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RESUMEN

Entre los principales problemas que afectan a la porcicultura de produccion
intensiva en el ambito mundial y en el estado de Yucatan se encuentra el Complejo
Respiratorio Porcino (CRP). Siendo importante conocer la distribucién y frecuencia de los
agentes infecciosos involucrados en la poblacién animal.

- El presente estudio tuvo como objetivos: 1) Determinar la frecuencia de granjas con
producc:on intensiva, que son positivas al virus de Influenza Porcina, a Mycoplasma
hyopneumoniae y a Actinobacillus pleuropneumoniae en cerdos de engorda en el estado
de Yucatian. 2) Determinar los scroperfiles de estos agentes en las etapas de destete,
crecimiento, desarrollo y finalizado. 3) Determinar la frecuencia de los serotipos mas
comunes de Actinobacillus pleuropneumoniae en las diferente etapas de produccién. 4)
Determinar la frecuencia y distribucion de los subtipos del virus de Influenza Porcina mas
comunes cen cerdos de engorda.

Para lograrlos se realizé un estudio transversal de 25 granjas de ciclo completo. el
tamaifio de muestra fue de 40 animales por granja dividida en 10 cerdos para cada etapa de
produccién.

. Las pruebas utilizadas para la deteccidon de anticuerpos fueron, la prueba de
Inhibicién de la hemaglutinacion para el virus de Influenza Porcina, una prueba de ELISA
indirecta para M. hyopneumoniae y la prueba de agluunamon directa “*Pleurotest’ para A.
plewropneumoniae.

En los resultados se encontré una seroprevalencna de granjas para el virus de

Influenza Porcina del 56%, mientras que para M. hyopneumoniae y A. pleuropneumoniae
serotipo 1, fue del 100%. Del total de animales el 8.3%_y 65.1% resultaron positivos al
virus de Influenza Porcina subtipo HINI1 y' H3N2 respectivamente. Para M.
hyopneumoniae el 29.7% y para A. pleuropneumoniae serotipo 1, 3, y 7 fue de 11.5%,
7.4% y 10.1% respectivamente.
L.a seroconversion contra todos estos patdgenos se incremento en la etapa de crecimiento y
finalizado. De los resultados se puede concluir, que existe una alta scroprevalencia contra
el virus de Influenza Porcina, M. hyvopneumoniaec y A. pleuropneumoniae en las granjas
porcinas de produccién intensiva del estado de Yucatan, encontrindose distribuidos en las
diferentes etapas del periodo de engorda, con frecuencias diferentes.

PALABRAS CLAVES: cerdos de engorda, Seroprevalencia, Influenza Porcina, M.
hyopneumoniae, A pleuropneumoniae.




SUMMARY

One of the main problems that affect the intensive swine production sysicms in the
world and particularly in the state of Yucatan is the Porcine Respiratory Diseasec Complex
(PRDC). For this reason its distribution and frequency are considered important within animal
population.

The objectives of this study were: 1) To determine the frequency of intensive swine

" production farms positives to the swinc Influenza Virus (SIV), Mycoplasma hyopreumoniae
and Actinobacillus pleuropneumoniae in fattening pigs in the state Yucatan, Mec:ico. 2) To
determine seroconversion of Swine Influenza Virus, Afycoplasma hyopneu:r:niae and
Actinobacillus pleuropneumoniae in the weaning, nursery, growing and finishing ;>roduction
stages. 3) To determine the frequency of serotypes of Actinobacillus pleuropneuni::iae in the
four stages production. 4) To determine frequency and distribution of the commonest Swine
Influenza Virus subtypes in fattening pigs.

A transversal serological study was carried out in 25 conventional farms; 4/ pigs were
selected from cach herd and divided randomly in four groups, consisting of ten :nimals per
cach production stages

Hacmagglutination inhibition test was used to dctect antibodies against S1V; indirect
ELISA for Mycoplasma hyopneumoniae antibodies and direct agglutination test “plcurotest™
was used for Actinobacillus pleuropneumoniae.

We found a farm seroprevalence of 56% for SIV and 100% for Afvcoplasma
Iyopneumoniae and Actinobacillus pleuropneumoniae serotype 1. Of the total animal 8.3%
and 65.1% were scropositive to SIV subtypes HIN1, H3N2 rcspectively; 29.7% w .s positive
to Mycoplasma hyoprneumoniae and 11.5%, 7.4% and 10.1% were positive to Ac.inobacillus
pleuropneumoniae serotypes 1, 3 and 7 respectively.

Seroconversion against all respiratory pathogens increased mainly in both growing to
finishing production stages. Thesc results suggest that there is high scroprevalei.ce against
SIV, Mycoplasma hyopneumoniac and Actinobacillus pleuropneumoniae in th: intensive
swine production farms of the state of Yucatan, Mexico. The respiratory pathogens were
found in the four production stages but with different frequency.

Key words: Fattening pigs, scroprevalence, Swine Influenza Virus, Mvcoplasma
hyopneumoniae, Actinobacillus pleuropneumoniae. :
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I INTRODUCCION

La produccién de carne porcina en México es de 4,438,003 toneladas anuales. La
porcicultura ha sido la principal fuente de abasto de carne y la que mas cambios ha
experimentado durante los ultimos treinta afios. En el estado de Yucatan la porcicultura es una
actividad importante en términos de volumen de produccién, como generadora de empleos y
por la alta demanda que el producto tiene dentro de los habitos alimenticios dc la poblacion.

Los sistemas de produccién intensiva enfrentan problemas graves siendo uno dc cllos
los de origen sanitario. Los problemas infecciosos cronicos que afectan ¢l aparato respiratorio
son de los mas importantes. Se le ha denominado Complejo Respiratorio Porcino por ia
asociacién de diversos factores quc intervienen en su presentaciéon con una patogéncsis
compleja que involucra multiples agentes ctiolégicos, sin embargo la coinbinacién de agentes
infecciosos puede diferir entre sistemas, edificios o individuos.

Entre los agentes infecciosos importantes en el Complejo Respiratorio Porcino se
encuentran los de origen viral. El Virus de Influenza Porcina causa una infeccién aguda cn los
cerdos, con la caracteristica de que infecta cn forma natural a un gran ntimero dc especics,
incluyendo al humano. Asimismo presenta una morbilidad cercana al 100% y una mortalidad
del 1%, siempre y cuando no se complique con problemas bacterianos. La importancia de este
agente viral es la de compromcter las defensas pulmonares iniciando el complejo respiratorio

_porcino (Easterday, y Van Recth, 1999). .

Otro de los agentes infecciosos de importancia es el Mycoplasma hyopneumoniae por
su presentacién consistente cn ¢l complejo respiratorio porcino. Este microorganismo causa
una bronconeumonia catarral tipica que afecta hasta ¢l 40% del parenquima pulmonar por lo
cual ocasiona un decremento (17%) sobre la eficiencia alimenticia. Las infecctones asociadas
a Mycoplasma hyopneumoniae producen cerdos mas susceptibles a la pleuronecumonia
contagiosa porcina causada por el patégeno primario mas virulento del complejo respiratorio
porcino; el Actinobacillus pleuropneumoniae(Stevenson, 1998).

Como tercer agente importante dentro del complejo respiratorio porcino se encuentra cl
Actinobacillus pleuropneumoniae causante de la pleuroneumonia contagiosa porcina la cual
causa perdidas econdmicas por cl incremento cn la tasa de mortalidad de 20% al 80% en
animales de 12 a 16 scmanas de edad. Los animales quc logran recuperarse de la enfermedad
de curso agudo quedan infectados de forma crénica sicndo estos los principales diseminadores
del problema cuando estos son introducidos en hatos libres de la enfermedad. Por lo general
lo que ocurrc en granjas dc produccion intensiva ¢s que existen infecciones mixtas entre los
diferentes patdgenos mencionados lo que hace mas dificil su diagnostico y control (Stevenson,
1998).

La epidemiologia serologica consiste en cstudiar la enfermedad mediante la valoracién
de clementos presentes cn ¢l suero sanguinco. Gencralmente uno de los elementos mas
analizados son las inmunoglobulinas o anticuerpos las cuaics son sintetizadas por estimulacién
antc la presencia de algun antigeno. Su medicion se utiliza muy trecuentemente en Meadicina
Veterinaria como un método eficaz y econémico. para detectar la presencia o la exposiciéon a
algiin agente infeccioso. El método scrologico es considerado como uno dc los medios mas




adecuados, debido a que se puede realizar en animales vivos con o sin signos clinicos,
evitando su sacrificio para el diagnéstico. Sin embargo muchas pruebas serolégicas presentan
la desventaja de no ser tan especificas y sensibles.

En la actualidad se¢ han desarrollado nuevas pruebas diagndsticas que se encuentran
disponibles en la mayoria de los laboratorios, las cuales pueden ser utilizadas con mayor
confianza. Sin embargo la seleccion de una prueba depende de los objetivos del estudio,
pudiendo este ser para el establecimiento del diagnéstico de un agente infeccioso, su
frecuencia, distribucién o su cvolucién dentro de una poblacién animal. También es
importante considerar la sensibilidad y especificidad de las pruebas diagnosticas utilizadas
debido a que de esta forma se puede cvaluar la eficacia de las mismas, siendo lo deseable que
ambas medidas s¢ cncuentren balanceadas (Navarro, 1988;Thrusfield, 1990; Pijoan, 1994).

En Yucatan existe poca informacion en porcinos en los que se haya utilizado como
herramienta metodolégica la epidemiologia scroldgica. Los trabajos rcalizados se han basado
cn animales que llegan al rastro, pero los resultados gencrados se encuentran sesgados o
confundidos pues se pierde una valiosa informacién con los animales que mueren o que ticnen
que ser sacrificados por razones humanitarias. Este.trabajo adquicre rclevancia debido a que es
el primero realizado en el Estado, en el cual se esta midiendo la frecuencia y distribucion del
virus de Influenza Porcina del cual se dudaba su existencia o se descartaba como un agente
importante dentro del Complejo Respiratorio Porcino. -

Basado cn lo anterior los objetivos del presente trabajo fueron los siguientes:

a) Determinar la frecuencia de granjas de produccion intensiva seropositivas al virus de
influencia porcina, a Mycoplasma hyopncecumoniae y a Actinobacillus pleuropneurmoniae.

b) Determinar los Seroperfiles del virus de influenza porcina, AMycoplasma
hyopneumoniae 'y Actinobacillus pleuropneumoniae, en las ctapas de destete, crecimiento,
desarrollo y finalizacién en granjas de produccion intensiva del Estado de Yucatan.

c) Determinar la frecuencia de los scrotipos mas comunes de Actinobacillus
pleuropneumoniae en las ctapas de destete, crecimiento, desarrollo y finalizacion.

d) Determinar la frecuencia de los subtipos del virus de influenza porcina mas comunes
en cerdos de engorda, en granjas de produccién intensiva del Estado de Yucatan

(8]
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II REVISION DE LITERATURA

2.1 COMPLEJO I.!ESPIRATORIO PORCINO.

La neumonia es la patologia que causa mas pérdidas econémicas por razones de salud
en los cerdos de engorda, dentro de los sistemas intensivos de produccién. Las pérdidas estan
asociadas a mortalidad elevada, costos de tratamientos, aumento en ¢l uso de alimento y
pérdidas en cl mercado por las variaciones de la ganancia diaria y por los pesos finales. En
ocasiones, la prescntaciéon de los signos clinicos respiratorios evoluciona a partir de pocos
cerdos de 2 a 4 semanas de vida después de quc llegan a la engorda (Stevenson, 1998). La
morbilidad aumenta lentamente hasta que se observa un incremento en la misma, asimismo la
mortalidad se incrementa por un periodo de una a dos semanas en animales de 16 a 18
semanas dec edad. Este brote ha sido descrito como "la parcd de las 17-18 semanas"(Stevenson,
1998; Janke, 2001), las prucbas diagndsticas y los estudios de campo han demostrado de
manecra consistente la presencia de multiples patégenos potenciales en el cerdo afectado dentro
de un edificio o de un sistema. Esto ha llevado a la utilizacion dc un nuevo término, el de
complcjo respiratorio porcino (CRP). El termino implica una patogénecsis compleja que
involucra miultiples agentes ctioldgicos, sin embargo, la combinacion de agentes infecciosos
pueden diferir entre sistemas, edificios o individuos (Stevenson, 1998; Janke, 2001).

2.2 AGENTES INVOLUCRADOS:

Los agentes ctiologicos importantes en el complejo respiratorio porcino se encuentran
clasificados en dos categorias. Los patégenos primarios y secundarios; los primeros por si
solos pueden causar neumonia, porque tienen la capacidad de colonizar ¢l epitelio mucociliar
y a los macréfagos alveolares, causando lesiéon al parenquima pulmonar y disminuyendo sus
defensas. Los patdgenos primarios de origen viral mas comunes son: el virus del Sindrome
Respiratorio y Reproductivo Porcino, ¢l virus de Influenza Porcina, ¢l Coronavirus
respiratorio porcino, el virus de la enfermedad de Aujeszky, ¢l virus de la Ficbre Porcina
Clasica, el Ruvulavirus porcino y ¢l Cytomegalovirus. Otros agentes son los Micoplasmas
como el Mycoplasma hyopneumoniae y el M. hyorhinis y finalmente los agentes bacterianos
como Actinobacillus pleuropneumoniae, Haemophilus parasuis. Pasteurella multocida tipo
“D” toxigénica, Bordetella bronchiseptica, Streptococcus suis .y Salmonella cholerasuis
(Ciprian y Mendoza, 1994; Rodriguez er al.. 1996; Estrada, 1998). Los patogenos primarios
son los iniciadores del complcejo respiratorio porcino.

Los patogenos secundarios del CRP solo son capaces de infectar y lesionar el pulmén
si las defensas del mismo son comprometidas (Stevenson, 1998). Los causantes mas comunes
dec cste compromiso a las defensas del pulmén son los patégenos primarios al afectar al
aparato mucociliar y/o a los macrofagos alveolares. Los patdgenos secundarios son
comensales bacterianos del tracto respiratorio antcrior, que mediante ¢l dafio ai pulmon
pueden invadir, proliferar y producir bronconeumonia purulenta. Estos incluyen a la




Pasteurella multocida, Streptococcus suis, Haemophilus parasuis y Bordetelia bro: /:iseptica.

