén se observa una mar-
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cada atrofia de las vellosidades, habiéndo una disminucién en su --
témaﬂd con relacién a las ériptas de Lieberkiihn, siendo la reiacidn
noi:mal de 7:1 llegando a tener una rélacldn de 1:1 (75).‘ Al haber -
i ‘déétrucéidn del epitelio”de las vellosidades, hay uha:pmliferaéién -
de las células epiteliales de las criptas de Lieberklihn reemplazando

‘a las vellosidades atrofiadas. Las células de las criptas tienen una

o .4func16n secretora y es probable que esta funcidn aumente proporcm

- nalm_ente con su p_roliferacusn a pesar de tratarse_ de células indife

" ‘rencladas por la rapidez de su divisién (33,45,72,73).

La atrofia de las vellosidades causa una notable disminucién
Vde la superficie de absorcidn, lo ‘mismo en la capacidad de absor-
: -,cidn como en la. digestién enzlmética (42, 72, 75), como esté esque-‘
mmatizado en la figura 4. Es marcado el decremem:o en la absor---
Vcidn de grasa, glucosa sodio, hxerro y clortetraciclina, existiendo '
'. *poca o nu1a actividad enzimatica de la lactasa, fosfatasa acida y al-
N cal.ina, adenosim:rifosfatasa y deshidrogenasa succfnica (72. 75).
: ;mal:erial alimenticio que no es digerido ni ‘se absorbe permanece ?
en el lumen mtestmal retemendo agua por activldad osmdtica, lo ==

‘ mismo que el allmento fermentado por la flora del im:escino grueso

: que aumenta el nﬁmem de. parti'culas actlvas osmdticamente, contrl

,buyendo con la presentacién de diarrea (33 45 72 73) ‘La fermenta

cién micmbiana provoca un pH 4cido en las heces (73)
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Figura 4.

Esquema de las alteraciones intestinales que ayudan a la
presentacién del ‘sindrome de mala absorci6n en la gastro
enteritis transmisible de los cerdos (75).
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| Lé hipersecrecién de las células'epitelialés de las criptas, -
' tambi&n contribuye en la preséntacidn de diarrea (33,45,73).
Estudios realizados inoculando el virus de la GTC en fetos de
.70 a 90 dras de gestacién indican que provoca atmﬁa de las vellos1
dades y su posterior recuperacn.’m. .No se han reportado alteracio=-
. nes teratolﬁgicas (88).
En el colon es posihle que se esnmule también la secrecidn
| por la presencxa de sales biliares gue no son absorbldas por el ~--
E ~ 1leon, y por la fermentacldn microbiana que e]evs 1a P;..ti'*au dh,--
ACidos grasos (73,75).
Las‘consecuencia_s fisiopatolégicas de la diarrea son cambios
“en el palance de fluidos y"elecfi'olito's (33, hay deéhidratéci&n~ y =-
_ a‘ciddsié metabélica, hipo@ic’e?nia y posiblemente una fﬁncién car--

k 'jdiaca anormal debido a ’hipercyalycemia 5. .




31 '§

2.5 Sigkrié‘:‘é.:CIfnicos.' e -

'Lés sig_'no's élfn_iéog se observan en la G’i‘d_ después de un -
periédo‘ dé incubaciﬁﬁ due‘ vari’é.: de 16 ‘a 7'2' hofaslrdependi.e‘r’ido de --'
la cantidad de virus infectante, patogenic1dad del vlrus Yy eclad del -

”_animal (43 52 73) Por 10 tanto, las diarreas que se presentan en -
B cerdos -menoxes. de 16 horas de eda.d no son causadas por el virus .

~de la GTC~ ~frecuentemente se deben a cohbacﬂosxs. El virus se ex

. dlsemi.nAndose répidamente (52, 7.))
En lechones menores de dos semanas de, edad es comun obser

j'var diarrea profusa de color amarillento, vdmlto, deshxdrar.acidn, -

dehi]idad y muert:e (33 52,88 102 107) Deb1do a la deshxdratacidn,» .
" los lechones presentan una sed im;ensa. La péndida de lfquidos ade-(
_mas les causa una rapida disminuciGn de peso (32) Hay hipotermia'

o por lo-que-los cerdil:os se. amontonan y también ge ven con el pelo :

. 'hi.rsuto »y siicio por la dlarrea (7:.-). -

En _ns lechoneras de cerdos afectados hayvun notable olor “,_

_‘y en’ la cama hﬁmeda por la diarrea (32 75)

e pués de que aparecen los signos clfnicos (52 73)

i

i creta desde las 24 horas postinfeccidn por orina, heces y aerosoles

a leche agrla y pueden observarse v6mitOs blanquecmos ‘en el pxso

Los lechones mueren ‘en. un lapso de dos a siete dras des---‘
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_ Las cerdas lactantes,’ princlpalmente primerizas, pueden pre -
'-‘sentar diarrea, vémlto, fiebre, anorexia y agalactla (52 75).

" Los cerdos mayores de tres _semanas: de edad presentan sig- .

| 'nos més benignos como son diarrea y amrexia ligeras y muy baja B

‘mortalidad (52 102) Y finalmente, en los cerdos adultos puede =

llegar a observarse 3610 una dnarrea ‘muy ligera (75)

2.6 AItertfiCi-()nés Pétoidgicaﬁ R

2 6 1 Lesiones macroscdpicas.

‘ Las lesiones son mas pronunciadas en los lechones mﬁs jdve ;
“nes., Es comun encom:rarlos emaciados y desmdratados El estéma-'j
go esté lleno de leche coagulada y dlstendido, en ocasiones presen- 7'

S 'ta la mucosa: hiperémxca (33 52 102

El intestino delgado frecuem:emente esl:é dilatado y ‘con gas, - :

L sus’ paredes se observan en algunas porciones transparem:es y con— B

"'tien 'iun ﬂuido amarillento usua.lmente espumoso con leche aemidige

) rida Es posible ohservar tamblén un aconamlento de las veuosida-

tas lesiones se observan princlpalmente en yeyuno, ileon y la ﬁltt-
' ma porcidn del duodeno (52). S S N ' ' '
: Hay congestidn de deulos linfoldes mesenténcos y ausencia

o "‘de quilo en los vasos linfatlcos mesentéricos probablemente por la

,des inteatmales utilizando un lente de aumento (33 52. 75,102 Es- S
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dismlnuclén de la digestidn y el transporte de grasa (33 73,102)
En el riﬁﬁn pueden observarse ‘uratos en la pelvicilla renal y .

~en los ure;eres, y algunas_ veces hemorragias (75,102).

2.6.2 Lesiones microscdpmas. ‘ :
E‘,stas lesiones se observan prlncipalmente en el intestmo dél :

gado y en el tracto urmario (102). R L

‘ La prmcipal 1esifn histolégica en el intest:ino delgado es una
s::'.'éi'a’_ d;k;::;ia'de les ':'.f-ll,"si_‘adé‘s !l e srina]es con dezeneraciﬁn v -
necroais de las cé€lulas epiteliales de absorcn‘in (33 52, 102 106)
Se presenta una inﬂamacién serosa catarral, con vacuolizacién y .
picnosis (75), hablendo una. inﬂll:racidn de neutrdhlos en la lﬂmina - ‘

propia ‘de las veuosidades atz:oﬁadas (106)

Chu y coi., mencionan ‘que hay formacidn de micmulceracio-'

‘ nes epiteliales en las vellosidades locauzadas sobre los nddulos lin

w';"foides de las placas de Peyer. eepecialmente ‘en la porcion craneal"f, 5 :

' del intestino, cubiertas por hnfocitos Que exlsl:e ademés una acu-

, mulacldn de células necrﬁt:lcas e. inﬂamatorlas en el lumen im:esti- B

‘se. adhieren a la superﬁc!e imucosa de algunaa veuosldades_':”-* i

En mucosa gastrica hay congestién,*lo mismo en el intestino W

'grueso (75), a veces: hay necmsis epitelial pero seguramente se’ dek ‘

be a ‘otros’ mlcmorganlsmos (75 102. -



‘ En el rmdn hay degeneraclﬁn de los tﬁbulos contorneados, y
en el cerebro puede haber congestién de menlnges (75).

También ocurren alteraciones en los metahoutos de la san~--
. gre; Hay un incremento en las proternas totalea probablemente por
| ‘la pérdida de ﬂuldos asociada con:el v6m1to y 1a diarrea (33).
. Exisl:e una pérdxda de HCO3 (blcarbonato) en las heces l‘."""é' :
diarreicas, que junto con. la disminucidn en la excreclén rena.l de -
Ionen de hidrdqeno Drobablement:e sea'la principal causa de la acl-
dosis metahdlica observada ‘en los lechonea que padecen de GTC (33
™. N
L ‘,:-"., o o i El metabolismo c{e las grasas aumenta produciéndoae cuerpos ’

cetdnicos (33) El lncremento del magnesio y del fésfom inorgdnico

-'" en la sangre esta también asociado con la deshidratacidn y el. decre

mento en la funcidn renal Puede haber hipercalcemia cuando la des :
hidra.tacidn es muy severa (33) Hay aumento del nltrﬁgeno urelco -'

del ni:régeno no proteico poaiblemente por el catabonsmo de laa k
’ protefnas (75),, '

V‘G'rc -

El principal cambio en los lechones moribundos por 1
quizd sea la hlpogl.lcemia, ya que decrece la absorcidn lntestlnal de' '

glucosa. El decremento en- la dlgestiﬁn de lactosa y la reducida ab-‘ -
4sorc_.irdrn @e glucqsa debido a l_a aevera y difusa. at;:oﬂa de lgs vello-

" .s'id‘adesk 1ntest1’nglés ciau_séda poi' Ia infeccitn de GTC y las bﬁjas re



servas de energia de los lechones recién nacidos probablemente ==
sean los principales factores responsables de la severa hipoglice---’

mia (33)

La deshxdratacuin, la amdosm metabélica y una funcién car—-- -
‘ diaca anoxrmal debido a hipercalcemla, se sugieren como causayde

‘1a muerte en la GTC (33,75).

_ 2.7 Diagn6stico.

» El ‘diagnéstico de la GTC puede hacerse mediante los 'éignoé
éli’nicbs y la historia de los brotes en otras granjas del drea, aun-
) queen o‘cas’ibnes ‘puede ser diffcil ya que eils_teh otras enfermeda-- :
dgéfquye provocan cuadrbs clfhicos _sinxﬂares como son 1# _cdlibacilg ’
sis:enteropAatGgena y la rotavirosis (52; i02) .. Ademfis en granjas qur_l_ o
de: yahuno algﬁn._brote de GTC Via_s c%erd'as puedén tebnfer,una inmuixi_
dad pércial protegiéndb. mediaﬁaﬁente a los lecﬁénes que ’desa(rro--—
"llan una diarrea. més benigna y con baja mortahdad cuando se afec~
. tan de GTC en este caso es. comﬁn aislar bacterias a.las que se =
‘ puede mculpar como causam:es de la enfermedad (52 75, 102) '

' Las lesiones patoldgicas igualmem:e no son excluslvas de GTC.; i

y pueden ser provocadas por otros microorganismos, pero son .de -'

."utilidad al realizar un diagnéstico pres_untivo de la enfermedad (75) .

Al determinar la atrofia de las vellosidades es recomendable com=- . L
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parar la porc16n del intestino afectada con la de un animal normal
(75) El pH de las heces tiende a ser 4cido en la GTC mlentras -
que en la colibacilosis tiende. a la alcahmdad (32) E

' El virus puede ser aislado con Emes de dlagnéstico en anima
les susceptibl_es, inoculando lechones menores de tres dias de edad
por via ox.jal con un;i suspencién de molienda de intestino de un le=-
: chdn afectado al 109, ce’ntrifﬁgada y filtrada para eliminar la pre--
sencia de bactefias. Des'pués' de la ihbculacién se observa la. apaii;
. 'ciéhr’de signos clinicos caracteristicos de la GTCV. Tambi&n puede -~
aiélarée élv“\.rirus eﬁ cultivo :celular, pero es necesario haéerr v'a‘rios‘
pases ciegos para que el virus se. adapte al cultivo y produzca su =

: efecto citopdtico (75)

En el laboratorio una de las pruebas dxagnésucas més utlhza

- das, -rﬁplda y especiﬁca es la inmunoﬂuorescencxa directa que de--

. termina antfgenos virales mediante un conjugado especifico contra -

g _;la GTC, observﬁndose Fluorescenc;a en el citopla:.ma dc las células

'epltehales de las vellos:.dades intestinales afectadas. Es 1mportante
‘ considerar en esta prueba que debxdo a la descamacién de las célu

' llas epiteliales, el nimero de células fluorescerites decrece gradual-—‘

- mente ‘hasta. desaparecer en las ultimas etapas de la 1nfecc16n (73)

Otra prueba ul:ilizada en el dlagnéstxco de la GTC es la sero
neutralizacidn. la cual demuestra anticuerpos circulantes contra el

' virus (8,75, 102).
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A >Un£.l té&cnica altamente especifica para el diagnéstico es. la -—
- microscopfa electrdnica, y de &sta deriva la inmunomicrbscopfa e--:
lectrénica que proporciona una mayor facilidad para localizar y ob-
: servar al virus. En la segunda se agrega un antisuero especmco .y
se detectan agregados de virus y anticuerpos. Los métodos de mi-
croscopia electrénica son, sin embargo,‘ muy Costosos y requieren
de laboratorios y p¢rSQnal'altament;e éapacitado,por lo que‘ no son -
"muy utiliia‘dos c'omi.mnient‘e en la prﬁctica 8.52, 75,98, 109 .

