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RESDHEH. 

Actinobacillus pleuropneumoniae es el agente causal de la 

Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (PCP), la cual continua siendo 

un problema serio en aquellas explotaciones porcinas en las que 

la enfermedad se presenta. 

El trabajo que aqui se describe fué el primer paso en el 

establecimiento de un modelo experimental de la infección que 

permitiera un estudio de los posibles antígenos comO.nes entre 

serotipos de /L.. pleuropneumoniae que eventualmente permitan 

desarrollar un inmun6geno polivalente. 

se determinó la dosis letal 50% de lL.. pleuropneymoniae 

serotipo 1 en ratas de B d1as de edad. La bacteria se cultivó en 

Agar Infusión Cerebro corazón (BHI) suplementado con 0.001% de 

dinucle6tido de nicotinamida (NAO). El cultivo se ajust6 a una 

densidad 6ptica de 1 a 590 nm de absorbancia que equivale a 109 

UFC/ml, a partir de esta suspensión se hicieron diluciones loga­

r 1tmicas y grupos de ratas fueron inoculadas intraperitoneal­

mente (IP) con o.5 ml de cada dilución, registrandose la mortali­

dad a las 24 y 48 h postinfecci6n. La dosis letal 50\ resultó ser 

de 106.572, siendo similar a la reportada por otros investiga­

dores para roedores (17, 38). 
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La ventaja potencial de este modelo es la posibilidad de 

inmunizar ratas adultas con diversos inmun6genos preparados a 

partir de los diferentes serotipos de A.i_ ·pleuropneumoniae y 

desafiar a su progenie con el serotipo hom61ogo o heter6logo. 
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l. •. INTRODUCCION 

J..l.. Propiedades 11<>rfol6c¡icas y bioquhlicas de ~­

dJ..llul pleuropnaupgniae. 

A.t.. pleuropneumoniae es un cocobacilo o bastón pleom6rfo 

fermentativo, Gram negativo, con formas filamentosas ocasionales, 

encapsulado, de aproximadamente o.s a 1.s um de largo por o.J um 

de ancho, es inmóvil y no produce esporas. Depende del factor V 

conocido como NAO. No requiere del factor X o hemina. crece en 

la cercanía de las colonias de ~ ~ productoras de NAO, fe­

nómeno que se conoce como satelitismo (6, 19). 

Algunas de las caracter!sticas bioquímicas se muestran en el 

Tabla l. (16). 

1.2. Patogenia y patolog1a. 

La enfermedad es producida experimentalmente por inoculaci6n 

intratraqueal de~ pleuropneumoniae en cerdos susceptibles (36). 

La enfermedad ocurre cuando el microorganismo evade los mecanis­

mos de defensa del tracto respiratorio superior, siguiendo la 

colonización y multiplicación de los organismos a nivel alveolar 

gue depende de uno o varios factores de virulencia, que parecen 

ser, la presencia de cápsula, exotoxinas y/o endotoxina y lipo-



TABLA 1 

CARACTERISTICAS BIOQUIMICAS DEL A. pleuropneumoniae. 

FACTOR V 
FACTOR X 
CATALASA 
NITRATOS 
OXIDASA 
UREA 
INDOL 
CITRATOS 
VOGUES-PROSKAUER 
ROJO DE METILO 
HEMOLISIS BETA 

·LACTOSA 
RIBOSA 
XILOSA 
ARABINOSA 
DULCITOL 
INOSITOL 
DEXTROSA 
FRUCTOSA 
FOSFATASA ALCALINA 

M PDSrTIVO, M fEGATIYO, (dJ DUDOSO 

+ 

d 
+ 

d 
+ 

+ 

+ 

+ 
+ 

+ 



poli•ac&ridos provocando la activaci6n de varios sistemas biol6-

9icos, pudiendo causar trombosis, vascu1itis, exudaci6n y hemo­

rragia. El LPS resulta citot6xico para los macr6fagos alveolares 

del cerdo y c6lulas mononucleares de sangre periférica (36). 