Los patégenos secundarios del CRP son comensales bacterianos, aumenta: ia lesion
del pulmén iniciada por los patégenos primarios y generalmente son responsihles de la
mayoria de las pérdidas en la produccion y mortalidad asociada al CRP. A pesar de que los
patégenos primarios inician el CRP, mualtiples patégenos secundarios se encuentrai ;.resentes
en los grupos de cerdos afectados. Un solo antibidtico es raramente efectivo contr» todos los
agentes bacterianos sccundarios involucrados en el brote. Por este motivo la icrapia de
anfibidticos enfocada a corregir ¢l brotc de CRP puede ser marginalmente -~xitosa sin
resultados alentadores. Los esfuerzos para minimizar ¢l impacto financiero del ¢ ¥ deben
enfocarse a la prevencion

Es importante cntender las infecciones en las cuales dos o mas agentus estan
interactuando ¢ infectan al mismo tiecmpo al hospedero. Las interacciones mas do.:1ientadas
son las rclativas a los sindromes ncumoénicos y diarrcicos. El concepto multietiolog:sta es la
forma mas logica para cnfrentar las enfermedades de origen microbiano en las granjas
porcinas de produccién intensiva. La Interaccion de Mycoplasma hyopne:-oniae 'y
Actinobacillus pleuropneumoniae son la causa principal de las enfermedadcs respiicorias en
su presentacion cronica o aguda en cerdos finalizados (Loeffen, 2001). En un estudic rcalizado
en Holanda cntre el aiio dc1995 y 2000 sc cncontraron que los agentes primamios mas
importantes en las afecciones respiratorias agudas en cerdos en la fase de finalizac..r fueron
el virus de Influenza Porcina (53%) y Actinobacillus pleuropneumoniae (26%) (Lceffen et
al.,1999).

Los agentes etiologicos importantes reportados e¢n ¢l CRP en México son ¢l “Virus de
Influenza Porcina, el virus de la enfermedad dec Aujeszky, el virus de la Fiebre Porcina
Clasica, Mpycoplasma hyopneumoniae, Pasteurella multocida tipo “A™, Actircbacillus
pleuropneumoniae. (Ramirez, 1981; Ciprian y Mendoza, 1994; Rodriguez er al., 1996;
Estrada, 1998)

2.3 DISTRIBUCION.

Los problemas respiratorios porcinos se cncuentran distribuidos en todo <! mundo,
incluycndo a los Paises de América Latina, Unién Europca Norte América, sureste Asidtico'y
la Republica Popular China.

En México se ha reportado a través de dlversos cstudios que la prevalcucia es de
70%, 49% y 53% en tres areas importantes de produccion de cerdos. Estrada (1998), reporta
que las prevalencias de problemas respiratorios en estudios rcalizados en animales sacrificados
cn los rastros es de 51-55%. Lugo er al. (1990), realizaron un estudio en ¢l Estado de México
similar al anterior encontrando ¢l 86% de los sucros positivos contra A. pleuropneunoniae.

En Yucatan sec conoce poco sobre los agentes involucrados en el Complejo
Respiratorio Porcino. Torres (1995) en un estudio realizado ¢n el rastro, reporta una frecuencia
dcl 64% al 95% dec animales con lesiones de neumonia al momento del sacrificio.

En un estudio rcalizado por Moguei (1997), ¢n cl estado de Yucatan detectd un 96.99%
dc granjas positivas contra Actinobacillus pleuropneumoniaz con prevalencia igual o mayor al
20%. En cste cstudio se utilizé la técnica de aglutinacion en placa para detectar la presencia de
anticucrpos cspecificos.




En este mismo estudio el 48.3% de los sueros resultaron positivos a uno o mis d« los
serotipos de A. pleuropneumoniae. El serotipo 3 fuec el mas frecuente (60%), seguido por ¢l 1
(47%), €l 5 (21%) y el 7 (14%). El' 62% de los sueros analizados aglutinaron para un solo
serotipo y el 37% aglutinaron con mas de un serotipo. Las combinaciones mas frecuentes de
serotipos fuecron 1 con 3 en un 9% y 1 con 5 en un 8.5%. Del total de granjas muestrcadas en
el 94% se encontré cuando menos un animal seropositivo a M. Ayvopneumoniae. En ci 36% de
los sueros se encontrd la presencia de anticuerpos contra M. hyopneumoniae.

Torres (1995) en Yucatan realizé un muestrco en cerdos al momentos de ser
sacrificados en el rastro encontrando 58% de las muestras positivas contra A
pleuropncumoniae. Se puede observar que la pleuroncumonia se encuentra muy difundida en
las granjas del estado de Yucatan.

2.4 IMPACTO ECONOMICO

Las pérdidas eccondmicas debidas a las enfermecdades respiratorias dependen de la edad
del cerdo, la severidad de la infeccion y el curso de la enfermedad después del brote. Por lo
tanto resulta muy dificil estimar las pérdidas en todos los casos. En un trabajo rcalizado en
Holanda ¢n el cual sc revisaron los registros de mas de 115,000 cerdos sacrificados
procedentes de mas de 500 piaras, el aumento diario de peso cn promedio durante ¢! periodo
de cngorda disminuyoé en aproximadamente 30 gramos por cerdo por dia debido a la pleuresia
scvera o a la neumonia. La reduccion de la ganancia diaria fuc de 23 gr durante ¢l periodo de
servicios como resultado de la pleuresia scvera (Ticlen, 1995). Los casos de pleuritis
observados en ¢l rastro tienen como antecedentes enfermedades respiratorias cn el hato
reproductor, por lo tanto si se desca prevenir la pleurcsia se debera de prestar atencién a la
prevencion en los animales reproductores. Tielen (1995), reporta que el crecimiento real por
cerdo se reduce en promedio 54 gr al dia, en hatos con prevalencias mayores de 30%.

En un trabajo donde se evalio ¢l impacto dec M. hyopneumoniae y Pasteurella
multocida tipo A se observaron diferencias en el peso vivo al momento de vender los animales
(108.39 Kg contra 96.10 kg de peso vivo), los valores dc la conversion alimenticia fueron
superiores para la peblacién afectada (3.14 contra 4.14) cl costo por kg de alimento consumido
fue mayor (3.4 contra 4.09) y cl porcentaje de mortalidad fue mas elevado en comparacion
con los cerdos no afectados (1.2 contra 7.76). Los costos por medicacion y uso de bioldgicos
se¢ incrementaron (6.49 contra 2.47). Los mcjores indicadores de produccion sc lograron de
una granja que cstablecidé un programa cstratégico para cl control del Complejo Respiratorio
Porcino (Estrada, 1998).

Hill er al. (1992 y 1994), reportan que en un cerdo con un 10% de volumen de pulmoén
afcctado sc puede csperar una disminucion cn la ganancia media diaria de 41.1 gr y un
incrcmento de 16.7 dias en salir al mercado. Estrada (1998), menciona que en un estudio
realizado e¢n Colombia, al evaluar ¢l efecto causado por lesiones asociados a pleuritis, se
obscrvo un aumento de 14 dias para llegar a su peso promedio de venta, incrementando cl
costo por alimento cn $79.80 por cerdo.

El mismo autor menciona un estudio realizado en Venezucla, en el cual se realizaron
inspccciones cn rastros para clasificar las lesiones dc los cerdos afectados basados en cl




protocolo Total Respiratory Analysis & Control (TRAC-Clinics). La pérdida econdmica
estimada en délares en animales con mas de 10% del tejido pulmonar afectado fue de $3.66
por cerdo. Se reporta que por dia de’retraso a mercado y con mortalidad de 1% cn el area de
finalizado, la pérdida en ¢l costo por cerda por afio es de 13.61 y de 15.59 dolares
respectivamente.

La prevencion o disminucion del impacto economico del CRP, requiere de una
identificacion diagndstica de los patégenos primarios comuncs en una granja o sistema,

" sépuido dc la implementacién de la vacunacion y protocolos de medicacidon estratégicas, asi
como de las tecnologias de manejo adecuadas (Clark, 1997; Stevenson, 1998)

Las practicas de mancjo empleadas ¢n la granja afectan dramaticamente la incidencia
del CRP. Ejemplo de lo anterior seria el numero de sitios por sistema, el namero de fuentes de
cerdos por sitio, la presencia o ausencia de instalaciones de aislamicnto, el uso de practicas de
manejo todo adentro todo afuecra o de flujo continuo, la edad promedio y maximo dc lactancia
Y que tan estrictas son las medidas de bioscguridad. Por altimo se puede concluir que el
control cfectivo del CRP requiere de un programa diseiiado para cada granja o sistema en
particular basado en un diagnéstico exacto (Fecdorka-Cray er al., 1993; Clark, 1997;
Stevenson, 1998).

2.5 INFLUEZA PORCINA:
2.5.1 HISTORIA DE LA ENFERMEDAD

La influenza Porcina ¢s una cnfermedad aguda respiratoria, que afecta al cerdo, el
agente ctiolégico es el virus de la influenza tipo A (VIP). La enfermedad se caracteriza por un
ataque repentino de tos, disnea, fiebre y postracién, secguido por una rapida recupcracién. Las
lesiones y la recuperacion sc desarrollan rapidamente, pero en algunos casos las lesiones son
tan scveras que puedan causar la muerte (Easterday y Van Reeth,1999; Taylor,1999b;
Andreascn er al., 2000). El curso y la severidad de la enfermedad estan relacionadas con las
cepas virales, la edad y cl estatus inmunoloégico del cerdo, asi como de la presencia de otros
agentes respiratorios en la granja.

La enfermedad se describié por primera vez en 1918 en los Estados Unidos de
Norteameérica, coincidiendo con una pandemia de Influenza en humanos.: Esta ultima fue
originada por un virus que actualmente sc le conoce como el virus clasico porcino HINI1
(Easterday y Van Recth, 1999; Janke, 2001).

2.5.2 CARACTERISTICAS DEL AGENTE

. La Influenza porcina es causada por el virus de influenza tipo A, dec la familia
Orthomixoviridae. Existe gran cantidad de informacion sobre la estructura, genética,
antigenicidad y caracteristicas bioldgicas de la particula del virus tipo A de influenza
{Easterday y Van Recth, 1999). E! virus c¢s pleomorfico, de tamafio medio, presenta una
envoltura con glicoprotecinas ¢n su superficie que cominmente se les denominan *“espiculas™.
Esta glicoproteinas son los principales antigenos de superticic. Su estructura quimica es de dos




clases: hemaglutininas (H) y neuraminidasas (N). Se recconocen 15 hemaglutininas y 9
neuraminidasas diferentes y cada virus posee una de cada una especifica (Brown ez al., 1994;
Janke, 2001).

L.a hemaglutininas son las responsables de la unién del virus con la célula blanco y
causan la aglutinacién de los eritrocitos. La neuraminidasa es la responsable de la liberacion
enzimatica del virus de los critrocitos y puede jugar un papel importante en la liberacion del
virus de las células infectadas (Joklik ef al., 1983).

- Los anticuerpos dirigidos contra la hemaglutinina son los mas importantes para
‘prevenir la infecciéon contra el virus que tenga la misma hemaglutinina, mientras que los
anticuerpos dirigidos contra la neuraminidasa restringen la diseminacion del virus de células
infectadas a células susceptibles.(Easterday y Van Reeth, 1999; Taylor, 1999b)

Las glicoproteinas H y N se encuentran incrustadas dentro de la envoltura lipidica que
recubre el nacleo viral. La matriz (M), linca molecular protcica. se cncuentra debajo de la
envoltura y rodeando el nicleo, en cuyo interior sc encuentra cl complejo helicoidal del acido
ribonucleico (ARN) en asociacién con la nucleoproteina viral (NP) y las polimerasas que
inician la replicacion (Joklik et al., 1983; Brown et al., 1993).

Los virus de Influenza se encuentran clasificados como tipo A, B 6 C. El criterio de
clasificacion se basa sobre la relacién antigénica de la nucleoproteina y de las proteinas de la
matriz. El genoma viral consiste de 8 segmentos de ARN que codifica 10 proteinas virales
(Joklik er al., 1983; Brown ez al.. 1993b; Easterday y Van Reeth. 1999:; Janke. 2001).

Las caracteristicas antigénicas de los dos tipos de glicoproteinas de superficie sirven de
base para dividir ¢l virus en dos subtipos. El sistema comun de nomenclatura del virus de
influenza introducido en 1980, incluye cl tipo de hospedcro, lugar y numero de cepa, afio de
aislamiento y subtipo antigénico (WHO, 1980; Brown ez a/..1993b). Como ¢jemplo: ¢l virus
aislado en Wisconsin en 1984, cs designado como A/Swine/Wis/1/84 (HIN1!). La primera
caracteristica identifica al tipo, seguido por ¢l hospedero del cual se aislé (excepto el humano)
la region geografica, ¢l namero de la cepa, el aifio de aislamiento y el subtipo antigénico de la
H y N encerrado en paréntesis.

Los tres subtipos del virus de influenza mas comunmente encontrados, que circulan en
la poblacidon porcina a escala mundial son: El HIN1 clasico, HIN1 semejante al aviar y cl
H3N2 semcjante al humano(Brown et al.,, 1993b). La inmunidad contra un virus de influenza
HINI1 no protege contra los virus de los subtipos H3N2 y viceversa.

Existe ¢l reporte dc una cepa HIN1 aislada en Estados Unidos de Nortcamérica, con
variaciones antigénicas leves en su hemaglutinina. pero estos eventos no son comunes. El
virus de Influenza H3N2 cs en ocasioncs menos estable, cn aislamientos recientes sc puede
observar una ligera variacion antigénica cuando s¢ compara con los virus prototipos aislados
en afios anteriores. En contraste con los virus de influenza que circulan dentro de la poblacidon
de cerdos, los virus HIN1 y H3N2 de¢ humanos, contintan teniendo cambios antigénicos
marcados. La razén de este acontecimiento no es clara, sin embargo pucde deberse a la poca
presion inmunc a que estan expuestos los virus porcinos, debido a que los cerdos tienen una
vida corta y estos virus continuamente se estan trasmitiendo a cerdos susceptibles no
infectados y en consecuencia no inmunes (Easterday y Van Reeth, 1999; Webby er al.
2000).