También se ha ‘utilizado la inmunofluorescencia mdxrecta de -
¥ cultivos celulares infectados y suero antigamaglohuhna de cerdo con
fluorescerna., siendo una técnica muy r&pida 12.

Se han uulizado también pruebas de aglutinacidn y preciplta--
cién pero &stas tienen un valor limitado. Tambxén se ha ensayado -
' la inmunoelectroforesis y la contrainmunoelectmforesis (73). ‘Otra
prueba inespecﬁica es la que demuestra la actiwdad de la lactasa
. 05,103 . oo o
' Para evaluar la’ lnmunidad de tipo celular, se ha desarrollado

. ;un método de agregacidn leucocitaria "in vitro”, en la cual los leu-

: cocll:os de la -sangre perifénca al mezclarse con ‘un antfgeno viral
& preparado en cu.ltivos celulares forma agregados obgervables desde
"los tres di’as deapués de la infeccidn (7.3,102, 103) También se ha”
utilizado la prueba de 1nh1bic16n de la mlgracldn leucocitaria. En -

ella los leucocitos de la sangre periférica lnhiben su migracidn en
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‘presencia del antfgeno y se observa a partir de los siete diag ===

postinfeccién (68,75,104).
2.8 Control y tratamiento.

Prevenir la entrada del virus de la gastroenteritis transmisi-

ble de los cerdos dentro de una unidad porci'cola, es sumamente di
ficil y depende de las condu:lones de segurldad de la granja (G2, --
o e wmoanlan an Vam menletasis -

- ¥ A3 R I e]
1\12. uha lnw;u“ muy "“"pc“ nic h‘dv SC ICALZa CL adS CRpallaliso

nes que todavra ‘po han sido afectadas por la enfermedad; es medlan

< te una cmdadosa seleccién de las hembras oy de los cerdos de repo

sicién, que ademds deben adquirirse de gran]as ‘que estén libres de
GTC (75) La forma mis - comﬁn en que puede penetrar el virus en
._ la granja suele ser por medio de visitantes. ya sea en vehfculos o
enla mpa y ca.lzado de las personas. por lo’ que es. recomendable
: ‘usar tapetes samt:arios para la desinfeccwn de uantas,_ zapatos o -A
botas. asf como proporcionar ovemles limpios a 103 vlsitantes si es
8 posible De preferencia los tapetes sanitarios se colocar&n a la en-
7trada de la gran]a y de laa salas de maternidad y debera llmitarse
el tréfico - dentm de -la explotacldn (52 76 86,102 . Debe evltarse -
‘vtambién 1a entrada dg animales domésticos, prlnclpalmente perms
y gdtos,: que ,véngan de otras gmn]as. y de ser posible, controlar -

la poblacién de roedores y aves ya que pueden ser una fuente de in_



-39
" fecci6n para los cerdos (76, 86,102).

Una vez. que se ha presem:ado la enfermedad .es necesario e

- vitar que e1 virus se difunda a través del. personal 24 de los utensx- o

: »-‘:vhos de aseo, por 1o cual se deben establecer medidas h1g1émcas -

‘ como la desmfeccidn periddica de los corrales procurando que haya

Ry :,el mfnimo contacto entre el personal y 105 ammales enfermos De 7

“ger posible los corrales de engorda deben localizarse lejos de las ‘

o _fmacermoades, pOLqLAc 108" c&rd usde engoxrda puc_:dc:iusc'r
- ‘,_ del virus (52,75, 76).'
Otra forma de control es interrumpir ‘los programas de cruza--

T mi.em:o durante dos semanas como . mi.'nimo para trat.ar Que el virus .

desaparezca del hato a1 no haber lechones para que se multipllque -

S (75)

nes .de.'campo (52 '75)_ El ﬁnico tratamiento contra la GTC es el --? )

-“:'-"f.f slntomdtico, uti].izando una terapia de fluidos a base de soluciones o
g electmliticas para dismlnuir la deshidratacidn, reduclendo la mor-- :
k talidad en grado variable en los lechones (52, 69 102 Es benéﬂco

fl:ambién propor:cionar a los lechones afectados un ambiente tibio y -

':5;" Como medida de tratamiento, se han uti.lizado drogas antwn--} S

o rales como la Amantadlna-HCL y el Isoprinosme (7::), _aue ‘no tuvie el
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 limpio (52.
La inmunidad suplementaria en los lechones utili_zandb suero

o sangre completa de la madre, admi.nlstrada por via oral, provee

cierta pmteccidn; teniendo utilidad tanto profildctica como terapéu-

tica (37,42,75)..
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3. ) INMUNIDAD Y RESISTENCIA

3.1 Resistencia.

La mucosa. gastrointestinal escﬁ expuesta continuamente a dl-

versos antfgenos mcluyendo bacterias, virus y parasitos (94) Exls-

‘ ‘ten varios mecamsmos inespecmcos para controlar su entrada y preve

"nir la invasiGn de la: pared intestinal. Estos. mecanismos incluyen -

: :ientre Otros la acldez g&strica, las proteasas mtestmales, la motili
dad iﬁtéét:inal 1a microflora intestinal y 1a capa de moco que cubre .
7::..a superficxe ep1teha1 (29 95) 7
: ‘ Un factor muy importante para la resistencia de los cerdos -
contra la GTC es la edad ya que se ha demostrado ampl.iamente —_‘
: "E,:.que ia enfermedad es fatal en lechones menores de dos semanas de '

X ;fedad disminuyendo en. severidad conforme ésta aumenta. Posihlemen_

_te la explicac16n a este fenémeno aea la velocidad en que las célu- e » » o

' las epiCeliales de las vellosxdades intestmales son reemplazad" s, _ --

'_»siendo éste proceso més lento en lechones 10 que’ da oportunldad a. i

que el virus se muldplique e lnvada otras células, mienr.ras que en !‘v

L \cerdos mayores es més di.ffcil puesto que las células lnfectadas se

‘b’eliminan y reemplazan mas rapidamente (72 93) Ademds, en: los -j
lechones las células epi:eliales im:estinales son altamente pinocm-- A
: fcas conteniendo un sistema tubular y vacuolar extenso, ‘ Io que . fa-- :

~vorece la peneufacién del virus en forma‘ masiva_, .(73).-, ‘

W I
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Por otré parte el nimero aproximado de microvellosidades ;-"
del lechén fecién nacido es de 400 000 por mm2, aumentando a un
 milldn a los doce dias y cerca de veinticuatro millones e'ﬁ el cerdo
adultb, &sto hace a los cerdos adultos mds resistentes a la infec--
cién de GTC (75). :

Existe ademéds como respuesta a la infeccidn, la presencxa -
~de 'interferﬁn- en el tracto digestivo de los lechones. Asf lo indlcan
estdios ;'ealizados por Bonnardiere y Laude, quienes encontraron- =
nix..re.le_s' elevados de interferéfn -tipo 1, al principio de la,enferm'edad
eh ciertas" porciones del yeyuno e ileon asfi éomo en el sdero, re;- ,
portando que probablemente los enterocitos estén involucrados en --
la sl’nt:eaia de ‘interferdn (16)
‘ El pH 4cido del estémago que es una barrera de ‘defensa .im~
A portante en otras infecciones, no tiene efecto contra el virus de la
~ GTC, sino que por ei concrarlo parece incrementar ‘su patogenici--

dad (75)
‘3.2 Sistema ‘Inmix‘ne en la Mucosa Gastr,"lt‘:zi.

v * Conrad Peyer describid la presencia de agregados nodulares
 de linfocltos subepiteliales en el intestino por el aﬁo de 1677 (9 -
©'108), localizados a ].0 largo del intestino delgado siendo mds nume-

rdsos hacia el final de éste (9,56,95,108).



7 Las ‘placas de Peyer estan formadas prmcipalmente por:un ==.
'_tejido linfoide nodular en cuyo interior se encuentra un centro ger-:

-}minal con predominio de. linfoc1tos ‘B (9,953, 108) “(los: cuales tienen -

¥ ‘:‘:;receptores ‘para IgM o IgA en su superficie (95) ), una zona subepi---
) }t:elial inmediatamente superior al centro germmal conoclda como == -
‘ Varea del- domo, donde también predominan las células B ; 93 108)
: y ‘las 5reas localizadas entre 108 centros germinales que estén po-
bladas principalmente por linfocitos T cooperadores especi:ficos de S
| "IgAy T- supresores especi‘ficos de IgG o, 35) En la perlferia del cen |

g tro germinal hay también macréfagos los cuales normalmente con~=

‘A.tienen bactenas pmvenientes probablem-.:nte del lumen int:est:inal.

Las células M (membranosas) descubiertas reciem:emente, es

 ]}3 t:&n localizadas en 1a superflcie epitelial’ del intestino delgado de los =

iz ma.mi‘feros, principalmente sobre las placas de. Peyer. Son células ~.

epiteuaies cuboidales especializadas que se’ extlenden sobre la super—‘

\ficle del t:ejido linfoide" Poseen numerosos micropliegues en. su. su-

. perficie (9 26 99 100) y preservan la mtegtidad del: epitelio mtesti- )
‘nal por estar en estrecho contacto con las células epn:eliales adya-
“centes. Contienen numerosas vesfculas en su cttoplasma (108). -
L prlncipalmente en su horde aplcal (9.:). Est&n rodeadas por linfocl- e
tos y tlenen una elevada actividad plnocmca realizando una funcidn
especial al poner en contacto los antrgenos intraluminales con. los -

. nnfocitos ‘Vsubyace_ntes (26. 88). Adema‘s proba_ble_mente juegan un-‘pa=
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' peI muy imporcante en la adicidn del componente secretor ala mo-‘
lécula de IgA (108) ’

Las placas de Peyer estan rodeadas por vasos linfdticos efe-
rentes que desembocan principalmente en los ganglios lint'&ticos me

sentéricos y por- vasos postcapilares modiﬁcados a través de los --

b "_cuales los linfocitos de la circulacldn sangufnea pueden entrar en —"' )

las placas de Peyer Ocasxonalmente hay vasos linfaticos que se di-

- »k_f.ngen hacia la lamma propia inmediata (93)

Las cé!u a ,q_ve p;edentcbse L8E en ia- mmma propla inclu-. ‘

| -yen macrdfagoa, neutréﬁlos, eosindfﬂos, masl:ocltos, linfocitos y -

‘ células plasmaticas. La- pnncipal clase de inmunoglobulma producl-

‘ ";-‘da por las células plasmancas es 1a IgA aunque también 8é encuen-

tran. celulas plasmaticas productoras de IgM IgG e IgE La mayo—A L

: ri"a de estas células se locahzan en las bases de las vellosldades y’

L entre las criptas,» y en gran concent:racidn alrededor de las placas

e ["de Peyer (95)

Los linfocitoa de la lamina propia y los nnfocltos intraepite— S

liales localizados a’ lo largo del intestino delgado son fﬂcﬂmente - ﬂ o

diferenciablel de. las células eplteliales ya que su nﬁcleo cubre ——

practicamente toda: la célula dejando un pequeﬁo ribete de citoplas- '

. ma (95). 3 | _
' : La densa poblacidn de linfocitos encontrados en la lémin.a —-———

pmpna y en el epitelio lntescinal aparece como . consecuencla de la




: eiﬁosicién del ‘intéstino hebnatal a diversos anti’genbs; apto’xihada--
) mem:e después de la segunda semana de vida (29 84, Ba 90,108) La

"l"colonlzacidn del intestino con la. ﬂora normal en el lechén. es el es

ti’mulo para que los hnfocxtog y las células plasmécicas se mﬂltren
' -en la lémha propla (75) Estos linfocitos son hgeramente mas gran‘
‘des’ que 105 linfocitos de la sangre penférica (93) y mﬁs del DO% _
B conuenen granulos metacrométicos 9,55 .
B ‘l.a mayorfa de los linfocitos im:raepltehales son células T .-Q'
‘mientras que en la lémma propia predomman las células B lecreto

”ras de IgA (95 108). ‘

“ ‘;;,'3 2 1 Inmunidad humoral : ST _
El epn:elio especiahzado sobre el domo de las placas de

'f‘ Peyer (células M) transporta activamente pequenas cantidaaes de --," ’

"n ""“‘ccvsv de pxmcx'osis A través -

anugenos mmmales mediame

- ,de espacios mtercelulares (9::) _ Una vez que el antfgeno entra en —jz ,

contacto ‘con, los lmf  de las placas de Pr 3er,, estos lmfocu:os o

S gen "ibilizados se. dirigen a los g 'nglios linfatioos mesenténcos Posr R

teriofmente estas células son transportadas por la linfa hacia el LS
ducto mesentérico superior y de ahr al conducto torﬁcico, »para en-

i ZA trar a la circulacidn general y retornar a la ‘mucosa - 1ntestina1 y a : i
las glandulas secretoras perlférlcas o, 26 27 28, 29 88 9a 108), El

regreso selectivo a la ‘mucosa ’ lntestinal y a las gléndulas es antf--.; L
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geno independiem:e (46 47 108).

