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RESUMEN

Ei manual de apuntes-de {a asignatura de virologia veterinana trata desde los
primeras investigadores virales conceplos y estructuras de [os virus asi de como las

substancias que los inactivan y combaten

De Jas clasificaciones y familias virales de mayor importancia e interés en

medicina veterinana

El estudio en el microscopio electromico, tinciones y técnicas para poder

ohservarlos y de las pruebas mas usadas para el diagnéstico viral
De la preparacion y diferencias en los tipos de cultivos celutares

De como un wirus ehira y se replica en las células y la forma en como

determinados virus prodiucen tumaoraciones en los tejdos

Trata sobre los priones que se consideran una nueva entidad biologica que
producen enfermedades como Scrapie vy la encefalopatia espongiforme de los

bovinos (enfermedad de las vacas locas})

Trata de las respuestas inmunclogicas contra los virus por parte de los
orgarusmes ¥ de las vacunas actuaimente usadas para la prevencidn y control de

as enfermedades causadas por ellos



METODOLOGIA

La nformacidn para la elaboracién de este manual de apuntes de la asignatura

de virologia veteninana se cbtuvo a partir de.

La biblioteca de campo 4 de la F ES - Cuautitian, seccidn de veterinaria y

zootecnia

LabbliotecadelaE NEP -lztacala seccion microbiolegia y virclogia

Donde se obtuvo infermacion a partir de

Libros. tesis revistas, memonas, folletos boletines y de la base de datos del

Cab Abstrac medline Biotecnology

Datos existentes en la Comisidn Mexico-Americana para la prevencion de la

flebre aftosa y otras enfermedades infecciosas ( CPA)

Informes directos de profesores gue imparten la asignatura de virclogta en la

FES -Cuautitian

Se selecciono el matenal que comprende del afio 1962 al ano de 1996

La informacion es expuesta en forma de texto. acompanada de cuadros y

figuras



OBJETIVOS:

1 Generalizar los conceptos entre los profesores que imparten la asignatura

2 Apoyar ai alumno para una mejor cemprension de a asignatura

3 Manual basico de consulia para la asignatura de virclogia veterinaria




APUNTES DE 1A ASIGNATURA DE VIROLOGIA VETERINARIA

.LHISTORIA DE LA VIROLOGIA

La palabra virus es de ongen latinc, solia designar un veneno o un agente nocive
Se usaba el términe virus para designar cualquier microbio infectante sin importar
su  nafuraleza Postenormente solo para los de naturaleza filirable Si bien
existen referencias en la literatura desde tiempos remotos de enfermedades, que
ahora conocemos su etidlogia viral como son las descripciones de Hipocrates y
Socrates de la rabia No es sino hasta 1798 que Jenner introdujo |a practica de la
vacunacidn contra la vituela con exudado de lesiones de vaccinia En 1884
Pasteur cred una vacuna contra la rabla £n 1892 lwanowsk descubre el virus del

mosaico del tabace y se fe atribuye el titulo de padre de la ciencia de la virclogia
13



INVESTIGADORES DESTACADOS ¥ SUS PRINCIPALES APORTACIONES A LA VIROLOGIA.

Cuadro 1
Fecha aprovimada Principales auteres Deweulrimiento
791 ! Jenner Edward [npecto u su hijo con el virus de Lt pustula obienida de
un cerdo
L33} Dunung Intraduo el lermune yacunacion para designar i accion
de wecular la v acuna
1592 Brown Bust John Prisncr hombre en ver un virus. aenque sin reconocetio
como tal
15492 Inanmishi Descubre ¢} virus del mosaico del tabaco
1808 Loffler v Fresch Descubricron ¢l virus de L Gigbre allosa
1807 Von Prowazek Describio el primer virus de msecto
1805 Ellerman 3 Bang Bemastraron que la {eucenna del pollo podia ser

transnutrda utilizando extractos sin celulas.

1911 Rous Describio fa transission en el pollo del virus del

sarcoma qué Heva su nombre

U Twon Descubrio los bactendfages
JOL7-5920 D 'Harelle Redescubrio los bactgriofagos v creo el ensayo en

placa para la cuantificacién de los virus nfectantes

LN Shope Deseribio ¢l virus del papiloma del cenejo

ta47 Berpold . Descubrio {a transmision del virus por medio de los
insectos

1963 Shaffeziman Estudia las algas

070 Gourlay Estudios de los wrus que afectan a los

mycoplasmas

197} Dienner Descubre los viioides

1976 Diamond Estudios de los virus que afectan a los protozoarios
1075 Hoolings - Estudios de los svirus que afectan a los hongos

faag Stanley Prusimer Dio el termmo prion, para represemtar a las

particittas nfecciosas protetnasas




Durante las décadas de 1930 - 1940 tiene lugar el descubrimiento y conocimiento
de nuevas propledades de los wvirus, conforme fueron desarrollandose los
métodos técnicos Dentro de los mas importantes métodos se encuentran en el
empleo del embrién de pollo, filtro de porosidad conacida, Invencién del
microscopio electrdnico. desarrollo de técnicas de cultive celular y adopcion de la

metodologia bioquimica. ¥

INVESTIGADORES DESTACADOS Y TRABAJOS DESARROLLADOS

Cuadro 2
Fecha Autores Trabajo
1892 Stembery Geotge Descubndor de la prueba de neutrahizacion de los virus
{802 lwanowsky | Probo la ewistencia de un virus empleando filtros con

poros que retenian bacterias

1§03 Loeffler v Frosh Emplearon filtros para probar la existencia del virus de

la ficbre aftosa

j300 Beyennch Redescubrio el virus del mosaico del tabaco al que
}
ftamo contagium vivarn furdun, wsaiido fitros con

diferentes porosidades

1931 Goodpasturc v Crearon el cultivo de [os virus en embriones de pollo
Woodruff
1952 Knoll y Rusha’ Obseraren pasticulas virales dentro de celulas
distintas
jogg Enders | Inicio con los cultivos celulares, trabajo con el virus de

fa poliomelius, 1o hacia crecer en ¢élulas neuronales y

observo que las destruia




COMPARACION DEL TAMANO DE UN VIRUS EN KELALION
A OTROS MICROORGANISMOS

=)
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IIl. CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS VIRUS Y DEFINICIONES
RELACIONADAS.

PROVIRUS - Virus con bajo peso molecular (S) Cuando el genoma viral se

encuenira integrade al genoma de la célula huésped. son capaces de inducir la

transformacion celular

VIRUS - Elementos dimunutos ultramicroscopicos  sin metabolisme  propto
capaces de replicarse pero solo en el interior de las células utihzando el material
enzimatico de éstas, poseen un sofo fipo de acido nucleico DNA 6 RNA, pero

nunca de ambos a lavez

VIRION - Particula viral infectante madura ¢ bien estructural y funcionalmente

compieta capaz de infectar

PRION - Agente infeccioso resistente al calor y a 1a destruccion por parte de las

enzimas nucleasas, pera los destruyen las proteinasas miden de 20 -200 nm y no

poseen capacidad anngémca

VIRIQIDE - Particula subviral infectante formada uGnicamente por un acido
nucleico sin capside pioteimica Fragmento de acido nucleico sin organizacion

tipica de los virus

PARTICULA VIRAL - Un virus completo

BACTERIOFAGQ - Virus que afectan a las bacterias, tambien Hamados fagos,

pueden ser de 2 ipos



a) LISOGENICO. - Bactenéfagos que no destruyen o lisan las bacterias

b) LITICOFAGOS -Bacteridfago que produce la destruccién 6 hisis bacteriana ”

i, CARACTERISTICAS DE LOS VIRUS

La mayoria de los virus son estables en glicerina al_ 50%. esta puede
emplearse para la conservacion de 6rganos infectados con virus durante penodos
corias de iempo. Las sulfas y los antibidticos no tienen actividad sobre los virus
Los virus solo contienen uno de los dcidos nucleicos ADN 6 ARN nunca de los
dos El virus se repraduce exclusivamente a partir de su matenal genético,
careciendo de organelos tales como los nbosomas y dependen de los
presxistentes en la célula huesped para poder realizar 1a sintesis de las proteinas

8.
virales '

CARACTERISTICAS DIFERENCIALES DE LOS VIRUS CON OTRCS MICROCRGANISMOS

Cuadro 3
Croee | Henen | Tienen | Susceptibi- | Susceplibi- | Riboso Tamatio
e division | DNAG Tidad lidad 4 mas
nedio | enana RNA | antibnoticos | terferon
sumple
Virus - - - - + - 200 - 250
nm
Bacierias + S+ + + -M + 0.7 - 10
i
\ﬂ::{pi\lsnms + + + + - + 250 nm
Ricketsias - + + + - + I tnm
Clanndas - + - + 300 nm




a} LISOGENICO. - Bacténodfagos que no destruyen o hisan las bacterias

(37

B8] LITICOFAGQOS -Bactariéfago que produce Ja destruccién & lisis bactenana

ll. CARACTERISTICAS DE LOS VIRUS '

La mayoria de los virus son estables en ghcenna al 0%, esta puede
emplearse para la conservacion de organos infectados con virus durante periodos
cortos de tempo Las suffas y los anttidticos no tienen actividad sobre 10s virus
Los wirus solo contienen uno de los acidos nucleicos ADN 6 ARN nunca de los
dos El virus se repro;juce exclusivamente a partir de su matenal genético,
careciendo de organelos tales como los nbosomas y dependen de los
preexistentes en la c{aluié huésped para poder realizar la sintesis de las proteinas

virates %’

CARAGTERISTICAS DIFEhENC!ALES DE LOS VIRUS CON OTROS MICROORGANISMOS

Cuadro 3
o Crece | Tenen | Lienen | Susceplibi- | Susceplibi- | Riboso Tam.iie
on P 1\1:011 [DMAS hdad a lidad a mas

wedo | anana RNA | antilwoticos | aterferon

simple
ANTENTS - - - - + - 20 - 230

nnt

Baciereas + ¥ + + - ¥ 0.7 - 10
. nmm
Micoplasmus + + + + - + 250 nm
‘Richatsias - o+ + + - + ! mm
gClamldnas - + + + - + JOU nm
.




TAMANQ Van de un ran‘go de 25-350 nandémetros de digmetro Aunaue existen
virus que sobrepasan los'1500 nm de largo

TIPO DE ACIDO NUCLEICO Pueden ser DNA 6 RNA, de doble banda o banda
sencilta pudiendc ser segmentado o ser una sola molécula asi como molécula
inea! o ciclica y tener una polaridad negativa 6 positiva en el caso de los de

handa sencilla

Broguimicamente inertes fuera de la célula

Carecen de organesios

Tienen persistencia indefinida denitro de una célula con periodos de latencia
dentro gel hospedador

Son parasitos intracsiulares obligados

Son los UNicos microorganismos que poseen una fase de eclipse ™

IV, PROPIEDADES FiSICAS DE LOS VIRUS

PESO - 2 - 160 Millones de Daltons
FORMA
a) - Icosaédrica {ISOMETRICAS) Ejemplos RNA ( Reowvirus, Calicivirus,
Picornavirus)  DNA ( Parvovirus Papovavirus. Adenovirus, Herpesvirus)
by - Helicondal Ejemplo Bacteniofago M 13 Virus de la influenza

c) - Complea & Mixta. Ejemplo Poxvirus

Los mas estudiados han sido |0s (cosaédricos gue pueden tener o no envoltura
Con un gje de simetriade 2 3 5 Por verse sus caras
son 12 vertices{pentameros o hexameros), 20 caras tnangulares y 30 bordes,

virus 1cosaédncos) {adenovirus) (Herpesvirus) (Togavirus) *%’

10




TAMARO Van de un rango de 25-350 nandmetros de diametro Aungue existen
virus que sobrepasan los:1500 nm de largo

TiIPQO DE ACIDO NUCLEICO Pueden ser DNA & RNA, de doble banda o banda
sencifla, pudiendo ser segmentado o ser una sola molécula asi como molécula
ineal o ciclica y tener una polandad negativa ¢ positiva en el caso de los de

banda sencilla

Bioguimicamente inertes fuera de la céluia

Carecen de organelos

Tienen persistencia 'inde:;flnida dentro de una célula con periodos de {atencia
deniro del hospedador

Son parasttos intracelulares obligados

Son los (cos MICroGrganismos que poseen una fase de eclipse

IV. PROPIEDADES FISICAS DE LOS VIRUS

PESO - 2 - 160 Millones de Dalions.

FORMA
a) - Icosaédrica (ISOMETRICAS) Ejemplos RNA ( Reovirus, Calicivirus,

Picornavirus)  DNA( Pérvowrus Papavavirus Adenovirus, Herpesvirus)
b) - Helicoidal Ejemplo Bacteriofago M 13 Virus de la influenza

c) - Complea 0 Mixta Ejemplo Poxvirus

Los mas estudiadas han sido [os 1cosaédrnicos que pueden tener o no envoltura
Con un eje de simetriadg 2 35 Por verse sus caras.
~on 12 verlices(pentdmeros ¢ hexameros), 20 caras triangulares y 30 bordes

' virys Icosaédricos) {adenovirus) (Herpesvirus) (Togavirus) (2

10



V. ESTRUCTURAS FISICAS.

Los virus pueden estar constituidos por todas & algunas de las siguientes partes
Nucledtidos Producto de hidrélisis del acido nucleico por accion de la nucleasa.
estan integrados pof una combinacion de base nitrogenada, purica ¢ pinmidica,
una azdcar rnhosa O desoxiribosa y un grupo fosfato

Base piincas Adenina y Guanina

Bases prmidicas. Timina Citosma y Uracio

Enzimas Polimerasa, neuraminidasa hemaglutinina transcriptasa mversa
Caosomeros Estructuras proteicas (Huecas o no) 10x(n-1)2+2
Cdpside  Formas estruciurales del virus formada por los capsémeros

Nucleocapside Comprenide el acido nucleico y la capside.