Debido a que el genoma viral es segmentado, los cambios genéticos o reordenamientos
entre los diferentes virus de influenza tipo A, pueden ocurrir durante infecciones mixtas. El
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reacomodo genético entre virus de influenza de origen humano y animales, se considera como
el principal mecanismo para el origen de nuevas cepas humanas las cuales causan pandemias
(Zhou et al., 1999; Brown, 2000; Webby et a/ ., 2000).

Con base a esta afirmacion, los virus humanos y aviares con reacomodos genéticos
(H1NI1), se han aislado de cerdos criados y mantenidos bajo condiciones comerciales y de
nifios asociados con cerdos infectados. En adicién, otros virus con reacomodos genéticos
también se han aislado de cerdos, virus del subtipo HIN2 se aislé de cerdos en Japon en el aiio
de 1978 (Sugimura er al., 1980) en Francia en 1987 y 1988 (Gourreau et al.,1994) y en el
Reino Unido en 1994 (Brown ez al., 1993b; Brown, 2000).

El virus subtipo H3N! y HIN7 (Brown er al., 1994), se aislé en el Reino Unido al
principio de 1990. Con excepcion del Reino Unido, ¢l reacomodo viral HIN2 no se disemina
dentro de la poblacién porcina. Las presencia de anticuerpos contra el virus de influenza tipo
B y C sc han reportado en cerdos unicamente en el Reino Unido (Easterday y Van Recth,
1999).

2.5.3 EPIDEMIOLOGIA

Cuando se quiere conocer y entender la epidemiologia del virus de influenza porcina,
se tienc que abarcar tres aspectos fundamentales. Como primer punto se tendria que revisar la
cpidemiologia dentro de la poblacién porcina en scgundo término la transmision inter especie
y como tercer punto los aspectos relacionados con la Salud Publica (Easterday y Van
Reeth,1999; Van Reeth y Guan, 2000).

Influenza Porcina Aguda

La presencia de influenza porcina dentro de una poblacién porcina esta comiunmente
asociada con movimiento de animales, la introduccion de animales para el area de pie de cria
o animales adquiridos para el area de engorda o ¢l rctorno de animales de autoreemplazo al
hato reproductor. Muchos brotes explosivos estan claramente relacionados al movimiento de
animales de granjas infectadas a granjas libres (Brown er al., 1994; Brown, 2000: Janke,
2001).

La ruta de transmision es de cerdo a cerdo por contacto directo. La secrecion nasal
contiene grandes cantidades de virus durante los cstados febriles de la enfermedad, originando
una importaiite fucnte de infeccion. Los cerdos se infectan en una forma rapida bajo
condiciones cxperimentales por la instalacién de virus sobre la superficie del epitclio nasal o
por la exposicion de particulas virales por medio de acrosoles (Brown er al., 1993; Janke,
2001).

La transmisidon por contacto es facilmente demostrada bajo condiciones
cxperimentales. En recgiones altamente pobladas, la diseminaciéon por medio del aire puede
contribuir a brotes cpidémicos cxplosivos cn areas geograficas extensas, principalmente en
poblaciones inmunolégicamente desprotegidas (Easterday y Van Reeth,1999).

La infecciéon puede reaparecer en el hato reproductor cuando no se realiza la
despoblacién completa de animales enfermos y se permite la circulacién viral. Bajo estas
condiciones los lechones pueden infectarse muy jovenes aun con la presencia de anticucrpos
calostrales. En muchas ocasiones cl virus de influenza porcina desaparcce después de un brote
(Carlton, 1999; Brown, 2000).
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Dependiendo de la prevalencia en una regién determinada el virus puede ser
introducido causando infeccién en los animales reproductores seronegativos o en los cerdos de
engorda. La prevalencia y distribucion del virus de influenra y sus subtipos, son diferentes en
las distintas regiones del mundo y pueden existir diferencias dentro de un pais o continente
(Brown et al., 1994; Easterday y Van Reeth, 1999).

Cuando se reportan brotes agudos dentro de una poblacién porcina, durantc
determinada estacion o en los meses mas frios, es una evidencia de que el virus se encuentra
circulando durante todo el afio. Estos brotes coinciden con fluctuaciones de temperatura muy
rapidas y amplias con bajas temperaturas por las noches y temperaturas altas durante el dia
(Taylor, 1999b).

En un cstudio rcalizado en Estados Unidos por un periodo de 14 meses, en cerdos dc
cngorda sc recuperaron 478 virus de influenza de aproximudamente 9,400 cerdos muestreados,
de igual forma sc encontraron en el 21% de estos animales anticuerpos contra el subtipo
HINI1. También se demostro la presencia del virus durante todo el afio.

En Europa ¢l virus de influenza porcino HIN1 semcjante al aviar y el H3N2 cocirculan
ampliamente con una frecuencia alta y permanecen en forma enzootica en muchas regiones
(Brown, 2000; Van Reeth y Guan, 2000). Estudios serolégicos de sueros de cerdos finalizados
en Bélgica, han demostrado que la prevalencia de los subiipos HIN1 y H3N2 son dec 92% y

"57% respectivamente, en Holanda de 60% y 30%, en Espaiia 73% y 62%, en Alemania 55% y
51% (Brown et al.,, 1993; Easterday y Van Receth, 1999).

En areas enzooticas algunas -granjas puede permanecer libres de la enfermedad,
consecuentemente la mayoria de las camadas provienen de marranas inmunes, las cuales les
confieren anticucerpos contra el’virus por medio del calostro. Los anticuerpos calcstrales les
pueden- proveer protecciéon contra la enfermedad. pero no protegen a los animales contra la
infeccion (Easterday y Van Recth, 1999).

En granjas donde ¢l virus circula en forma continua, los cerdos jovenes pueden ser
afectados aun con la presencia de anticuerpos calostrales. Un patrén tipo de comportamiento,
se ha observado cn granjas comerciales finalizadoras donde se practica todo dentro todo
fucra. En cste tipo de granja, los animales gencralmente eniran a la unidad a la sermana 9 a 10
de vida, proviencn de diferentes hatos reproductivos. La probabilidad de que algunos animales
se cncuentren infectados cuando ingresa al area es alta. Estos actiian como fuente de infeccién
diseminando el problema entre los animales sanos a las pocas secmanas de su ingreso
(Andreasen et al., 2000; Brown, 2000).

Existe informacién de que infecciones intercurrentes son comuncs en los sistemas de
produccion intensiva en Europa entre los subtipos HIN1 y H3N2, ¢l Coronavirus Respiratorio
Porcino y cl Virus del Sindrome Respiratorio y Reproductivo Porcino (Loeffen, er al., 1999;
Janke, 2001).

TRANSMISION INTERESPECIE

El virus A dc influenza infecta a diferentes especies en forma natural, incluyendo al
humano, pequeiios mamiferos y pajaros, es claro que el cerdo esta involucrado en el cambio
dec este virus en la naturaleza. El subtipo HIN1 puede introducirse dentro de la poblacion aviar
y se l¢ ha responsabilizado dc la enferincedad prescente cn los pavos (Zhou cr al., 1999; Brown,
2000; Van Receth y Gual, 2000). :
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La infeccién del cerdo con el virus de origen humano H3N2, se ha demostrado ¢n

forma concluyente. Un virus semejante a la cepa A/Hong Kong/68 se aislé de cerdos en
Taiwan, posteriormente este virus se’ encontré en la especie humana. La infeccién con cepas
humanas ocurre bajo condiciones naturales. (Zhou et al., 1999; Van Reeth y Gual, 2000).
A principios de los afios 70'S un virus H3N2 cruzé de humanos hacia cerdos y se ha
establecido dentro de la poblacién porcina en todo el mundo, ocasionalmente asociado con
brotes (Brown et al ., 1993; Zhou et al., 1999; Brown, 2000). La cepa H3N2 que se observé
primero cn el hombre en 1973, se transmitio al porcino y empezd a asociarse claramente con
la enfermedad en esta especie a partir de 1984 (Pensaert, 1995; Zhou er al., 1999; Brown,
2000), dc esta mancra dos virus de influenza con estructura antigénica diferente, causan
enfermedad ¢n el cerdo.

ASPECTOS DE SALUD PUBLICA

En enero de 1976 se aislé un virus de influenza, con una relaciéon muy cercana con
virus de influenza porcina. Los pacientes fucron rcclutas del ejercito en Nueva Jersey USA. Sc
presentaron muchos casos de enfermedad respiratoria aguda y la investigacion serolégica
demostréo que varios cientos de reclutas se  habian infectado. [Especulaciones acerca de la
naturaleza zoondtica del virus de influenza porcina se establecieron a fines de noviembre de
1976, cuando un virus HIN1 se aislé de cerdos y de trabajadores de una granja de Wisconsin.
(Easterday y Van Reecth, 1999).

Los cerdos habian enfermado por 2 a 3 dias con los signos clasicos de influenza
porcina, cuando uno de los trabajadores enfermé presentando signos moderados, muestras del
humano y de los cerdos se recolectaron el misino dia. El virus sec recuperé de 6 de 8 cerdos y
de un trabajador joven por un periodo de aproximadamente 18 horas. Se caracterizo el virus
del humano y de los cerdos resultando ser idénticos (Easterday y Van Reeth, 1999).

Los casos documentados de transmision del virus de influenza porcina de casos fatales
en humanos, por contacto con cerdos, constituyen un indicador claro del potencial zoondtico
del virus de influenza que infecta a los cerdos y el papel potencial del cerdo en la transmision
de nuevas cepas que pueden causar pandemias en humanos. El potencial Zoonético del virus
de influenza porcina debe ser reconocido y respetado (Pensaert, 1995; Van Reeth y Gual,
2000).

2.5.4 SIGNOLOGIA CLINICA:

El periodo de incubacién cs de 1 a 3 dias. Muchos de los animales infectados presentan
signos al mismo ticmpo, se observa anorexia, inactividad. postraciéon, temperatura corporal
clevada de 40.3°C a 40.6°C. cscuchandosc tos y estornudo. Respiran con el hocico abierto, en
forma laboriosa con jadeo especialmente cuando los animales son forzados a realizar actividad
fisica (Taylor, 1999b).

Los movimientos pueden cstar acompanados por accesos de tos, semejantes a los
producidos por los perros, sc presenta conjuntivitis, rinitis, descarga nasal y edema periocular
{(Easterday y Van Rcecth, 1999; Taylor, 1999b). Se observa pérdida de peso debido a la
anorexia. La morbilidad es alta, cercana al 100%, pero la mortalidad es baja, . menor al 1%,
siempre y cuando no existan infecciones concomitantes o cuando los cerdos enfermos no sean
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muy jovenes. Generalmente la recuperacion ocurre entre el S - 7 dia después de que se
observan los primeros sintomas (Loeffen er al., 1999; Taylor, 1999b; Andreusen et al., 2000).

En el continente Europeo, la introduccion repentina del virus de influenza en granjas
negativas, de ciclo completo, tipicamente se observa la forma aguda de¢ la enfermedad,
principalmente en animales alojados en el area de finalizado, con un peso de 50 Kg o un poco
mayores. En un estudio longitudinal realizado en Holanda, en granjas de ciclo completo en el
afio de 1996, se demostrd que la infeccion y la enfermedad caracteristica ocurren alrededor de
la” semana 18 de cdad (Easterday y Van Receth, 1999; Loeffen ef al., 1999). Muchos de los
animales reproductores habian adquirido una inmunidad activa, como resultado de una
infeccidon previa, debido a que la inmunidad materna residual no pudo evitarla.

Por el método clinico no pueden ser diferenciadas las infecciones con virus de los
subtipos HIN1 y H3N2 (Loecffen, 2001) y ambos virus se han correlacionado con episodios
respiratorios agudos en Bélgica, Francia, Espaiia, Italia y Holanda.

Los brotes tipicos de Influenza Porcina pueden ser reproducidos en forma experimental
solo bajo condiciones especificas. La tasa de crecimiento se retrasa por un periodo de 5 a 8
dias y la perdida de peso se afecta entre 5-6 Kg. al momento de su venta (Estrada, 1998;
Loeffen er al.,1999).

En adicion a la enfermedad clinica aparente, la infeccidn subclinica frecuentemente

ocurre y se detecta solo por la alta seroconversion de ambos subtipos de virus en cerdos
finalizados. Multiples factores tales como estatus inmunitario, edad, presion de infeccion,
infecciones intercurrentes, condiciones climaticas ¢ instalaciones, pueden determinar la
.aparicion clinica de¢ una infeccion con virus de influenza. La infeccion clinica se observa
prmcxpalmente en los meses frios (Easterday 3y Van Reeth, 1999).
: Las infecciones intercurrentes son Ios factorcs mas importantes que complican la
infeccion del virus dc influenza. Esto se conoce desde hace afios pues las infecciones
secundarias causadas por bacterias que afcctan -cl sistema respiratorio tales como:
Actinobacillus pleuropneumoniae. Pasteurella multocida. Haemophilus parasuis y
Streptococcus suis tipo 2, complican la severidad y el curso de la infeccion causado por el
virus de influenza (Estrada. 1998; Stevenson, 1998; Loeffen, 2001).

En recientes observaciones, rcalizadas bajo condiciones naturalcs, sc sugiere que los
virus que afectan cl sistema respiratorio actiian como factores complicantcs. Se ha demostrado
que la presencia de infecciones duales o triples, con los virus de influenza, el Coronavirus
Respiratorio Porcino (PRCV) o el virus del Sindrome Respiratorio y Reproductive Porcino
(PRRS) son extremadamente altas en Europa, en unidades de engorda intensivas (Van Reeth y
Pensaert, 1994; Janke, 2001). El escenario clinico con asociactiones, es menos caracteristico
que el de la forma de brote agudo y usualmente solo del 20% al 50% de los cerdos en la granja
presentan problecmas de¢ tipo respiratorio, fiebre y disminucion del consumo de alimento. Sin
embargo, las pérdidas econémicas resultan por los altos costos por medicacién, por
incremento de la mortalidad y por un pobre dcsempcno productivo (Van Reeth y Pensaert.
1994; Van Recth y Guan, 2000).