Algunas células durante el proceso de migracidn en la san--
gre, uegan a alojarse a’ ‘otras mucosas, incluyendo la glandula ma :
: maria de la cerda cuando ésta se: encuentra en proceso de madu-- i

”,‘raciﬁn para producir calostro y leche Por esta razdn, en el ca--- B
lostro y en la leche puede haber IgA secretora contra el virus de
o la GTC (73 83), pero su presencla 9610 ocurre. después de que las 5
Jicerdas fueron expuestas oralmente al virus patﬁgeno de la GTC -
;e,a i’ u::nd ‘fucr'cn; e:;pu"és:;s vu'us por via mtramuscular o Can
bpor vfa intramamana (28) .. . : :

Se ha demostrado que los hnfoblastos de Ios ganglios linfati-
: cos mesentéricos y del conducto tor&cico tzenen predileccidn por.

3 el intestino delgado, predominando las células de t:ipo IgA (13) La

presencia de ‘una alta concentraciGn de células plasm&ticas produc-

I ! toras de IgA alrededor de las placas de Peyer, suglere que anunas

‘fprincipalmente en células plasmatica producmras de IgA e. IgM La

..;’_‘mayorra de estas células se locanzan en la base de las vellosidades :

: y entre las crlptas im:estinales. El pmmedlo de vida de las células

"plasmdcicas se calcula en 4 7 dfas, produciendo aproximadamente -

';3 g de IgA por dra 05,




La inmunoglobultna ‘mas importante en la secrecidn intestmal
es la IgA secretora (84 85) La IgA secretora es un dfmero IIS -
‘ ."v,con peso molecular de 390 000 daltons que consta de dos mondme-

: ros 7S de IgA umdos por un’ enlace pepti‘dmo covalente llamado ca-
{dena I (29, 61 9a) La cadena J es también smteuzada por las célu-
'_ ,las plasmdncas pmductoras de IgA e IgM El ensamble ds la IgA -
secret:ora. es completado por la adicién - de un glicopéptido denomina
‘.do componente secretor que es smtetxzado por las células epitehales
) (29 61 9.: 108) Se ha determmado mediante estudios de mmuno--- '
’fluorescencia que el component:e secretor -se localiza en el borde -

: ‘apical y en la membrana lateral de las células epiteliales (108)
3 La funcnén del componente secretor es 1mportante ya que ayu‘ }
da ;11 Lransporte del di’mero IgA a través de las cﬁlulas epiteliales

o hacm el lumen intestinal y protege a:la molécula contra la’ proteo--

: 'f,.‘.;lisis en un medio rico en enzxmas digeativas como lo es el intesn-

k no (29 47 9a 108), y es tamblén e1 responsable del transporte del -

,.f;'..vdfmem lgA en'la sangre portal a t:ravés de los hepatocitos hacia la

- _:‘bilis ©,13,95).

Se 'ha,reportado en estudios rec1entes que la IgA después de

ser sintetizada por laa células plasm&tlcas no sdlo ‘es transportada

U por endocltosis a través de las células epiteliales saliendo hacla -

‘el lumen 1ntestina1 mediant:e exocitosis, "sino- que- algunas molécu--

' las de IgA salen por los vasos linmticos a la sangre portal atra-
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vesandov‘los hepatocitos y adquiriendo ahf el componente secretor -
" 'para salir por los c‘ornductos bmé.res ﬁacia el duodeno como IgA._ --
secretora (9,13,47). Algunas evidencias sugieren que ﬁn transporte
selectivo similar existe en otras glandulas como las gl&ndulas sall-
vales, las gldndulas lagnmales y la glﬁndula mamaria 13). _

“Este mecanismo. de transporte selectivo de IgA por el higado
sugiere que independientemenfe dél‘sltio donde sea sintetizada, la -
molécula de IgA puede alcanzar rapidameﬁte el lunien intestinal a -
través de los: }condu_vc‘toé biiiares» y ‘adéulrir el componente secretor
en los hepatbcitoé péra salir cdmo IgA secretéra, rea.lizéhdo su -
funcién protectora en el intestino (13).

La mayorfa de la IgA intestinal es un dfmero, sin embaxgo
esta forma constituye sblo el 10-1:.% del total de IgA del suero --
 (95). ' ’

Aunque la ‘fuhcidn exacta de 1a IgA secre'tdra no se comnoce, -
o exxs.l:en anundam:es evidencias suglriendo que esta clase de m::n.nm~
g .globulina actﬁa protegiendo el eplteljo im:estinal de la enu'ada de ==
o hacl:erlaa y vlrus, asf como macmmoléculas antigénlcas o wx.tcas -
(95,100). o - R

El principal mecanismo de proteccién de la IgA secrenora. es

_inhibir la adhesi6n del germen ala superficie celular bloqueando -

los determinantes. antigénlcos de la pared microbiana lnterﬂriendd

-asf con la capacidad del germen de penetrar la mucosa, a través
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de los .receptores," y»evltando que produzca sus efectos patégenos -
(9,95,99,100,108). También se le atribuyen actividades antit6xicas,
inhibiendo las toxinas m‘icrobiavn;as . Alternatlvamenfe,' ‘otras mo-
léculas ademds de los anticuerpés, pueden actuar para inhibir la =-
colonizacién ‘a través de enzimas y ot:i:a's actividades. Los factores
que pmtegen al organismo quizd se origmen de -varios med!adores -
presentes en o generados por linf001tos, mastocitos, eosinﬁfﬂos, -
macréfagos o las mismas células epiteliales intestinales (9).,
7 Se hdenciona que los anticuerpoé IgA en coopefaéidn con com
plemento y lisozima o-con lactoperoxidasa, estin envueltos en acti
,vidadesl téxicas hacia los gérmenes. La'.sba_ctividades téxicas_‘protec_
toras én'mucpsas, ursura.lllmente reﬂéjan activida&es s:lnvérgiéas‘de' mo
“léculas inmumldgicafhenté. especﬁigas como IgA ‘y' mecanismos efec
tpreé no'especfficos que aflin son motfvo de estudio (9). A

Se ha establecldo que 1a IgA actﬁa con monocitos para ser -
bactericida (9) Y estudlos sobre citotoxicidad celular dependiente de
'anticuerpos (CCDA) causada por lin.focit:os intraepit:eliales, reporl:an -
que éstos actﬂan junto con secreciones mtestlnales (posiblemente -
’IgA) para causar CCDA en células infectadas con el virus de la ===
-GTC en cerdos (9,23, 24). L

Dehido a los potentes mecanismos: de citotoxlcidad celular en
el epitelio intestinal y la lamina pmpia, debe haber una forma de -

reducir la’ reaccidn lnmunopatoldglca potencial ‘La infecci6n intesti-
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nal estimula la liberacién de mediadores que regulan muchas de es:
tas reacciones. En adicién, estudios de tolerancia inmunolSgica de-
muestran que mientras las células supresoras especificas de IgG =-
se originan en sitios sistémicos, la respuésta de IgA se encuentra
aumentada localmente, disminuyendo la entrada del antigeno y redu
ciendo asf la posibilidad de una reaccién inmunopafoldgica sisf;émi-
ca a través de Ia fijaci6n del complemento o la liberacién de. enzi-
. mas lisosomales. ‘Ademds el complejo IgA;-Ag es eliminado r&pida-
mente de la circuldcién por el sistema de transporte IgA en el ==-
higado. Por &sto el sistema IgA tiene un papel prominentemente -
'hioldgico reduciendo los eventos inmunopatolégicos potenciales indu

‘cidc,;s por reaéciones de derivados antig&nicos mucosales (9).

Bajo circunstancias normales los macréfagos y células plas~-.

R m&ticas présentes enla idmina propia del intestino'delgado y.las -

células de ‘KUpffer del higado interactGan con’ el antfgeno o con el -

complejo Ag-Ac como una li'nea secundaria de defensa contra el -— V
3 :tra‘nsporte de macxomoléculas en-la circulacién. Sin embargo, cuan
‘;yid'o cantidades vexi:é,sivas_de anf:i'geno atraviesan las célqlé§~de1 epl-~
"l'tv:e‘lio‘ intestinal o cuando las defensas secun&atias faltan o disminu--
yen, céfno en una deficiencia de‘ IgA sec;etbra, los antigenos entran
a la circulacién sistémica provocando reaccibnes alérgicas o inﬂama_

. torias (99, 100).



La participacién de células piasmdticas productoras de IgM =~

como respuesta intestinal, es caracteristica principal de animales =
jévenes (28,84, 85,108). En el cerdo adulto el 80% de las células —
plasmdticas del intestino producen IgA y muy péc_a IgM (75).
_ La IgM es un pentdmero unido por‘una cadena J‘ y tarﬁbién -
) tiene la capacidad de ﬁjarlla pieza-, secretora (29,955.‘ El 70% de la
IgM énéontrada en la secreci6n inteétinal—esté sai:urad.a con el com-
ponente secretor (95) y en una deflciencxa de IgA, las células plas-
. mﬁtzcas product:oras de IgM accﬁan como’ un - mecanismo compensa-

torio incrementando su nimero en la ldmina propia (13,95,108).

Cuando hay infecci6n con el virus de la GTC, salen i;imuho-; _
g‘lobu]inas‘ especfficaé ala luz intéstinél, entre eua§ IgA secfetb'--
ra, probableinente mediante la inceraci:idn de anticue‘rpos IgE ‘éépe
- cfficos locaLz«.dos e1 la superhme de ias células cebadas, que al
4'fb'ponerse en’ contacto con el antigeno éstas se degranulan aumentan- .
: do la permeabihdad capllar. La funcxdn de la IgA secret:ora puede
. ser la de cubrir los. recept:ores del vu'us. Apmmmadamente ‘deg==
pués de 14 dfas se empieza a produclr IgA secretora especifica, -

capaz de neutralizar a1 virus (75,90)

Cuando los cerdos se infectan con el virus de la GTC y ==

se recuperan, se vuelven resistentes a -una segunda infeccién . ya =
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' que pueden provocar una respuesta inmune anamnésica con linfoci-

tos de memoria a nivel intestinal (26, 27).

" Sprino y Ristic, estudia;on la respuesta inmune én intestino,
, Vpulmén y suero de cerdos de engorda al inoculario'é con vifus-de -
. la GTC por via oral y por via oral-intganasal. Estos investigadores
j éncont:raron que en la inoculacién oral se oﬁginaron principalménte
énticuerpo neutralizantes IgG en pulmén y suero e IgA en intes;ino,
micntras gue en ia inocuiacién oral-i_htfénasél prédo}ninaron anti ==
cuérpos IQA en el intéstino,- a'nticuex.'pos IgA e IgC en el pulmd_n- y
anticuerpos IgG ‘en el suero, persistiendo los anticﬁe'rpos hésta “-74,-

56 dfas después de la exposicién o).

Woods, mid16 los titulos de anticuerpos neutralizantes contra.
‘el virus de la GTC, indicando que éstos alcanzan su pico de pm--

" duccién en el suero a los 21 dias postinfeccxdn (IOa) Esto mismo

fue reportado por Sprlno y col., en estudlos rea]izado.s antenor-- K

" mente (90) A

'3.2.2 Inmunidad celular. ‘
La primera evidencia de una respuesta inmune celular espe--
crﬂca en la GTC fue la demostracldn de la produccldn de un factor

inhibidor de la migracidn de los macréfagos especificos contra el -
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gntfgeﬁo en los lechones afectados (23, 29). Subsecuentemeﬁte ‘fueron..
encontrados linfocitos T citotSxicos especifiéos contra €l antigeno -
en cerdos infectados (19,89 . El mecanismo de inhibici6n de la. mi-
graciéﬁ'leucoéitaria también ha sido empleado para medir la reg-=-
'puééta inmune celular contra el virus de la GTC (38,68,104);. La -
réépuesté inmune celular medida medianteAlla prueba de inhibicién: -
‘de la migracién ieucocitaria alcanza su picd a los 28.dfas“;'despué‘s
de la Mr)culacién (ﬁgura 5), como lo indican los estudios realiza-- .
dos por Woods (105). '

En esl:udios reahzados sobre citotoxicidad llnfocil:arla direc--

ta (esto es la Citotoxicldad produclda por los llnfocitos T cltotﬁxi-- S

’_cos), se encontrﬁ que contmuaba la actiwdad citotSxica aﬁn después

| de dismlnuir la poblacidn de linfocitos T, lo cual lmpllca que la --

"icxtotoxlcxdad observada fue debida en part:e a mecanismo:. d‘fe"en--

: tes al de la cir.otoxtcxdad linfocitaria directa. Actualmente 'se cono-
' cen dos mecani smos mﬁs que intervienen en La cltotoxicidad celular‘_
mcontra células infectadas por el virus de la GTC que son: la cito-- -
R toxicidad celular espom:anea (CCE) y. la citotoxicidad celular depen-
- diente de anticuerpos (CCDA). La exlstencia de citotoxlcidad celular ‘
_espom:anea y de citotoxicidad celular dependiente de anticuerpoa -

contra la leucémia de células mieloides humanas se ha reportado -

en el cerdo (58), yla citotoxicidad celular dependiente de anticuer- .
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pos contra. células infectadas por virus fue primero reportada en =~
cerdos con pseudorabia y posteriormente en cerdos con GTC y pes-

te porcina africana (23).