Envoftura Cubierta lipoproteica externa que cubre la capside contiene antigenos

especificos del virus.
Peplos Protuberancias de la envoitura
Spixe Protuberancias de la capside

Hemagiutimna Esiructura externa de {os virus con capacidad de fijar gidbulos

rojos y de naturaleza enzimatica

T

il



Neurammdasa Enzima localizada en la envoltura que disocia la unidn del virus,

con &! entrocito, mediante ia separacion del acido N-acetiineuraminico terminal
(73)
VI. COMPOSICION QUIMICA

Toaos los virlones estan formados por acido nucleico RNA o DNA de unc ©
dos filamentos recublerips de una capa de proteina llamada capside. La capside
esta formada de una 0 mas motéculas proteimicas similares o diferentes repetidas

llamadas unidades estructurates o capsameros

El daido nucteico cubierto por fa capside constituye la nucleocapside Algunos
wirus constan anicamente de nucleocdpsides desnudas en tanto que otros
poseen una envoltura compuesta de peplos, aparentemente formados por

membranas celulares y antigenos virales '’

Proteina Se encuentra &n ia capside enforma de una « hélice

Son el componente mas abundante en la particula viral

Carbohidratos Se localizan en los nucledtidos y en fos peplos de la envoltura

Lipidos™ £n la envoltura y en su mayor parte derivan de 1a celula infectada £3

Acido nucleico DNA; Dasoxirnbovirus
RNA Rnovirus
Enzimas Hemagiutinina; Requerida para adherirse a ios giobulos rojos
Poiimerasa - Requerida para et ciclo de replicacion viral
Neuraminidasa - Desdobla el dcido neuraminico de las glucoproteinas de

las células huésped

Transcrplasa mversa - Transcripcion del RNA viral en DNA complementario de

cadena unida

12



Neuraminidasa_ Enzima localizada en la envoltura que disocia la unién del virus,

con el entrocito medlar;'te la separacién del dcido N-acetiineuraminico terminal
(73,
V1. COMPOSICION QUIMICA

Todos los virnonhes estan formados por acido nucleico RNA o DNA de unc o
dos Hlamentos recubiertos de una capa de proteina llamada capside La capside
esta formada de una o mas moléculas proteinicas similares o diferentes repetidas

liamadas unidades estrutturales o capsémeros

El &cido nucterco cubierto por la cdpside constituye la nucleocapside Algunos
wrus constan uUnicamente de nucleocapsides desnudas en tantc gue otros
poseen una envoltura: compuesta de peplos, aparentemente formados por

membranas celulares y antigenos virates '™

Proteina Se encuenira én |a capside en forma de una « hélice

Son el componente mas abundante en la particula viral

Carbohidratos Se localizan en los nucledtidas y en los pepios de la envoltura

Lipidos. En la envoltura y en su mayor parte derivan de la celula infectada >’

Acido nucleico DNA: Desoxirnbovirus
RNA, Rivovirus
Enzimas Hemaglulmma; Requerida para adherirse a los giobuios rojos
Polimerasa - Requenda para el ciclo de replicacion viral
Neuraminidasa.~ Desdobla el dcido neuraminico de las glucoproteinas de

las celulas huesped

Transcrnptasa nversa - Transcripeidn del RNA viral en DNA complementario de

cadena unida

1z




ESTBUCTUR& DE DOS VIRUS DIFFRENTES: VIRUS CON
CAPSIDE DESNUDAY VIRIONES CON ENVOLTURA

Virus desprovisio
de capside

Rucieo
capside

Doble capa de lipidos

Glucoproteinas

Region de adherencia

13



Vi. USO Y FUNCION DE 1.OS CONSTITUYENTES VIRALES
Proteccion antigens & iInmundgeno.

Las proteinas de superficie de los virus tiene [as siguientes funciones a)
constituyen un mecanmismo de proteccion del genoma contra la accidn de las
nucleasas bactenanas ¢ tisulares. b) presentan afinidad con receptores celuiares,
lo que #yuciara la adsorcion y penetracion del virus a la célula huésped, ¢} poseen
capacidad antigénica, .ya que las proteinas externas constituyen potentes
inmundgenos que inddcirdan en un huesped inmunocompetente una respuesta

inmune, mediada fundamentalmente por anticuerpes neulralizantes
Adhesion a células especificas

Las proteinas de la envoltura denominadas peplomeros son glicoproteinas que
pueden tener en detefminados casos funciones biologicas importantes tales
como actividad de hemégluhnma o de neuraminidasa También intervienen en la
adsorcion a receptores de la célula huésped Las hemaglutininas virales se unen
a receptores mucoproteicos presentes en ciertas celulas (glébulos rojos, células

del fracto respiratorio  efc ) permitiendo asi la adsorcion
Acidos nucleicos.

Llevan ta cantidad de informacion genética y varna de acuerdo al tamano del
genoma del virus Pueden tener 1000 a 100 000 codenes si consideramos que un
gen posee alrededor de 300 codones Los virus mas pequefos tienen de 4 a 8

genes y las mayores varios centenares

oy
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{os aados nucleicos constituyen la base de la infectvidad de los virus Son
moléculas fragiles y plerden su actividad répidamente s1 no estan protegidas por
Ja capside yio envallura En la mayoria de los virus el dcido nucleico puro
separado del virién no es capaz de dar orngen a progenle ya gue necesita de las
actividades de las polimérasas presentes en el vindn sin las cuales la replicacidn

no puede imiciarse 1'%

Vit INACTIVACION VIRAL.

Entre los inactivantes fisicos pueden mencionarse la temperatura, radiaciones,

asleniizacion y desinfeccion
Inachvacion por temperatura

La inactivacion térrfnca es el resultado de la desnaturalizacion de ia proteina
virica La inactivacidn tienen lugar a todas las temperaturas pero es mas rapida
con las temperaturas altas de 55-70 0 C La inactivacion acarrea la pérdida de la
alimidad serologica del virus A temperaturas bajas y medias puede perderse la
nfecciasidad con escasa o nula repercusion sobre las propiedades seroldgicas
del virus Los virus tiengn 1a capacidad de sobrevivir en gl medio ambiente por su
exposicion o permanencta en el huesped que infectan sin embargo la

temperatura influye en la vida del virus ‘™’
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Los acdos nuclecos cﬁonshtuyen la base de la infectividad de los virus Son
moléeutas fragiles y pierden su actividad rapidamente si no estan protegidas por
la capside yio envoltura En la mayoria de los virus el acide nucleico puro
separado del vindn no es capaz de dar origen a progente ya que necesita de ias
actividades de las palimerasas presentes en el viridn sin las cuales la replicacién

no puede niciarse

vill, INACTIVACION VIRAL.

Entre los inactivantes fisicos pueden mencionarse la temperatura, radiaciones,

astenizacion y desirfecaion
inactivacion por temperatura

La mactivacion térmica es el resultado de la desnaturalizacion de la proteina
virica La mnactivacién tienen lugar a todas las temperaturas pero es mas rapida
con las temperaturas altas de 55-70 o C La inactivacion acarrea la perdida de la
ahnidad serologica del ;;|rus A temperaturas bajas y medias puede perderse la
infecciosidad con escasa o nula repercusion sobre las propiedades serologicas
del virus Los virus tienen la capacidad de sobrevivir en el medio ambiente por su
exposicion o permane:nma en el huésped gque infectan sin embargo la

temperatura influye en ia vida del virus * ™
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INACTIVACION TERMICA DE LOS VIRUS

3

Cuadro 4
TEMPERATURA | SOBREVIVENCIA
c Sepundos
M C Minutos

Medio ambiente Horas

: w°C Dhas
70 C Meses
’-}‘)(l C Afios

Inactivacidon por radiacion

Et empleo de radiaciones es un recurso muy importante para estudiar las
caracteristicas infecciosas de los virus Cada tipo de radiacion (infrarroja, visible
stravioleta Roentgen y gamma) se caracteriza por su longitud de onda y los
efectos que producen son causados por la adsorcion de la energia de radiacion

por la matena

Efecto
|_uz uitravioleta Alta - Viricida Dana el actdo nucleico,actua formando
Baja —Mut:agenlco dimeros entre cadenas adyacentes de
§ pirmidinas
Rayos X gamma particulas alfa Actdan sobre el genoma,alterandeio irre-
¢ otras de aita energia versiblemente

16



Las radiaciones se usan para esterilizar matenat de plastice de uso médico o de

laboratcrio
La luz ultravioleta se usa para estenlizar areas de trabajo (flujos laminares para

culfivos celulares)

Inactivacién por esteriizacidn y desinfeccion (calor seco y humedo)

El calor es el método de eleccion para la esterilizacidn de todos los matenales a

excapcion de los que pueden ser dafiados por &l (Termolabiles) '’

DIFERENTES METODOS DE INACTIVACION FISICA
Cuadro 5

Homedo SAutacia et L2 CAS IS mim oy | Desnaturalizacion de la

-Pasteurizacionto2 97 CH30 nen 3 proteana del yvinon

-[Cbhullicion
SLC0 -INcinerICIon Desnawaraltzsacon de la
-F L directa protena del vinon

Hornot 160-180 CF2 horas)

Radiactones ultnnislelas | -A dosis bgds mutdgonieos Alleracion det aado
‘ -A dosis attas vigetdas nucleico
Radiaciones 101y antés -Rarv0s N Bano al genoing del
-Ravos Allabeta ganrinm LIFuS
Fidtracton Sustancas wermolales Relienen a los

MRCTOOrZAISIN0S POT

tamaia los filtros

17



IX. INACTIVANTES QUIMICOS

La inaclivacion quimica se ejerce sobre [os grupes reaccienantes y funcionales
de {a prateina virica

Hay sustancias quimicas que pueden emplearse con técnicas adecuadas para
supnmir la infecciosidad del virus, sin pérdida de sus propiedades antigenicas &

inmumzantes Y

Detergentes - Benzal (saponifican a los virus con envoltura)  Actua sobre los

liptdos de la envoltura.

Disolventes - Eter cloroformo, acetona |nactivan a los virus con envoltura actla

sobre log lipidos de la envoltura

Solventes organicos - Urea (despolarniza la membrana virai)

Sales hiflares - Saponifican a {os virus envueltos actdan

sobre |os tipidos de {a envoltura

Acidos - Solucion crémica  clorhidnice, benzowco  sortwco  (despolaniza la

membrana viral) Actla intercaiandose sopre las cargas (+) o (-} y la rompe

Alcahs - Cal Sosa Carbonato de Sodio  hidréxido sodico (despolariza la

i
membrana viral} Actua intercalandose sobre las cargas (+) o (-) y la rompe

Fyadores - Formaldehido Actia - reacciona con 1os grupos amine de las
sroteinas v 105 acidos nuclelcos

a) - Uso en histopatologia (para ver inciusiones)

b) - Uso como bomba de formo! en desinfeccion de casetas

¢} - En [a elaboracion de autovacunas

18




Enzimas biltares - con accidn sabre algunos lipidos de la envoliura

Colorantes - Por inachivacion fotedindmica al absorber energia luminosa
a) - Azul de toluichna
b).- Naranja de acridina que detecta virus
1 - BDNA de color verde

2 - RNA con coloracion naranja

Otras substancias de usoe comuin &n medicina vetennara

Higocionto de Sodio Deshace y destruye proteinas lipidos, actia despolarnizando

la membrana viral intercalandose entre las cargas

Oxido_de efieno Gas con alquilacidn de enzimas y estructuras bioguimicas

complejas dentro de la molécula proterca actua a rivel de los acidos nuclelcos

soldando base para evitar ia fectura de los mismos

Beta propofactona Con accion stmiiar al antenor en el aoido nucleico

Creoina Dervado fendlico con poder quelante Alrapa y precipita a [0s virus

lodo Forma agregados y complejos de proteina viral Actda como oxidante en las

proteinas virus con capside Ak
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X. CLASIFICACION DE LOS VIRUS

Hay diferentes crtenios de clasificaciones para los virus, entre las cuales
estan 1) Por el tipo de dcido nucleico DNA o RNA y el nimero de tiras senciilas o
dobles.
2} Por &l ipo de genoma segmentado
3) Por ia forma de la par}icula
4) Presencia de envoituia
5) Forma de 1a nucleocapsula
&) Por el ipo de huésped mnfectado
71 Modo de transmision

8) Tipo de vector {veriebrado o invertebrado) e

CLASIFICACION

a) Fisico morfoidgica - lcosagdrica, helicaidal, compieja o mixta

by Trepismo Tejde afectado
1 - Neurolropos {Rabia EE V) Nervioso
2 - Viscerolropos (Hépatahs Parvovirus) Visceras
3 - Pantotropos (Fiebre porcina Clasica) Afinidad a varios tejidos
g Epltellotroposi(Vmela Ectima) Cutaneo
5 - Ectodermotropos {Diarrea viral bovina} Cutaneo, Visceral
6 - Neumotropos (Aujesky Distemper canimno) Respiratorio

¢} - Por homologia de acides nucleicos

Moaificacion de la clasificacion de Linneo

d) - Famihas {idae), Subfamilia(inae) Género,Subgénero Tipo y Especie ¢!
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X1. ESTUDIO DE LOS VIRUS MEDIANTE EL MICROSCOPIO ELECTRONICO
DE TRANSMISION Y DE BARRIDO.