La bacteria libara una o m!s hemolieinas y se han identifi­

cado 3 diferentes patrones hemol1ticoa (10), 

1.3. Transa.lsi6n. 

A.a. plauropneumoniae es transmitido por aerosol entre los 

cerdos en contacto estre'cho. Cllnicamente, el patrón de la int'ec­

ci6n se centra en ciertos chiqueros e irradia desde ellos con una 

•everidad a incidencia disainu1da. Las condiciones ideales para 

el aeroaol pueden aumentar la velocidad ~e diseminac16n y al 

parecer una qran bu.edad y loa vientos •oderados muy a •enudo se 

encuentran asociados con los brotes agudos (22, 23). 

1.4. Si'Jll09 cl1nicooi. 

Loa slnto11aa aostrados por animales recientemente infectados 

dependa da su ••tado de inaunidad y de la presencia o de la 

ausencia de pat6ganos respiratorios. La enfermedad general•ente 

ae ve caracterizada por la p6rdida de peso, que por otro lado se 

va auaantada por el estres que produce el transporte de los 

aniaalee o al fr1o (14, 24). 



La enfermedad sobreaguda usualmente se presenta como muerte 

sObita. Algunas veces las extremidades aon cian6ticas, puediendo 

haber hemorragia en nariz y boca, con fiebre de 41.5 c. La 

muerte puede ocurrir dentro de 24 a 46 h debido probablemente a 

endotoxemia, aunque algunos pueden sobrevivir (14, 24). 

En casos aqudos los cerdos presentan s1ntomas respiratorios 

como disnea, con respiración diafragm&tica rApida; puede obser­

varse anorexia; inmovilidad y generalmente presenta fiebre pu• 

diendo ser de 40.5 - 41 c. Los casos subagudos y cr6nicos pueden 

mostrar vagos s1ntomas respiratorios, un incremonto en la fre­

cuencia de tos y se reduce la proporci6n del crecimiento (14, 

24). 

1.5. Diagn6stico. 

Hay cuatro m6todos diagn6sticos para la detecci6n de la 

intecci6n por A&, pleuropneumonine en el cerdo: a) los a1ntomas y 

curso de la enfermedad en el cerdo y la manada, b) hallazgos 

postmort~n, e) aislamiento de la bacteria del tracto respiratorio 

y d) por serolog1a (22). Los signos cl1nicos ee describen an­

teriormente. 

Las lesiones postmorten se caracterizan por f ibrosis lobular 

junto con pleuritis. En el laboratorio el aislamiento y carac-
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terizaci6n del AL pleuropneumoniae, es necesario para excluir a 

cualquier otro agente como probable causa de neumon1a; la muestra 

puede obtenerse de los pulmones en casos sobreagudos y agudos de 

pleuroneumonia. En una infecci6n generalizada pueden obtenerse 

crecimientos de h1gado y bazo (23). 

El diagnóstico serológico es muy importante para el manejo 

del problema infeccioso ya que permite detectar los animales 

enfermos crónica y subcl1nicamente, para eliminar posibles 

fuentes de infecci6n (23). 

1.6. :Inmunidad. 

Varios factores influencian el curso de la pleuroneumonia en 

el cerdo, uno muy importante es la inmunidad. Oespu6s de 2 6 3 

semanas de un brote agudo, la morbilidad decrece debido al 

desarrollo de inmunidad en la manada. Las hembras confieren 

inmunidad pasiva a sus cr1os, y esta inmunidad los protege du­

rante las primeras semanas de vida. Casos agudos se observan en 

lechones de 3 a e semanas de edad cuando los niveles de anticuer­

pos del calostro han declinado a niveles bajos; casos severos 

pueden ocurrir en animales no inmunes que se introducen a la 

manada (23) • 
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i.7. Distribuci6n. 

La Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (PCP), producida por 

A..t.. pleuropneumoniae se ha reportado prácticamente en todos los 

paises donde hay producci6n de cerdos: Alemania, Argentina, 

Australia, Bélgica, Brasil, Canadá, corea, Dinamarca, Estados 

Unidos de Norteamerica, Finlandia, Francia, Holanda, India, 

Inglaterra, Irlanda, Italia, Japón, México, Rumania, Suecia, 

suiza, Taiwan, Venezuela y Yugoslavia (22). 