“Tanto los leucocitos de la sangré periférica como los leuco—
citos intraepiteliales pueden producir citotoxicidad celular esponti-=-
nea o éil;dtoxiéidad celular dependiente de énticuerpos contra célu-l-v,-
‘las infectadas con ¢l virus de la GTC (23, parét ello, ‘estas céluv-'-
las tienen la habmdad de actuar como células K (klller) y NK (na-
tural killer) (24).

Los reportes de c&lulas NK en humanos indican que no son -
células T, pero pertenecen a la linea de precursores de éstas, ya
E que al tratarlas con suero especihco am:i—células T mas complemen
to, hay eliminacién de su actividad cu:otdmca (49). Tanto las célu--
las K como NK carecen de propiedades de adherencxa y fagocxtosis,
v-y no se han detectado- inrnunoglobul.nas en la supe*fxcic de su mcm—
brana. SGlo un tercio de- las células NK en humanos presentan re--
| ceptores para complemem:o Ambos "’ tipos celulares poseen recepto-
‘res Fc- para la IgG, pero el receptor Fc de las células NK es sen-

gible a 1a tripsina y el de las’ células K €8 resistente (49).

Aunque las células Ky NK ~sean parecidas ’ realizan su acti-_'
vidad citotéxica por diferentes receptores. Las células K por re===
ceptores Ec, para la IgG, siendo las principales c&lulas mediadora_s
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de la reaccién de cltotc):dcidat:.l celular dependiente de anficuerpos -:
(CCPDA). Mientras que las células NK llevan a cabo su actividad a
través de receptores‘ relacionados directamente con el antigeno.
- La actividad citotéxica celular con caracterfsticas NK aumen_
f:a-con virus o bacterias que actdan como inmunoadyuvantes, proba_
“blemente induciendo la produccién de interferdn. El interferén re--
gula la actividad de las cé&lulas NK y es posxble que los macréfa--
'gos sean las principales células productoras de interferdn (49).
| La actividad celular NK puede disminuirse ‘con radiaciones X,
"e inhibirée con’ ciclofosfamida y corticosteroides (49). o .
Algunos reportes indican que las cé&lulas NK bajo influencia -
ti’mica pueden transformarse en cé€lulas T maduras (49).
. .. La existencia de la actividad de las células Ky las células -
NK contra las células infectadas con el virus de la GTC es llevada
.é cabo principalmente en el epitelio de absorcién de las vellos ida--
_des intestinaies cuyas c&lulas son el blanco primér.!o de la infeccitn
: jv‘irall (9, 23, 295 Cualijuiera de las dbs reacdidnes 'dé citoto;dcidad -
.'celular puede contnbuu: con la patogénesis de la GTC por causar -
hsls de las células epiteliales infectadas (23, 24).

Algunos aur.ores sugieren que la. citotoxicidad celu.lar espom:d-
nea probablemem:e sea el primer mecanlsmo de defensa contra las

infecciones vlrales,_ y la clt_oto:dcldad celular dependiente de anti=~-
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cuerpos qujzd sirva como un mecanismo primario de recuperacién -
a partir de concencraciones relativamente bajas de anticuerxpos (23,

29. Ambas tienen el potencial de restringir la infeccién viral si -
las células infectadas muestran antrgenos virales antes de la .com--

pleta n-gaduramén de los viriones (23).

R La falta de acf.i_vidad celular K y NK contra las cv.él_u‘las in---
k .fect‘adas” con:el‘ virus _de'la GTC en lechones durante la primera =
A e con gu pericdo de mavor: ansc ept!_ﬂ_icjam
En cerdas la reduqlda actividad de las células K y NK observada -
" al parto, también'corr':esponde con un periodo de aparente incremen
-”td en su suscepdbiﬁdad a la'GTC 29). Es conocido qﬁe las cerdas
‘ . :y sus fetos sufren dramdéticos cambios hormonales en-el estado fi--"
“nal de la preﬁez. La inhibicién de la actividad citolitica es produ--
cida por corticosteroides, estrdgenos y p-ostaglandinas as, 49,51, '

BN Los cambios hormonales pueden ser responsables de la supresxdn -

) »:observada en la actividad de las células Ky NK al momento del =~=
' parto. La pérdida de esta actividad en lechones recién nacidos pue
-'_l-:de ser debido a. un retraso en la maduracidn de. las células efecto-
E ras, un retraso en el mecanismo citolttico o i)or supresidn hormo-'
nal Estudios— p0sterlores han, del:erminado que la remtegracionde
: ia acﬂvldad, de las céiulas NK en le‘cho‘nesi recién nécidos puede in-

" crementar la resistencia del neonato contra la GTC (24).
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Cepica y Dei-byshire_, reportaron en sus estudids que los leu
cocitos de' la sangre periférica tuvieron una menoi' respuesta de =--
citotoi:icidb.d celular espontinea que‘de citbtoxicidad célular dépen--—
.diente de anucuerpos y los leucocitos int:raepiteliales por el com:ra

rio, fueron mis efectivos en citotoxicidad celular espontinea que en
‘ citotox:lcxdad celular dependiente de anticuerpoa (23). En estudios --
posteriores, reportaron que los leucocitos de la sangre perlférlca -
"colectados de fetos con 109 dfas de gestacién no producen citotoxxci

e-_v ~

N daﬂ (‘P‘l_ ar eg po 50@9 y nﬁlr\ raaccionan coﬂ,ci" ctoxics b¢l.”'- L ow

dependiente de anticuerpos cuando son contaminados con macrdfagos :

(29).

Liou, indica.o;jue la respuesta ;hmune celular mediante inhi-A-.
" bicién de 1a nilgfaéidh leucocitaﬁa'én éerdos inodulados exbéﬁmen'
‘ almente es mayor cuando se exponen a un virus patdgeno que cuan
"'fdo se exponen a un virus atenuado, lo que sugiere que existe una -
. correlacidn notable em:re la lnmumgemcidad del virus de la GIC.y
~la reaccidn de inhlbicidn de Ia migracidn leucocitarla 68).

Tamblén se ha reportado que los cerdos que han padecido de
GTC poseen linfocltos circulantes de memoria que al ponerse en -
contacto con el virus provocan una respuesta de fnmunidad celtdar

anamnésica (105).
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Figura 5.

“ Inhibici6én de la migracién leucocitaria (105).
Migracion de leucocitos sensibilizados a la cepa Miller 3 (1) y a la
. cepa Miller 60 (2) en presencia de antigeno homélogo y heterSlogo.
207, 'se considera un nivel significativo de inhibicién. Cada punto re_
presenta la media aritmética de 18 determinaciones . Migracién de
leucocitos sensibilizados en antigeno hemdlogo (O-O), en antfgeno -~
heterélogo (0-0) y en ﬂu1do celular (C-C).
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3.3 Inmunidad Pasiva.

Al contrario de lo que sucede con el organismo adultb,_' el 'f‘_“
recién nacido s6lo dispone de cantidades minimas de antlcuex_.jpo_s“'--'
aul:'c:formadd.s,' debido a la evidente falta de exposicién a los antfge-.
nos én la vida prenatai' y como consecuencia dé ‘1a ‘marcada falta de
madurez inmunolégica. ACm cuando el recién nacido estuvlera en -

,condlclones de reaccionar con la misma intensidad que un animal -
- inmunolégicamente maduro ante los numgrosos microorganismos -- -
" ‘co'n‘ los que entra 4ern .coﬁtgéto inmediatamente después del_l')é'rto,r. -
tratis«;:urrirfa' un largq plazo para constituir un ni\}el efectivo de ---.
' _ anticuerpos .(54 67). La des&entaja que supone para el i'ééién naci-- .
do 1a falta de anucuerpog propios y. su capacidad de respuesta in--
: munoldglca mas débil que el organismo adulto, se compensa con la
o in'g‘estidn‘;ie antricuerpos materﬁos'(54 7. Los ‘.n:icuerpos p'-oce--," )
.dentes de la madre, en el caso de los cerdos,r no pueden llegar al
»fetp. a traves de 1a placem:a_ que es de tipo epitenocorial ,(tiepe 5a-
6’capa's de células ehtre los. espactos'sangur'neo's Vn’rxaterno y‘fetal),-
por lo tanto, el recién nacido 5610 puede adqulrirlos mediante la -
‘ingestidn de calogtro (54,73). Los niveles de inmunoglobulinas en -

el ca.lostro y leche de la cerda son los siguientes (96)

Calostro Leche
IgA v 950~-1050 . 300-700 , : .
IgM N 300- 320 30--90  gramos/litro

IgG - 3000~7000 4 100-300



Corﬁo puede .observarse la inmunoglobulina con mayor bcon---
centracién en el calostro es la IgG, mientras que en la leche hay
un claro predominio de IgA,

En el calostro las inmunoglobulinas IgM, IgA e IgG tienen --
actividad neutralizante; En el lechén la IgG y la IgM se absorben -
en el intestino durante las primeras 24 a 36 ho;‘éts de vida, quedag '
do IgA‘ en el 'intestino para protegerlo (75).’ La protecéié.n de los == |
" lechones contra la GTC depende de un suplemento continuo de ‘anti-
cuerpos neutralizantes especificog en el Jumen intestinal, 'por 16 -
que dei)en mamar leche de la madre en forma constante (67, 80).

La IgA es la principal 'inmundglqbulina que ayuda en la pro--
téccidn_ de lqs lechone_s ‘contra lé infeccién de GTC- (14,57,78'4) . La
presencia en la’ leche de anticuexpos de la clase IgA estd asociada
con la infecci6n intestinal con virus patSgeno (14, 57,67, 'mlehtras
que 1os anticuerpos de la clase IgG resultan de. una estimulacldn -
parenteral (14,67 . '

' . Se hajisto que los nivelesde»vam:icue)rp»os, en el cal'oévtr‘o}der
cerdas inmunizadas con cepas atéhﬁadas del virus de la GTC' per=--
slsten menos dfas después del parto en comparacidn con las cerdas
’ inmunizadas con virus patdgeno ©7.

- La inmunldad lactogénica es hasta el momento 1a ﬁnlca forma
prdctica de proteger a los cerditos recién nacidos. Por eso, la in-

munoprofilaxis contra la GTC s6lo puede lograrse mediante la va--
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cunacién cie las cerdas en el dltimo teré.io de la gestacién, consi--~

-guiendo asf el aporte pasivo de anticuerpos maternos al recién na:

‘cido (54, 67,75). No es prédctico inmunizar a los lechones porque -

'los anticuerpos' maternos pueden suprimir la respuesta inmune de -
estos lechones contra el antfgéno vacunal (54). V 7
4 Para llevar a cabo' la inmunizacién pasiva artificial es necesa

rio tomar en cuenta los siguientes puhtos G9):

.1, La protecci6n resultante al aplicar inmunoglobulinas com;en‘zaﬂ--v

inmediatameﬁte después de su aplicacion,

2. A causa de la destruccién y eliminacién de los anticuerpos, la -

| proteccion pasiva dura como méximo 2 a 3 semanaé.

: »‘-'3. Las suStancigs' géricas ajenas al cuerpo son regularmente reco-
‘nocidas como 'extraiias'’ .por el sistema inmune del organismo -
receptor, que responde con una redccién inmune. Esto es irnpor .

“ rante para las inmunizaciones pas:.vas con sueros heterﬁlogos -
‘que se repitan, para evitar reacciones aléxgicas inmediatas. ’

‘ ‘ ' '4.':La inmunizaclﬁn pasiva conduce ala neucralizacién parcial o --

< ‘total de un anugeno eapecﬁlco subengmem:emente administrado,

asfi como una inhibicidn transit:oria de la produccién actlva de -

o anticue;pos.



3.4 Inmunosupresién o Tolerancia inmunoldgica. '

La administracién oral de un antigeno puede provocar un-esta

do de tolerancia ihmunolégica,‘ suprimiendo la respuesta inmune ==

hacia ese antigeno pafticﬁlar, mientras la 'capacidédide reacéidn a

‘otros anti‘genos puede permanecer, ‘inalterada (7 54 71 79,94) . La -

Vausenc1a de reaccién puede obedecer a antrgenos hlstocompatibles,
a protei‘nas solubles,‘ a componentes bactenanos o vxrales, asf -
‘como a anti’genos artnfm:alea y se reflere tanto ‘a la respuesta in-
mune humoral como celular, pudiendo’ -anularse ambas o 3610' una
' de ellas (.)479) o L ‘

Existen dos zonas deterrnlnadas para induclr un estado de -
tolerancm mmunolégxca La zona de tolerancxa alta. que consiste -
‘V‘;_en aplicar grandes cantidades de. anti'geno para provocar la toleran-

‘cxa, canndades muy " superlores a: las necesarlas para pmvocar una._

B respuesta inmune. Y la. zona de tolerancia baja que se reahza me-'

’ - diante un aporte repetido y constante de pequeﬂaa cantidades de an’

ktfgeno, 1nfenores .a la dosis requerlda para lograr una respuesta -
inmune (o-i) Si la tolerancia se ha provocado, . no se lleva a cabo -
© una reaccldn inmunoldgica abn frem:e a aquenas dosis del antrgeno -:
que normalmente condicionan una respuesta inmune. La tolerancla -
* inmunolégica puede provocarse fécilmente en individuoa inmunoléglca

mente- inmadu_ros y varfa dependlendo de la especle, individuo y an-



tigeno (10‘ 54).