El microscopio -electrénico es un instrumento similar al microscopio optico
ordinario, pero a diferencia de este emplea corrientes eléctncas de alto potencial
para producir un haz de electrones en una camara de vacic y lentes
electromagnéticos en lugar de rayos de juz y lentes de cristal Se usa para
determinar el tamanb forma y estructura de los virus yfo de sus componentes.
ademas la correlacién entre los recuentos cuantitatives de particulas y las
unidades infectivas

También mediante secciones ultrafinas pueden estudiarse en el microscopio

electromico los aspedos intracelulares de la multiphcacion de los virus
Hay dos tipos de microscopios electronicos

1 - Barnido

2 - transmision

Caracteristicas Generates Del Microscopio Electronico

1 - La fuente de poder emite efectrones

2 - Su funcionamientg es al vacio

3 - Tiene una capacidad de resclucion de 100 000 x

4 - Se pueden ohservar virus de muestras frescas

5- Su gbservacion se realiza también por tinciones especiales con metales
electrodensos a electrones

6 - Lo ideal es cbservar muestras con tifulos mayores de 10 ¢

7 - Los cortes de muestras inciutdas se da en nandmetros '’

21




PRINCIPALES PARTES DEL MICROSCOP!IO ELECTRONICO

1 - Haz lurminoso de electrones

7 - Bobinas electromagnaticas

3 - Cédmara de especimenes o platina
d - Lente objetiva

5 - lente intermedia

G - Lente proyectora

7 - Pantalla fluorescents

8 - Camara fotografica

METODOLOGIA ESQUEMATICA PARA EL PROCESAMIENTO DE
MUESTRAS AL MICROSCOPIO ELECTRONICO

a) Cortes uitrafinos con el ultramicrotomo.
b) Fijadores Glutaraldehido paraformaldehido y
acido Gsmico como posfiador

c) Deshidratacién Con alcohol 10-100%

d} Inclusion en resina

e} Oxido de propileno elimina QH y polimerisa ia resina a 56°C

f) Formacion de bloques de 1 centimetro cuadrado

y cortes 001:1 el ultramicrotoma con cuchiila de cnistal o diamante

TINCIONES Y TECNICAS
Tincion negativa Ef virds mas una sal de un metal pesado (Ac fosfotungstico,
Citrato de plomo), €l hazl de electrones no penetra el colorante pero si el material
organico por lo que este ‘se vera claro sobre un fondo oscuro
Tincion positiva  Anbicuérpos mas una contratincion electropaca ( Acetato de
uraniio ferritina) @sta tincion permite visualizar las particulas virales en tejdos

ifectados
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TECNICAS UTILIZADAS EN EL MICROSCOPIO ELECTRONICO

Figura A -Microscopia efectronica Tincion negativa
_as particulas del virus se tinen con acido fosfotangstico pH 7 3

“igura B.-inmunomicroscopia electrénica Tincion directa

Un virus incubado con anhsuero homotipico y tefido con acido fosfotungstico

(PTA}

Figura C -Corte semifinos y microscopia electrénica de ceélulas de tepdo infectado
E| tejido es flado y embebido en resina Los cortes semifinos son cortados con un
ultramicrotomo y tefidos con una tncién opaca a ios electrones antes de
examinarla

{virus-célula-acetato de uramlo)

Fiqura D -Material clinico y/0 pelet de celulas
Obteridas por centrifugacion o virus aislados de células rotas con agua destilada
3| es necesario se puede hacer una improrta sobre el portaobjetes en ocasiones

puese ser incubado con un antisuero especifico

Figura E -La suspenston es sobre una repila {con perforaciones dé 3 mm  con
sproximadamente 300 pérforaciones) El exceso se remueve con un papel filtro y
se adiciona el acido fosfotingstico o un colorante similar posteriormente se

remueve el exceso con alre seco

Figura F -Un adecuade sistema para la incubacion del virus y anticuerpos

Parz una microscopia electronica rapida las gradillas son incubadas a 20 ¢ C por

una hora antes de la tincion 7’
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TECHICAS DE PREPARACION PRELIMINAR PARA OBSERVACION EN
MICROSCOPIO ELECTRONICO(M.E.L)

Figura: &
Tineién negat'rva

R
(‘\ H‘?‘\\\J ‘xr:m:L—_L‘!‘

Conplejos inmumnes
A

Figura: B
o \d’
ec®w S r— ARl
o @ + 5 '\J:;L’“" - '#dfl‘;_d\
Virus Anticuerpos + I
Figura: c tinciGn
,y @ Cortes delgados
Oigano
Figura: D
O o= -
Mucstra - I /-
Figura. F Figura: E

(Inmunomicroscopia electrénica)




Xil. PURIFICACION VIRAL

£3 Ia eliminacidn de cualquier componente celular y virus adventicios gue
puedan contaminar los culiivos también es la elimnacion de contaminantes

bactenanos. micaticos o micoplasmas
Caracteristicas deseables de una purnificacion viral

Se parte de muestras de tejidos y/o células y de liquidos organicos infectados per
los virus El paso siguiente es obtener una purtficacion preliminar por descarte del
matenal no organicos seguidos de centrifugacion o por adsorcién (clarificacion de
ta muestira)

Para el paso final de ia purificacion , cast stempre se emplea fraccionanuento
por medio de centrdugacion por gradiente de densidad ( Sucrosa, tarirato de

potasio o clorure de cesio)

1 - Purficacion Quimica {mplica estar ibre de cualquier substancia quimica
2 - Purificacion Inmunclogica Implica estar hore de substancias antigénicas
3 - Purificacian Morfoiégica Implica estar Iibre de otros virus al cbservarse en el

microscopio elecirénico

Para llevar a cabo la obtencién de un virus gue se encuentra dentro de una

celula infectada se puede reahzar por

Rompimeiento celular a) Con agua destilada
by Ultrasonido
c) Descongelaciones y congelaciones repetidas o alternas

d) Macerado de tejdos en Mortero ™’
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Xill. METODOS DE FURIFICACION
Purificacian fisica

Se determinan las propledades fisicas y su relacion con las funciones
biojogicas mediante dnvei’sos métodos hidrodinamicos, termodinamicos y optices
La separacion de suspensiones de particulas virncas para la invesligacion de su
homogeneidad puede ilévarse a cabo mediante algunas técricas como son La
ultracentrifugacion {métédos de velocidad de sedimentacion y equillbnio de
sedimentacion), para ia determinacién de! tamafic forma y densidad La
ultrafiltracién (membranas de diversas porosidades). para el tamano forma y la
determinacién y aislamiento de sustancias biologicas La electroforesis para una
carga eléctrica potencial superficial y posible tamano y forma
Ejemplos de purtficacion viral fisicas
a) - Centnfugacion difergncial Son varios ciclos de centrifugacion a alta y baja
velocidad a
b) - Ultracentnfugacion con gradientes de densidad (CsCl)
) - Ultrafitracion Membrénas que detienen pesos moleculares
d) - Electroforesis
e} -Cromalografia
Purificacion guimica
Las condiciones que causan desnaturalizacion de proteinas es la meta de estos
métodos Los fluorocarbonos (Genetron y Genesolv-D) usados para punficacion
de wvirus carentes dé envoltura eliminan el matenal lipido vy los preductos de
degradacion celular y dejan af virus inalterado en (a fase acuosa Se usan tanbién
para purificacion viral otros mélodos quinmcos como la precipitacion con Sulfato
de amanio :

Métodos de punﬂcac:ép viral guimica
Solo ser usan para virus desnudos

a) - Con suifato de amorke
b} - Disolventes {etanol).

¢) - Adsorcion en columnas '’




XIv. EL CULTIVO CELLULAR

Los virus necesitan de células vivas para su multiphicacion, casi todos los virus
recen en huevos embrianados, animales y cultivos de células El cultivo celular
»uede prepararse apartir de érganos teydos frescos y embrién de pollo
a3 introduccién de cultivos celulares sigrificd un gran adelanto en la virologia,
yacias a éstos se han_logrado aislar virus por rmucho tiempo desconocidos
ograndose preparar muchas de las vacunas que actualmente se usan, asi como

a Interaccion que se establece entre los virus y la celula huésped

Los virus rutinariamente los conocemos por las enfermedades que producen
sn los animales de faboratorio y por la patologia que producen en el huevo
2mprionado de gallina o én los cultivos de tejidos
os culivos generaimeite son preparados agregando céiulas con liquidos
wintivos que contienen ‘sotuc:ones salinas balanceadas y diversos factores de

recimiento” suera  glucosa aminoacidos y vitaminas, por egjemplo (medio de

—agle) V'

Nomenclatura comunmente ulthizada

3} - Monoestrato Cultivo de celulas en una superficie

5) -Cultive primario (CP) “Células obtenidas de un organc con hmitado numero de
yases (15), sin perdida de morfologia tisular (Rifidn de feto porcino)

) -~ Linea de celulas establecidas Monocapa de célufas dernvadas del CcP

1} - Cepa celular Células con hmitado numero de pases (50-70) con cromosomas
Wiplodes Células que no han perdido su morfologia aun con una serie de pases.
3 8e han mantermdo uniformes

2} - Linea celular Células con el mismo carotipo y con ilimitado numero de pases
aneuploides) ‘

) - Linea de celulas continuas Células con caracteristicas genéficas morfologicas
v fisiologicas modificadas {(PKR, Hera, Vero. etc)

3} -Lineas de céluias diploides( células con 75% del mismo cariotipo) '’
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V. FACTORES NUTRITIVOS DE LA CELULA

Los componentes esenciales para la sobrevivencia inmediata de las células o
edos controlan Ja presidn osmotica y el pH ademas proporcicna una fuente de
snergia y clertos rones organicos los cuales son proporcionados por las
seluciones balanceadas de sales

as celulas sobreviver] mas ttempo en soluciones balanceadas conteniendo
suere  ésle puede ser sustituido por una mezcla sintética que contenga

sminodcidos esenciales oxigeno vitaminas y proleinas sernicas

Sonstitucidn basica de un medio de culfivo

| Medio base 199 MEMEAGLE, MORTON ETC

> Antibidticos  Pemicihina(100UlMmI)  Estreptomicina{100um/ml} y  Nistatina
1 QCum/m! aproximadamente

3 Solucion Buffer ConunpH 7 0-7 2

1 Vitaminas L|posoiub!e§ y/o hidrosolubles

5 Suero fetal bovine amortiguado  £n crecimiento mantenimiento infeccion

3 Carbonaio Alcalinizante del medio de cultivo celular

7 Indicador de pH Rojo de fenct acido{amarillo}, alcalino (rojo)

3 Temperatura de crecimiento 37 grados centigrados

3. COrde un 5-10 % }

i0 Glucosa Como ia principal fuente de energia
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XVi. CLASIFICACION DE LOS CULTIVOS CELULARES.

1 - Fstacionario Cuttive fijo en una superficie de cristal de un tubo botella o placa

de Petrt

2 - Rotatoric. Cultivo celdlar fijo a una superficie pero con movimiento circular del

raciolente que constantemente recibe un baio del medio de cultivo

3 - Suspension Células édher:das a esferas de polietileno bafiadas por medio de

cuitrvo celular

4 - Perfusion Cultivo cetular con produccion constante de células, a partir de

lej10s U Organos

5 . Explante yfo Cultivo-de organos Es el mantenimiento o el crecimiento de
celulas a partir de un drgano o parte de este "IN vitro" preservando su
arauitectura y funcién pudiéndose establecer un mono-estrato a partir de esté

6 - Cultivo de 6rganos (Grids) Expiante de teydos "
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SISTEMAS DE CULTIVOQ CELULAR

CELULAS PRIMARIAS

1. Organo del cnal derivan
las celulas.

2. Tripsinizarién del érgang,
3. Las células crecenen Jag
paredes

LINEAS CELULARES CONTINUAS
1-4.- Propagacion continua de

1as células con divisién semanal.
5.8, Cuando los cultives celulares
se dividen, una porcién es usada
para producir células parael

8 g~ 7 8 trahajo coiidiano.

0. A intervalss regulares se
guardan en nitrigens Jiquide
como medida de seguridad y
TESETVAL

LINEAS DE CELULAS PIPLOIDES
1. Organa.

2, Cultive primaxie.

3. Pasaje subsecuenie.

4. De cada pasaje }a mayor parie

de las células se guardan en nitrg-
geno liguida.

5. Termo de nitrigeno Liquido.

6.- De 1as lineas de alto mimero de
pases se usan en el laboraioxio,

7. De la reserva se pueden empe-
zar cualyuier subeultivo

30
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USOS DEL CULTIVO CELULAR PARA DIAGNOSTICO EN ALGUNAS

ENFERMEDADES

¥

Cuadro 6

- nfermedades

Cetulas uulizadas

1ebire Adtesa

Rifion de hamster laclante {BHK).mifién de ternera niién de cubra

I*est¢ bovina

Ruiion de bos ing v terneraJinca de células vivas de ternera

Rnotriqueltys bovima

Riiton de cmbridn de boyino nfidn de cerdo

Iiarrea vl boivma

Riitdn de embnion de bovmno testicolo porcino

Ficbre climeral bovina

Pulmon de hamster.{BHK)

Teilerosis

Noduios 3 celulas hinfowdes bovinas

Lengna wonl

Riiton de cordero.nifién de bos ino, BHK

\ruel ovina

[

Rinidn de lernera nuiion de cordero

I-(ehre porcia clasica

Riiion de de cerdo de Guimea.iesticulo v rifién de cerdo

Foformedad del caballo Afncano

§.nen celular estable de nidien de mono BUK

Rinuiwgumoiilis cqina

Ruitan de cabullo v de cerde

Facefaliss cquina Vencsolane

Coraron del ecrde de Guinea.cmbrton de pollo

R

Fibroblastos de embrion de pollo BHK, riidn de hamsier 1iion

PATCLND & CAnING

Moguallo canino

Embrion de¢ pollo.niton de perro

Hepatiins carng

Riion v tesuiculos porcimos.siiton de huron

- nfermedad de Newcastie

Rision porcino cmbrion de palto.nfdn de lernery

Cusfermedad de Marck

Fibroblistos de embnion de polle

Larngolraquaitis i kv

C clulas de embrion de pollo

Panleucopema felinag

Riiien de huron

Pseudarabia

Fibroblustos de embrion de pollo.niida de bovino

Paramiiuens i-3

Ruion de bovino

Ciaslra nlersis leansnusible

Rriion de perro

Plaga del pala

Fibrobluastos de embnion de potlo

Frfermedad de Teschen

Ruion de cerdo

Ententis infeccioss [elina

Rufion de pafo

I ntcrmodad de Louping

Ruiton de borrego

Enfcrmedad def Mink

Ruiidn de Mink

Arintss encelahins capnna

Membrana smoviat de Jete caprino

Enlermedad de Wesselsbron

5

Rudidn de cordero




OTROS USOS DE LOS GULTIVO CELULAR

L os cultivos celulares pueden ser usados ademas para la

» Produccion de antigenés
» Produccion de bioiéglcﬁas
» Dragnostico de enfermedades