1.s. Prevenci6n y control. 

Para el control y prevención de la PCP deben tomarse en 

cuenta varios factores entre ellos la inmunidad de la granja. El 

serodiagn6stico proporciona la manera más fácil de localizar a 

los animales cr6nicamente enfermos y la exclusión de los animales 

portadores. La vacunaci6n que se ofrece hoy en d1a previene la 

mortalidad pero no evita la aparici6n de la forma crónica de la 

enfermedad ni de portadores sanos (22). 

La introducci6n de inmun6genoa a base de fracciones (cápsu­

la, endotoxinas o exotoxinas) acampanados de adyuvantes emulsio­

nados (aceite en agua), podrán en un futuro proporcionar mejores 

resultados en la prevención de la enfermedad (18). 
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1.9. lloei• Leta1 sot (DLSO). 

La virulencia de una cepa bacteriana, debida fundamental­

•enta a su invasibilidad, toxigenicidad o c0mbinaci6n de ambas, 

se valora habitualmente en funci6n de la dosis media que puede 

matar al sot da los animales inoculados en un determinado periodo 

de tiempo y el ni1mero de bacterias necesarias para obtener este 

resultado se denomina DLSO (7), 

Zbinden y Flury-Roversi (1981) .han enfatizado que la DLSO 

depende de la especie animal, el sexo, edad, cepa y otros fac­

toras dentro de la especie, o bien de la dieta, forma de adminis­

tración, factores ambientales, etc. (42). 

Para estimar la DLSO se involucra primero cambiar una serie 

de dosis (cantidades, concentraciones de la sustancia o bacteria 

a probar) y segundo las dosis usualmente se realizan con una 

secuencia geométrica (O.OS, 0.12, 0.18, 0.27) de manera que el 

loqarit.o de las dosis esten iqualmente espaciados; aunque esto 

no es esencial (9). 

Para evitar el costo que implicaría el empleo de grandes 

cantidades de animales y muchas diluciones de prueba; Reed y 

Munch (1938), desarrollaron un m6todo para calcular la DLSO. Este 

a6todo es aplicable principalmente a series completas de titula­

ci6n; es decir desde un O\ de mortalidad hasta un 100\ (7). 
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1.9.1. Justificaci6n de1 prob1....,. 

Actinobacillus CHaemophilue) pleuropneumoniae es el agente 

etiol6gico de la Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (PCP) , en­

fermedad respiratoria usualmente de preaentaci6n aguda y causante 

de graves p6rdidas econ6micas en las 9ranjas en las cuales se 

presenta esta enfermedad, debido a la elevada mortalidad de 

cerdos en crecimiento y al ratrazo del crecimiento de los mismos 

(39). 

Hasta el momento se han descrito 12 serotipos de AL ~ 

~en base a sus antígenos capsulares (11, 17, 21, 28, 29 1 

30, 31, 34). En México los serotipos prevalentes encontrados 

parecen ser 1, 2, 5 y 7 (4, 8). 

La enorme diversidad antigénica mostrada por esta bacteria 

ha complicado el control de la PCP, pues se ha observado que la 

infecci6n natural induce en los animales sobrevivientes una 

inmunidad s6lida y polivalente (13, 27), mientras que 1os ani­

mal.es inmunizados artificialmente s6lo quedan proteqidos contra 

el serotipo hom6logo (18, 25, 26, 27). 

Dado que el ünico huésped natural de A.a. pleuropneumoniae 

identificado hasta el momento es el cerdo (37) y las dificultades 

inherentes a la experimentaci6n con esta especie anima1, 
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se hace interesante el desarrollo de un modelo experimental que 

permitiera el anAlisis sistemático de las caracterlsticas anti­

génicas de los diferentes serotipos de lL.. pleuropneumoniae con 

miras a desarrollar un inmun6geno polivalente. 