De acuérdo a lo anterior existen grandes posxbllidades de -
provocar un egtado de tolerancia inmunolégica en lechones con. el -
virus de la GTC, principalmente si son inmunizados en los prlme.-'v
ros dfas lde vida. ~Aqncjue no se han réa}izédo‘ estudios _en este 'ag-".
pecto, es Vconven'iente pdnerlo a qonsideracién para ¢studi§s postLaf
rioresrsobre la inmﬁni_zacién cdﬂ el virus de la GTC en los lecho-y

nes.

Parece ser que el mecanismo supresor se inicia en el te]i--"
: do linfoide 1ntestma1 al tener contacto con el antfgeno medlante -
linfocitos T supresores Después de entrar. en contacto con e1 antf

geno el tejzdo linfoxde intestmal produce células T supresorasr sen-

S 'sibi.izndas que migran hacia los’ nédulos linfoides perltérlcos y al -

bazo, interactuando con una poblacién de células esplénicas lnduclen
'do 1a formacién de células T. supresoras funcionales, haclendo evl—-
3 dente una supresién sistémma a 1a formacién de anticuerpos, aunque
' ‘jen realidad la administramén oral del anti’geno incrementa la produc =
cién local de IgA por las células plasm&ticas (71) Las célulaa de -
las placas de Peyer, “nédulos linfoidesmesentéricos y dg la 14mina

prbpié pueden producir anticuerpos mientras ‘que hs células T gu~-
presoras se estn formando para migrar al bazo, por lo que esta -

supresién no tlene impacto en la respuesta lnmune local (71, 95).
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IL.as células T supresoras formadas en las placas de Peyer que fue
xron sensibilizadas y. aiin no migran hacia el bazo, pueden distin =--
guirse de las células T supresoras que ya lo h1c1eron y.son funcio

nales por su dlferente sensibilidad a la czclofosfamxda Siendo las -

- primeras resistentes y las segundas sensibles (71). Esta supresion

‘se atribuye a células supresoras especificas, a una situvacién de e-

quilibrio entre factores celulares y séricos de bloqueo, asi como -

al cdmplejo circulante antigeno-anticuerpo IgA (54,71)..

Para mantener ¢l estado de supresidén o tolerancia es necesa_

.-ria la presencia constante del antigeno en cuestién también llamado .

, ._'tolerﬁgeno (20,59 . .

.i-tolerdgeno,» ya que su falta de aporte c‘on'tinvuo desaparece paula;ihg: ‘

i "mente el estado de tblerancia de acuerdo con la velocidad de des>-

doblamiento del antfgeno, “siendo  sustituido por un estado de re

jc‘Gn nox mal La 1muunot01erancxa pueqe romperse admimstrando -
un antrgeno que tenga reaccxén cruzada con el tolerdgeno, puesto -

'-\'que los antlcuerpos contra éste antlgeno son capaces de ﬂjar al - -

Se puede suprimir la inmunidad con, la: aplicacnSn de radia---'

‘ciones, con umectomra neona;al o con la aplicacién dc ,medlcamen-

.'.t;)s’ como la ciclofosfamida (54), asi cdmo por 'uﬁ'incremehto de. =

corticosteroides en el -periodo neonatal, que tienen un efecto supre-

“sivo gsobre los linfocitos y los macréfagos. Banks menciona adenﬁés
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que la respuesté inrﬁune del neonato puede suprimirse‘n;tediantev la
adquisikéién pasiva de anticuerpos por la _ingestidn de céloé;‘ro, re-
tardando la produccién de inmunoglobulinas por el neonato (7.

La tolerancia infnﬁnoldgiéé sz_'ent’e a antigenos \}irales; puede =
conducir a una mayor senéib_iiidad a las infeéciqnes “cor‘respondien--'
tes (549 . ' | .

Newby y Stokes, repoftan qué lqivi‘hmunizacién' oral con,.vﬁcuhas
inactivadas probablemente aumente_‘.la‘ posit‘;-ilidadl de indﬁcir toleran-
cia, no asf con v'i:ﬁs wivog (79)-._51:% cmba‘rg& ;ﬁar‘sch, -irrlndi,&;a'iqrué -
no hay peligro de pfovoéarla mediante los progranﬁazs 'de @unadidn_

establecidos regularmente (G4 .
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4. 'INMUNOPROFILAXIS.

4.1 Résumen Histérico de la lnmunoprofiiaxis.

o La mmunoproﬂlaxls se cuenta entré las experiencias més -
antiguas de la humanidad al comprobarse que los mdwiduos recu-
! peradoa de una enfermedad mfecmosa no volvfan por lo regular a-
E ">enfermar de la misma (54, 92)

En la China del 51g10 XV era prﬂctxca cornente aspirar por

e la nariz las costras de vu:uela desecadas y pulvenzadas.,ua mocu

lacidn de sustancias de la viruela humana practicada en dlversas -

L regxones de la tlerra, e mt:roduc1das como vanolizacxén en la prﬁc

s tica médlca, era una. operaci6n. en extremo arnesgada pem a la

j"‘t’_l"cual se. .sometian ‘las poblaciones ante el temor de las consecuencias .
N 'de la viruela (10, 30, 34 92, 96) . ,
' ' Estas actuaciones purament:e empfricas sélo cambisron cuan-

o :do el médnco mglés Edward ]enner comprobé que los vaqueros y -

‘ r‘j’_ordei'iadoras que habi’an superado la viruela bovina quedaban protegi 1

"dos ante la viruela t_;gmana Tras efectuar detenidoa estudlos. ,ino-- a
-f‘culé productos de viruela vacuna-a una persona sometida a expen--
imentaclon, publicando en 1798 su primer ensayo cientmco tltulado .
"Estudios sobre las causas 'y acciones de la variolae vacciniae (vx-‘

ruela .vacuna) "El método propuesto. de manera convincente por -

Jenner tropezd al’ prmc:lpio con gran oposicién antes de ser recono-
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cido en todo el mundo (6.10,30,34,92,96).

Los trabajos iniciales de Luis Pasteur (1880) en el campo de

la bacteriologia le permn:leron legar pronto al conocimiento de. que
."ilos gérmenes patégenos se podian debihtar de tal manera que su =
"ml:roduccnﬁn en el orgamsmo no produci’a ninguna enfermedad pro-'
'porcmnando sin embargo, una superior capacidad de resistencia -
. frente a contagios por gérmenes virulentos de la misma especie = -
(10,50,92.90). ' - -
La coincidencia de su‘teon‘a cqﬁ el mécbdo de vazliolizacidn -

" de Jenner indujo a bautizar este proceso con el nombre de vacuna--

- ci6n (variolae v‘a'écinviée?' viruela vacuna) en memoria del -médico -

' inglés Desde entonces se enuende por vacunacuSn a la 1ntroducc16n.

. en el orgamsmo de bactenas, V1rus, hongos. protomos. helmintos,
"etc 6 de sus producLOS de secremdn, con el prosti-.o de provocar‘— :
un estado inmumtario (10 50, a4 92)
B i Postenormente Pasteur y. su escuela crearon ’vacunas eflca--
"-ces contra el carbunco bacteridiano, atenuando la viru.lenma de los
cultivos con la accién del calor La vacunacién contra el mal rojo '
) la pneparé mediante pases del germen en conejos con lo que se. - ‘
bilitaban sustanclalmente los mxcroorganlsmos. mientras que con n -
pases en paloma exaltaban su v1ru1enc1a ello permitié a Pasteur -

finocular varias veces la vacuna debilitada a los cerdos en estudxo -
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parz;, ‘inmﬁnizarlos Después reforzaba la inmunidad en cuestndn C -
lnoculando gérmenes particularmente vu'ulentos por pases en palo--
'mg (10 aO 54).

| Medxante desecacién al aire de médula espinal de conejos in~
fectados de rabia, se debilitaba a tal grado el virus rdbico, que’ --
era capaz de proteger eficazmente contra la rabia a los perrds ino_

' -culados con una emulsién del mismo. Pasteur también pudo compro_-

N bar que la aplicacuSn en la fase precoz del contagio protegi‘a asf =~

mismo contra el virus. En 1885 ensay6 este método por primera -
’ vez con &xito sobre el jéven Joseph Melster, mordido por un perro
rabioso (50, .34) o

Roberto Koch al estudxar la etxologna bactenana de las en--i

fermedades 1nfecc1osas. descubnd el bac110 de la,tuberculosns. Al

‘ ihtehtar crear una vacuna’ contra la tuberculosis, Koch observs el = .

fenémeno conocido hoy como hipersensxbxhdad tardfa o inmumdad de‘
bida a células (10). ' ,
Salmon y Smlth comprobaron en 1886 que los gérmenes del -

“‘célera aviar muertos por el calor protegmn eflcazmente a las palo-

: mas, demostrando con ello que para la instauracnén de la mmunidtxi L

. no era requlslto imprescindibl.e la accndn de gérmenes vivos con -
"los medios de defensa del organismo (50,3549). ' ‘
‘Por su parte Behrmg y Kitasato 1nforma‘ron én- 1890 que ha-.-.— '

bfan conseguido producir una inmunidad contra la toxina del bacilo,
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tetdnico, 'deb:idp ala t‘or_maéidh ‘de una’ shst;aﬁg:’ia“ neutraliz‘#d'ora -
éspecial"iantibt:éxica en“ la sangfe del animhl jnmune. Esta antlto-xinav g
permitfa transmitn: la inmunidad pasivamente a otro animal. Mas -
tande Behring consiguié el mismo . resultado con una antitoxina dlfté

'rica Para des1gnar este contraveneno especmco cred el concepto -

“de anticuerpo (6 10 50, 54 92)

'Paﬁl Eﬁrlich coknprobd en sus estudyios' qlie" ge formab‘an'an’r;i"-ﬂ'l

r'rnxmas contra toxinas de orizen no bacteriano En el caso del rici-‘ ,:A
"no neutrahzaban la sustanua de accidn hemolﬁica mortal contenida' ’
en un exuracl:ov venenoso del acelte de dlChO vegetal. (6 10)

‘ En 1894 Rlcha.rd Pfelffer descubrié que en la sangre de un :—-4,
o coheyo mmunizado conl:ra el cdlera aparecl’an anticuerpos que disol

vfan y destruran a los gérmenes y que esta inmunidad también podi’a_»‘

f' transmitlrae a otro animal (54 92).

En el mismo aﬁo Roux seﬁalo la posibilidad de’ practicar la -

seroterapia en enfermos de dit'teria administrdndoles suero de un _—

S caballo inmunlzado. Stn embargo. el éxito alcanzado ™ se pudo re-."' B

i petu- en ol:ras enfermedades infecciosas como el tétanos (10 50 54) RRR

7 : Paul Ehrnch fundd la inmunoqurmlca y propuso en: 1897 una -

: teoria: general de la inmunidad que con, el nombre de teotl’a de las

'cadenas laterales o teorfa de los receptores 1mpulsé numerosos l:ra L

bajos sobre los procesos de la formaclén de anticuerpos. Basandose ‘

1
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en: muc-has‘ investigacio.;leé jeféctua.d'a‘s por &L con grah exaéfifud S0 ==
.bre las reacc10nes antfgeno-antlcuerpo desarrol.ld la hlp6tesns de -
"que la capamdad de fijac16n ‘de la toxina con la anntoxlna y su ac-—:
cion -letal constituyen acciones independlentes entre si admitiendo -

que .la molécula de la l:oxma cuenta con dos zonas ‘que- reaccionan -

' dxstintamente. un grupo haptéforo. responsable de la fijac16n, y un

o grupo toxﬁforo que desarrolla 1a accidn téxica (10 54, 92)

A estas consideraclones estrictamente limu:adas a puras reac

' _cmnes _ humorales de defensa, se onuso rotundamente el invesrmo-

7 “dor ruso. Ilja Metschnikow (1843-1916) con su teorra fagocxtana de -
la inmumdad (6 10, .34 9. Ambas posturas de la concepcidn inmuni

taria estuviemn enfx:entadas durante largo uempo. hasta que qued6

‘ claro que ambos procesos const:ituyen facetas de una funcidn Gmca -

del sxstema inmunitario. ;

Con todos estog descubrimientos fundamentales se prepard el -

: ‘camino para las muchas conquistas logradas en el terreno de la 1nmum
i dad importantes en. sf y a la vez paso previo para otros avances que -
»TL han permitido el actual desarrollo de la inmunoprofllaxis Nuestros ‘-\ ’

: conocmuentos actuales sobre 108 procesos inmunes y las medndas inmu L

' noproﬁlactlcas de ellos derivadas, son el resultado de invescigaciones

de miles de laboriosos cientmcos de las mas diversas nacionalidades. -

o 'Los p;-ecedentes de todos ‘,estos descubrimlentos fueron los métodos'-- .