»  Produccion de ant:icuerpos monoclonaies

ALGUNAS CARACTERISTICAS PARA LA CONSERVACION Y
=STANDARIZACION DEL CULTIVO CELULAR

» Mantermmiarnto de tas células mediante Pases o bien en congelacion

» Ajuste de células p:ara cuiffivos dependiendo el trabao a realizar
(volumen area etc). ’

» Conteo Por medic de la camara de  Neubauer o  por
espectofotometria Obteniendo la cantidad optima por recipiente y Ilmiando 1os
costos

Tincién Con Ropo Neutro o Tripan Azul '’
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(VI ONCOGENESIS VIRAL

0s virus son prioridades dentro de un gran esfuerzo que se dedica al
escubrnimiento  de como las células normales se convierten en células
ancerosas  estudiandose los mecanismos de cancennogénesis

Hay dos motivos para esto

) La infeccién con virus tumorales transforma a todas las celulas de una
obiacion en potenciales ¢élulas tumorales

) Existen mutantes de vifus tumorales que son incapaces de transformar células
- mantener el estado de transformacidn con temperaturas no permisivas
tipicamente 38 °C o mas), pero son capaces de hacerlo con temperaturas
ermisivas  { tipicamentd 35 °C o menos )

or ende la transfor?nacjc’m de células es una funcion de una sola proteina
odificada por wirus® Claramente | debe ser posible aslar tales proteinas,
eterminar cual es su funélén identificar sus blancos vy obtener infarmacton sobre
s reacciones basicas gue hacen que las células normales se conviertan en
elutas tumorales

_a discusion de la intera¢cion entre virus y céiuias hasta ahora, se ha centrado
n {3 interaccion litica, la cual implica la multiplicacion del virus y la destruccion
e la célula huésped Sih embarge clertos virus DNA pueden interactuar con
elulas no solo por medic'de la interaccion litica sino también por medic de una
iteraccion en fa multiplicacién viral que es reprimida vy la celula huésped no as
estruida £l DNA viral se integra en el gencma de la célula huesped o se duplica
omo un plasmido En cualquier caso se crea una nueva entidad | la céluia
ansformada o tumorat gue puede multiphcarse indefinldamente (%)

a replicacion de fos virus tumorales RNA

omienza con la interaccion de las espigas de glucoproteinas de la envoltura wiral
on los receptores celulargs de la membrana de la célula Después de fa fusidn,

| nucleo wiral se libgra en la célula En esté punto la replicacidn de los wirus
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tumorales RNA difiere de 1a de los otros virus debido a que el primer paso es la
transcrpcion del RNA viral en DNA complementaric de cadena unica

Esta reaccion es cataiizada por una enzima viral [lamada transcriptasa inversa

Modelo para la replicacidn de un Retrovirus

1.- E} DNA se transcribe-del RNA viral y entonces se replica para formar un DNA
de doble cadena la gual se transporta al nicleo de la célula huésped

2 - Una o dos moléculas de DNA se integran en el genoma huesped

3 -El DNA wiral mteéradﬁ se franscribe por las RNA polimerasas de la célula
huésped

4- Las proteinas virales incluye la transcriptasa nversa y las proteinas
estructurales migran a las areas especificas de fa membrana de la célula
huesped en donde las giucoproieinas virales se han \ncorperado en fa membrana
celular ;

5- El ensamble del RNA las enzimas wvirales y las proteinas estructurales,

ocurren en la membrana celular y el virus se ibera por gemacién de la membrana

L os tumecres pueden tenar diferentes origenes en un orgamsmo Algunos gjemplos
SOnN

a) - Fisicos Provocado por radiaciones y traumatismos constantes

b} - Quimicos Inducidos por Beta propiclactona  Nitrosoguanidinag etc

c) - Biologicos Tales como los virus

Adenovindae

Hercesvindae

Hepadnawiridea 5 familias de virus DNA con propiedades de oncogenasis
Poxwindae

Papovaviidae

Retravindea 1 familia RNA con propiedad de oncogenesis
Hongos Ciertos tipos de hongos pueden dar origen a tumores
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~aracteristicas de las células transformadas por virus

 Pérdida de la inhibicion por contacto

v Aumento de la tasa de crecimiento y densidad

 Mayor capacidad de pérsistencia en el cultivo celular

) Alteracion del metaboli_sma

 Alteracton morfolégica o de la forma

+ Desaparece el parglel[‘smo celular yfu onentacién celular
 Existencia de anorhalias cromosémicas

 Resistencia a las wpepnfemones por el virus transformante
 Aparicion de nuevos componentes antigénicos celutares
 Aparicion de antigenoé de transformacion celular

. Capacidad de formar necplasias '’

Jeoplasias benignas Soh  aquellas células  alteradas que se  encuentran

ocahzadas a un organo o tepdo sin metastasis a tepdos

Jeoplasias malignas.- Son las células diseminadas a diferentes partes def

rgarusmo tambien llamado a esté fenomeno metéstasis o invasion a tejdos

Ontiguos
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ONCOGENESIS

INICIS DEL TUMOR

TUMOR VASCULARIZADO CONRAPIDO CRECIMIEENTO
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COMPARACIONES ENTRE TUMORES BENIGNOS Y MALIGNOS

Cuadro 7

Cargclenshicas

Bemgnas

Madignas

' Drfrenicracon Ynaplasis

Bicn dilerenciados con morfologia

tipica del 1cndo de origen

{Cierta falta de diferenciacion con

anaplasia morlologta atipica

tndice de ceecimiento

Geueralmente lento
progresi o.pucde delenerse o
imverirse nutosis infrecuentes

normaltes

Lente o rapido antosis nunerosas

¥ anornsles

Eicapsulacion masion

Generalmente con capsnia.cs raro

que 1o tenga capstihcompacto s

fnvasién sin

encapsulacion infilirandosc

CARRUIEN O asnque puede lencr aspecto
compacto v eNpansivo
Melastasts Anscntes A menudo presentes.cuando mayor
3 mds diferenciado sca ¢l tumor
mas probable que hava metdstasis
Trrseaaon ST Menor Mavor

DIFERENCIAS ENTRE UN VIRUS DNA Y RNA PRODUCTORES DE NEOPLASIAS.

Cuadro 8
f.eucnsis Marek
Retrovirus Hemesyirus

Die 4 - Y mweses

De 2 -3 meses

No atecl nenaos”

Engrosa nenoios penfencos

Mo afecla ganghios espinales

Engros: nen 10s espiuiles

Tumor en labotsg de Bibricio

Adrolia de Ta bursa

Linfoblastos homogencos

Linfobiastos nusles

Celulas B 83 - v,

Celulas T 30 - 9%,
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KVIl. EL CULTIVO DE VIRUS

Los virus se propagan con frecuencia en [as celulas y tepdos vivos y de sus
wéspedes naturales por infeccion inducida En el laboratornio podemos imitar a la
waturaleza transmitiendo él matenial Infeccioso (sangre pus suerg, tepdo, etc ) de
m armal  por medio de ihyecciones escanficaciones | punciones o picaduras
je inseclos

La propagacion de fas virus i vitre {cultivo de tejidos) elimina el empleo de
nimales vivos perc no ag,i la necesidad de células vivas de ammales

L a moculacién a animalas receptivos fue el primer procedimiento empleado para
1 cultivo de virus Esto pepmitid el estudio clinico sintomaioiogico y epizootioldgico
fe las enfermedades Los'animales se pueden emplear para el diagnostico de
lertas virosis segun su respuesta chinica Los animales mas utihizados para esto
on los ratones cobayas hurones, conejos. primates polios y hémsters
Los embricnes de pallo $on organismos vivos para fines bicldgicos y son muy

iles para el crecimiento de los virus >%

CONSERVACION VIRAL

Las muestras deben conservarse &n un ambiente que mantenga la actividad de!
rus y esto puede consegiwrse por congelacidon  hofiizacion Es importante
onocer el penodo de supervivencia del virus segun el método de conservacidn
Jue se use para emplear las muestras antes de de gue finalice su penodo de

chwidad
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LIOFILIZADO O LIOFILIZACION

I: Ampolletas que seran
Hafilizadas.

2: Trampa mezcladora con
espiral refrigerada
3:Maquina refrigeradora.
4: Bomba de vacio.

| Ty
RESSes S5 3444

Traeubon

,,ul-l.—,,&.;!. A
s mnmcn-r T RNl

g adamas)EE

!U"il [ IR 2] LA

“SfprtrEaiIndiery
GV F ET IR el

LGOS PRINCIPIOS DE LALIOFILIZACION O SECANO-CONGELADO.

E} 2gma se evapora ripidamente cvands se congelabajo presion negativa o vacio.
L3 evaporicitn es tan intenda que el fluido se mantiene en estado de congelacion sin

exfriamient adicional. Este prirkipio es usado para liofilizar material orgénice ejemplo:

sweros, virus, antibléficos, dntig énos, tripsina.

El materizl gac va ha ser setado §e pone en ampolletss, elcontenido es congelado y las
ampolletas se colocanen taliofitkradora,

Se conecta laborba de vaci, cori lo que enpieza Ja evaporacisn del agua.

Fvapor d# agua es atrapadg en m trampa mezcladora con unz espiral refrigerada para
mantener una presisn de vacio crp_tma ¥ mantener el aceite de Iabomba de secado.

Una vez secado el material, lahoéa de las ampolletas ¢s sellada dexritiendo el vidrio, se
prusba elvacio de las ampolletas’e] dia del sellado y una semana después.

Despues la liofilizadors se desinfecta.
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a) - Congelacién Con DMSO (Dimetil sulfoxido) suero

atbumina glicerina,gelatina DEAE etc Qué sirven como crioprotectoras

Su accidn es a través del desplazamiento de los electrolitos intracelulares de la
fase acuosa durante el enfriamiento

Temperatura adecuada - 45 °C o més bajas

b} - Liofiizacion  Es fa déshidratacidn por sublimacion es decir la desecacion del
producto congelado med{ante alto vacio {iofiizacidn), es un magnifico
orocedimiento para conservar productos biolégicos (virus, vacunas y sueros),
durante largos periodos. sin pérdida apreciable de su actividad

Los productos liofilizados se conservan con temperaturas entre los 2y 6 °C £33)

XiX. PRUEBAS DE ENSéYO Y EVALUACION DE LA INFEGCION VIRAL
(EFECTO Y COMPORTAMIENTQ VIRAL)

1 - Efecto citopatico La patologia celular producida por la replicacion de los virus
se denoming efecto citopatico{CPE) y es caracteristico de cada sistema concreto

constitde por la célula huésped v el virus  (Rapido lente citocida ete)

2 - Sincitios Fusion celular que dan la aparniencia de formacion de celulas

Jigantaes (Paramyxovirus)

3 - Hemopadsorcidn viral Es la Incorporacton de proteinas virales en la membrana
de una célula, con la capacidad de absorber eritrocitos en su superficie de esta

célula infectada (Onhomﬁxowrus togavirus paramyxovirus)
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a} - Congelacidn: Con DMSO (Dumetil suifoxido) . suero

atbumina,glicering géatiﬁa. DEAE etc Qué sirven como crioprotectoras

Su accién es a través del\deSplazamlento de los electralitos intracelulares de la
fase acuosa durante el enfriamiento

Temperatura adecuada - 45 °C o mas bajas

b} - Liofilizacidn  Es la déshidratacion por sublimacion es decir fa desecacion del
producto congelado mediante alto vacio {liofilizacién), es un magnifico
procedimiento para conservar productos biolégicos (virus vacunas y sueros),
durante targos perfodos, $in perdida apreciable de su actividad

Los productos liofilizados. se conservan con temperaturas entre los 2y 6°C %

X1X. PRUEBAS DE ENSAYO Y EVALUACION DE LA INFECCION VIRAL
(EFECTO Y COMPORTAMIENTO VIRAL)

1 - Efecto citopatico La patologia celular producida por la replicacion de los virus
se rdenomina efecto citopatico(CPE) y es caracteristico de cada sistema concreto

constituigo por {a célyla huesped v el virus  (Rapido. lento citocida etc)

2 - Sincitios Fusiér celular que dan la apariencia de formacion de células

gigantes {Paramyxovirus)

3 - Hemoadsorcion viral Es la Incorporacion de proteinas virales en la membrana
de una ¢élula con la capacidad de absorber eritrgcitos en su superficie de esta

sélula infectada {Orthomyxovirus, togavirus paramyxovirus)
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i - Inclusiones: Daﬁoé,deﬁc’:s:to de estructuras virafes completas e incompletas en
a celula infectada Existen cuerpos de inclusidn intracitoplasmaticos acidofilos{
/ifus de vaccinia)

Sinciios intracelulares a(;jdofllos[Herpes)

nclusiones intracitoplasmaticas perinucteares acidofitas(Reovirus)

nclustones nitracelulares basofilas(Adenovirus)

Cuerpos de Negn intracitoplasmaticos acidofilos(Rhabdovirus)

“usion celular con praduccion de smeitios

5 Anfitraciones infocitarias perineurales Respuesta inmune del organismo a

resuntivas infecciones virales neurotropicas

5 Anfitraciones linfocitarias perivasculares Respuesta inmune del organismo

ambién por presuntivas ihfecciones virales en el torrente sanguineo (viremia)

" .Anomalas cromosémicas Alteracion cromosomica de la celula  infectada

yemplos (PI-3, Rubéota),

3 .Transformacion celular Afeccién celular con pérdida de Ja inhibicion por

sontacto (Virus oncogéniGos)

) . Infecciones abortivag Provocadas por wvirus incompletos tales como las

varliculas defectugsas de interferencia (DI}

10 - Infecciones persmtejntes Las infeccionas persistentes se dividen en dos
IrUpos |

1) Infecciones en estado de equilibrio. Estan infectadas todas las céiulas

o} Infecciones en estade de portador Estan infectadas un porcentaje bajo de

safulas

:

ro-

e 2
|

|
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CAMBIOS MORFOLOGICOS EN CELULAS INFECTADAS
POR ALGUNOS VIRUS

4o 0%

IE i!):)L)

B

M] ey
J ’ e .,'1 '\‘:.