Trabajos cxpecrimentales le han dado soporte a la hipoétesis de que infecciones mixtas
del virus de influcnza con otros patogenos quec afectan el sistema respiratorio ocasionan un
cuadro mas severe de la enfermedad. En estos estudios, la fiebre, los problemas respiratorios y
el retardo en ¢l crecimiento fucron significativamente mas scveros y de mayor duracién en
infecciones duales que ¢n cerdos infectados por un solo virus. Sin embargo existen factores no
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conocidos que son criticos para el desarrotlo del efecto clinico seguido de la infeccion dual
(Estrada, 1998; Stevenson, 1998; Easterday y Van Reeth, 1999).

Recientes evidencias sugieren que la variante aviar o "avian like”, HIN1 que circula en
Europa, ha adquirido una caracteristica mas patégena que la cepa clasica HIN1 que circula en
los Estados Unidos de Norteamérica y en otros paises. Por observaciones y reportes se sugiere
que ahora el virus de influenza porcino (VIP) ocurre con una mayor frecuencia y signiticancia
cconémica en Europa, que en los Estados Unidos de Nortcameérica (Easterday y Van Reeth,
1999; Van Reecth y Guan, 2000).

Productores y veterinarios, ocasionalmente reportan problemas nconatales,
reproductivos y al momento del parto, tales como abortos, nacidos muertos, infertilidad y
camadas pequeiias, asociados con brotes del VIP. En un reporte realizado por Carlton (1999),
se observaron los efectos del VIP cepa H3N2 el cual causé problemas reproductivos cn las
granjas dondc sc presentaron brotes. No existe suficienic informacion para concluir que ¢l VIP
tenga una significancia ecspecifica y adversa, asociada con problemas reproductivos, al
nacimiento o perinatales (Carlton, 1999; Easterday y Van Receth, 1999; Erickson y Swenson,
2000).

2.5.5 PATOGENESIS

La infeccién con el VIP gencralmente se encuentra limitada al sistema respiratorio,
detectandose la viremia solo en raras ocasiones. Brown et al.(1993), reportan el aislamiento
- viral en el suero de animales infectados en forma experimental, sin embargo el virus pudo ser
aislado durante solo unos dias y los titulos fucron bajos en las muestras de suero. Un intento
de demostrar la replicacion viral en sitios diferentes al sistema respiratorio no tuvo ¢éxito. La
replicacion viral se ha demostrado en la mucosa nasal, tonsilas, traquea, nddulos linfaticos
traqueobronquiales y pulmones. El pulmén ha sido el principal organo blanco (Easterday y
Van Recth, 1999; Taylor, 1999b).

En la inoculacién intratraqucal de cerdos, los titulos en el pulmén pueden ser tan ailtos
como 10* EIDS0/gr de tejido (Easterday y Van Reeth, 1999). Se ha demostrado por medio de
cstudios con inmunofluorescencia ¢ inmunopecroxidasa la replicacion rapida del virus y la alta
especificidad y tropismo hacia cl epitelio bronquiolar (Brown er a/., 1993). En un estudio
recalizado para comprobar el sitio de multiplicacion viral, las células del epitelio bronquiolar se
teiiian positivamente 2 horas posteriores a la infeccion, a las 16 horas grandes arcas del
cpitelio bronquial se observaban positivas, la tincion fue intensa hasta por 72 horas posteriores
a la infeccion y luego comenzdé a disminuir (Easterday y Van Receth, 1999). El antigeno
también fue dectectado en el septo alveolar dentro de las primeras 4 horas después de la
infeccion. La tinciéon flourescente desaparece por el dia 9 tanto en el alvéolo como en cl
bronquio. En bronquio y bronquiolo se observa exudado tipico con células mucosas destruidas
y degencradas asi como la presencia de neutrofilos (Brown er al., 1993).

Se tiene poca informacion acerca del VIP a nivel celular. Estudios recientes en cerdos
privados de calostro. sugieren quc la produccion bronquio-alveolar del factor de necrosis
tumoral y la interleucina 1 contribuyen a la lesion tipica y a los cambios inflamatorios del
pulmon, scguidos de la infeccion viral (Brown ez al., 1993; Van Reeth y Guan, 2000; Van
Reeth, 2000).
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2.5.6 LESIONES

LESIONES MACROSCOPICAS:

Las lesiones encontradas en casos no complicados de VIP son principalmente las
causadas por una neumonia viral. Las lesiones se encuentran principalmente limitadas a los
16bulos apicales y cardiacos, pero en casos muy severos, mas de la mitad de los pulmones
pueden estar afectados. Generalmente existe una linea de demarcacion entre el tejido normai y
el afectado. Las arcas afectadas sec observan de un color purpura y de consistencia firme;
puede estar presente el edema interlobular. Las vias aéreas pueden presentar estrias de sangre,
cxudado fibrinoso y los nédulos linfaticos mediastinicos y bronquiolares pucden estar
agrandados (Brown er al.,, 1993; Easterday y Van Reeth, 1999; Taylor, 1999b).

En casos scveros pucden haber pleuritis fibrinosa (Van Reeth y Guan, 2000). Las
lesiones bajo condiciones naturales frecuentemente estan complicadas o enmascaradas por
infecciones intercurrcntes especialmente de bacterias (Brown er a/.,, 1993). En Quebec,
Canada reportan un caso de ncumonia necrotizante y proliferativa severa (PNP) causado por
el VIP tipo A. Las lesiones reportadas fueron la consolidacion confluyente de los lébulos
crancal y medio y de la mitad hacia abajo de los l6bulos caudales. Los I6bulos no colapsan y
la coloracién de rojo a gris, €! edema interlobular fuc comin, los investigadores concluyen que
el virus causal HIN1 porcino, tiene una relacién lejana a la cepa contemporanca HINIlque
circula en los Estados Unidos de Norteamérica (Zhou er al.. 1999: Janke, 2000).

Bikour et al. (1994), describen al virus aislado de casos de PNP en Quebec, como una nueva
cepa aislada en la poblacion porcina de Canada, la cual se encuentra relacionada con
A/Sw/Hong Kong/76 H3N2 del virus de influenza.

’ Se han observado diferencias en la severidad de las lesiones con las diferentes
variantes del VIP que circulan en ¢l Reino Unido, la Cepa H3N2 y la clasica HIN1, circulan
desde 1986 produciendo lesiones macroscopicas minimas y una neumonia interticial muy
ligera, tanto en casos dec infecciéon natural como experimental. Por otro lado, la variante mas
reciente de H1N1, produce lesiones macroscopicas mas marcadas y cambios histolégicos mas
severos incluyendo la nccrosis severa del epitelio bronquial, exudacién alveolar e infiltracién
neutrofilica (Brown ez al., 1993), estos hallazgos se han confirmado experimentalmente.

LESIONES MICROSCOPICAS:

Al igual que las iesiones macroscépicas, las lesiones microscodpicas en casos no
complicados de infecciones con cepas del VIP, son consistentes con la ncumonia viral. Las
lesiones microscopicas que causa el VIP consisten en una degeneracién y necrosis diseminada
del epitelio bronquial y bronquiolar, el lumen dec bronquios, bronquiolos y alvéolos se
cncuentran llenos de un exudado que contiene células descamadas y neutréfilos y en periodos
tardios se observan monocitos. Ademaias se¢ observa hiperemia variable con dilataciéon de
capilares e infiltracién del septo alveolar con linfocitos, hisiiocitos y células plasmaticas, la
atelectasia alveolar diseminada, la neumonia intersticial y el enfisemma acompafian a las
lesiones. Existe también infiltracidn celular perivascular y peribronquial (Brown er al., 1993,
Taylor, 1999b).
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La lesion histopatologica de la PNP consiste en lesiéon exudativa caracterizs.la porque
en el lumen alveolar se encuentra un edema rico en proteinas y macréfagos grandes; la
bronquiolitis necrotizante principalmente afecta a los bronquiolos terminales; s« abservan
coagulos de células necréticas en el conducto alveolar y alveolo y una marcada lesién
proliferativa por la mutltiplicacién de neumocitos lI, responsable dc la epitelizacién alveolar y
de la formacién de la membrana hialina en el lumen del conducto alveolar terminal (tZasterday
y Van Reeth, 1999).

2.5.7 DIAGNOSTICO:

El aislamiento viral y la deteccion de anticuerpos especificos son necesarics para el
diagnostico de VIP (Easterday y Van Rececth, 1999; Taylor. 1999b). Se sospcor:: de la
presencia de la enfermedad cuando ocurre un brote explosivo de signos re-.piratorios,
involucrando a muchos o todos los animales dc la granja, especialmente en los incses mas
frios (Taylor, 1999b).

La mejor muestra para intentar ¢l aislamiento viral en animales vivos es el moco nasal,
el cual se obtienc por medio de un hisopo de la cavidad nasal o en el caso dv ~~imales
pequeiios, donde se dificulta obtener la muestra por esta via, la alternativa podria ser el moco
faringeo. Es mas probable de encontrar ¢l VIP en la secrecion nasal o faringea durante el
periodo febril y no después, cuando cste ha terminado (Easterday y Van Reeth, 1999; Taylor,
1999b).

El hisopo es colocado en medio de transporte como por cjemplo glicerol salino. Es
muy importante evitar que la muestra sc deshidrate y mantenerla refrigerada (4°C) -iurante el
tiempo que dure el transporte al laboratorio. El virus no ¢s estable a —20°C. Se recornienda la
filtracién de la muestra para retener las pequeiias cantidades de contaminantes que pudieran
encontrase en el medio de transporte. El crecimiento de hongos y bacterias se pueden controlar
agregandole al medio de transporte antimicrobiamos apropiados (Rockborn er a/.. 1990;
Easterday y Van Reeth, 1999).

El virus también sc puede aislar del parénquima pulmonar de cerdos que murieron
durante ¢l brote agudo de la enfermedad o de los que son sacrificados y presentan la
signologia clasica de la afeccion. El tejido del pulmén debe de ser manejado de igual forma
que los hisopos con el exudado (Ramirez, 1981; Easterday y Van Receth, 1999).

Embriones de pollo de 10 dias de edad representan un medio de cultivo disponible y
econémico para el aislamiento del VIP. Los huevos inoculados se incuban a 37°C. Debido a
que genecralmente cl VIP no mata al embrion, ¢l liquido de la cavidad alantoidea sc¢ cosecha a
las 72 horas posteriores a la inoculacion y a este liquido se le realiza la prueba de
hemaglutinacién utilizando eritrocitos de gallina debido a quc el virus tienc ia propiedad de
aglutinar este tipo de células (Rockborm er a/.. 1990).

El subtipo de hemaglutinina se determina por medio de la prueba de inhibicion de la
hemaglutinacion y el subtipo de ncuraminidasa sc¢ determina por medio de la prueba de
inhibicién de la neuraminidasa. El sistema de cultivo celular es mas usado para el aislamiento
de especimenes de origen humano y la linea celular que se usa ¢s la MDCK(Madin-Darby
Caninc Kidney) o células primarias de rifién porcino (Janke, 2001).

El diagnostico seroléogico del VIP requiere del uso de dos muestras de suero, una de
cllas tomadas cn la fase aguda de la enfermedad y la otra de 3 a 4 semanas mas tarde, para




demostrar el incremento de anticuerpos. Con el antigeno apropiado la prueba mas utilizada es
la inhibicién de la hemaglutinacion (HI). Es posible que la prueba diagnéstica detecte
aglutininas no especificas que se cncuentran en el suero, interfiriendo con los resultados. Esta
prucba es relativamente simple y puede ser realizada en forma rapida (Rockborn ez al., 1990;
Janke, 2001).

La habilidad de la prueba es detectar anticuerpos contra la particula viral de campo,
que induce la formacién de anticuerpos, depende de la relacion antigénica de la cepa de campo
y ia cepa utilizada como antigeno en la prueba. Sueros con titulos de 1:40 o menores, pueden
incluir reacciones no especificas; titulos de 1:80 o mayores son considerados positivos y
cspecificos. (Rockborn er al., 1990; Janke, 2001).

Otros métodos para detectar la presencia del antigeno viral o de anticuerpos especificos
es la prucba de inmunofluorescencia directa, la cual se realiza sobre el tejido pulmonar, la
técnica de la inmunofluorescencia indirecta aplicada a las células epiteliales nasales y la
inmunofluorescencia microscopica aplicada al contenido del lavado bronquioalveolar. Son
también de utilidad, la detecciéon inmunohistoquimica cn tejido fijado, la prucba de ELISA y
la prueba de Reaccién en Cadena de la Polimerasa (PCR) (Janke, 2001). Actualmente se
pueden conscguir prucbas comerciales de ELISA las cuales diferencian entre los subtipos
HINI1 y H3N2.

También sec usa la prueba de cultivo celular rapida usando tincion de inmunoperoxidasa
y una prueba de inmunotransferencia, la cual dctecta rapidamente el antigeno A del virus de
influenza en muestras clinicas (Janke, 2001). Debido al gran numero de reactivos especificos
necesarios para la identificacién del VIP, la caracterizacion del virus involucrado
generalmente es realizada por un centro de referencia (Easterday y Van Reeth, 1999).

Generalmente ¢s complicado el diagndstico positivo de la enfermedad por medios
virolégicos y seroldgicos de cerdos lactantes o destetados, provenientes de marranas con
anticuerpos contra el virus. Los anticuerpos matcrnales persisten por 2 a 4 meses dependiecndo
el nivel inicial. Se ha demostrado quec lechones lactantes con anticuerpos maternales puecden
infectarse y eliminar ¢l virus. La proporcion de recuperacion del virus y de la severidad de los
signos de la enfermedad es inversamente proporcional al nivel de anticuerpos matermos
(Easterday y Van Reeth, 1999).