Béétenoldgiqos de lqs'crabgjo's creados por Pasteur: y Koch 59 .




71

4.2 Importancia de '1é,[nmunopfotildx'is ven’produccixé_n animal. -

A medida Que se hace mas numeroso Y. denso un hato- de ga=

: nado se incrementa el rlesgo de padecer enfermedades contagioaas.

: 'La inmunoprofilaxia ayuda a dismmuir este riesgo previmendo la “- —

: ,‘"'presentacién de las" enfermedades o, haciéndolas més. bemgnas. mte-»_
‘rrumpiendo u obstacuhzando la. cadena mfecclosa pero sin llegar a
- anular por completo dicho pehgro (50 a4 92) 7 ,
: El objetivo de la inmunoprofilaxis no es en general la anula?
‘,;cndn de una enfermedad infeccmsa sino asegurar 1a salud de los -
'animales, lo cual se reﬂeja en una mayor producnvidad Las vacu_
nas deben garantizar un alto grado de proteccuSn del hato sin chs--
‘ 'minulr e1 rendimiem:o de los animales ademas de interrumpir cual- R V

L quxer pmceso mfeccioso en vi’as de desarrollo sin que su aplicacidn "

v sea una carga excesiva Dara el proceso de produccidn (30, 34)

: Algunas vem:ajas que puede hrlndarnos 1a inmunoprofilaxis -

son ' las alguientes (54)

;Su prlncipio de accién se basa ‘en’ modiflcar especfﬁcamem:e el or.
',.'ganlsmo de los animales domésticos de modo que los- gérmenes -
cengan poca o nula oportumdad de desencadenar el proceso infec—

'cmso .

-~ Actda por lo regilar sin interrupcién durante largos periodos, --
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| con frecuenc1a durante toda’ la ‘vida utal de un animal de explotacidn
o zootécruca. . _ » | | ' ' '
- No sélo - modifica la capacxdad de reaccxdn de los md1v1duos ais-- _
-"lados, sino- que refuerza la ‘defensa ‘contra la. infeccnSn. : ‘
g -,Su accnSn sobre un proceso infecciosé epidémlco se. puede calcu--
lar previamente. ‘ - ‘ ‘ : o
. 4‘E11g1emdo el momento de la. moculacidn, permite obtener la msxl- '
“‘ma proteccxdn en’ el momenco de la vida del ammal en que es 4 4
mayo: el pehgro de contagio. o _ ' :
E.,'i'-: :Vacunando a la madre, las mmunoglobulmas de la leche protegen
f_ia los ammales jdvenes que son muy suscepubles al contapgio por
f su escasa capacidad de reacciﬁn y asegura un estado mmumtario
fum.forme. e ‘ B ‘ .
_ f-,_Los prepatadoa utilizados pueden dosiﬂcarse exactamente, a v’eces'

;_se admimstran combinados y ‘se estandarlzan con exactitud

"canndades con poca cantidad de materia prima. BEAS

‘ 'v‘anlma.les obtenidos .

Dentro de las desventajas hay que considerar
EE - Generalmente los propietarios de animales creen que con la va--
5 ‘_cunaciﬁn estd todo hecho, haciendo a un lado las medidas gene-- '

‘ rales de higlene epidemioldgica.

-'v.’Es bajo el cosco de p"oduccié.., ya que se producen en grandes -

Ll ‘,Carecen de inﬂuencia directa sobre la: calidad de los productos-, o
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‘ '-' ihcomédacidn‘de'los anirﬁaleé' que causa‘ baj'as en. su. féﬁdimientd. L

- Creacidn de problemas diagndsticos. Porque puede dar animales ’- -

con titulos altos de- antlcuerpos y confundir un: anlmal inmunlzado
medlante vacunacién con uno enfermo o portador. C ’

‘- Ademas los’ productos bioldgicos requieren ‘un manejo muy espe--v ‘

cial y. segulrlo estrictamente, como puede ser su refrigeracidn y

su no exposicldn a los rayos solares.

B 3 Tipo y Composicién de Vacunas descripcidn, ventajas y desven S

tajas

'4 3 1 Virus de campo

. El virus de campo ha sido ampliamente usado como cepa va- s

iicunal aqul' en México Durante un brote de GTC es necesarlo que SR

Las hembras gestantes se 1nfecr.en con el virus para tener la capacl SR

’ ,.‘;dad de proteger paslvamente a: sus lechones al nacer (76 107) Paraw

: ‘ifl:al efecto, . e1 procedimiento empleado m&a comunmente ha sido la -;
v”fv?administracién oral a cerdas gestantes de lntestinos de los lechonea
',:'i;que mueren por la enfermedad Este método no slempre da resulta
’L"‘dos consisl:entes debido a que el virus facilmente es destruido duran e
te el manejo que se da a los im:estinos (74) Ademés sirve 0n1camen"‘
_:?te para der.ener e1 brote ya que sélo se pueden inmunizar las cer-

das gestantes mientras existan lechones enfermos (76)
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Dentro de los beneficios que nos proporciona la utilizacién -
de virus vao patégeno de la GTC, se enéuentrg principalmente el
que ofrece una inmunidad g6lida del hato porcino (74). Esto se ob-
gserva porque todos los cerdos presentan tﬁulos elevados de ’antvi---
cuerpos’ contra el virus de la GTC‘ yv al no encontrar cerdos 5uscep
tibles, el virus deja de circular eﬁ‘ la granja detekniendose,él brote
ae. | |

A pesar de lo anterior, su utilizacién presem:ayalgunas des-~-
ventajas, como puede ser el que las cerdas géstantes sean inmunl-.
zadas por lo menos doé semaﬁas antes del parto, ya que vsi sé rea
liza la inmunizacién después de é&sta fecha, las hembras no- alcan:-
zan-a producir anticuerpos IgA secretores para proteger ra los le=~
chones (74,76). Quizd la principal, desventaja esté relacionada con =
el manejo que se da a las vi‘sceras, ya que generalmente -8e, obtle— ‘

. nen los 1ntestinos de lechones muer‘os ‘o a pum;o-c‘f' mor!r v éstoe

i tlenen menos concentracidn de virus que los im:estmos de un animal

' que apenas inicia con la diarrea. Ademds los mtestinos se licﬁan -

con agua y ésto diluye aidn méds la cantidad del virus (74 76) Con
este pmcedimlento la canudad de. virus infectante es mfnima y no -
llegg a inmunizar sdlidamen;e a lascerdas, s_dlo las contan_una y =
al morhen_to del pafto pueden infectar a- susyleychones'. Pmpoicioha -
ademés una inmunidad parcial, lo que provoca que en ocasfones no

se detenga el brote, sino que dure mis tiempo del normal (76).
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Otr; desventaja . de eél:e inmunégeno es que no puede ser usa
do como preventivo de ia enfermedad en granjas libres de GTC, ya
que si se introduce el virus ocurrirfa un brote. Avdemd'sprovoca -
la perpetuaéién del virus en la _granja (54,79).

Desafortunadamente todos los estudios hechos al respect -
indican que hagta ahora, s6lo se ha podido obtener una respuesta -
de IgA secretora en calostro y leche mediante la administracxén --
oral a cerdas ‘gestantes del virus de- ia GTC paidgeno {79 .

| ‘No obstante las desventajas que presenta el administrar virus
vivo. patdgéno durante un brote, hﬁ demostrado tener efectividad si
se aplica con mucha precaucién y realimndé elt_m'anejq adecuado. -
Al resbec'::m Morilla y-L&pez Morales reportan qu. el procedin‘ﬂento :
qué ha.dado/ mejores resultados en cuanto se diagnostica la GTC, 4-
consiste en utilizar una camada de lechones que apenas emplece -
‘ con los signos clrnicos (cuando hay m&s virus en el 1ntestino) Se -
'_tsacriﬁcan e'1nmediatamente se extrae el intestino delgado cortando-
lo en’ trozos pequeﬂos de 10 cm y colocandolos en un recipiente -
limplo y seco con hielo alrededor para conservar e1 virus algunas R
, horas. Se cubre para evitar los rayos ‘solares’ y se admimstran in-
: mediatamente los trozos a cerdas gestantes a las qqe previamente
se les qult& el alimento, El intestino puede meéél#rse con. un poco
de alimento para que 1o ingieran mds facilmente. A estos animales

les da diarrea durante uno o tres dfas, excepto algunas cerdas que
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no énférm;in, tal vez porque ya se habfan inmuanizado durante el -
brote, sin embargo, también protegen a sus lechones (76) .

Una vez que se para el br§te,~ es importante no mahténer in-
testinos congelados,de lechones que murieron de GTC porque pueden
ser fuente de virus para un nuevo brote (76).

. Los animalés que van naciendo después .de un brote ‘son sus-
ceptibiés, ya que el 4virus deja dé circqlar én la granja (76).

Otro,métqdo qQue se realiza para administrar virus‘ vivo pa--
tégéno a las cerdas gestantes es l1a utilizacién de excremenbtorfres-
co de animales con diarrea, Hevado a cabo cuando hay ausencia o

‘escasez de lechones muertos (87). Este metodo no es prﬁcuco por-

que ademds del virus de la GTC, se admmi_stran un sinnimeéro de

'gérmenes patégenos y no proporciona la inmunidad adecuada . ‘Ade-
mas es poco probable que durante un brote de GTC haya pocos le-
’chones muertos . ‘

Dentro de las cepas patdgenas que exlsten del virus de la -

) GTC utllxzadas en experimentacién, se encuentra la cepa Purdue - _'

v que ‘mata a los lechones recién nacidos durante las primeras 48 '--j

s horas sigunentes a la inoculacidn {(63), la cepa Shizouka (SH) aisla~-

7 da de un brote en ]apon en el ai‘io de 19)6 (altamente vu'ulenta) (39, 2

: 60) la cepa Miller, - que produce signos clfnicos en 24 horas pos——

t:en_ores a su 1noculap16q y es muy virulenta (67.93), la cepa Ini--

nois, obtenida en un brote de campo epizootfco en 1956 y manteni- -
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da mediante pases en lechones de dos a cinco dias de ed;.ad"- (désa-- |
rrolla s1gnos chmcos 24 a 72 horas postinoculacién) (90 91) y la -
cepa "Alma" aislada en México de un lechén de 10 dfas de eda_d -
en un brote de campo, es una cepa con caracteristicas Behignas -

G

'4.3.2 Virus modificado. - :
| - El objetivo principal de este tipd "de vacunas es el de dismi-
nuir artificialmente el‘g.rado_ de batogeniéidad del virus, consex‘rvan-»
‘do su capacxdad mmumzante mediante un sistema de pases en gerie
en- cultivos tigulares, o por la inoculacxén a especxes que en forma
natural no son susceptibles al germen ‘en cuestién (54).