Investigadores interesados en estudiar las propiedades 

biol6gicas de anticuerpos contra el polisacárido capsular del 

Haemophilus influenzae tipo b patógeno del humano (género al que 

anteri·ormente perteneci6 A.i. pleuropneumoniae} han empleado un 

modelo experimental en ratas lactantes (1, 12}. En este caso 

ratas de S dlas de edad inoculadas con este microorganismo por 

vla intraperitoneal (IP) muestran una bacteremia detectable 24 h 

post-infecci6n; esta bacteremia desaparece en animales inmuniza-

dos pasivamente con anticuerpos anticapsulares (12). Este tipo de 

modelo biol6gico seria interesante explorarlo para lL.. pleuropneu­

m2.ItiA.!l pensando ·~~ una posible inmunización de ratas hembras 

adultas seguido de apareamiento y desafio a la progenie. 
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2 • OBJETJ:VOS 

GENERAL: 

Establecer la posible virulencia del Actinobacillus ~ 

neumoniae serotipo 1 en la rata de R d1as de edad inoculadas por 

vla intraperitoneal. 

ESPECIFICOS: 

- Establecimiento de un método para cuantificar suspen-

sienes bacterianas de A.s.. pleuropnQumoniae y poder determinar con 

precisi6n las dosis aplicadas a los animales. 

- Determinar la dosis letal 50% en grupos de ratas de e d1as 

de edad inoculadas por v1a intraperitoneal con A.:.. pleuropneu­

J!lQll.lJll\ serotipo l. 
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3. MATERIAL Y METODOS 

3.1. BACTERIA. 

se utiliz6 una cepa de A..t.. pleuropneumoniae (ATCC 27089) 

serotipo l proporcionada por la Escuela Nacional de Ciencias 

Biol6gicas del Instituto Politécnico Nacional (IPN) la cual se 

mantuvo a -196 e (nitrógeno liquido) suspendida en suero de equi­

no. 

3.2. CULTIVO DEL MICROORGANISMO. 

Se utiliz6 medio Agar Infusión Cerebro Corazón (BHI) suple­

mentado con 0.001% de NAO. 

Se sembró en forma masiva la cepa de A.t.. pleuropneumoniae en 

este medio incubándolo a 37 e durante 24 h. 

3.3. PRUEBAS BIOQUIKICAS PARA LA IDBNTIPICACIOH DEL KICROOR­

GAHISllO. 

a) Tinci6n de Gram: 

Se realizó un frotis de la bacteria la cual se fijó 

por medio de calor, las células posteriormente se tifleron con 

cristal violeta por l min, se lavaron y se trataron con una 

soluci6n de yodo por 1 min. 
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Posteriormente se llev6 a cabo una decoloraci6n con alcohol 

acetona por unos segundos y se lavó; después se empleó una con­

tratinci6n con eafranina por 1 min (5). 

b) Prueba de ureasa: 

Se inocul6 un tubo con caldo Urea de Christensen sin NAO con 

un cultivo de la bacteria crecida 18 h en agar BHI complementado. 

Se cosech6 la bacteria con SSF o.is M, lavando por centrifugación 

dos veces 15 min a 4000 rpm. Una gota de la suspensión obtenida 

se coloc6 en los tubos de urea; la obtención de un color rojo o 

rosado indic6 ureasa positivo (19). 

e) Prueba de Satelitismo: 

Se realizó haciendo una inoculación a lo largo de toda la 

placa de agar BHI y colocando posteriormente un in6culo de la 

cepa nodriza de S..:.. AY..r.fill.§. perpendicular al estriado de la bacte­

ria examinada. Una reacción positiva fué cuando el Actinobacillus 

creció en la periferia de la cepa nodriza (4). 

d) Fermentación de Carbohidratos: 

Se inocularon tubos conteniendo 3.0 ml de caldo Rojo fenal, 

con 1' del carbohidrato a probar y 10 u/ml de NAO con un cultivo 

de A.t. pleuropneumoniae de 18-24 h de crecimiento. 
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El cambio de coloración en el medio de rojo a amarillo 

indic6 una prueba positiva al carbohidrato que contenta ese tubo 

(19). 