- —

G

Vixus &2 vaccinia. (Cuerpos de in¢lusion intracitoplasmitica aciddfilas).
{eryts que preduce sincitios inirimucleares acidofilos.

2eovirts: Inclusiones intracitoplismaticas perinucleares acidsfilas,
Ade navixus: inclusiones intracelulares basifilas.

2abdevirus: cuerpos de Negri, intracitoplasmiticos acidéfilos.

“usion celnlar con produccidn de sincitios.

Cariglisis,

Picngsis.
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Estas infecciones suelen mantenerse con algin inhibidor gue evite que los virus
nfecten la mayor paste de las células como concentraciones elevadas de
nterferon, efectos citopaticas no liticos.inmunosupresidn del hospedador ¢ por

réluias del sitio blanco reststentes al wirus

11 - Mutacion wiral Alteracion genética en el virus, dando lugar a un diferente
comportamiento del wirus, tanto en un cultivo celular come en un animal de

aboratono o en su defecto en el hospedador mismo (Herpes) ©° ™

XX. PRUEBAS DE DIAGNOSTICO DE ENFERMEDADES VIRALES

El diagndstico de Iaborétorlo de infecciones virales se basa sobre tres métodos
jenerales
1) Deteccion directa de éntigenos o estructuras virales, en células obteridas de
eidos infectados o libres en muestras de liquidos
2} Auslarmuento e |denliﬁcaicu§n de virus en cuitivos de células, embriones de pollo
> ammales de laboratorio
3} Demostracidn  de un ‘aumento significalivo de anticuerpos sericos contra un
Arus durante el curse de una enfermedad
1) E) ohjetivo principal es apoyar el diagnostico integral aportando resultados

~onfiables y en el menor tiempo posible *°*'

SRUEBAS MAS USADAS PARA EL DIAGNOSTICO Y / O TITULACION VIRAL

2} Reed and Muench, Karber para calcular la dosis fetal 50%

Se basa en la propuestajde que st una unidad de prueba dio un resultado (+) en
ina dosis alta de virus, también dara (+) en dosis maycres (es decw en diluciones
nas bajas del inoculo} Coincidentemente ia unidad de prueba que dio resuitado
-} con cierta dosis, dard (-} con dosis mas bajas La estimacion de [as dosis
nfectantes de cuitiva 50 (DICT 50) se basa en las frecuencias acumulativas de
as respuestas (+) vy (-) El método Reed y Muench toma en cuenta los resultados

sbtenidos en vartas difuciones del inoculo
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cstas infecciones suelen:mantenerse con algin inhibidor que evite que {os virus
nfecten la mayor parte de las células como  concentractones elevadas de
nterferdn, efectos cﬂopé:hcos no liticos.inmunosugresion del hospeadador o por

-élulas del sitio blanco resistentes al virus

11 - Mutacidon viral Alteracion genética en el virus, dando lugar a un diferente
comportamiento def virus tanto en un cultivo celular como en un animal de

aboratorio o en su defecto en el hospedador mismo (Herpes) **+'

XX. PRUEBAS DE DIAGNOSTICO DE ENFERMEDADES VIRALES

El diagndstico de laboratono de infecciones virales se basa sobre tres métodos
jenerales
1) Deteccion directa de éntigenos o estructuras virales, en células obtenidas de
ejdos infectados o Iihres. en muestras de ligudos
) Aistamiento e identificacion de virus. en cultivos de células, embriones de polio
y armmales de laboratonio,
1) Demostracion  de un-aumento significativo de anticuerpos sénicos contra un
srus durante el curso de'una enfermedad
1} £l objetivo principal es apoyar el diagnostico integral aportando resultados

-onfiables y en el menor tempo posible 7'

IRUEBAS MAS USADAé PARA EL DIAGNOSTICO Y / O TITULACION VIRAL

1) Reed and Muench, Karber para calcular la dosis letal 50%

3e basa en la propuéstasde que s1 una unidad de prueba dio un resultado (+) en
na dosts alta de viras tdmbien dara (+) en dosis mayores {gs decir en diluciones
nas bajas del inoculd) Gomncidentemente la unidad de prueba que dio resuitado
-} con clerta dosis dard (-) con dosis mas bajas La estimacion de las dosis
nfectantes de cultive 50 (DICT 50) se basa en las frecuencias acumulativas de
as raspuestas {+) ¥ (-} E;I método Reed y Muench toma en cuenta los resultados

sbtenidas en vanas diluciones del inoculo

43




_a dilucion que infecta el 50 % de las unidades de prueba se denomina DICT 50%
51 se trata de cultivos celulares o bien dosis letal 50 (DL 50%) si se trata de
nimales

Dosis paralitica 50%. dosis infectante en embrion de pollo y

Dosis Infectante en cultivo celular 50%
) Focos de hemoadsorcion que son producidos por la incorporacion de
yrotemnas virales en la membrana celular de células infectadas
) Unidades formadoras de placas (UFP) Una vez inoculado el virus en el cultivo
e le agrega agarosa, suero antibidticos y se incuba per vanos dias y luego se
ifie con un colorante wvital(rojo neutro) Solamente se tefiran las celulas vivas,
nientras que las mfectatj:las ne se tifen y formaran una placa Las placas se
uentan visualmente y mediante una muitipiicacion por la dilucidn del virus del
nocule se obtendra el titulo viral
3e cuantifican los vinones por medio de uridades formadoras de placa(UFP}
“ste metodo se emplea.en investigacidn para determinar la cantidad de wvirus
resentes en las muesiras analizadas con alta precisidn ademas dade que
alectciona clones de wirlis, se emplea para la selecaidn de mutantes de virus en
a produccion de cepas atenuadas para uso en vacunacion
J} Focos de Inclusidn  Por técnicas histopatolégicas o por las tinciones de
nticuerpos fluorescentes
y Inmunofiucrescendia Se utihza un anticuerpo antiviral especifico acoplado con
in colorante fluorescente (Rhodamina 1sotioctanato de  fluoresceina) para
ccalizar los antigenos

Directa Conjugado + virus Para detectar el antigeno viral mediante tincion

Indirecta Anticuerpos + conjugado + virus Para deteccion de anticuerpos en
2| syero del animal
y Hemoagiutinacion (HA) wirus que presentan hemoaglutininas + glébulas rojos
dentificar clertos virus que producen agluthinacion
1) Inhibicion de fa hemoaglutinacion (H1) Anticuerpos + virus + gidbulos rojos

1} Inmunodifusién Anticugrpos + Virus (en agar noble o agarosa)
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) CcntrammunoeleclrofoireStsz Virus - Anticuerpos  sometidos a  corriente
eléctnca

) Fyacién del compleme:nto (Fix C) Virus+Anticuerpes+C'+hemolisina+globulos
rojos Sirve para la déteccion de anticuerpos especificos o antigenos especificos
k) Prueba inmunoadsorcién comugada a una enzima (ELISA) Se usan enzimas
come es la fosfatasa glcalma, peroxidasa, biotina-avidina. Se usa para la
deteccién de antigenos wrales, como de anticuerpos especificos{lgM, 1gG o Ig
tolates) No se necesita un cbservador experimentado y se pueden procesar un
gran numero de muestras simultaneamenie en forma rapida y automatizada
(Directa, ndirecta, competitiva)

) Inmunoperoxidasa {Tepde) Es una técnica inmunohistoquimica que detecta
antigenos virales Enla técnica directa el anticuerpo especifico estéd marcado con
una enzima {perox:dasa)z Se observa todo con la apancién de granuios de color
en las zonas que contiengn el antigeno

En la indirecta se utiliza |a antiperoxidasa

m) Inmune-blot Deteeta antigenos virales o anticuerpos.

n) Western-biotting Deteeta la proteina viral

i) Southern bioting Detecta el DNA viral

o) Northern biotting Detdcta el RNA viral

D} Radiomnmunoensayc . Anticuerpos + 1sotopos radiactives + virus - Unidn
competiva, fase sollﬁa directa fase sélida con anticuerpos de captura

q) Sondas radioactivas f’ara la deteccion de secuencias de genomas virales

ry Sueroneutrahizacion Bj;eta {virus constante)

3) Virusneuiralizacidn alfa (suero constante}

ty Reaccion de la cadlenaide palimerasa Multiplicacion in vitre del mal genico

u} Uso de los Sueros paréados

v} Autoradiografia ‘*"
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Y Xi. INTERACCION ENTRE LOS VIRUS

L.as células que estan infectadas con mas de una particula viral del mismo tipo
se denominan células infectadas en forma multple, mentras que las que estan
nfectadas con mas de un tipo de virus son células infectadas en forma mixta En
as células infectadas en forma multiple o mixta los wvirus pueden interaccionar
entre s1. 10 que puede mnplicar la existencia de intercambios entre sus acidos
nuclercos para dar iugér a un nuevo genoma {interaccidn entre los acidos
1ucleicas) o puede suporier el préstamo de un producto gémico (Interaccion entre
os productos génicos) a4
1) - Infeccidn dual [nfeéc:én stmultanea de 2 virus en un Mmismo organismo

moquillo-hepatitis)

5} - Interaccion genética .
1.- Recombinacién fniercambto genetico entre dos virus {virus Infiuenzaj
7 - Reactivacién La ayuda de un virus para otro eemplo Adenoasociados
3- Complemenlac:or} el apoyo de un wvirus a otro para una mayor

»atogaenicidad (Newcastle - Fiebre porcina clasica)

>} - Mezcla fenotipicar

1 - Pseudotipos es el intercambio estructural entre dos virus (aftovirus-

2nterovius)

1) -Interferencia
1 - Hoeméloga Interferencia entre 2 virus en un mismo huesped y en un Mismo

ugar por subtipos (influenza A y B)
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2 - Heterbloga Interferencia en un mismo sitio de afeccion por dos virus

completarmnente diferentes {virus Newcastle - virus de Ia rubéola}

3 - Autcinterferencia, esta es realizada por el mismo wvirus pero por sus

particulas defecluosas formadas por el mismo ™

XX1l. INFECTIVIDAD VIRAL

Cuando una particula virdl infecciosa encuentra una célula susceptible, se incia
una sene de acontecimientos moleculares que culminan en ia liberacion de fos
virus de la progenie Se ha investigado la biologia melecuiar del ciclo rephcativo

viral mediante técnicas bioquimicas

Puesto que el virus s una molecula de matenal genetico rodeada por una
-ubierta protectora  la- multiplicacion depende de fa entrada en la céiula
susceptible de la pérdida de la cubierta por parte del acido nucleico y de la
axpresion de la nformacién genehica £l acido nucleico debe replicarse y dingr 1a
sintesis de proleinas virales después de esto, el virus puede ensamblarse y por
uttimo ser hiberado pér la célula El ciclo rephicativo puede dividirse en diferentes

atapas sucesivas

Ei aiclo de nfecadn viral es una serie de pasos en forma secuencial. gue

~onducen al establecimiente de la infeccidn viral en una célula, siendo este

mecantsmo dependiente de temperatura <’
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2 - Heterdloga Interferencia en un mismo sitio de afeccién por dos wvirus

rompletamente diferentes. (virus Newcastle - virus de la rubéala)

3 - Autointerferencia, esta es realizada por el mismo virus pero por sus

particulas defectuosas formadas por el mismo ™!

XX1l. INFECTIVIDAD VIRAL

Cuando una particula viral infecciosa, encuentra una célula susceptible, se inicta
ina sere de acontecimientos moleculares gue culminan en la Iiheracidn de los
virus de {a progerie Se ha investigado 1a biologia mofecular del ciclo replicativo

viral mediante técnicas biogquimicas

Puesto que el vius és una molécula de material genético rodeada por una
cubterta proteciora  la multiphcacion depende de la entrada en la célula
susceptible de la pérdida de la cubrerta por parte del acido nucleico y de la
xpresion de la Informacion genética El daido nucleico debe replicarse y dinigir 1a
sintesis de proteinas virales, despues de esto, el virus puede ensamblarse y por

sitimo ser hberade por la célula El ciclo replicativo puede dividirse en diferentes

atapas sucesivas

El ciclo de infeccidon viral es una serie de pasos en forma secuencial, gue

~anducen al establecimiento de la infeccidn wviral en una célula siendo este

necanismo dependiente de temperatura (183
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El ciclo replicativo se divide en

| - Adherencia o adsorcion visal

Depende de las interacciones existentes entre las proteinas de unidn en la

juperficie del virus v los receptores de la célula y se realiza de dos formas

a) Con sthios receptorés - Anttgénicos.