El nivel de anticuerpos cn la fase convaleciente de lechones afectados, debe de ser mas
alta que en la fase aguda, debido a que la produccion activa de anticuerpos, sc¢ encuentra
inhibida por los anticuerpos maternos. Después de que los anticuerpos maternos deciecen, los
cerdos quedan desprotegidos y se pueden infectar, hay climinacion viral y signos clinicos de la
enfermedad y sc da una respuesta primaria tipica (Taylor, 1999b).

2.5.8 TRATAMIENTO

Debido a que es una infeccion viral, en medicina veterinaria no existe una terapia
especifica y ecconémicamente viable contra esta enfermedad. Es importante proporcionar una
atencion cuidadosa a los lechones ¢n la maternidad, mantenerlos en un medio confortable,
scco y limpio. No someter a los animales a factores cstresantes innecesarios, como el
movimiento o transportc durante la fase aguda de la enfermedad (Easterday y Van Recth.
1999).
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El agua limpia y fresca debera estar disponible todo el tiempo, porque muchos
animales presentan fiebre. Existe una disminucion muy marcada del apetito durante el curso
de la enfermedad, pero este retorna’ rapidamente conforme se recuperan los animales. Los
expectorantes son cominmente utilizados como un tratamiento de la piara, administrandose
por medio del agua de bebida (Easterday y Van Reecth, 1999; Taylor, 1999b).

Los antibidticos y otros tratamientos antimicrobianos se han utilizado basicamente para
el control de agentes secundarios, especialmente bacterias, los cuales se administran por medio
dél 'alimento en forma de premezclas. Algunos animales en forma individual pueden requerir
un soporte adicional contra agentes bacterianos en casos severos y la administracién debera de
realizarse de forma parenteral (Pensacrt, 1995; Stevenson, 1998).

La Amantadina (l-adamantanamina) ha demostrado su cfectividad en reducir la
respuesta febril y la excrecién viral en cerdos infectados experimentalmente. Sin embargo no
existe un tratamiento antiviral registrado para ser usado contra ¢l VIP (Easterday y Van Recth,
1999).

2.5.9 PREVENCION Y CONTROL:

Medidas generales de bioseguridad previenen que animales susceptibles contraigan la
enfermedad al estar en contacto con animales infectados, es importante prevenir la entrada del
VIP a una explotacidon porcina. Debido a que se conoce que el virus se transfiere entre
especies, las medidas de bioseguridad deben de incluir, prevenir el contacto con otras especies,
especialmente las aviares. También es importante que si se sospecha que los humanos sec
encucntran infectados con el virus, no sc debera permitir el contacto con los cerdos (Easterday
y Van Reecth, 1999).

Los animales recuperados del VIP desarrollan anticuerpos que inhiben la
hemaglutinaciéon y la neuraminidasa, virus neutralizantes que activan el complemento. El
grado y duracion de la resistencia a subsccuentes infecciones en cerdos recuperados, no se ha
determinado en forma precisa. Niveles importantes de anticuerpos sc pueden detectar hasta los
6 meses posteriores a la infeccion. Como ocurren con muchas otras infecciones existe una
variacion considerable en la respuesta a la produccion de anticuerpos de cerdos individuales
scguido a la exposicion viral (Pensaert, 1995; Larsen ez al., 2000).

Sc han desarrollado vacunas con virus inactivados las cuales se han probado por
diferentes investigadores. Existe variaciéon considerable en la respuesta a la producciéon de
anticuerpos y en la proteccion después de la vacunacién. En USA existe una vacuna
registrada, la MaxiVac-FLU para prevenir ¢l VIP. Es una vacuna preparada con agua y aceite
y contiene una cepa del virus HIN1 inespecifica la cual fue desarrollada para la proteccién de
lechones destetados y reproductores contra el VIP. Es una vacuna eficaz y segura para la
prevencion de la enfermedad clinica causada por el VIP (Easterday y Van Reeth, 1999).

En Europa la vacunacién contra el VIP es una practica comun. Vacunas inactivadas
con virus completo y vacunas producidas con subunidades, obtenidas de la particula viral por
tratamicnto con detergente, se encuentran disponibles en el mercado. Estas vacunas contienen
cepas del virus del VIP de origen humano: el componente HIN1 y la cepa prototipo A/New
Jerscy/1/76, confieren un alto grado de proteccion contra las cepas HINI aviares que
comunmente circulan dentro de la poblacion porcina de Europa (Van Recth y Guan, 2000).
Para ¢l componente H3N2 debe de ser cuidadosamente scleccionada la cepa incluida cn la




vacuna, para que conficra la mejor protecciéon, debido a que circulan diversas cepas H3N2
dentro de la poblacidén porcina (Easterday y Van Reeth, 1999).

Las vacunas contra VIP sc administran intramuscularmente y la proteccién se basa en
la produccion de anticuerpos que inhiben la hemaglutinacion en el suero. El esquema mas
aceptado son dos aplicaciones de¢ la vacuna con intervalo de 3 semanas. Bajo condiciones
experimentales una vacunaciéon a cerdos de engorda con vacunas monovalentes de la cepa
A/New Jersey/1/76(HIN1) y de la cepa A/Port Chalmers/1/73/(H3N2) resulta en una
proteccion clinica y reduce la replicacion del virus en ¢l tejido pulmonar al momento del
desafio. Dos dosis de la vacuna con la cepa HINI1, con intervalo de un mes induce una
proteccion completa contra la infeccién (Pensaert, 1995),

Existen resultados contradictorios en relacion con los beneficios econdmicos de la
vacunacién contra VIP en condiciones de campo. En Bélgica la vacunacién de los cerdos de
engorda se considera cficiente en costos particularmente en el invierno, cuando la infeccién es
mas daiiina (Pensaert, 1995; Easterday y Van Receth, 1999).

Se debe de tencer cuidado de no aplicar la vacuna antes de la semana 10 de edad, para
evitar la interferencia con la inmunidad materna. Una vacuna por via intradermica (Pigjet) se
ha registrado recientementc en Europa para los cerdos de engorda. La vacunacion por esta via
no es practica y la eficacia en ¢l campo debe ser probada (Pcensaert, 1995; Easterday y Van
Receth, 1999).

En vista de la extensa circulacion del VIP subtipo HIN1 ¢n la poblacidén de cerdos y la
conservacion antigénica del mismo, la vacunacion debera de ser un componente valioso para
los programas de control del VIP (Pensaert, 1995; Easterday y Van Reeth, 1999; Van Reeth

and Guan, 2000).

2.6 NEUMONIA MICOPLASMATICA

La neumonia micoplasmatica del cerdo o neumonia enzootica es causada por
Mycoplasma hyopneumoniae, se ha reconocido por cerca de cien afios, pero se describié en un
principio como una neumonia de origen viral debido a que el agente no podia ser separado por
la filtracion utilizada para bacterias. El agente etiologico fue finalmente identificado y
caracterizado como un mycoplasma en los afios 60's por investigadores de Estados Unidos de
Norteamérica y del Recino Unido. Tiene una distribucion mundial y se encuentra presente en la
mayoria de las granjas porcinas. En afios recientes la importancia de esta enfermedad se ha
incrementado debido a que interactia con cl virus del Sindrome Respiratorio y Reproductivo
Porcino y otros agentes (Stevenson, 1998; Ross, 1999).

2. 6.1 CARACTERISTICAS DEL AGENTE:

Mycoplasma hyopneumoniae cs uno de los microorganismos mas exigentes del género,
por observaciones con microscopia clectronica se aprecia la presencia de pequeiios filamentos
de la capsula en un medio que contenga suero de equino. Es un agente pequeiio que no invade
los tejidos ¥ se le considera un parasito de superficie. Se reproduce por fision binaria igual que
las bacterias. Entre sus caracteristicas morfoldgicas esta que no posce pared celular, siendo
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esto lo que explica por que no es afectado por algunos antimicrobianos cuyo mecanismo de
accidn interfiere con la sintesis de la pared ceclular (Janke, 1997).

Es un microorganismo dificil ‘de cultivar. Su crecimiento en medios de cultivo es muy
lento y poco practico para el diagnédstico rutinario, en ocasiones requicre hasta 30 dias de
incubacién. Necesita medios liquidos enriquecidos con suero y una atmoésfera con 5% de
biéxido de carbono. Son dependientes de esteroles en forma de colesterol el cual es
mcorporado a su membrana plasmatica (Joklik et a/., 1983; Ross, 1999).

: Libera algunas substancias biologicamente activas tales como mitdgenos, receptores de
nutrientes, proteasas, adhesinas ¢ intermediarios mectabdlicos, estos productos destruyen las
células epitcliales y los cilios. Presenta plecomorfismo y se tifie con Giemsa observandose
cocobacilos de 0.1-0.2 micrometros. El Mycoplasma hyopneumoniae en forma directa posee
un efecto estimulador no especifico de Ja mitogénesis en los linfocitos, lo cual contribuye a la
proliferacion dec estas células alrededor de los bronquiolos y vasos cen areas afectadas del
pulmén (Janke, 1997; Stevenson, 1998)

La paralisis de los mecanismos de limpieza mucociliar como consecuencia del efecto
del Mycoplasma hyopneumoniae, causa la rctencion de sccreciones inflamatorias y restos
celulares en las partes bajas de las vias respiratorias y alvéolos, lo cual provee condiciones
favorables para infecciones bacterianas secundarias, exacerbando los problemas ncumonicos,
y prolongando la recuperaciéon del paciente. La infeccion no necesariamente resulta como
enfermedad clinica, convencionalmente ¢l microorganismo puede superar la accion de los
linfocitos, puede unirse a inmunoglobulinas no especificas y claborar protcasas capaces de
destruir la inmunoglobulina Ig A (Janke, 1997; Stevenson, 1998: Ross, 1999).

Cuando animales susceptibles, son expuestos a un nimero suficiente de organismos
por un periodo prolongado, la enfermedad se manifiesta. El periodo de incubacion es dec 10 a
16 dias pudiendo algunas veces scr mayor, los animales presentan tos persistente por varias
semanas y cs notoria la disminucién del consumo de alimento. En infecciones no complicadas,
los cerdos recupcran de nucvo cl apetito y ¢l dafio del sistema respiratorio cs leve. Cuando
microorganismos secundarios complican ¢l problema, los animales s¢ observan inapetentes,
presentan ficbre, disnea ¢ inclusive pueden morir (Stevenson, 1998; Taylor, 1999).

Al igual que en la signologia clinica, las lesiones macroscopicas se inician lentamente,
pero pucden ser detectadas en los siete dias posteriores a la infeccion. El mayor porcentaje de
lesiones se observa alrededor de la segunda o tercera semana de vida. Esta es la fase activa de
la proliferacion del organismo, con la consiguiente estimulacion de la respucsta inflamatoria
del pulmoén (Janke, 1997; Stevenson 1998).

2.6.2 EPIDEMIOLOGIA:

Mpycoplasma hyoprieusmoniac c¢s un organismo de comportamiento ambiguo dentro de
una poblacién porcina. La infeccion no necesariamente resulta en la enfermedad clinica o en
un comgportamicento productivo disminuido, es importante identificar los factores que
predisponen a quec se¢ presente la enfermedad y ocurra la interaccién con otras agentes
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presentes en la piara, lo cual hace que se exacerbe la signologia de la misma (Halbur, 1997;
Stevenson, 1998).

Mycoplasma hyopneumoniae (M. hyopneumoniae) esta presente en forma subclinica en
las marranas, primerizas las cuales actitan como fuente de infeccion, al momento del parto,
hacia los productos. La transmision ocurre por contacto directo entre cerdos infectados y
susceptibles por medio de secreciones de las vias respiratorias o por aerosoles al toser. El
organismo reside en la cavidad nasal, traquea, bronquios, y bronquiolos, entre los cilios
(Janke, 1997). :

De esta forma ¢l Mycoplasma hyopneumoniae persiste por periodos largos en las vias
respiratorias. No es eliminado por ¢l movimiento mucociliar y tampoco existec una respuesta
inmunoldgica adecuada para que seca climinado. Con el nivel bajo de infeccion, el
microorganismo c¢s dificil de detectar y animales aparentemente no infectados son
introducidos a poblaciones libres dc este agente. La colonizacién severa da como resultado
una cilioestasis y una pérdida de cilios de la superficie epitelial. La irritacion estimulada por la
proliferacion del microorganismo sobre cl epitelio de las vias aéreas da como resultado la
presencia de tos, que es el signo caracteristico de esta infeccion. M. hyopneumoniae es
claramente un patégeno primario cn ¢l CRP (Morris et al., 1995; Clark, 1997; Thacker er al.,
1999).

La infeccion por M. hyopneumoniae puede ocurrir en cualquier momento del proceso
de produccion, pero generalmente se da entre la semana 6 a la 8, aunque no necesariamente
ocurre la manifestacion clinica. Los signos clinicos de M. hyoprneumoniae se observan mas
comunmente en cerdos localizados cn las etapas de crecimiento y finalizacion (Morris er al.,
1995). En estudios rezlizados recientemente, se demostrd que ¢l riesgo de presentar tos y
lesiones neumodnicas sc incrementa con la edad y que la seroconversion ¢s mas probable que
ocurra después de los tres meses de edad (12 semanas) coincidiendo con la transferencia de
animales a las arcas de crecimiento y finalizacion.

M. hyopnewmoniae se trasmite en forma primaria por contacto directo con cerdos
infectados, pero la transmision por via aerdgena puede ocurrir (Ross, 1999). La transmision,
marrana-lechoén, contribuye con la diseminacion del M. Ayvopneumoniae dentro de la granja,
sin embargo esta ruta de infeccion, puede jugar un papel relativamentec menor en mantener la
infeccion cn granjas donde ¢l problema se encuentre crénico con sistemas de producciéon -de
flujo continuo (Clark er al.. 1991).