3. 4 • ANlJIALBS. 

Se utilizaron ratas cepa Wistar de 8 d1as de edad con un 

peso aproximado de 8 a 10 q, sin importar el sexo, se aliment6 a 

las madres con alimento Purina para ratas; estas fueron criadas 

en el Laboratorio de Inmunolog1a de la Coordinación de Estudios 

de Posgrado de la FES-e. 

3. 5. DJ!TERl[[NACIOll DB LAS UH'.IDADBS FORJIAOORAS DB <X>LONIA 

(UFC) • 

1) Se cultivó la bac~eria en el medio BHI suplementado con 

NAO. 

2) Se cosech6 en soluci6n salina fisiol6gica (SSF) NaCl 

o.sst, estéril. 

3) se ajust6 la suspensi6n bacteriana a una densidad óptica 

de 1.0 a 590 nm de absorbancia diluyendo con SSF estéril. 

4) se realizaron diluciones logar!tmicas de la suspensión 

bacteriana con caldo BHI (10-l, io-2, 10-3, io-4, 10-S, 

10-6 
1 10-?, 10-B, 10-9 , 10-lO). 
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5) Se tomaron 20 ul de cada dilución y se sembraron en pla­

cas de BHI suplementado con NAO o.001t. 

6) Se incub6 a 37 c. 

7) Se determinó las UFC/ml contando el nümero de colonias 

que se encontraran en la dilución mayor y en que 

estas pudieran distinguirse individualmente. 

3.6. DBTERMIKACIOH DB u. DOSIS LBTAL sot (DL50). 

1) Se cultivó la bacteria, se cosechó y se ajustó la suspen­

sión bacteriana a una densidad óptica de 1.0 a 590 nm 

(17). 

2) se realizaron las diluciones correspondientes ajustando a 

la dosis deseada ( 1010, 109, 108, 10 7, 106, 105, 104, 

103 • 102 • 101 ¡. 

3) se formaron grupos de ratas de 8 días de edad como se 

muestra en la Tabla 3 y fueron inoculadas por v1a IP con 

0.5 ml de cada diluci6n. 

4) se inocularon 3 controles por cada diluci6n probada con 

o.s ml de SSF estéril por v1a IP. 

5) se determin6 la mortalidad a las 24-48 h. 

14 



6) Se calcul6 la DL 50 de acuerdo al método de Reed y Munch 

(32). 

3.7. AJ:SLAKIEHTO DE h pleuropneuaoniae A PARrIR DE RATAS 

DIOCtJLIWAS. 

1) El aislamiento de li.J.. pleuropneumoniae se realizó en 

muestras de bazo, de pulmón y de sangre de las ratas 

inoculadas a los 8 dias de edad que pudieron ser mues­

treadas dentro de las 2 h posteriores a la muerte y de 

las ratas sobrevivientes. 

2) El 6rqano completo de bazo y de pulmón, por separado, 

fueron maceraron en mortero en condiciones de esterili­

dad. 

3) Los animales sobrevivientes fueron anesteciados con éter 

para obtener muestras de sangre por punción cardiaca 

empleando una aguja de tuberculina, y recolectandola en 

tubos que contenian EDTA. 

4) Del macerado de bazo, de pulmón y de la muestra sanguinea 

se tom6 una asada haciendo una inoculaci6n a lo largo de 

toda la placa de agar BHI y se coloc6 el in6culo de la 

cepa nodriza de ~ ~ perpendicular al estriado de 

la placa. 
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4) Se incub6 a 37 e, 24 h. 

5) El aislamiento fué positivo cuando se aislaron colonias 

pequeftae, de aspecto opaco y de bordes redondeados, que 

most~aron dependencia hacia-la capa nodriza de~~ 

(4). 
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4. RESULTADOS 

4.1. PRUEBAS BrOQUDllCAS PARA LA rDBNTrFrCAcroH DEL Jo:CROOR­

GAHUlllO. 