- lonicos
b) Sin sitios receptores - Depende del virus{ Poxvirus), del tpo celular
spncie del tepdo de ergen y del estado fisioldgico de ias células

? - Peneiracion viral

a) Penetracién directa del virus completo Atravez de poros de la membrana

virus sin envoitura)

.
e s
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b) Viropexis (Endocitosis). La particula viral penetra en la céluta en una vacuola o

vesicula (virus con erwoltura)

¢) Fusion  Umon de la membrana celular con la envoltura viral (virus con

envoltura)
3 - Denudacion viFal

a) Virales Regulado por enzimas

b} Ceiulares Reguiado por enzimas proteciiticas

OGS virus pueden leidil:SE en seis clases generales segun el tpo de acido
cleico y el metodo de gintesis de RNAm, el RNA mensajero se define como el
INA que se une a los rltgosomas y codifica la sintesis de proteinas Este RNAm
se denomina RNA(+) La hebra de ANA {-) tiene ta polarndad opuesta al mensaje y

10 codifica para la sintesis de proteinas



Clasdicacion de los virus segin el método de replicacion del genoma y de
ranscription del RNA mensajero (+ -) RNA o {+ -) DNA se refiere a RNA o

DNA bicatenarios

Clase VI
RNA {(+}

Clasz | Clasell

DNA [+ -) DNA (- DNA (+)

DNA (+ -) DNA (¢ -)

RNAmM (+)

RNA{+ -} - RNA({-} RNA (-}

Stase H * Clase V

RNA (+)
Clase iV



4 - Transcripcion del RNAm temprano (Inicio de la fase de eclipse) Biosintesis
Una vez gue ha comenzado la perdida de la cubierta, no se pueden recuperar
virus infecciosos & partir de células infectadas Una vez que se han ensamblado
los componentes para dar jugar a virnones maduros puede detectarse infectividad
viral

Para que un vinan se rep:ﬁque, el genoma debe reproducirse en multiples copias,
deben sintetizarse énzi{nas especificas v las proteinas de la capside Los

lendmenos mas impottantes de la biosintesis son

a replicacion del genoma.
| a transcripeion para formar RNA mensajero (RNAm)

raduccién y maduracion de |as proteinas virales

- Sintesis de DNA del progernitor
Inhibiendoc - Produccion de lipidos
- Sintesis de macromoiécuias
Activandecse
DNA a) Dependiente de DNA - -- celular
¥ -~ viral

. b) Bependiente de RNA  -- viral {retrovirus)

POLIMERASAS

RNA ¢) Dependiente de DNA  -- celular
d) Dependiente de RNA - viral

5 - Traduccion de proteinas
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5 - Sintesis de DNA de progenie

4

7 . Transcripcion de p%oteinas virales tardias

3 - Traduccidn de proteinas tardias

) - Sintesis de capsides Finaliza la fase de eclipse
10 - Maduracion viral

al En el nicleo de la gélula (Adencwvirus parvovirus, papovavirus).

B

b) En el citoplasma celular (Picornavirus poxvirus reovirus)
Imphlica la iMeraccion enire las proteinas de la capside y el genoma para
jar tugar a la formacion de la nucleocapside seguida por la adquisicion, por

lgunos virus de una envoltura

11 - Liberacion celular

ay Con hsis celular

b) Con gemacién celular ***!
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REPRESENTACION ESQUEMATICA DE

LA REPLICACION VIRAL
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CARACTERISTICAS DEL CICLO VIRAL

Periodo de eclipse  Momento en el cual el virus no se detecta en la forma en la

que infecto {4-6 horas) vy postenormente se encuentran en la célula los virus de

pragente, en este periodo se lleva a cabo la biosintesis de los componentes

virales

a} Un ciclo normal tiene un promedio de 6-8 horas

b} Un ciclo viral de mas de 24 horas se considera que es provocado por virus de

po |lento

c) Algunos vitus en su aclo de replicacton , requieren de células en constante

multiplicacion (Parvovirus)

d) Otros crecen mejor con la ayuda de enzimas protecliticas en cultives *in vitro”

(parvovirus)

2) Otros crecen mejor con [a ayuda de detergentes gque saponifiquen la membrana

~elular para que posteriormente penetren a la célula.

'} Algunos virus (peste bovina), llevan a cabo su ciclo de infeccion viral tan rapido
que el animal puede dls;mlnarlo cuando todavia no presenta un cuadro clinico

) Otros virus realizan S ciclo se diseminan permanecen en el animai nfectado

ascondidos en forma: fatente y dando lugar a portadores sanos { Herpes )

1) Algunos virus se replican en el animal y dificiimente se eliminan por orificios

1aturates ( Derniengue ) :;murtendo el arimal sin diseminarlc { Rabia en ratas )

) Otras entdades llamadas priones tardan meses e incluso afos en productr un

tafic celular ya que se encuentran durante un buen tiempeo integrados en la célula

( Scrapie ) 7




SARACTERISTICAS DE UNA REPLICACION VIRAL
/IRUS RNA TIPO IV

/IRION PROGENITOR

ADSORCION H

PEMETRACION

ERDIDA DE LA CUBIERTA —

(2} 6] (6)
RNA (1) —— > SINTESIS DEL COMPLEMENTARIO —o INTERMEDIARIO DE
RNA ( -) REPLICACION
(3 {7)
POLIRIBOSOMAS 1
{4) 8 T RNA(+)
(NHIBIDORES 3
POLIMERASAS PROVIRION
PROTEINAS ESTRUCTURALES (10) / 125 (S)
/ (11)| VPO +vP2 »vP4
VPO ) VIRUS DE
VPl ) _+PROCAPSIDE” PROGENIE
vp3 - {739) 150 (3)

(Xill. INFECCIONES LENTAS Y LATENTES

Las infeccicnes lentas debidas a agentes no convencionales ( virus lentos)
jemplo Scrapie. enfermedad degenerativa subaguda, no inflamatonia del sistema

1ervioso central Los agentes responsables de estas infecciones son



soco estudiados y podrian muy bien ser un nuevo tipo de forma biolégica No ha
sido posible 1dentificar virion alguno por microscopia electrénica de los tepdos
nfectados La unica enfidad morfoldégica que parece estar asociada con !
sroceso interpuesio son fragmentos de membrana que se encuentran en las
racualas neuronales. Son extremadamente resistentes a la reaccion por luz
Jiravioleta Estos aﬁ;entes persisten durante largos periodos de tiempo en
2xplantes de tepdos, perb no pueden discernirse efectos citopaticos, ni se ha
phservado transmisiéh a’otras lineas csiulares no son INMMUNOYENICOsS ¥y No se

crman anticuerpos

Recientermente se pudo aislar de la sustancia amiloide de enfermos, unas
Jlicoproteinas capaces de trasmitir la enfermedad a ratones Se les denoming

priones” y se observan como fibnllas de 20 a 200 nm al microscopio efectronico

No se conece su mecanismo de replicacion aunque se dice que por su pequefio
1ano no poseen la informacion genética necesana para su propia sintesis, por lo

> - i - - -
, ésta estaria codificada en el cido nucleico de la célula huésped ‘™

nfecciones lentas - Se caracierizan por un periodo de incubacion que puede

furar meses O afos provocando una enfermedad cromea con una destruccion

1gi te)ido afectada

nfecciones latentes - Se propician por la activacion del virus que se encuentra en
n ammal dentro de algun siho inmunoprivilegiado {cormea encéfalo nervio
rigeming etc) de dpnde se multiphca provocando una reexcrecion viral dei
ymal que actia a la vez come un portador sano y son periodos agudos con

sertodos ntermedios donde el virus no se detecta !
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ENFERMEDADES LENTAS.

Cuadro 9
NOMBRE TAMANO LESION
Arrites encefalins <apnna &0-120 nm Mastius. artrins
cneefalitis
LS;‘r‘lpw 15 - 30 um Degencracidn
cspongforme

R feds £ Vs

7 - 0inm

Desnnclimsacion

Conomennens hinfocin del riton

Comniplcios inmunes

- alenmedad feuttanag del vison 30 am Poluirtrius ¢
upergamaglobulinemugy
30 nm Degeneracion neuronal

e tatopatia del vison

b fenmcdad de Borna

1 nm

Encefilomichtis

BTN

Degencracion neuroml

N ]

Alteractdn mental

Cretitz-1 eldi- hcob

Fngelalopatia send

ENFERMEDADES LATENTES

Cuadro 10

AOMBRE

SITIO DE LATENCIA

Herpes virus { dujeshy )

Ganglo Lrgetno

\arieela £ Zostes

mang!ios Nen10sos

?
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{NFECCIONES LENTAS Y LATENTES

VIRUS LEMTOS

PERIODO DE INCUBACION
( LARGO }

|

., DESTRUCCICN CELULAR

l

ENFERMEDAD CRONICA PROGRESIVA

VIRUS LATENTES

PERIODO DE INGUBACION
(CORTO)

DESTRUCCION CELULAR

|

PCORTADORES SANOS



(XIV. RESPUESTA INMUNE A LOS VIRUS

Durante una nfeccion viral. se forman anticuerpos contra teda clase de
intigenos codificados pof virus Los mas importantes para eliminar el virus del
uerpo son aquellos :que estan dingidos contra los componentes del winon 'y
ntigenos de superficie calular codificados per los virus Los primeros incluyen [0s
nticuerpos neutrahzaidor:es y fiadores del complemento que impiden que lds
articuias virales infecten a las ¢células En cuanto a los Ultimos, su combinacion
on antigenos codificados por virus en la superficie celular hace que las células

suedan ser destruidas por dos mecanismos

1) Combinacidn con fos ¢componentes del complemento segutda de hisis celular

2} Atague por hinfocitos T citotoxicos

05 mecanismos para.la destruccion del virus infeccioso y células infectadas son
eneficiasos para el hugsped. Sin embargo se reconoce gque aigunas veces estos

Jecanismos pueden ser muy dafinos para el huésped {(destruccion celular)

Aunque los complejos de virus y anticuerpos habitualmente son eliminades del
uerpo sin dificultad  anfes o después de la combinacién con el complemento |
ueden causar enfermedades no relacionadas con aquellas causadas por los

s Solos

Finalmente se sospecha que las enfermedades autoinmunes, como la artritis

sumatoidea el lupuys entematoso. pertonitis infecciosa felina, también son

ausadas por la interaccidn de un virus y ef sistema mmune ' 9
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MECANISMOS !NMUNOLOGICOS INVOLUCRADOS

MECANISMOS ) PATOLOGIA YIO

Rinotraqueitis infec¢iosa bovina (IBR}. EFECTO EN EL
HUESPED.

El virus induce Ag de superficie celuiar Destruccion de

a}interaccion con Jznfoc;is;s nmunes células infectadas

b) interaccién con  -anbicuerpos antivirales

-complemento
-ADCC
(lethXECIdad celular dependiente de
© anficuerpos)
Rinotraqueitis infeccio%a bovina{1BR }.

Activacion de mediadores

a) De hnfoctos inmunes Inflamacién . alergia
b) Del complemento fisis celular

RABIA.

Formacién de compigjos inmunes Enfermedad de

complejos Inmunes

a) virus Mas anticuerpos

Cornomeningitis linficitaria del raton.

Respuesta inmune a antigenocs celulares Reaccion de
del huésped aiterado o deprimidos por autoinmurudad
el virus

Leucosis, Fiebre porcina clasica .
Infeccidn de celulas de sistema inmung Inhibiciéon o aumento de ta

funcién Inmune
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ALGUNOS EJEMPLOS DE VIRUS QUE CAUSAN INMUNOSUPRESION

cuadro 11

| nternedad Tipo De Virus
EN

f-utermedad snfeeciosa e 1d bursd Birnas iros
Marck . Herpesy s,
Leucosts hinfode aviar ) Retrovirus
Lazingotraqeeiiss asiar Herpesvirus
i?n?ermcd.ld de Newcastle Paramnovinis
'['I—Lqiculmnd()lchosls A : Retron 1rus

[ ntentis hemerragica de lisaves”

Adcnovims

Pharcea vie! boving

Togarirus

Leucenind bovima

Retrovirus

i
\rrus de by mmunodeliciendda bojma

Retroy irus

f—
flstemcr Camting

Pacannovirus

Paulowopermis fehna Pan ovirus
i

1 cncennd feling Retrovirus

[

Fiehre porcena afficand Iridoy rus

Influenicd

Origmisonirus

 arsoteningitey hatociiara del ratou

Arcnasirus

=
Aacdl - Visna

Retrovinus

Anenita mfcecios cqutsta

Retrovicus

Kuonsamais viral cgung Herpesvinus
Agtritrs encelitiis capring Relrovimas
I winre porctig Lasicd Togasinus

XXV. TERAPIA DE LA INFECCION VIRAL.

Existen dreas en tas que’'se debe centrarse la atencion para introducirse en la
problematica de la tegaplla contra los virus

Activedad antiviral de'tas drogas.- Interfirendo con el ciclo intracelular de
replicacion e |mpnd|er?1do ta formacion de una progenie viral infecciosa (drogas

antivirales).



drogas gue modifican la respuesta iInmune del hospedador - Induciendo {a
festruccidn de las células infectadas ylo evitando que la accidn citotéxica del

nrus genere un dafo mayor (drogas iInmunomoduladoras){interferon)

Jacunas y autovacunas - En las Ulimas décadas se han producido nuevas y

sficaces vacunas virales que han contnbuido a dismmuir el numero de casos de -
H

wumerosas enfermedades £n muchas mfecciones virales, el mejor control es la

]
nmurizacion de la poblacion susceptible

hcoion directa de las sustancias sobre la particula viral infectante - Antes de su
ngresc al hospedador susceptible (accion viricida) y se inciuyen los compuestos
anfisépiicos y desmfectantes que destruyen la capacidad infecciosa de la

narticula viral "'

FUTURO DE LA TERAPIA ANTIVIRAL

|.a eslrategia es el dléeﬁo'de antivirales en los préximes afios, puede estar
iderada por dos metodolc'};gias que permitiran un desarrolio mas racional y
selectivo de 1os mismos Elas son

_a cristatografia por rglayogi X de alta resolucion

_a estructura viral puede ser estudiada a nivel atémico Con la ayuda de
rompuladoras es posible representar la estructura tridimensional de los sitios de
anidn de 1os virus al rece{f;lor celular y también la estructura de los sitios activos

de enzimas virales y asi programar inhibhdores especificos

Sintesis de oligenucledtidos antisentido
“sta metadalogia representa oira aproximacion para lograr la nactivacion

2specifica de genes wiralés dentro de la célula La transcrnipeidn y 1a traducaian
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jueden ser interrumpidas utilizande oligonucledtidos intisentidc  Estan
wonstituidos por secuancids descompiementarias a las presentes en el genoma o
in el RNA mensajero viral, impide fa iraduccién o interfrere con la unién de

ywroteinas reguladoras.