Sc sabe quc las marranas jévenes (primcro—tercer parto) eliminan mayor cantidad del
agente cn relacidon con las marranas adultas (Clark er al., 1991b; Ross, 1999). En granjas
infectadas donde se utiliza ¢l manejo de todo dentro todo fuera se reduce la incidencia de
problemas respiratorios causados por M hyopneumoniae (Clark et al.. 1991b).

Es dificil determinar la edad cxacta. ecn que los animales se infectan con M.
hyopneumoniae bajo condiciones de campo. La distribucién mundial de M. Ayopneumoniae,
sugiere que su transmisiéon es muy cficiente, de cerdos infectados a cerdos susceptibles, sin
embargo lo que no esta claro, son las condiciones necesarias para que se lleve a cabo esta
transmision. Sc reporta que el periodo de incubacion del M. hyoprneumoniae es muy variable,
de 2 a 6 semanas o mas. Lo que sugicre que la eliminaciéon del agente no se da en forma
continua, o que la dosis infectante iniciai es importante, asi como el estado inmunolégico del
animal expuesto (Pijoan y Ruiz, 2001).




Por otro lado, con el uso de la prueba de PCR, se demostro, que una gran proporcion de
animales se encuentran infectados, antes de que se observe la diseminacion rapida del
organismo dentro de la piara. Esto sugiere, que una cantidad minima del agente este presente,
antes dc que ocurra la transmisiéon rapida. Esto explica en parte las diferencias
epidemiolégicas observadas, en los diversos sistemas de produccion (Pijoan y Ruiz, 2001).

En granjas convencionales con sistema de produccion en un solo sitic y con flujo
continuo, la transmision ocurre de forma muy rapida y los signos clinicos se observan en la
fasc de destete. Mientras que en los sistemas con produccion cn tres sitios y con alto grado
sanitario, en donde los cerdos son destetados y segregados, los signos se observan muy
retrasados y cominmente se observan hasta las ultimas semanas del finalizado (Pijoan y Ruiz,

2001).
2. 6.3 SIGNOS CLINICOS Y PATOGENESIS:

En la expresion clinica de la enfermedad, se ha descrito tos no productiva que inicia
alrededor del mes después de que los cerdos son alojados dentro de los edificios de
finalizacion, en sistemas dc¢ produccion de flujo continuo. La tos persiste en cerdos
individuales, por un periodo de 4 a 6 semanas y va disminuyendo en forma gradual. La tos
puede aparecer y persistir en cerdos diferentes, los cuales se infectan y se recuperan durante
todo ¢l periodo de crecimiento (Ross, 1999).

- 8i no existen infecciones secundarias, la enfermedad tiende a disminuir sin afectar el
comportamiento productivo, ni causar mortalidad (Clark, 1999). Sin embargo la infeccién con
M. hyopreumoniae. gencralmente se acompaiia de patéogenos sccundarios siendo, P.
multocida y otras infecciones bacterianas que colonizan y causan dafios mas severos a las vias
aerégenas y mas a nivel pulmonar.(Stevenson. 1998, Taylor, 1999).

A la infeccion de M. hyopneumoniae asociada con P. mulrocide gencralmente se le
denomina como neumonia enzodtica o neumonia micoplasmica, los cerdos prescntan fiebre,
disnea y pueden morir si no son tratados con antibidticos apropiados. M. hyopneumoniae
coloniza la mucosa respiratoria de la cavidad nasal y de las vias aéreas al adherirse a los cilios,
causando aglutinacién y pérdida de los mismos, asi como una secrecidon excesiva de moco, por
las células caliciformes (dec goblet). Esto resulta en una disfuncion del aparato mucociliar y en
una reduccién en la capacidad de la limpieza pulmonar, de las bacterias inhaladas (Stevenson,
1998).

La inflamacién se desarrolla alrededor de las vias afectadas, resultando en una
bronconeumonia catarral caracteristica, que afecta hasta el 70 % del pulmén. Debido a la
reduccion de la climinacidén bacteriana pulmonar, los patégenos secundarios. cominmente se
multiplican cn el parenquima pulmonar causando una bronconeumonia purulenta (Stevenson,
1998; Ross, 1999; Taylor, 1999).

2. 6. 4. DIAGNOSTICO
El desarrollo de programas de produccion y control pueden ser inapropiados o
incorrcctos si sc basan solamente en la deteccidon del organismo por cultivo o por la deteccion

del antigeno por medio de pruebas indircctas. Ejcmplo dc estas son las pruebas con
anticuerpos fluorescentes (AF), inmunohistoquimica, reaccion en cadena de la polimerasa
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(PCR) o deteccion de anticuerpos en suero. Un diagnéstico preciso, debe involucrar el uso
combinado de las técnicas descritas anteriormente, aunado con una evaluacion clinicas de los
cerdos y la demostracion de las lesiones macro y microscopicas tipicas de la infeccion, en
animales que murieron o s¢ sacrificaron (Halbur, 1997).

Existen en la actualidad pruebas serolégicas con un alto nivel de sensibilidad y
especificidad, que pueden ser usadas para un diagnéstico preciso (Halbur, 1997; Cornaglia y
Lallier, 1999). El uso dc prucbas scroldgicas con alta sensibilidad y especificidad, tales como
el"ELISA pucden proveer una cstimacién mas real de la fase de produccién o la edad, en la
cual es mas probable que ocurra la infeccién dc AM. hyopneumoniae (Morris et al., 1995;
Cornaglia y Lallicr, 1999).

Es importante seiialar que los signos de ncumonia se observan de 6 a 8 semanas antes,
de que se pueda detectar la presencia de anticuerpos IgG, por la prucba de ELISA. Se
demuestra con csto, quc la respucsta de 1gG es tardia, debido a que el organismo es
pobremente invasivo, por tal motivo, los esquemas de medicacion y vacunacién, sc deben
realizar 6 a 8 secmanas antes de que ocurra la seroconversion (Janke, 1997; Halbur, 1997).

Existen dos tipos de ELISA, la de bloquco o competitiva y la indirecta Tween 20. La
ELISA de bloqueo es altamente sensible (98%) y moderadamente especifica (93%). La
indirecta detecta anticuerpos a los 20 dias posteriores a la infeccién y ELISA dc bloqueo los
detecta a los 40 dias. La scrologia que utiliza la prueba de Fijacion de Complemento (FC),
presenta el inconveniente de que existe reaccion cruzada con M. flocculare y M. hyorhinis,
csta detecta anticuerpos IgM e 1gG, el IgM es mas cficiente en fijar el complemento. Cuando
esta prueba da titulos altos, sugiere que niveles altos de IgM se encuentran presentes, lo cual
coincide con una exposicion reciente (Halbur, 1997). La pregunta es ;la prueba es capaz de
detectar animales infectados con tres meses de anterioridad?. Algunos cerdos infectados dan
resultados negativos cuando sc utiliza la prueba de FC. Los titulos se detectan de 2 a 4
semanas posinfeccion y persisten por 13 a 15 semanas. Las pruebas de ELISA son mas
especificas y detectan anticuerpos mas tempranamente (Stevenson, 1999).

2. 6. 5. CONTROL Y PREVENCION

El método propuesto para controlar al Mycoplasma hyopneumoniae cs la despoblacién
y repoblacidon parcial, incluyendo cambios en el flujo de produccién, combinado con
medicacién antibiotica estratégica. Este método es una alternativa a la repoblaciéon con
animales libres de patogenos especificos (SPF) y ¢s menos costoso reduce los costos de
producciéon y conserva cl potencial genético de los animales reproductores (Clark, 1997;
Backbo, 1999).

Se¢ han desarrollado dos tecnologias para controlar la neumonia micoplasmatica y
muchos productores las han puesto en practica. La primera es la denominada todo dentro-
todo fuera. La segunda metodologia fuc, la produccion en sitios multiples, la cudl incorpora
principios del destete temprano medicado, en unidades con una poblacion animal elevada
(2000 marranas). Ambas deben tener buen mancjo general de la enfermedad, evitando de esta
forma el costo de la despoblacion-repoblacion. Estas dos tecnologias reducen o climinan la
expresiéon clinica de la neumonia micoplasmaltica, observandose en un mecjor comportamicento
productivo de los animales (Clark, 1997 y 1999).




Con las nuevas técnicas de manejo como ¢l destete temprano medicado, todo dentro-
todo fuera, ISOWEN, y destete temprano segregado (SEW), la enfermedad se ha eliminado
solamente a nivel de investigacion realizada en universidades. El uso dc estas técnicas en
situaciones comerciales no siempre ha sido 1til en el control de la neumonia micoplasmatica
(Clark, 1999). Actualmente M. hyopneumoniae se¢ ha convertido en el principal agente
etiologico primario del Complejo de Enfermedades Respiratorias Porcinas (PRIDC).

Sc ha observado en forma frecuente que cuando los productores intentan el uso de las
niicvas técnicas, s¢ enfrentan con la necesidad del uso de la scrologia“y de estrategias de
vacunacion (Clark, 1999; Ross, 1999).

En poblaciones infectadas en forma cronica, se ha propuesto el uso de programas de
vacunacion para disminuir la signologia clinica de la cnfermedad y obtener mejores
indicadores de produccion (Thacker, 1997; Thacker et al.,, 1999). La vacunacién contra
mycoptasma reduce la severidad del dafio pulmonar, aunque no evita la infeccién. La
vacunacion disminuye el efecto del virus de PRRS para inducir neumonia junto o en sinergia
con Mycoplasma hyopneumoniae (Thacker, 1997; Thacker er al., 1999).

En arecas porcinas donde sc ha realizado la vacunacion contra Mycoplasma
hyopneumoniae se ha demostrado una reduccidn. en la prevalencia de neumonia en los cerdos,
aunado a un incremento en la ganancia diaria de peso. Es importante rccordar que
Mycoplasma.- hyopneumoniae emplea diversos métodos para cvadir la respuesta de los
‘mecanismos de¢ defensa del hospedador tanto innatos o naturales como de los inducidos por
vacunacion. (Thacker er al ., 1999).

Los filamentos que lo recubren, asi como la cdpsula. parecen ser importantes para
protegerlo y no ser destruido por las células del sistema inmune. tales como macréfagos y
neutréfilos (Janke, 1997). Evita ser reconocido por las células de memoria, variando la
presentacion de proteinas o lipoproteinas de superficie o0 modificando su conformacion. Otro
mecanismo utilizado para evitar su destruccion es que evita que los linfocitos respondan a
substancias las cuales normalmente los activan (inmunosupresion).

La utilizacion de la inmunizacion activa, para controlar las enfermedades infecciosas,
depende de numerosos factores, incluyendo la antigenicidad del agente, la edad y estatus
inmune del hospedero y el medio ambiente en ¢l cual se encuentra. LLos microorganismos
extracelulares como el Mycoplasma hyopneumoniae, inducen una respuesta inmune humoral
localizada, los polisacaridos que recubren la superficie bacteriana estimulan a los linfocitos B,
provocando una potentc respuesta inicial de anticuerpos de la clase IgM, seguida por IgA e
lgG. (Thacker, 1997).

Dcbido a la caracteristica del Mycoplasma hyopneurmoniae de no ser invasivo y de
localizarse a nivel de epitelio, la induccidn de IgA sccretoria puede jugar un papel importante
contra la infeccidn, la colonizacién y el desarrollo subsccuente de la enfermedad clinica. La
vacuna induce una respuesta inmune mediada por células (IMC), la cual frecuentemente es
importante en controlar y eliminar patogenos (Thacker, 1997).

La respuesta IMC responde produciendo linfocitos que destruyen dircctamente al
agentc o con la ayuda de anticuerpos, los cuales son producidos por los linfocitos B. La.
estimulacién de estas armas por parte del sistema inmunc ayuda a que responda ¢n forma mas
rdpida y especifica cuando por segunda vez se enfrenta al mismo microorganismo.

Las vacunas contra Mjycoplasma hyopneumoniae scn por lo general preparaciones
inactivadas dcl mismo, las cuales conticne membranas y al micoplasma inactivado; la
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vacunacioén contra Mycoplasma hyopneumoniae induce inmunidad protectiva bajo condiciones
experimentales; sin embargo la proteccion contra la neumonia es generalmente incompleta
(Thacker, 1997). ‘

La vacunacion contra Mycoplasma hyopneumoniae induce la respuesta de anticuerpos
séricos, pero provee una proteccion limitada contra la infeccién natural y no previene la
colonizacion del pulmoén (Thacker, 1997).

2. 7. PLEURONEUMONIA CONTAGIOSA PORCINA
2.7.1. CARACTERISTICAS DEL. AGENTE

Actinobacillus pleuropneumoniae es ¢l agente causal de la plcuroncumonia contagiosa
porcina (PCP), se¢ encuentra ampliamente distribuido en muchos paises reportindose en
Inglaterra, Argentina, Estados Unidos de Nortcamérica, Suiza, Holanda, Dinamarca, Canada,
Australia, Finlandia, Japén, Alemania, Taiwan, Succia, Bélgica, Francia y México (Ciprian et
al., 1990) Es una enfermedad quc causa perdidas scveras y frecuentemente causa la muerte de
los animales afectados (Taylor, 1999).

Es un cocobacilo fermentativo, anacrobio facultativo, cncapsulado. no mévil, gram
negativo, bastoncillo pleomérfico en ocasiones con formas filamentosas. Para su crecimicnto
requiere dinucleotido de nicotinamida adenina (NAD). El crecimiento c¢s pobre, hasta
inexistente, a menos que sc¢ encuentre en ¢l medio NAD producido por bacterias tales como
estafilococos. Las colonias son grises y opacas cn agar chocolate, observandose dos tipos de
crecimiento: colonias cerosas, duras, que se¢ adhieren al asa y colonias mas planas, blandas,
mas caracteristicas de las especies del géncro Haemophillus (Ciprian y Mendosa, 1994;
Taylor, 1999).

Basado ¢n el requerimiento de NAD para su crecimiento, es posible diferenciar entre el
biotipo 1, cepas dependientes de NAD y cl biotipo 2, cepas no dependientes de NAD. Existen
12 serotipos de A. pleuropneumoniae del biotipo 1 y del biotipo 2 se han propuesto
recientemente los serotipos 1 y 2. La especificidad dcl serotipo sc basa en la composiciéon del
antigeno polisacarido capsular (PSC) y el lipopolisacarido (LPS) dc su membrana externa
(Nielsen et al., 1997).