Los estudlos reahzados con el virus de 1a GTIC a este res--
pecto mdlcan una gran variabilidad de resultados, pero en general
su unhzacndn no’ ha demostrado ser. completamente eflcaz ya que =~
'producen una respuesta mmune leve que no es la adecuada para de-
tener al v1rus de campo. (76) . _

La 1noculac16n de cerdas gestantes con virus atenuado de la
GTC esnmula la produccién de anncuerpos circulantes, generalmen-
te IgG, que proveen poca o ninguna proteccnSn contra 1a infecci6n -

intestinal. La cepa atenuada no infecta a las células epiteliales de

la porcién caudal del intestino delgado de los cerdos recién nacidos
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como 1o hace la cepa patégena Esta restnccuSn de la 1nfecc16n, -
probablemente exphque la mcapacxdad de mterfenr de las cepas -
,atenuadas con la infeccidn vxral patégena (39)
Ya en estudxos antenores se demostré que para 1nducu: una

_-mmumdad lactogémca adecuada con produccuSn de IgA secretora -

o es necesano que las cerdas gest:am:es sufran la mfecc1<5n mt°st1nal

con. el virus de la GT C, y ésta no ha sido posxble reproducnrla -

. ‘con virus atenuados s6lo con el virus patdgeno (o7 107), 1o cual -

"mmca qu:'l ce pas a:cnuadas ;lel virus de Ja GTC nierden su ca-
pacidad de replicarse sufxcientemem:e en el 1ntest1no de las cerdas, ,
. - ademés de que presentan una mayor sensibxlldad a los acmos gas-
o fjtricos (97) : ‘ '

| L.a déb11 respuesta inmune intescinal a los vu:us atenuadoa,
-:;produce algunos mondmeros IgA que no- combman co1 el componente_
’secretor. No obstante, el uso de vacunas. con’ vu:us atenuados de la'
:GTC dismmuye la mortahdad hasta un 40% (:>7) Algunos aunores --’ '
iindican que el uso de virus modxfxcado complementa e mcrementa -

la resistencna a la infecc:dn en hatos prevmmem:e expuestos (70) oo

Matlsheck v col experimentaron en el campo el uso de la -

' vacuna comercial Porsivac-TGE de. 1os laboratorios Fort Dodge, —
‘,aphcandola a 33 cerdas gestantes por vfa intramamaria 10 dfas --

después de la moculacxén se diagnosticé un brote de GTC Al mo-



mem:o del brote habfan parido 33 cerdas que exhibieron signos clr-

nicos de GTC y 30 a 40% de mortalidad en sus lechones. A lag --

22 cerdas restantes que aun no parfan; se les diG una segunda do- -

sm intramamana durante el brote y al panr no presem:aron signos

- ch’nicos de GTC ni hubo mortalidad en sus lechones., Los autores -

concluyeron que una dosm‘,d:e,,la recomendada por el laboratqrio ’--‘-, ' . ‘

provee alguna proteccién y dos dosis dan una b'ue'na"protéccidn ‘cdn- .

ble ya que las 22 hembras que protegieron a sus lechones proba.ble-7

L

’ ,mente se inmunizaron con,el virus que provoc6 Ael brote y no con _-

el vacunal. S

E“ otros estudios V°ef-5 y C°1-, Obtuvieron una morbi..idad del o

”100% en lechones y una mortahdad que vari6 del 44 al 80% al apu-" :

car virus atenuados por dﬁerences rutas de inoculacidn 97) ..

o rredencx y col., ;ealizcuun es ios .:.obr ,‘° paﬂvm .dad. S

L8y ]

- de una’ cepa atenuada del virus de 1a GTC en lechones recién naci :'.

o yno morfan. La atrofia de las vellosidades se limito en un aO a 66% g

© tra el virus de campo (70)‘ Sin embargo. este resultado es: dlscuu- o

s ."dos, encontrando que t:odos desarrollaban una. diarrea ligera pero -

f “de la porcnon caudal del intestlno reduclendose a los 6 d1as después L

‘k;de la inoculacidn, y se detectaron anticuerpos neutralizantes en la =~

‘j circulac16n 5 dfas después de la exposicidn. En oontraste, los cer-
ffdos inoculados con virus patégeno que desarmllaron una diarrea se’

vera murieron entre los 2.y los 5 dias postexpos_midn 39.
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, Aynaud y col., experimentaron con una suépensidn viral de -~
GTC producida en cultivo tisular e inactivada con formalina, inyec-
tando cerdas gestantes que un afio antes habfan sido infectadas con
el vii.'us. El objetivo de este trabajo fue el de dar’ un’ nuevo fmpetu
ala mmurudad en el hato. El resultado ohtemdo es dudoso por-=-
que las cerdas vacunadas y las cerdas controles no vacunadas pro-
porcmnaron el mismo grado de proteccxdn a sus lechones (3, 4)

k Parala vacunacuin con virus atenuados, se han utilizado las
mismas cepas patSgenas modificando su virulencia gen’eralmenté en
cultivo primario de riiiébn de cerdo (con mais de 100 pases seria--
dos) .(91). Otros tejidos utilizados para\reducir la pa;ogenicidad del
virus de la GTC son la linea celular ‘de testiculos de:'cgrdo y. la -

5 linea celular de leucocitos porcinos 1opn.

" 4.3.3 _Virus ‘beterﬁlogo.‘ 7 o

Su principio de accién se basa en el parent’eséo ahtigénicc --
" que existe entre la cepa vacunal y la cepa causal de la enfermedad
: infecciosa a combatir. El parentesco antigénico existente entre am-
.bas cepas se exphca porque las proternas qQue provocan la forma--.
»cién de una respuesta inmune exhiben muestras de aminodcidos -;.-
| iguales o parecr.dos (9. ' A k '

La pri'ncipal ventaja qixe’ presenta el empleo deﬁeétas cepas -

heterSlogas, es que son apatégenas para la especic a la que se va



81

a inocular. El inconveniente de su utilizacién consiste en que la -~
proteccién conseguida con estas vacunas heterélogas es por lo re--
gular' mas débil que la obtenida con las cepas homélogas de la en-

fermedad, ain siendo atenuadas (54,107).

- Se ha hecho méncién de la existencia de una estrecha rela--
cién antigénica entre elrvirus de la peritonitis infecciosa felina y
1 coronavirus entérico canino con el virus de la gastfoenl:eri'tis -
transmisibie de los cerdos (41,55)‘. O;ros reportes también inclu;-;_

yen al virus dé la bronquitis infecciosa de las aves (87).

Horzinek y col., en un estudio reali.zado sobre la relaciGﬁ -
‘aﬁfigénica'd'e' los coronavirus porcinos, felinos y caninos, 'coﬁcluye-
ron que lé estrecha relacidén- antigénica cjue ha_y, entre el virus de la -
GTC de ia "pe‘ritonitis infecciosa- ‘feliné y 165* COfonavi'r’us caninos -
- 8e debe a determmantes antxgénicos comunes’ en las tres prlncipa-- :
les protefnas estructurales componentes del viridn (35)

' ‘Garwes y Reynolds. reallzaron estudios encam1 nados a de--~-
mostrar la relac_xdnjexlstente entre el virus de la GTC y el corona__
virué canino, obseﬁandé que los polipéptidos estructurales de am;- -
'b‘os virus c_orrespoﬁden estrechamente perd no éon idénticos (41).

Woods, realizé estudios sobre la eficacia en la vacunacién -

_de cerdas gestantes con coronavirus serolfgicamente relacionados,



para el control de la GTC ‘en lechones Para ello utilizé el virus -
ide la pentomtxs mfeccxosa felina y encontré que dxsmmuye tanto la
morblhdad como ~la mortalidad pero en menor grado que “si se-em-' :
plea un v1rus atenuado homélogo de la GTC por 10 tanto, no tiene
una 1mporl:ancna 91gmfmat1va (107)
s Bp otx:os estudxos reahzados tambxén por Woods pero jUI’ltO -
con otros colaboradores se’ encontr6 que el v1rus de la pentomtis
1nfecc1osa fehna produce lesmnes sxmhares al virus de'la GT C en

Jlos cerdos (necrosm y al:rofna del epltello de las vellosxdades mtes- =

tmales) pero en menor grado (106)

4.4 Vias de ‘aplicacidn'y.éf‘icacv:vié’ e,r:i }1a_ protecclén O R

Exlsten diferentes varlables que afectan el grado de protec--.

s cién adquu-ida por los lechones de cerdas vacunaaas, cuanao son V- P

ff_expuestos a1 virus de la GTC Estas 1ncluyen la cannq]ad de leche c

y la cantidad y tlpo de antlcuerpos producxdos por la puerca,, el ',;l N E
‘,"volumen de leche mgendo por 105 lechones y la severidad de- la ex .
posicxdn al vurus patdgeno de la GTC (48 70) : _

‘ Con respecto a la cantidad y upo -de anncuerpos producidos -
por la cerda, ‘se han uuhzado varias rutas para la administraclén
: ‘vde vacunas contra la GTC en las hembras gestantes, con el propd- S

sxto de ver cudl proporciona una mejor respuesta inmune por parte
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""de la cerda para proteger adecuadamem:e a sus lechones. ‘Las vias

’ més comunes empleadas para exponer a los ammales contra - el -
virus de la GTC son la intramuscular y la oral’ (48 59, 97), sin  -_->
! embargo, también se han aphcado vaCunas por via int:ramamaria, '-'

L 1ntranasa1 e 1m:raintestmal (14 28,57, 97)

Las vacunas apliCadas por via intramuscular a cerdas gestan

' "ftes dos semanas antes del parto, producen elevad()s 'trtulo's dé 'a'nt}i

cuerpos neutralizanl:es contra el virus de la GT C en el suero y en

B .'el calostro de las cerdas (48) Sln embargo, ésr.a ruta estimula -

"princxpalmente la produccxdn de IgG que se absorhe por el intesti-

no de los lechones durante las pnmeras ‘horas - posteriores a su na :

cimlento pasando ala cu'culacidn general ya que no es estable en ,‘

'e1 mt:estmo delgado proporcionando poca o ninguna proteccién con- -

o wv;tra 1a ey.pos‘c‘én con el » s pa..cgeno de 1a u;C uq, i5, 28 59 60) .

En experimentos realizados con la inoculacidn im:ramamaria,
];7 la respuesta inmun016g1ca se caractenza por ia: produccldn de altos,;
f:_r'mveles de antxcuerpos cor:"ra la GTC predommantemente de la cla-

: se IgG en suem, calostro y leche de las cerdas vacunadas (14) e

"'Lo ‘mismo ocurre en la moculacidn intranasal con virus vivo atenua B

eI i'do, indicando que los anucuerpos en: calostro y leche que predomi-

) "nan son de la clase IgG aunque existe evidencia de que se presen

tan bajos mveles de anucuerpos IgA contra GTC. La aus encia o =
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p'res'encia'deb ‘s6lo 'bajos hivelés de éni:iéuerpés ‘Ig'A p'robawalémente -
) se deba a una inadecuada esumulacién antigénica del tracto gastro-

:’--"i:lntestmal (14). ;

l _ Es posible obtener altos mveles de anncuerpos en suero y =--
:"leche de cerdas cuando son vacunadas ¢on titulos a.lr.'os de virus por
i 4vi’a intramuscular o intranasal pero decrecen rapldamente (a7)

: En un estudio de comparacxdn de dos cepas v1ra1es atenuadas

y dxferentes rutas de moculacuin Voets y col., rcahzaron la mocu-

' 4lac16n mtramtestmal para tener la segundad de que el virus alcan—
‘zara el lumen mtestinal de la cerda. Para ello, inocularon la. cepa :

‘Purdue atenuada dentro del mtestino mediante laparotomra a las -

. 'sexs semanas de gestacidn, revacunando intramuscularmente ‘tres y

5 seis semanas después. Los n‘tulos de anucuerpos obtemdos luego -

o de la vacunacvSn intraintestmal fueron mas altoe que aquellos ob(:e-

: n.doo en la var-v..nacién oral con virus atenuado. Aun asf, Ias cer--

g das presem:aron un 78% de mortahdad en sus lechones y desat‘orcu- -

2 Inadamente no determinaron la clase de inmunoglobulina que predo--

in6 después de la inoculacuSn intraintestinal L.o mas prohable es

ke que fuera IgG ya que se unlizﬁ virus atenuado y se reforzé con dos

b _aphcaciones intramusculares Las ol:ras rut:as de inoculacxén utlhza

¥

'_ das en esgte experimento fueron intramuscular, _ oral y una’ combina- :

cnsn oral intramuscular (97)




Sé‘ sabe .que la vé,cunaéién oral.. confré la CTC 'és hésta el mo’
= mento la mﬁs efectiva, ya que repite el mecanismo de infeccidn vi=
- ral estlmulando adecuadamente el tracto gastrointestinal Pem tam-
“mén €8 conocido que debe emplearse virus patégeno para estimular

la produccldn de anucuerpos de la clase IgA secretora, que han de

’ - mostrado ser los mejores en dar prote.ccién intestinal a los lécho-

Sl gy
[t

~nes recién nacidos El virus atenuado es mﬁs sensmle a la accxén

o

' siquiera a infectar 1as vellosidades intestmales mucho menos a es- -

tlmular» l_a, producmdn de IgA' (28.59,60,70) .

Kodama y col., encontraron ‘en sus experimencos que el tﬂ:u-
' lo de anticuerpos neul:ralizantes en suero fue e1 mismo en cerdos -

inoculados 1m:ramuscularmenr.e con virus atenuado que en 105 cerdos »

o . inoculados oralmente con virus patﬁgeno, 5610 que no se uecectaron o

lb i.icidec macales y de las enzimas digestivas, no llegando, S

anticuerpos del npo lgA en el intestino delgado de 1os Pﬂmems por" TR

lo que no se estahlecus una mmunldad activa en intestino en estos -

: animales (59 60).

DeBuysscher y Berman, . concluyeron en sus estudios que pue-
‘ den encontrarse anticuerpos de la clase IgA en leche de cerdas des

,' pués de que son expuestas oralmente con virus patdgem mas no -

- cuando -son inoculadas por via intram_uscular o intramamaria (28).
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4.5 Vacunas comerciales existentes en Mé&xico.