Ewisten diferentes métodos que inhiben aspectos especificos de la replicacién

rai entre los mas importantes tenemos

- Radiaciones Vrbfgcropes electromagnéticas comprendidas entre las ondas
|ectricas de baja freouenfcaa {radi0), pasando por €l infrarrgjo. la parte visible del
spectroy el ultravioleta hasta los rayos x ¥ los rayos gamma, de alta frecuencia

ratamiento por el radio u otra substancia radiactiva

. Sueros hiperinmunes - crudos punificados, homogeneas o heterogéneos
- duran en promedio 15 dias vida terapéutica
» Util un promedio de 4 dias vida media

- - terapéutico rapido (7

. Interferon - Es un producto de las células de mamiferos gque pueden hacer
ue una céluia sea refractana a la infeccion viral  Induce la sintesis de una
rotema celutar que llmplide la transcripcion y la traduccion viral Actua sobre [a
nembrana citoplasmatica de la célula receptora

- celular, aifa beta gama, etc (3)

1 - Quimioterap:a Especificidad  de  algunos  agentes quimicos  por
nicroorgansmos  determinados, sin dafio aparente para los tejdos a dosis

ninimas
Encuentra actualmeénte .aplicacion en ias afecciones mas diversas Se distingue

le la farmacodinamia en que no combate los sintomas, sino la causa, gjemplos
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3

- inhibidores de biogintesis de macromoléculas (proteinas virales)

{ Puromicina - rompe cadenas )

{ Pactamicina impide la iniciacion de la sintesis de proteinas virales )

- inhubidores del RNA ménsalero
{ Actinomicina D se intercala )
( Alfa amantadina : inhibe la RNA polimerasa )

- infupidores de la sintests de DNA
( Fluordioxiunding y timidina  inhiben la sintesis de TTP)
( Aciclovir Bloquea la acién de la DNA polimerasa)
{ Vidarabina’ fnhibu:nc’m selectiva de la DNA polimerasa)

{ Azidotimudina Bloguea la transcriptasa inversa unica droga con

cencta para el tratamientd del SIDA

. Autovacunas Vaguna preparado con los microorgamsmos recogidos en la
angre o el pus del enfermo que se cultivan atenuando su virutencia y que se

oculan al enfermo como medio curativo especifico 7

{XVi. EPIDEMIOLOGIA DE LAS INFECCIONES VIRALES

El termino ep1demn0|og;a\' se usa para comprender el comportamiento de algunos
encmenos sobre las poblaciones y en forma particular en esta ¢aso sobre las
nfecciones virales resultando diferente terminologia en estudios epidemioldgicos,

ondicionando factores para su presentacion siendo éstos
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wcidencia - Numero dé casos en un afic de arimales enfermos
Irevatencia.- Numero de amimales enfermaos en una fecha determinada
dorbilidad - Numero de animales enfermos en una poblacion
Wortalidad - Nimero de ar:1|ma1es muertos en una poblacion

Latalidad - Namero de animales muertos del total de enfermos

Enfermedad enzodlica - Enfermedad que prevalece en una 20na determinada,

presente todo el tiempo de una manera constante

Enfermedad epizootica - ?rote de una enfermedad en un determmnado lugar con

un corto empo de duracidn

Enfermedad aguda - Enfgrmedad de ciclo corto Cuando se producen infecciones

Imitadas en ei tempa y son elimnados del organismo en pocos dias

Enfermedad cronica.- Enfermedad de ciclo largo { puede ser contihua o

inlermitente) Cuando el vius continua replicandose y Siguen causando

enfermedad

Enfermedad lransmlélble - La que se transmite en forma directa
Enfermedad contagiosa - La que se ayuda de vectores para diseminarse
Factores intrinsecos.- Esjjpeme raza, sexo edad y nutnicion

Factores extrinsecos - Geograficos chmaticos, fomites, veclores
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'y Educacion veterinaria , Platicas o cursos de actualizacidon para los médices
eleninarios, para conocet las incidencias de las enfermedades que afectan a los

iwmales del pais y puedeh ser zoonoticas

5) Animales cebo Se utifizan para saber que enfermedades estan presentes en
g zona cuando no s¢ dispone de informacton alguna y evitar que amimales de

ilto valor se enfermer.

4) Proyecto intercomunicacién - cooperativa: Cuando se dispone de poco
sresupuesto y se desea c}onocer la incidencia de las enfermedades presentes en

a zona investigada Es una platica enfre gente de la zona y encuestadores

|) Control de vectores Para ewitar que los animales se enfermen muy seguido,
ke {rata de elminar lo'mejpr posible a los animales transmisores de enfermedades

en esa zona {insectos, roédores. etc)

XXVH. CLASIFICACION GENERAL DE LAS VACUNAS VIRALES

Los virus son antigémeos. lo que se demuestra por la produccion de anticuerpas
coma fesultado de 1a aljteramon especifica o la modificacion fisiologica de las
calulas y tejidas puestos en contacto con ellos La mmunidad antivirica puede ser

natural o artificial activa o pasiva

%

La wnmunidad activa puede ser consecuencia del padecimiento natural de la
nfeccicén o de la inmtjmrzé‘crén vacunal

La nmumidad antwir{c:a pasiva es de corta duracion y el grado de proteccion es
directamente propordionéi al contermdo en anticuerpos del suero empleadoe en ia

inmunizacién o de ta proteccidn calostral.
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'y Educacion veterinaria: Platicas o cursos de actualizacién para los médicos
seterinarios  para conocer las incidencias de las enfermedades que afectan a los

amimales del pais y pueden ser zoonoticas

33 Ammales cebo Se utifizan para saber que enfermedades estan presentes en
a zona cuando no se dispone de informacién alguna y evitar que ammales de

alto vaior se enfermen.

4} Proyecto intercomunicacion - cooperativa Cuando se dispone de poco
yresupuesto y se desea conocer la incidencia de las enfermedades presentes en

a zona investigada Es una platica entre gente de la zona y encuestadores

j Control de vectores Para ewitar que fos animales se enfermen muy seguido,
e trata de elminar lo mejor posible a los animales transmisores de enfermedades

N esg zona (Insectos, roedores. elc)

XV CLASIFICACIC;!N GENERAL DE LAS VACUNAS VIRALES

a5 virus son anhgénicos, lo que se demuestra por Ja produccion de anticuerpos
-omo rasultado de la alleracion especifica o la modificacion fisiologica de las
elulas y tejidos puestos en contacto con ellos La inmunidad antivirica puede ser

watural o artificial. activa o pasiva

La mmmunidad activa puede ser consecuencia del padecimiento natural de la
nfeccion o de la inmunizacidn vacunal

La inmurudad antivirica pasiva es de corta duracion y el grado de proteccion es
hrectamente proporcionél al contenido en anticuerpos del suero empleado en la

nmunizacion ¢ de la proieccion calostral

to
s
-
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En la inmunizacion activa artificial se preparan dos tipos de vacunas a partir de
2pdos animales infectadas embriones de poilo o cultivos histicos siendo estas

ractivadas y vivas

La inachvacion de Ia§ vacunas viricas se consigue mediante la adicion de
ustancias quimicas (tal como el fenol cloroformo formalina éter o
etapropiolactona en prdpormones adecuadas) o mediante el tratamiento por
wedios fisicos (rayos uitravioletas o calor) durante periodos de tiempo

onvementes para inactivar el virus. conservando su antigenicidad ‘¥

‘acunas de virus vivos Se preparan con virus viruientes o con virus modificados
as vacunas a base de virus vivos modificados se obtienen bien a partir de cepas
ircas de naturaleza apatdgena o de otras que han sido modificadas en su
atogenerdad mediante su cultivo en un hospedador distinto al habitual

hientras que las de virug virulentos se obtienen generalmente de las mismas
ssiones del ammal y se preparan para volverse a inocular por una via diferente a

1 que utiliza el virus en condiciones naturales {Autovacunas) It

68



VACUNAS VIVAS.

} Atenuadas
Mutantes atenuadas eﬁ el huésped U otros sistemas
Mutantes sensibles a 13 temperatura
Mutantes adaptadas al frio
Mutantes deprimidas

Recombinantes (genes clonados de otros virus)

} Virulentas
Autovacunas
Cambic de huésped

Cambio de ruta de entrada ' *®’

VACUNAS INACTIVADAS
onsisten en suspensiongs de virus, replicas en diversos substratos (embriones
e pollo culivos celulares) e nachvadas cudadosamente mediante
rocedimientos controiadc}s (betaproprolactona, luz ultravioleta, formalina) y son

e dos ipos
yVinon - Completo,

i Proteina {(iposomas o adyuvante)
~ Purificada %
- Sintéhica
- Clonada
- De subunidades purificadas

fraccionadas
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DIFERENCIAS ENTRE UNA VACUNA VIRAL VIVA E INACTIVADA.

Cuadro 12

Viva Inactinada
Rula De Adnuaistrdion Naturl Imyeccion
Mumicre De Dosis. Unicut Pocast Muluples
Dosis(Cosle) Bajo Allo
Duracion De Ly Inmunidad Mavor Menor
Respuesta De Los .-\l;ucucrpos 1gG IgaA 118G
Bespuesta Celudar Bucnu Poca
Labidad Al Calor St No
Interferencra . Ocasronal No
Efectos Colaterales Si Pocas
Reversion A Ly |ru§h:uct.| S No
Lnwnadad frsokys S No
iJIkCIIIIIIJLIOI'I ' SI NO

2

"1 ia elaboracion de bioldgicos se debera tener en cuenta puntos tates como

- La baja alenuacion {con posibilidad de revertir a la viruiencia)

- La westabilidad genétipa {con posibiidad de revertir a la virulencia)
- VIrus contaminantes (r}r\ed:o suera tripsina)

L - Infecciones persistentes con mutantes termosensibles

5 - Métodos de inactivacién o de atenuacion

3 - Purificacion .

" . inmunogentcidad

3 - Beneficios contra rnesgos de su aphicacton a los animales

y . Cepa viral - sustralo para su replicacion 38

70



=31 VIPLOS DE VACUNAS VIVAS ATENUADAS, VIRULENTAS E INACTIVADAS

M[j}TA.\TF.S CON DIVERSOS IHIUESPEDES
{Vacunas atenuvadas/ modificadas)

) Cuadro 13
Ay iamx,aét.:s g Distemper. Rabia Lengua asul
Capnmzz;ldas Pesie Bovina
[.quu/.ld.ls Rabia. F P C { vacunas de virs homodlogos
modificsdos)
Culino celular Rubia Distemper. Hepatilis camng
R.ton Ficbre equind alricana

Vacunas virales homblogas Caprinizadas
Vacunas helerologas: Vituela del pichén protege contra wiruela aviar

Viruela caprina protege contra viruela ovina

Reaccidn cruzada
unilateral” . Sarampion protege contra distemper caning

Hérpes del pavo protege contra Marek
MUTANTES SENSIBLES A LATEMPERATURA

Son aquellas que puaden replicarse a temperatura de pulmén 37 °C

nfermedades respiratornias Diarrea viral bovina, Rinotraqueitis infecciosa bovina,

uesky

Wros Virus estomatitis vesicular. 287
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MUTANTES ADAPTADAS AL FRIO

son aguellas vacunas qué tienen un crecimiento en temperaturas de 25 - 33°Cy

enen menor tendencia a |a reversion (Virus de la influenza)

MUTANTES CON DELECION

on aquellas vacunas que suprimen una pobfacion del gen que codifica la
wulencia del virus ( Tmsﬁa-Cinasa) y reduce la reversion a la virulencia {(Ratén
olto, coneje)

rincipales famiias donda se ha estudiado

\denovirus, Herpes Togavirus y Picornavirus

RECOMBINANTES
facunas que ubilizan comb vehiculos virus vectares
fector Genes \(Iraies

firueta Bronquitis infecciosa Marek Peste aviar Newcastle, Infeccion
de 1a bofsa de Fabricio
faccinia Hepattis B Influenza Rabia. Herpes simple Bronguitis infeccio-

sa Newcastle wvirus sincitiales

Jasado en la utiizacidn de virus con un genoma de gran tamaino

Poxvirus, Herpesvirus Adenovirus) %
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VACUNAS VIRULENTAS
Jlemptos de vacunas virulentas

\uiovacunas

iruela  Jenner 1788, variolizacion humana.
aringotragueitls aviar

denovirus humano y virus respiratorio sincitial
ncefalomiehtis aviar €n aves reproductoras
sastroenterilis transm}smfe del cerdo

ctima contaglosa

H
jerpesvirus del pavo protege contra Marek '

4

VACUNAS INACTIVADAS

firion completo Cultivos celulares
Embriones

Animales de laboratono

naclivacion " Fisica - Radiaciones
- Ultrasonido
Quimica - Formaldehidos
Alcohol ¢ acetona (Loupin-il) Encefalomielitis
capring
Beta-propiolactona
Oxide de stileno
TWEEN 80 ‘%
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NACTIVADAS DE PROTEINA PURIFICADA

:standares para la punficacion y concentracion

Uttracenirifugacion zonal
- Filiracidn en gel
~ Cromatografia de intercambio 16n1co
- Afimdad por cromafografia

(usando anticuerpos monoclonales)

VACUNAS DE PROTEINAS SINTETICAS

*eplidos  cortos s;ptettéados quimcamente idénticos o semejantes  al

leterminante anligénico vira! (Epitopes)
yenominados oligopéphidos
Jepatitis B. Influenza. Frebre aftosa Polio Herpes simple Rotavirus '™

VACUNAS DE PROTEINAS CLONADAS

Jenomas completos o génes virales pueden clonarse en células procaroticas y

canoticas.

-
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's proteina viral de genes clonados por tecnolegia de DNA recombinante.