Es caracteristico que presente hemdlisis completa. Presenta la reaccion de CAMP
entre una cohemolisina de A. pleuropneumoniae y la toxina beta del estafilococo (Frey y
Nicolet, 1990). El tnico habitat de 4. pleuropnewumoniae son las vias respiratorias anteriores
del cerdo recuperado clinicamente (portadores), pero no es considerado un comensal de la
flora normal (Fedorka —Cray er al., 1993; Ciprian y Mendoza, 1994; Stevenson, 1998).

Actinobacillus pleuropneumoniae posce diversos factores de virulencia responsables de
las lesiones severas caracteristicas de la pleuronecumonia y permitc a la bacteria sobrevivir in
vivo. Tiene la capacidad de liberar una o mas hemolisinas y se han identificado cuando menos
tres diferentes patrones hemoliticos. Se han caracterizado dos hemolisinas diferentes y sus
genes han sido clonados. Los productos extracelulares mejor conocidos son las tres citotoxinas .
denominadas la ApxI, la ApxIl y la ApxIIl (Stevenson, 1998; Gotischalk, 1999).

TESIS com
L4 DE Ciigpy




La ApxI es una hemolisina potente de 105 a 110 kDa y es producida por los serotipos
1,5, 9,10 y 11. La hemolisina ApxII ticne un peso del03 a 105 kDa y la producen todas las
cepas de referencia con excepcién del serotipo 10. La ApxIIl es una proteina citotéxica no
hemolitica de 120 kDa y se encuentra en los serotipos 2,3,4,6 y 8 (Gottschalk, 1999). La
superficie externa de la bacteria esta cubierta por un polimero de carbohidrato con carga
negativa que es utilizado por la bacteria para protegerse de las defensas del hospedero
(Fedorka —Cray et al., 1993; Stevenson, 1998).

- Los anticuerpos dirigidos contra la capsula protegen al animal contra la muerte, pero la
protecciéon es inadecuada contra la infeccion y la enfermedad crénica. La proteccion
proporcionada por las bacterinas cs scroespecifica y se le atribuye a los anticuerpos contra la
capsula. La variacion de la virulencia que presentan algunos serotipos esta relacionada con la
composicion y ecstructura de la capsula. Todas las bacterias gram negativas poseen un
lipopolisacarido endotoxico (LPS), semejante al de las enterobacterias, bien caracterizado. Son
frecuentes las cepas resistentes contra los antibidticos y la resistencia esta relacionada con la
presencia de plasmidos (Ciprian y Mendoza, 1994).

Las células y los sobrenadantes dec los cultivos de A. pleuropneumoniae, son toxicos
para los eritrocitos, macréfagos pulmonares, linfocitos y otras células. La actividad hemolitica
en cl sobrenadante de los cultivos de A. pleuropneumoniae es altamente inestable, es
inactivada por calor, formalina y cnzimas proteoliticas. Sc produce cn la mitad de la fase
logaritmica de crecimiento bacteriano. Se piensa que la actividad hemolitica extracelular es la
responsable de las lesiones hemorragicas y necrdticas caracteristicas de la pleuroneumonia
(Inzana, 1990).

2. 7.2 EPIDEMIOLOGIA

Solo los cerdos son susceptibles a Actinobacillus pleuropneumoniae. El organismo no
se ha aislado de roedores, pajaros o humanos y no persiste en el medio ambiente. Los serotipos
de Actinobacillus pleuropneumoniae se cncuentran geograficamente distribuidos: Los
scrotipos 1, 5 y 7 son los serotipos mas frecuentes en los Estados Unidos de Norteamérica,
ocurriendo mas frecuentemente cn la region intermedia del oeste, los otros serotipos
reportados con menor frecuencia son los 3.4.8 y 9 (Fedorka—Cray etz al.. 1993; Stevenson,
1998).

Los serotipos 1, 2, 3, 5 y 7 son comunes cn Canada y los serotipo 1,2,5,7 y 9 son
comunes en Europa (Fedorka-Cray et al., 1993). La virulencia difiere marcadamente entre
serotipos y cepas de los serotipos. Generalmente, los serotipos 1.5.9,10 y 11 son los mas
virulentos. Una caracteristica es que las cepas se han mantenido cn arcas gcograficas
especificas. El dafio que pudieran causar al ser introducidos nucvos serotipos a areas diferentes
es un riesgo constante, si no se tiene un buen control en la movilizacion de animales entre
paises o regiones. La arquitectura capsular sc puede alterar o perderse ocasionando que los
aislamientos nc pucdan ser scrotipificados (Fedorka-Cray er a/.. 1993; Taylor, 1999).

. La introduccién de la pleuroneumonia porcina, en una granja libre del problema, puede
ocurrir por la introduccién dc animales infectados asintomadticos (Stevenson, 1998).
Actinobacillus pleuropneumoniae se transmitc entre los cerdos por medio de contacto directo
o por acrosoles a distancia corta, es fragil y no sobrevive por periodos largos en ¢l medio




ambiente. Las secreciones nasales de cerdos infectados pueden contener 10,000 millones de
UFC/ml (Taylor, 1999).

Clinicamente, el patron de ihfeccion irradia desde ciertos corrales con severidad e
incidencia que va disminuyendo. Si las condiciones son ideales para que la bacteria se
mantenga viable en los aerosoles, se aumenta la velocidad de la diseminacion. Indices altos de
humedad relativa y vicntos calmados, se¢ encuentran asociados con la presentacion dc brotes
agudos. El hacinamiento en climas frios aumenta la diseminacion y ocurrencia de la
enfeérmedad clinica (Fedorka-Cray ez al., 1993).

El estrés es un factor importante cn la presentacion de los brotes. Otros factores serian:
cambios bruscos de temperatura, humedad elevada, falta de agua, cambios en la alimentacion,
hacinamiento, movimiento de los cerdos. Las cepas mas virulentas pueden causar neumonia
tan solo con inocular 100 bacterias a cerdos susceptibles (Stevenson, 1998), pudiendo causar
brotes explosivos de plecuroncumonia caracterizada por una alta mortalidad y morbilidad.
Cepas menos virulentas pueden infectar y causar seroconversion en una gran proporcion de
animales con muy pocos o sin signos clinicos (Taylor. 1999).

Los animales que sobreviven a la enfermedad aguda son portadores de Acrinobacillus
pleuropneumoniae, debido a que permancce cn las lesiones necréticas del pulmon, tonsilas y
con menor frecucncia en la cavidad nasal. Las infecciones subclinicas son comuncs.

Los brotes de PCP se encuentran frecuentemente asociados con priacticas de mancjo
deficientes, con condiciones climaticas desfavorables o son posteriores a infecciones virales
como influenza porcina o virus de la enfermedad de Aujeszky o Myvcoplasma hyopneumoniae
(Taylor, 1999).

Afecta a todas las edades, causando las mayores pérdidas por muerte en animales de
12 a 16 semanas de edad (Wongnarket er al., 1999b). La morbilidad puede ser del 100% con
una mortalidad de 20 al 80%. En hatos susceptibles Acrinobacillus pleuropneumoniae ticne un
inicio repentino, disecminandose rapidamente y afectando a cerdos en todos los grupos dec
cdades, incluso a los animales de cria. Algunos cerdos localizados en granjas crdénicamente
infectadas pueden permanecer seronegativos. Si estos animales son hembras del pie de cria sus
lechones no recibiran inmunidad calostral quedando como cerdos susceptibles dentro de una
poblacién infectada. Este grupo de animales formara lo que sc conoce como una subpoblacién
que ayudara a diseminar y preservar. el problema (Wongnarkpet er al., 1999b).

2. 7.3. SIGNOS CLINICOS

La infeccidn con Actinobacillus pleuropnewmoniae puede causar la muerte cn las 12
horas posteriores a que ¢l cerdo fue expucsto. Los signos clinicos de la infeccién incluyen
anorexia, fiebre, afeccion respiratoria severa con cianosis. adoptan la posicién de perro
sentado, tos, disnea, pudicndo ocurrir la muerte. Es muy comun observar en infecciones
agudas descargas nasales tefiidas con sangre (Fedorka-Cray er al., 1993; Stevenson, 1998).
La scveridad de la enfermedad esta relacionada con la virulencia de la cepa, cantidad del
inoculo, nive! de inmunidad protectora de los animales o de la poblacion de la granja,
practicas de mancjo y condiciones ambientales (Stevenson, 1998 Taylor, 1999).

La enfermedad pucede manifestarse en forma hiperaguda. aguda o crédnica. En la forma
hiperaguda la mucrte ocurre dentre de las primero 24 a 36 horas posteriores a la exposicion.
Dcpendiendo de la extension del daio pulmonar y del tiempo en que sc inicie la terapia




antimicrobiana, la forma aguda puede progresar de su forma aguda a su forma severa con
mortalidad en pocos dias o esta puede resolverse en forma crénica. LLa mortalidad puede
ocurrir en animales de 4 semanas de édad, pero generalmente las pérdidas se ven limitadas a la
semana 12 a la 16 (Stevenson, 1998).

La mortalidad también puede observarse en animales de mayor edad (20-26 semanas)
©o en animales con un peso mayor. En muchos casos, cuando la mortalidad esta ocurriendo en
animales con un mayor peso, puede ser indicativo de que los cerdos se infectaron a una edad
teinprana y estan reciclando con la enfermedad clinica (Taylor, 1999; Wongnarkpet, er al.,
1999b).

2. 7. 4. LESIONES

La lesion macroscépica que se observa es una neumonia fibrino-hemorragica en ambos
pulmones. Al realizar los estudios postmorten muchas veces se observan puentes de fibrina
adheridas desde la superficie pleural del pulmon hasta cl recubrimiento de la cavidad toracica.
Los pulmones presentan por la general una coloracién azul oscura y pueden estar afectados
extensamente por la neumonia. Al corte, la superficic es friable (curso hiperagudo) o granular
(curso agudo y subagudo).

El desarrollo de la lesion progresa de un pulmon hemorragico edematoso, con
pequeiias cantidades de fibrina superpuesta, en la ctapa aguda, hasta abscesos pulmonares y
adherencia de los pulmones a la cavidad toracica en los casos cronicos. El tipo de lesion
observada dependera del tiempo de evolucién del problema. En casos donde la muerte ocurre
muy rapidamente sc observa en traquea y bronquios un exudado mucoso teiiido con sangre
(Taylor, 1999).

Actinobacillus pleuropneumoniae causa lesiones en los 16bulos cardiacos y
diafragmaticos del pulmén cerca del diafragma. La presencia de lesiones mas severas en los
I6bulos pulmonares caudales es un hallazgo que se reporta frecuentemente en casos donde la
infeccion ocurre en forma natural. Son tipicas las zonas circunscritas con una capa de fibrina
que recubre la lesion hemorragica. Esta fibrina puede formar adherencias cxtensas entre el
pulmoén y la pared toracica (Ciprian er al., 1990; Taylor, 1999b).

Las lesiones postmorten de los cerdos que sobreviven a la infeccion no presentan el
color rojo de la hemorragia aguda. Sc¢ formaran abscesos en ¢l pulmén a medida que las
defensas del organismo intenten limitar la infeccion. Siempre se deberan de palpar los
pulmones para detectar la presencia de abscesos internos. Aun en los casos hiperagudos los
pulmones pueden estar involucrados severamente (Ciprian ef al., 1990; Taylor, 1999).

Puedc cexistir edema intrapleural de  color rojizo, ¢ hidropericardio. La
pleurobronconcumonia aguda, fibrinégena, necrotizante es la lesion mas frecuentemente
reportada. Los pulmones afectados prescntan infartos con areas dc necrosis extensas y
congestion marcada. Los cambios reportados en estudios histopatolégicos son una ncumonia
fibrino hemorragica necrotizante con pleuritis fibrinosa tendiente al secuestro en casos
cronicos (Ciprian er al., 1990; Taylor, 1999).
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2.7.5. DIAGNOSTICO

En caso de PCP de curso agudo, ¢l diagndstico se puede basar en la historia del hato y
en la observacion de los signos clinicos de un cerdo y de la poblacién, en la respuesta a la
terapia y las lesiones macroscépicas encontradas en la necropsia de cerdos que murieron de
casos agudos o durante la inspeccion. El diagndstico definitivo de la PCP debera de ser
oportuno y rapido. Un cuidadoso examen dec los pulmones y la pleura en ¢l momento de la
matanza proporciona una buena evidencia para presuponer la existencia de una infeccion
previa (Fenwick, 1990).

El examen postmorten c¢n ¢l cual se observa ncumonia con pleuritis ¢s ia lesion que
confirma la existencia de la enfermedad. Estas lesiones son caracteristicas atin cuando sc den
infecciones concurrentcs con otros microorganismos existentes en la granja. El examen
histopatoldgico es de poco valor en cl diagndstico de la PCP, pero e¢s de utilidad en la
identificacion de una infeccion mixta con P. multocida, que se sabe aumente la severidad de la
enfermedad clinica causada por ¢l Actinobacillus pleuropneumoniae (Fenwick, 1990).

Para confirmar cl diagnoéstico clinico y de necropsia, es necesario aislar al agente
causal de una lesion caracteristica y es aun mas importante que cl aislamiento permita
identificar al serotipo involucrado facilitando el andlisis epidemiologico. Ademas el
aislamicnto permite determinar la scnsibilidad a los antibioticos, esta informacion cs
importante debidc a que el nimero de cepas resistentes continua aumentando, desarrollandose
nuevos patrones de resistencia (Fenwick, 1990).

El aislamiento se puede confirmar por medio de la prueba de reaccién en cadena de la
polimerasa (PCR) o por medio de serologia usando anticuerpos monoclonales. También se
puedec identificar hasta la serovariedad, usando PCR para identificar el gen activador o el que
codifica para la produccién de la toxina o por medio de la forma convencional usando
anticuerpos especificos para cada serovariedad (Taylor, 1999).