En la Tabla 1 se resumen los resultados de las pruebas 

realizadas para identificar al microorqanismo en estudio. Encon­

tr4ndose que el microorganismo correoponde de acuerdo a la liter­

atura a Ai. pleuropneumoniae (6, 16, 19). 

4.2. DETERllillACroH DB LAS UFC. 

En la Tabla 2 se resumen los resultados de la determinación 

de UFC encontrándose que a una longitud de onda de 590 nm y un 

valor de absorbancia de 1 el ndmero de UFC/ml es io9. 

4.3. DETERllillACroH DB Lll. DL50t. 

En la Tabla 3 se muestran los resultados de la letalidad del 

A..t. pleuropneumoniae serotipo 1. 

En la Tabla 4 se muestran los cAlculos de la OL 50\ segün 

Reed y Munch (1976) encontrándose una DLSOt de 106.572 con una 

desviaci6n estAndar de+/- 0.4. 

En la Figura 1 se muestra la curva dosis respuesta utilizada 
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para valorar la virulencia bacteriana, el aspecto sigmoide de la 

curva se debe a un comportamiento estadístico normal. 

4.4. AJ:SLAJO:ENTO DE A... pleuropneUW)niae EN RATAS DESAPl'.ADAS. 

En la Tabla s se muestran los resultados del aislamiento de 

A.a. pleuropneumoniae encontr4ndose que s6lo fué posible aislarlo 

en las muestras de bazo. 
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TABLA 2 

RESULTADOS DE LAS PRUEBAS BIOQUIMICAS DE 
Actinobacillus pleuropneumoniae. 

PRUEBAS 

Gram 
Ureasa 
Satelitismo 
lndol 
Citratos 
O-Lactosa 
Dextrosa 
Maltosa 
Manito! 
Sacarosa 
Nitratos 

M POSITtYO, (.) IEGATIVO, (d) DUDOSO. 

RESULTADOS 

+ 
+ 

d 
+ 

+ 
+ 

+ 
+ 
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TABLA 3 

DETERMINACION DE UFC/ml DE ~- pleuropneumoniae SEROTIPO 1. 

REPETICION DILUCIONº n DE COLONIAS .. 
1 10 328 
2 10 .. 224 
3 10º' 93 
4 10 ... 85 
5 10 .. 161 
6 10 .. 20 
7 10 .. 29 
8 10"' 154 
9 10 ... 116 
10 10 ... 269 
11 10 .. 144 

• DILUOOH MAYOR EH US QUE US COLOflM PUDE~N OfSTMJUftSE IOVIJUAUEHTE. 
LA LECTURA SE REA.UZO A UNA LONGITUD DE OHDA DE !!ilO m. 

UFC/ml 

1.60 X 10° 
1.12 X 10° 
4.60 X 10'0 

1.40 X 10° 
8.00 X 10° 
1.05 X 10° 
1.47 X 10• 
7.00 X 10° 
5.00 X 10° 
1.30 X 10° 
7.20 X 10° 
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TABLA 4 

LETALIDAD DE A. pleuropneumoniae SEROTIPO 1 EN 
RATAS INOCULADAS INTRAPERITONEALMENTE A 

LOS 8 DIAS DE EDAD. 

DOSIS/RATA 
No. DE MUERTOS 

TOTAL 

10'º 9/10 
10. 13/13 
10 • 23/27 
10 7 18/23 
10 • 7/13 
10. 5/13 
10 • 8/13 
10 3 1/5 
10 2 1/5 
10 , 0/5 
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TABLA 5 

DETERMINACION DE LA DL50% 

DO 111 LETALIJAD 
No. DE No. DE MUERTos• VIYDa • 

IOJEllTDa I • 
lll010S VIYDa TOTAL lllJIEATOS 

10·: 9/10 9 1 85 1 85/86 98.83 10. 13/13 13 o 76 1 76177 98~70 
10 1 23/27 23 4 63 5 63/68 92.64 
10. 18/23 18 5 40 10 40/50 80.00 
10. 7/13 7 6 22 16 22/38 57.89 
10. 5113 5 8 15 24 15/34 44.11 
10 3 8/13 8 5 10 29 10/39 25.64 
10 1/5 1 4 2 33 2/35 5.71 
10 