“. Recientemente en M&xico sali6 al mercado una vacuna contra

' la gastroen’teritié ‘transmisible de los cerdos qué contierie virus vi-

VO modxhcado obtemdo en. ‘cultivo de tejidos, con gentamicina como

. " preservativo, cepa Amhico (101)

: Esta vacuna fue lanzada comercxalmente en Iowa, Estados -

'f‘Umdos en chlembre de 1976 Los’ reportes sobre segundad y efx-
cacxa de la vacuna desde su comercmhzacxdn han suio excepcxonal

L mem:e alentadores (101)

La cepa Amblco es una cepa de vu:us vivo modxfxcado adapta

i',da para empleax:se oralmem:e en la prevencidn de la-GTC. Antes --" i

i 'det su eval_uac16n experimental se le hicieron pruebas de pureza, de

mostrando que'ésté ‘li’b'i'e de contaminantés; 'y de seg‘urida‘dw en a'ni-'-‘ ;

males de dﬁerentes edades co...o ..c-h nes, ﬂerdos de engorda, cer .
= _'das gestantes y verracos. Ademas se hiclemn v:arnblén pruebas de - o
.seguridad en ammales de otras espemes como conejos, hamsters y i
: _firatones lactantes y adultos no encontrandose reaCCIOneS adversas. b e
“‘v::Tampoco hay evidencxas de que se - vuelva nuevamente virulento des-
V-f ‘_i‘pués de sels pases seguldos en cerdos (101) 7 ,
‘ También se determind su ehcacia para proteger a los lecho— f
‘>‘7nes recién nacidos, primero en condiciones de laboratorio y después

.en condiciones de campo, comparandola con una vacuna comercial -




iy.deAuso mtramuscular. Los resultados obtemdos en el laboratono -
Vindxca.r:on que las cerdas que recibieron la vacuna oral (cepa A mbi-
i co), fueron protegxdas contra la GIC y proporcionaron»una excelen-
te proteccxén a través de la leche a sus lechones después de expo—

nerlos al virus patégeno. La vacuna intramuscular redujo el rango

- :de mortalidad pero no la morhllidad en cerdas o en lechones (Cua- »

E ‘dro No R 4)- Ademés los lechones alimentados por cerdas vacunadas

S 'oralmente ganaron méis peso después de la exposxc16n que aquellos :

lechones de otros grupos (101)

Al analizar los niveles .de anticuerpos contra la GTC en le--
éhe,~ lasr cerdas ‘vacunadas oralmente tumeron un titulo superior al

de las cerdas vacunadas por vfa mtramuscular (Cuadm No. s)

: : En algunoa estudms realizados ya en el campo, vacunaron -

. hatos de cerdas prefiadas. dejando sm vacunar un zo a 30% de las -

cerdas en cada hato ‘para conrroles seroneaativos. T.a seroconver--_

E sidn de las cerdas vacunadas fue del 100%, mientras ninguno de losf

: contmles en contacto desarrolld anticuerpos contra la GTC indican'

f_»do que el virus vacunal no. tiene difusidn. Tamblén se him esba ---‘ L

- prueba aphcando la vacuna a lechones ‘por- via oral, dejando parte -

~de; los lechones de la camada como controles sin vacunar y no se =

observaron reacciones adversas en ellos (101) ,
En estudios adicionales en lechones, se encontr6 que los le--

: chones de cerdas susceptibles a GTC pueden mmunizarse ormmente ;
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“al dfa -de'edad El tiempo requerido para desérrbnax? una inmunidad

- activa es entre tres y cinco dias. L.os lechones de cerdas inmunes

_'a la GTC se pueden proteger mejor entre los cinco y siete dias -
' 'de edad Generalmente, dos dOSlS aphcadas oralmente con un inter
'valo de diez dfas probaron ser mas efectivas contra la exposicién -

- al virus pa:ogeno de 1a GTC (101) .

E

Y

procedimiento recomendado para aplicar la vacuna a los - .
'lechones consiste en reconstituir la vacuna deshidratada, dos»'mili--

‘litros por dos1s, adicionar 0. 5 ml de leche a los 2 ml de vacuna, -
‘i.depositar 0 25 ml de la mezcla vacunajleche dentro de la garganta
de cada lechdn y apartar a los lechones de la cerda durante 15 a - v
~-30- minutos. . :

Para administrar la vacuna a cerdas de. primer parto, se da-

ran l:res dosis Una dosis oral 5 semanas antes del parto y repetir '

o la a las l:res aemanas antes del parto, y una dosis de la misma va

i’ cuna aplicada intramuscularmente una semana antes del parto. Para

o ;k‘partos subsecuentes administrar dos dos is de la vacuna,’ una dosis

Vboral y otra intramus cular dos o tres semanas antes ‘del parl:o (101). -
: La vacunacidn oral se debe dar ala cenda gestante después - |
i de un di’a de ayuno y puede darse memlada. con el aliment:o. .

v ‘ El mejor programa para prevenir la GTC podrl'a incluir una

‘rutina de,-vacunaciﬁn de cerdas gestaqpes y lechones para establecer,
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una 'completa"inmunldad del hato. La revac’umicldn'dé cer.t'l'as.en par
v_tos consecutivos resulta en un’ incremento sustancial de los nlveles
| de anticuerpos contra la GTIC .en el calostro y leche de la cerda y
contribuye a una fuerte 1nmunidad del hato (101) Algo muy 1mpor--
) tante que no debemos olvidar es que los resultados anteriores fue-
' ’ron reporcados en los Estados Uni.dos y no se puede dar una opinion

concrem respecto a esta vacuna, hasta no obtener resultados satis-




 CUADRO 4.
Evaluaci6n experimental de la vacuna oral cepa Ambico

. contra la GTC comparada con una vacuna comercial de aplicacidn
o intramuscular (101). e ,

Vacuna y Ruta Supervivencia |  Morbilidad - Dfas de en_
- . _ en lechones _ ‘en lechones. . fermedad -’
o S |- @) | en.cerdas

" Vacuna comep=" 'uSO L 1000 T I R
.- cial intramus=-"" §_ : = ;
sculax (2 aplica

’ bAuun.n;

'Oral 3 dosis = . ‘100 SR - I 70
(G y 3 semanas T : ) ‘ )
antes del parto
~oral, 1 semana
- antes_del parto
g »intramuscular)

- “Controles mo - | e R F e TS T P s
_vacunados = . 25 Coop s k00 e 4sS
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CUADROS .

' - Titulos de antlcuerpos'en suero y leche de cerdas Vacunadas :
‘con la vacuna oral cepa Ambico comparados con. los de una vacuna
comercial de aplicacién intramuscular (101) R :

Vacuna - | Tulo promedio de " Tfulo promedio de .
e anticuerpos .en suero anticuerpos en Jleche - -
] Prevacuna | Dia del parto{Dia del pa rtp Dl'gvi_i‘FDfa 6]Dra 21
Comercial Neg | 157 | 208 | 20 |nD |3930"
intramuscular : S IR ‘s 3 B N Sy

- Ambico S Ty SN e e R L
.oral . -1 - Neg : . 556 | 1337 1461 406 11264

- Controles o Neg | - Neg - Neg. Neg [ND. 181

ND : - No se determiné




5.  DISCUSION.

, La importancia de la GTC radica en las pérdxdas econdmicas

: que causa su elevada mortalidad en lechones menores de 15 di'as -

! de edad.

Es diffcil precnsar con exactitud ‘una. medida 1d6nea para pre-

A venlr y combatir la GTC ya que 1a vacunacidn ha demostrado brin-

J-dax una proteccidn que no es 100% efectiva smo que vana de acuer B e

‘do a muchos factores, principalmente al del manejo del producr.o 7-->
‘inmunogénico ya sea comercial o elahorado en: la misma granja (li-
‘cuadoa). , : § _ o
' Los estudlos acerca de la 1nmunizaci6n eon virus atenuado - .

'de la G’I‘C no han descubierto una vacuna adecuada -y conﬁable, _’f—.- :

' ‘pero se ha logrado que las hembraa gestantes que son inoculadas - o

o 'con ias v«cunas comermlco cmsteqzﬂs, prote} ar- evx c-erto grado a

L sus lechones disminuyendo asf su mortalidad Inmunizar a los ani- SR

Kl

males con vacunas comerciales (elaboradas con virus atenuado o - R Vo

inactivado), eleva el costo de la enfermedad del talv manera que pue

' ,‘de ser mayor a las pérdidas que ocasiona un brote, debndo a que - ; v

o éstas vacunas no- provocan una- inmunldad s61ida en el hato que pro

'teja contra un brot:e epizootico. Sin embargo, en Estados Unldos, -

- desarrollaron una vacuna a partir de una cepa atenuada del virus de

la G']_L'C deporr'linadar cepa Ambiqo, uy seglin estudios» realizados en ese -
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pafs, ve;sl:a"c'ep'a vacmv:al_.’.px.'esenta'\"arias ventdjas' con resééqto a las
otraysiw‘racuna-s" comerclaleé, ya 'que obtuvieron'resuitadds muy sati

) factorios en su experimentacién y en prueha- de campo. Ahora es-

ta vacuna se esta comenzando a utilizar aquf en Mé&xico y sélo nos

resta esperar para evaluar sus resultados de acuerdo con las con-

diciones de. nuestro pai’s. B ' » ’ :

7 : No obstante, a lo largo ‘de esta recopﬂamdn se encontr6 que

A.-S

"dc:c*r bt =1 .,mnum ap 1_rir|_!g vivo dp la GTG en la vacuna--

: cidn, su aplicacidn tiene que ‘ser por vi'a oral para desarrollar una
,respuesta inmune a base de anticuerpos IgA que son los mds impor . '
: tantes en la protecciﬁn mtestinal de los lechones contra el vlrus.

: La utilizacidn de virus vivo ha demostrado pmteger en mucho
Imayor grado que las vacunas con virus atenuado o inactivado. Sin =

_emhergo su empleo presem:a a.lgunas desventajas que tal vez no jus V

- ‘Aftiﬂquen su apl.icacién porque puede mantener la ent‘ermedad en for- : -

o -ma enmotlca y alargar el tiempo de duraclén de los bmtes.

e el brote. El objetivo de dar ncuados con lntestinos de: lechones muer'f B

Un factor muy lmportante que l:amu.én ha.ce discutihle ‘su ’--- o

[

utuizaclén es la rapida difusién del v1rus, que infecta a todos los -

- "animales de la granja en muy poco tiempo una vez que se presenta

tos por la GTC a lag cerdas gestantes, es infectarlas para que -
Aprotejan a sus lechones y. se detenga el brote, principalmente a las

que les faltan 15 o mas dfas para su fecha probable de parto. g
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‘ Ahora bieh;. sl ,el_w}irué ‘éé difunde rapidémente, de 'tdaas manefas"
se vﬁn a i'nfe‘cbar: todas las ‘cerdas y las lque tengan ‘tlempo éuﬁcien
te de responder a la infeccidn con la formacidn de anticuerpos, pro
‘tegeran a sus lechones. . ‘
| 7 Ademads est& ampliamente demostrado que dehido a su patrén

‘ .vepizootioldgico el brote es autocontrolable en todos los casos, te--
’ ,'niendo una duracicn aproximada de un mes -y no volvi.endo a presen

’,' tarse hasta después de dos aﬁos. » .
= La aplicacién de virus vivo por medio de licuados implica ——
trabajo extra, mayox costo de mano de obra y de r.iempo, ‘asf como

“ manejo de la cerda el cual le causa estress (como -es el dejar -

sin comer horas antes de darle el llcuado con el vxrus). -
Por otro lado, no hay que olvldar que la aplicacién oral de -
un antfgeno puede inducir un estado de tolerancia 1nmumlégica¢ . y-k-,'
- 1“ _'-!aﬂta abora ﬂo se ‘ha. reportado ningun caso en la inmunimcidn oral -
contra 18 GTC tal vez porque no se le ha puesto la debida atencidn, g

"pero pud!era l.legar a presem:arse quedando e1 animal a. merced del

_vlrus. - ,',{~ L \ : i C
V © .Otro punto de discusidn es saher sl conviene convivir con la
7'enfermedad en forma enzootlca después de un brote, teniendo ‘un 5% _
- mas de mortalidad en los lechones o permanecer llbres con el m——
. riesgo de que ‘se presem:e nuevamente un brote eplzootico Lo me=-

..* jor es estar libres de la enfermedad_ pem llevando a ‘cabo las me--




didas preVéﬁtivas nece'sa:.‘-ia;s para evitar la entrada del virus ’a 'la -
granja, como. puede ser controlar la adquisicidn de anlmales nuevos,

) com:rolar estrict:amente la enti'ada de personas y vehfculos, asf{ =~ v

L como también evitar la presencia de animales de otras especies en

‘ "la explotacxén. Es recomendable la utilizacidn de tapetes sa nitarios

en todas las entradas ala granja asf como tamblén en la enr.rada

~de las salas de matemidad.
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CONCLUSIONES .

' 1) Aplicar vacunas comerciales eleva el costo de la enferme=-=-

3) |

" dad, -

) El empleo de la cepa Am]:nco que ha demostrado tener muy
) buenos resultadosv eanstados Unidos, aun no ha tenido mu-

,cha uu.izacidn en. nuestro pafs. Por lo que hay que’ esperar

- que resultados se obcienen con su’ uso- para evaluar su- en--

. '68018 .

L& inmunizacin con. licuados de intestino de lechones enfer-

mos o muertos por la enfermedad (virus vivo) implican. ---.

, tr’abajoy m‘anejb é.xtfa de la cerdaﬁque ‘es. inneéesario,' 'ya -

: explotacidn.

: ,_vque ailn sin esta medida las cerdas se infectan y el brote se» '

: detiene .

Es recomendable llevar a cabo un buen programa de medidas'

samtanas con e1 ﬁn de evuar la entrada del virus en la
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