Virus clonado

hebre aftosa E. coli genes que codifican la Gp Vp1 y Vp3
SET E ‘coli genes que codifican la Gp195

arvovIrus porcinag
Jowcastle E gen HNy F

lamadas también vacunas de subunidades proteicas **’
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XXVHI. FAMILIAS VIRALES

Jna forma de agrupar a les virus es en base a su criptograma, recomendado por

s| comite internacional de los virus. el cual se puede explicar de la siguiente

nanera

Ejemplo
Criptograma del virus de lengua azul

RI2: 12 SIS: IV/ Vel Ac,Di.
1 2 -3 4

1 - Tipo de aado nucl;mco‘segl}n el numero de tiras DNA o RNA
? - Genoma segmentado peso molecular en millones de dalténs
(*} propiedad ng conocida ¢ incompleta, porcentaje de DNA o RNA de Ja
matécula infectante
3. Forma de la particula presencia de envoltura o entorno/ forma de
nucleocapside
S= Esférica
F= Alargada terminal no redondeada
J= Alargada terminal redondeada
G=Vinon ocluido en la m:atrlz de la proteina viral
X= Compleja

E= Presencia de envoliuré
4 -A) Tipo de huésped mffectado

i = Invertebrado
V= Vertebrado

76
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B) Modo de transmision.
R= Respiratoria
C= Congénita.

O= Contacto.

C) Tipo de vector.

Ac= Acarina
Au= Insectos. D= Diptero
| = Tubo intgstinal Si= Puigas

Ve= Vector invertebrado Ap= Afido

A continuacién se md}'can los criptogramas de las famihas de los virus arimales
raciendo hincaplé o indicando algunos puntos de interés en medicina veterinana
¢ parhcularmente en Mexico

* Enzootica tiene vacuna diagnostico en México

** Enzobtica no hay vacuna diagnostico en México
T** Exotica

(1) Zoonalica

o fo v
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aracteristicas de las principales enfermedades de interés veterinario.

f2: 130-140/5-7.5:x/*:LV/O,R: VelAc,Di,Si.

piTuha Subfamilia - Genero Especles
oxviridae Entomépoxvirinae  Entomopoxvirus  Insectos
Cordopoxvirinae Suipoxvirus Porcino tipo yaba

mono elefante

QOrthopoxvirus Vaca conejo,camelio,
mono,bufalo caballo,

y ectromelia del raton

AVIDOXVITUS *Pavo pollo,canario,pichdn,
gorrion cotorra,codorniz,

estornimno

Capripoxvirus  ***Cvino caprino y bovino

Leporipoxvirus ***Mixoma del congjo,
Fibroma del congjo
Fibroma de la ardilia

Fibroma de a liebre

Parapoxvirus  * {1) Ectima contagioso
Nédulo de los ordefadores
“*Estomatitis papular bovina,

Leon marng
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D/ 2: 92-102/85: Se/ S: 1,V/ C,O.R.

‘amilia

{erpesviridae

Subfamilia Género Especies

Affaherpesvirnae  Herpesvirus Herpes virus humang 1
* Herpes virus bovino 1,2,3.(IBR}
Mamulitis bovino
*Herpes virus equino 1
( rinoneumcnitis equmayj
Aborto equino 2, Exantema
coital equino
{1)*Herpes virus porcino 1
(Aujesky)
*Herpes virus canno
(Tes de Kennel)
*Herpes virus felino
{Rinotragueitis felina)
Hv ovino Hy capring,Hy simio,
Hv aviano
*lLanngotraqueitis infecciosa(L T}
Hy pato Hv pichon.Hv cuervo,

Hv acaros Hv cobayo

Betsherpes vinnge  Herpesvirus Hv humano 5 (Citomegalovirusj

Hy ninitis en cerdos

ESTA TESIS NO DEAE
ALIR DE LA BisulOTECA

e
prs
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Gammaherpes vinnae Herpesvirus

1 1: 1.5.2.2/19-32: 8IS LVICL,OR.
Género

amiha

arvoviridae Parvovirus

Especies

*Hv bovina 3 (Fiebre catarral
maligna).

*Hy aves de corral{enfermedad
de Marek).
Hyv pavo
Hv meno

Hv silvilagos

** Parvovirus bovino {haden)

* Parvovirus porcine

* Parvovirus canno

* Panleucopenia felina

. Hepatitis del ganso.

Parvovirus del ratén

Parvovirus del congjo

Parvovirus del visdon de las islas

Aleutianas

Adeno asociados
con repheacidn autonoma
o requieren de la ayuda de

virus auxiliadores

aav tipo 1 humano
aav bovino
*aav canino

aav ovino

aay simio

**aav avianoc
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12+ 130-160/12-16 : So0,8¢/S : [,V/ C,,0,Ve/ Ac.

amilia Género Especies

dovindae Iridovirus Virus tipo 1 tipula indiscente
***\irus de la fiebre porcina africana

( PPA)

12 20-30/12 17 : 8IS V/I,O,R.

amiha Género Especies

dencvindae Mastadenovirus * Av caninc 1 2 (Hepatitis infecciosa
canina)

Av tipo 2 humano
Av bovino 1-10
Av equinoc

Av porcing 1-5
Av capring

Av oving

Av murino

Av simio 1-24

Aviadenovirus *Ay aves de corral (Sindrome de
’ baja postura)
Av ganso 1-3
Ay pavo 1-3
; *Av pavo-faisan (Ententis
\ hemorragtca)
**Av aviar tipc 1 (Hepatitis con

cuerpos de inclusién)
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/2.3 -5/ 12 : SIS : VIO, Ve/ Ac,5i.

'amilia Género
apovavindae Papliomavirus
Polymavirus

71 5-8:Sefle:VIQ,R.
armihia Género

aramixovindae Paramixovirus

Especies

Papiloma del conejo

* Papiloma del bovino

* Papiloma del ovino

* Papiloma del equino

* Papiloma del canino
Papiloma del ciervo
Papiloma bucal del conejo

Polioma del ratén
Virus K del ratén
Virus vacuolante del conejo

Sv 40 (Mono)

Especies

(1)*Newcastie-velogénica
mesogenica
lentogenicalb1.La sota)
* Parainfluenza-3 bovina
* Parainfluenza-3 equino
* Parainfluenza-3 canino
*** Paramnfluenza-3 aviar
Parainfluenza pavo
Paramixovirus del toro
Virus sendai {ratén)

Sindrome del gj¢ azul
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Marbiliivirus

Neumovirus
RfY:23-28/30; SISI_: v/ 1,0R.
Género

~amilia

icornavindae Enterovirus

Rinowvirus

Cardiovirus

Aftovirus

*** Daste bovina (rinder pest)

* Maquillo canine (distemper)

Virus sincifial bovino

Virus sincitial raton

Especies

Porcino 1-9 {enfermedad de Teachen)

** Encefalomieltis aviar
Bovino 1-7
Simie 1-18
Hepatitis del pato

Ovine

Bovino 1-2

Encefalomieittis murina

Virus de encefalomiocarditis

Mengovirus

{(1)*** Fiebre aftosa (glosopeda) Tipo a,0,c,

sat 1 sat 2.sat 3, yasia 1

Con 65 subtipos mutante ¢f 41 en

Argentina

cornavirus no clasificadd  Rinovirus equino 1-2
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U 1:3.2-56/*:8el*: V,b,o.

“amiha Género Especie

\renaviridae Arenavirus Coriomeningitis infocitaria del ratén
U 2.6-2.7/18-22:8/S: VIY,R.

-amifia Género Especie

> ancviridas Calicivirus > Evantema vesicular del cerdo 1-3
* Cahcivirus feline

Virus San Miguel del ledn marino
2} ! 41 5-6; Sef S LV G1,0,R,Ve,/Ac,Di.
amilia (Genero Especies

‘ogavindae Alfavirus Sindbis
‘ *** E E E (encefalitis equina del este)
=+ E E O (encefaliis equina del ceste)

(1)*E E V (encefalitis equina venezolana)

Flawwvirus Fiebre amariila
Encefalitis beta Japonesa
Encefalitis rusa de pnimavera y verano
Encefalitis de San Luis
Encefalitis ovino

Meningoencefalitis del pavo



Rubivirus * Rubéola

Pest:'av:rus * Diarrea viral bovina
** Artenttis viral equina
* Figbre porcina clasica
Enfermedad de Border {ovinos)
Deshidrogenasa tactica del raton
Sindrome respiratorio y reproductive
del cerdo { PRRSV)

/2 :42.19 - 15-30 : So/ §: I,V/ 1,O,Vel Ac,Au,Di.

amitia Género Especies

eoviridae Reovirus Bovino 1-3
Ovino
Felino
Simio

** Awiar 1-5 (wirus artnhis aviar)

Orbivirus “** Bovino 1-20 {lengua azu})
Ovino 1-24 {lengua azul)
** Paste equina africana
Encefalitis equina
Enfermedad hemorragica del ciervo

Virus tharaki { boving)
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Rotavirus **\/irus diarrea del ternerc de Nebraska

Gastroententis def potro

** (Gastroententis del cerdo

: Gastroententis del ovina.

** Gastroenteritis del capnno
Gastroententis del felino
Gastroenterttis el munno
Gastroenterifts aviar
Gastroententis del simio

Drarrea epidémica del ratdn

Pararotavirus  ** Gastroenteritis del cerdo

A1:9/* Se/ E:VIL R
amitg Género Especies

oronavirndae ‘Corbnavirus * Bronguitis infecciosa aviar

Diarrea neonatal del ternero

* Gastroententis transmusible del cerdo
Encefalitts hemoaglutinante del cerdo
Diarrea del raton

* Peritonitis infecciosa felina
Hepatitis del ratén

* Coranavirus canmo

Corconavirus de la rata
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Ri 1:6-7/*: SelE: ,V/C Vel Ac,Di.

amtha Gengro Especies

unyanviridae Bunyavirus ***Virus Bunyamweras
Enf ovina de Nairobi

Virus akabane (bovino)
Fiebre del valle de Riff

( bovino,ovino y caprino )

/1 3.5-4.6/ 2-3 . Sel E LW/ C,0,Ve! Ap,Au,Di.
amilia Género Especies

rtomixovirdae Inflyenzawrus * Influenza equina 1-2
' ** Influenza porcina
* Influenza aviar subtipos 9H y 8H
Influenza pavo

Influenza pato
Rf1:3.54.6/ 2-3; Uef E: LI C,0 Vel Ap,Au,Di.

amsha Géneroc Especies

habdovindae Vesiculovirus ** Estomatitis vesicular
{ New Jersey e Indiana)
' Fiebre efimera bovina

Vasiculovirus aviario
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Lyssavirus *{1) Rabia (¢}
Virus del murciélago de lagos de
Nigeria
Virus Duvenhage
{¢) Cepas CVS '\ Roxane, Hera (Fluenzalida Acatlan)
Cepas fijas (alto. medi0§ bajo) silvestres
Tipo Urbana {perro) y rural (desmodus rotundus murciélagos vampiros)

infecta, Células de peces y anfibios

RI1:7-10/2: Sel*: Vi (_;,I,O.R.

amiiia Subfamiha : Género Subgénero Especies
etrovindae  Oncovirnae Tipo C Oncovirus mamifero * Leucemia felina
del grupo tipo C ** L.eucemia bovina
" de oncovirus teucemia rata

Leucemia murina
y sarcoma endod-
geno del mandril
Sarcoma del gibon
y mono lanudo
Avianio  ** Leucosis aviar
Sarcoma del pollo,
pavo y pato
*** Reticuloendote-

liosis

Vipering  Reptll
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Oncovirus Tumor mamario

tipo B del ratén y del
cuye
Oncovirus Virus del mono
T tipe D masoén pfizer

Virus del mongd
tangor
Virus del mono
ardilla
Spumavirinag No defimdo ** Sincitial bovino

Sincitial feling
Espumeso del
simio 1-9

Virus sincitial def
criceto

Virus sincitial del

pollo

Lentivinnae No definido =+ MaediVisna
** Anemia infecclo-

sa equina
** Encefahtis artritis

capnna

lLentivinnae Nao definido Sindrome de Inmu-
nodeficiencia bovina
** Sindrome de iInmu-

nodeficiencia felina
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R/ 1; Circular : V.

‘amila

‘orovirinae

U 2 Isométrico : V.

famiia

JIrnawvindae

U 1+ Nucteocapside helicoidal : V.

-amiha

fowindae
iepadnavindae

Soein

Especies

Torovirus equino

** Torovirus boving {ternero)

Especies

* Enfermedad de gumboro o infeccién de
la bursa (pollo)
Salmon {nefritis)

Anguila

Especies

*** (1} Meno (virus Marburgo) Ebola
Humano (hepatitis)
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irus no clasificados.
* Enfermedad de Borpa {equinos)
* {1} Scrapie.(ovinos)

~ (1) Encefalopatia esppngiforme de los bovinos {(enfermedad de las vacas

cas)
= Encefalopatia transmisible det vison

* Astrovirus (ternercs y ovinos)

Hros virus:

" Sindrome hemorragico del conejo

BIVOVITUS Parvovirus like Calicivirus Picornawvirus

' Sindrome del ojo azul

aramyxovirus (2 2
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irenavindae
1us envuelto
TS

nyaviridae
envuelto ss

é%‘.‘.“:ﬂh)
G

Toroviridae
} envuelto 58

©)

gl

_ Flavivirdae
virus emvilelto
[

VIRUS RNA

ds = 'i’_ira dobfe
ss = Tira onica

bl

; AP
; Picornaviridae
virus desnudo
Calitiviridae ss
virus desnudo 0y
5§ -

Birnaviridae
virusdesnudo
ds
' Reavindae
Cerchaviridae virus desaudo
virys envaelio ds
s§

Rhahdoviridae

Paramyxoviridae
virus envuelto
85

Togaviridae
virus envuelto
55

3 virus envuelto
] Retr!‘wirildae 88
virgs envuelta ss N
: Orthomyxoviridae
MWW"IMM*MMM wrussesnvueltu
(o =)
[EERL S T o g ; T T T r FLELL 11}’#; He ad aviridae
Filoviridae % Hepadn
virus envuelto

virus envuelio ss

'
e

el
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xxnt. CONCLUSIONES

a elaboracion del manua!l servira para la unificacion de criterios entre profesoras
H

ue imparten la materia de virologia

'omo apoyo para el alumnado para un mejor estudio y comprension de la matena

le virclogia

H
isio no wnplica que na se pueda consultar un hbro especializado cuando se

Equ:era profundizar en algin tema especifico que le nterese al lector
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