2 
1/5 1 4 1 37 1/38 2.63 

10 
1 

0/5 o 5 o 42 0142 0.00 
• ACUIU.ADOS 

'lo DE MOATALl>AD A LA DLUaON SGUIEMTE POA ENClllA DE1. SO.O - 5oo¡ 

DL 50% • .. DE MORTALl>AD A LA Dl.UCklN POR EHCMA oa. 50ft - .. DE MORTALIJAD A LA Dl.UCION POR DEBAJO DEL 50'1 

57.89 - SO'lo s 
DL 50% ., ....... 11 

11.512 

DL 50% = 10 
.,. 0.•4 

.... 
13.70 

= 0.572 
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TABLA 7 

AISLAMIENTO DE A. pleuropneumoniae A PARTIR DE SANGRE, 

BAZO Y PULMON DE RATA INOCULADA A LOS 8 DIAS 

DE EDAD. 

No.DE AISLAMIENTOS I TOTAL DE RATAS MUESTREADAS 

SANGRE BAZO 

818 818 

• SOt.O R ICTENTO El JISLAMENTO EN AOUEU.OSAfWAl.ES QUE FU>IEAON SER 

Mt.ESTAEADOS DENTJO DE LAS PIWERAS DOS HORAS POST-MORTEK. 

PULMON 
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5. DISCUSIOll •• 

Los rssultados aqu1 presentados representan los primeros de 

este tipo en loa que se utiliza la rata coao aodelo aniaal 

expariaental pera la infecci6n con .L. pleuropneuaoniae. Varios 

inveatiqadore• han utilizado otro• animales de laboratorio para 

el deaerrollo'de un aodelo aniaal: 

- Sebunya 1982, desarroll6 un modelo utilizando ratones albi 

nos de 15-25 aeaanaa d• •dad, lo• cuales fueron inoculados 

intrBnBsalaente'(IN) con a... plauropnal!Jloniae aerotipo• 1 y 5 

con lo que •e encontr6 una DL entra 1.4 x 10& y 5 1 4 x 107 la 

cual produc1a le•ione• haaorr4gica• en pula6n. En este 

:aodelo •e evalu6 la af icacia de vacuna• experiaentalea en 

les que la vacunaci6n no ful efectiva (38). 

- Nakai 1989, analiz6 la •uacaptibilidad a la cepa SH-15 de 

&... pleurgpn•uwonia• ••rotipo 2 en cuyo• de 5 semanas da 

edad, raton•s libras de pat6qanos eapeclficoa (SPF) d• 5 

seaanas de •dad, •cotton rata• da 2 aeses de edad y pika• 

afqenas de 3 ae••s d• edad, los cualea fueron inoculadas por 

vla IN, IP, intratecal (IT). Lo• cuyos, cotton rata y pikss 

afqanas auriaron 2 dlaa deapula de la inoculaci6n IT o IP 

~ro no aurieron por la IN, loa ratones albinos fueron 

refractario• al aicroorganiaao (20). 
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Recientemente Komal y Mittal 1990, evaluaron la variaci6n 

de la virulencia de diferentes serotipos de Az,. plauropneumoniae 

del l al 12 por inoculación IN o IP en el ratón observandose que 

los serotipos 1, 5, 9, 10 y 11 fueron m4s viruléntos que los 

serotipos 2, 3, 4, 6, 7, e y 12 (17). 

La razón de haber utilizado a la rata como modelo experimen­

tal se derivó de los estudios con H.... influenzae en los que se usó 

un modelo muy similar al aquf descrito para estudiar alqunos 

aspectos relacionados con la actividad inmunogénica de compo­

nentes de esta bacteria (12). 

La DL SOt de ~ pleuxopneumoniae para la rata de 8 d!as de 

edad es mucho mayor que la reportada para liJ. intluenzae (12). Sin 

embargo, es similar a la que otros investigadores han reportado 

para roedores (38, 17). 

Los resultados aqu1 reportados sientan las bases para traba­

jos futuros en los que puede empezar a analizarse sistem&tica­

mente componentes de A..i.. pleuropneumoniae asociados con una 

respuesta inmune polivalente. En este sentido, puede ahora inmu­

nizarse ratas hembras adultas con diversos irunun6genos y llevar a 

cabo un desaf !o de la progenie con el serotipo homólogo o heter6-

logo. De hecho, trabajos de este tipo ya se están realizando con 

resultados promisorios utilizando extractos capsulares o protei­

cos como inmun6genos. 
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Es importante tomar en cuenta las diferencias biológicas 

entre el animal experimental y el huesped natural, que por ejem­

plo, se ret'lejan en las cuentas leucocitarias (Tabla 6) entre 

ambos. As!, en promedio y en términos porcentuales, el cerdo 

tiene menor cantidad de linfocitos que la rata y esta ültima un 

poco más de la mitad de neutr6filos que el primero (2, 40). No 

obstante, el mérito de un modelo experimental es evaluar en 

primera instancia y en condiciones fácilmente reproducibles y 

controladas parámetros que de ser relevantes a la respuesta 

inmune en estudio, tendrán que ser eventualmente corroborados en 

el huesped natural (41). 

Desde luego este modelo tiene una limitante importante, sólo 

eval6a la inmunidad asociada con anticuerpos circulantes (que son 

los que la rata pasivamente transfiere a su progenie) dejando de 

lado la participación de la inmunidad celular, en este sentido se 

pueden citar los resultados de Bhatia y Mittal 1991 quienes no 

pudieron asociar la inmunidad celular con protección en el 

rat6n (3). 

As! mislno podr1a pensarse que dado que se está. induciendo 

una infección sistémica el efecto inmune contra esta podr1a no 

ser relevante por la infecci6n natural que hasta donde se sabe 

afecta fundamentalmente al tracto respiratorio. En este sentido 

lo que puede decirse es que hay casos bien documentados en donde 

27 



esta aparente incongruencia no es tal. As! Bordetella pertussis 

produce en los niftos una infecci6n del tracto respiratorio, la 

tosferina que normalmente se previene con una bacterina; el 

ensayo que internacionalmente se acepta para evaluar la potencia 

de estas bacterinas, bAsicamente por su alto grado de correlaci6n 

con el comportamiento del biológico en niftos, es el desaf lo por 

vla intracerebral de ratones inmunizados, en donde el grupo 

control eventualmente muere al cabo de unos cuantos d1as postln­

f ecci6n (15, 33). 

Este ejemplo ilustra y sustenta la posibilidad de definir 

experimentalmente un mecanismo inmune mediante un tipo de infec­

ci6n distinto al de la infecci6n natural. 

En conclusi6n, los resultados que aqu1 se presentan además 

de ser los primeros de su tipo dan pie a estudios futuros en 

donde pueda empezar a estudiarse la actividad inmunogénica de 

diversos componentes de A.t. pleuropneumoniae con miras a proponer 

un inmun6qeno polivalente. 
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TABLA 8 

PORCENTAJE LEUCOSITARIO DEL CERDO Y LA RATA 

CELULAS ('lb) C E R D O R A T A 

LEUCOCITOS (15-22) X 10~ul (5-25) X 10 ~UI 
NEUTROFILOS 30-35 9-34 

LINFOCITOS 55-60 65-84 

MONOCITOS 5-6 0-5 
EOSINOFILOS 2-5 0-6 

BASOFILOS < 1 0-1.5 
(2. •o> 



6. CONCLUSIONES 

1. Se demuestra, por primera vez, la letalidad de A.&. Rl.§y 

ropneuwonioe serotipo 1 para la rata de s dios de edad, 

encontrandose una dosis letal so' de 106.572 inoculada 

por via intraperitoneal. 

2. Este tipo de resultados sientan las bases para un modelo 

experimental que permita la evaluaci6n de diversos com­

ponentes de AL pleyropneumoniae mediante la inmunizaci6n 

de ratas hembras adultas seguido del desafio de su proge 

nie. 
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