La scrotipificacion de los aislamientos se recomienda para una confirmacion rapida dec
los mismos. Es esencial realizarla cuando sec considera a la vacunacién como una cstrategia de
control. Se ha demostrado de la regionalizacion de las serovariedades, por lo tanto la situacién
cpidemioldgica sc debera de cevaluar por medio de prucbas seroldgicas especificas para las
scrovariedades comunes de la region (Taylor, 1999).

La deteccion de anticuerpos c¢s de poco valor diagndstico después de un brote, pero
provec una importante herramicnta en la investigacion epidemiologica. Se han encontrado que
un pequeiio namero de hatos se encuentran infectados simultancamente con mas de un
serotipo dec Actinobacillus pleuropneumoniae. Se podria recurrir a otros métodos para
identificar al antigeno presente en ¢l parénquima pulmonar como son la prueba de anticuerpos
fluorescentes o la prueba de coaglutinacion (Taylor, 1999).
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DIAGNOSTICO SEROLOGICO:

Una de las ventajas del uso dé la serologia es que se realiza en los animales vivos, con
o sin signos clinicos, no requiere que los animales sean sacrificados, siendo mas rapida y
econdmica. Existen cuatro diferentes categorias de pruebas scrologicas para detectar la
presencia de anticuerpos circulantes contra Actinobacillus pleuropneumoniae. Pruecbas de
Ensayo Inmunosorbente Ligado a Enzima (ELISA), Fijacion de Complemento, Aglutinacién y
Neéiitralizaciéon de hemolisinas (Ciprian er a/., 1990; Gottschalk, 1999). La confiabilidad de las
prucbas de ELISA depende de la calidad del antigeno y de los controles utilizados en las
prucbas. Es importante que las muestras de sucros se analicen por duplicado debido a que
algunas variaciones se han observado especialmente con suero que provienen de marranas. La
prucba de fijacién de Complemento (FC) es considerada la prueba de referencia, aunque
posce una sensibilidad muy baja, animales afectados en forma subclinica presentan muy baja
respuecsta serolégica, o no existe (Fenwick, 1990; Gottschalk, 1999).

La prueba de Fijacion de Complemento sc realiza en muchos paises en forma rutinaria
porque determina que granjas s¢ encuentran libres de la enfermedad, sin embargo cs una
prucba demasiado complicada que requicre de muchos controles, ademas de que cl sucro no
debe de estar hemolisado y por lo tanto el sangrado del cerdo debera ser adecuado (Fenwick,
1990; Gottschalk, 1999).

Por otro lado cxiste la posibilidad de actividad anticomplementaria y
precomplementaria en el suero porcino, la cual interfiere en la interpretacion de esta prucba
(Fenwick, 1990). La prueba de fijacion de complemento ticne una alta especificidad pero su
sensibilidad es baja (Fedorka-Cray et al., 1993; Stevenson, 1998), la prucba de ELISA ticne
una alta sensibilidad pero es de baja especificidad. :

El ensayo de ncutralizacidon de la hemolisina, s¢ ha desarrollado recientemente, tiene
una alta sensibilidad y especificidad, pero no detecta al scrotipo 7 que no produce hemolisina.
La prueba dc necutralizacion de la hemolisina (HNT) detecta anticuerpos contra la toxina y en
consecuencia una infeccion activa (Gottschalk, 1999). Sin embargo no puede diferenciar entre
serotipos y tampoco puede diferenciar anticuerpos producidos por A. suis cuando la granja se
encuentra infectada y los animales presentan titulos elevados. Granjas infectadas con el.
serotipo 3, cl cual algunas veces produce solo la Apx 11l (toxina no hemolitica), no pueden ser
detectadas cuando se utiliza esta prueba (Gottschalk, 1999),

Sc¢ ha probado en Europa una pruecba de ELISA en ¢l cual sc utiliza la toxina
purificada, principalmente para evaluar la respucsta de anticuerpos contra wvacunas que
contiencn toxoides. Esta prueba puede detectar anticuerpos contra las tres toxinas incluyendo
la Apx 111, sin embargo si da rcsultados positivos, es dificil saber que serotipos se encuentran
involucrados (Gottschalk, 1999).

La reaccion cruzada puede ocurrir cntre ciertos scrotipos en todas las pruebas. El
serotipo 8 puede cruzar con los serotipos 3 y 6. cl scrotipo 9 con el serotipo 1. El serotipo 5
con cl serotipo 7 y el scrotipo 7 con cl serotipo 4 (Fedorka-Cray, ' et al..1993; Stevenson,
1998). La serologia positiva no e¢s diagndstico definitivo sin el aislamiento, ya que la infeccion
subclinica de Actinobacillus pleuropnewmoniae ocurre con seroconversion. De la misma
mancra, la scrologia necgativa no es diagnodstica ya que los portadores subclinicos crénicos
pucden permanccer seroncgativos (Gottschalk, 1999).
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En Meéxico se ha desarrollado un paquete para el diagnéstico serologico de
Actinobacillus pleuropneumoniae empleando tecnologia sencilla y de costo bajo, se le ha
llamado "Plcurotest” y consiste en' una aglutinacion directa en placa, para detectar los
anticuerpos contra la capsula de la bacteria, contenidos en €l sucro de animales infectados. Es
una prueba rapida, pensada en que su realizacion sea a nivel de campo, por personal no
entrenado cn técnicas de diagndstico. Se reporta con una sensibilidad del 86% y una
especificidad del 97% (Ciprian er al., 1994).

e En piaras infectadas cronicamente, la deteccion de animales portadores sc logra
mediante la combinacion de scrologia y aislamiento en medios especializados, a partir de
hisopos de tonsilas. Las prucbas scrologicas en la cual se detecta anticuerpos contra la toxina
y especialmente si estos son ncutralizantes, pueden indicar una medida de proteccion. La
determinacion de los anticuerpos séricos pueden usarse para establecer los perfiles serolégicos
de las granjas o para demostrar la presencia de anticuerpos calostrales (Fenwick, 1990; Taylor,
1999).

Ninguna prucba serolégica es 100% sensible y especifica y principalmente se utilizan
para cvaluar poblaciones de animales. Para establecer la frecuencia y distribucién de un agente
infeccioso dentro de la misma y dec esta forma tomar decisiones para su control y eventual
erradicacion (Thrusfield, 1990; Pijoan, 1994).

2.7.6. TRATAMIENTO

Actinobacillus pleuropneumoniae es susceptible a la Penicilina, Ampicilina,
Amoxicilina, Cefalosporina, Florfenicol, Tetraciclinas, Sulfonamidas, Sulfonamidas con
Trimetoprim, Tilmicosina y Gentamicina, las cuales presentan una Concentracion Minima
Inhibitoria (IMC) baja. Valores altos de la IMC, se reporta para Estreptomicina. Kanamicina.
Espectomicina, Espiramicina y Lincomicina (Taylor, 1999).

La resistencia hacia Ampicilina, - Estreptomicina. Sulfonamidas, Tetraciclinas y
Cloranfenicol es alarmante, siendo mas frecuente en las serovariedades 1, 3, 5, y 7 y rara en
otras scrovariedades particularmente la scrovariedad 2. La resistencia a los antibidticos es
mediada por plasmidos (Ciprian et al., 1990; Taylor, 1999).

El antibiotico de primera eleccion debera de ser el que presente una IMC baja y con las
propiedades farmacocinéticas mas satisfactorias. Los betalactamicos (Penicilina,
Cefalosporina), Florfcnicol, Sulfonamidas con Trimetoprim y .algunas Tetraciclinas se
consideran con una actividad mayor (Taylor, 1999).

Recicentemente se dispone de nuevos productos, como derivados de las Quinolonas
(enrofloxacina) o dec Cefalosporina semisintéticas, como c¢l Ceptiofur sédico que ha
demostrado su efcctividad en animales desafiados experimentalmente. Resultados
satisfactorios en condiciones de campo se han reportado con Tiamulina combinandola con
Espectinomicina. La Tilmicosina sc ha utilizado como premeczcla en ¢l alimento (Taylor,
1999). Es recomendable realizar un antibiograma dc las cepas asiladas de granjas cn donde se
ha tenido problemas por la resistencia a determinado antibidtico (Taylor, 1999).

La tcrapia con antibidticos es cfectiva en animales afectados clinicamente, solo en las
fases iniciales de la enfermedad, siendo este ¢l momento justo para reducir la mortalidad por el
uso de los mismos. Los animales pueden quedar dafiados de por vida cuando se recuperan. Los
antibidticos deben de seir administrados parenteralmente (subcutinea o intramuscular) a una
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dosis alta, debido a que los animales enfermos por lo general no estan comiendo y el consumo
de agua es bajo (Gottschalk, 1998; Taylor, 1999).

Para asegurar la concentracién sanguinea del antibidtico la repeticiéon de la inyeccién
se podra requerir dependiendo de las propiedades farmacocinética del antibiético usado. La
efectividad de la terapia depende principalmente de la deteccion temprana de la signologia
clinica y de la instauracion terapeutica rapida El antibidtico se podra administrar por medio del
agua de bebida esta forma se usa principalmente para tratar miembros de grupos afectados los
cuales solo toman agua (Gottschalk, 1998).

La medicacién en ¢l alimento se recomienda solo si todos los cerdos tienen un
consumo normal del mismo y del agua de bebida. La medicacion cstratégica del agua y
alimento se puede usar para grupos que ingresan a zonas o arcas de alto riesgo. Una
combinaciéon de ambas formas de medicacién en brotes recientes, proporciond los mejores
resultados (Taylor, 1999). Hay quec recordar que la terapia antimicrobiana no climina la
infeccion dentro de la granja. La forma crdnica cn los pulmoncs se observa con la presencia de
abscesos o la bacteria s¢ cncuentra presente por periodos prolongados en tonsilas, siendo estos
animales una importante fucnte de infecciéon. Animales afectados en forma severa puceden no
recupcrarsc aun después de haber recibido tratamiento, estos animales deberan ser sacrificados
(Taylor, 1999).

2.7. 7. PREVENCION

La prevencion y control de la PCP pucde ser realizada por diferentes métodos: En
granjas libres de la enfermedad debe mantenerse un control estricto de todos los animales que
son introducidos, se debera de manejar animales “centinelas™ a los cuales se les realizara la
histerectomia y deben de provenir de granjas libres de la enfermedad. Se debe de contar con
areas de cuarentena cn las cuales se alojan los animales de reemplazo. Estos deberan de ser
muestreados para detectar la presencia de anticucrpos y para el aislamiento de la bacteria
antes de autorizar su introduccion (Taylor, 1999).

Una vez quec la enfermedad ha entrado a la granja, es muy dificil su climinacién. Como
prioridad nimero uno sc debe dec controlar las pérdidas econdémicas (monalidad, enfermedad
clinica y subclinica) y se deberan de considerar las opciones de eliminacion o control de la
enfermedad. La mortalidad sc pucde controlar tratando casos o grupos de animales con la
medicacion cstratégica ya mencionada (Taylor, 1999).

La enfermedad puede tratarse en sus inicios, en grupos de animales que son
introducidos en arcas limpias y mantenerlos como grupos asilados en las areas de engorda. Si
esto no es posible, ¢l control de los factores ambientales como la temperatura, la ventilacion y
el uso de divisiones sélidas entre corrales, pueden minimizar ¢l desarrollo y la severidad de la
enfermedad. Sc pucde practicar ¢l uso continuo de medicacion o por medio de pulsos, pero
nunca se decbe de usar por periodos prolongados y la sensibilidad del agente contra el
antibidtico debe de ser evaluada continuamente (Gottschalk, 1998; Taylor, 1999).

La medicacion estratégica debe dec recalizarse en periodos de riesgo, los cuales sc
identifican por el examen postmorten rutinario, la inspeccion clinica y los perfiles de
anticucrpos dc la granja (Wongnarkpet ef al., 1999b). Los métodos generales usados para el
control de problemas respiratorios, tales como todo dentro—todo fuera en unidades de engorda,
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el destete temprano segregado, ¢l espacio vital y el espacio aire correcto, segin peso y edad,
reducen considerablemente el riesgo de infeccion (Taylor, 1999).

Los animales recién adquiridos deben de provenir de granjas libres de infeccion para
ecvitar introducir nuevas serovariedades o cepas resistentes a los antibioticos. En granjas
infectadas cronicamentc los animales de nueva adquisicion seronegativos, deben de ser
vacunados antes de ser introducidos a la granja (Gottschalk, 1998; Taylor, 1999).

Se dispone de una gran variedad de vacunas contra esta enfermedad: las vacunas en
donde cl agente sc cncuentra inactivado y las subunitarias. En las vacunas en donde el
microorganismo se encuentra inactivado son especificas a la serovariedad, con posible
inmunidad cruzada hacia otras scrovaricdadcs (Stine et al., 1994), estos productos han tratado
de incluir todas las serovariedades presentes en ¢l area (3,6 y 8 en Inglaterra) (Taylor, 1999).

El tipo de adyuvante usado puede influir en la eficacia y algunas vacunas pueden
producir lesiones indeseables cn el sitio de la inoculacién (granulomas). Las wvacunas
subunitarias se estan desarrollando constantemente y contiene varias combinaciones de
subunidades tales como toxinas o proteinas de membrana. Una gran varicdad de antigenos se
han encontrado quc son protectivos, incluyendo a las toxinas y la combinacion de la toxina
Apx y proteinas de membrana. Productos extracelulares de A. pleuropneumoniae (Stine, 1994;
Taylor, 1999) y antigenos estructurales o funcionales como Protecinas que fijan el hierro. Las
vacunas de este tipo generalmente protegen contra todas las serovariedades.

Todas las vacunas convencionalmentc usadas sc¢ administran por via parenteral,
generalmente se realizan dos aplicaciones que protegen a los cerdos durante su crecimiento.
Experimentalmente se has probado vacunas con bacterias atenuadas. muertas o subunidades de
las mismas, las cuales se han administrado por via oral o por aerosol y han conferido alguna
proteccién (Taylor, 1999).

La vacunacion gencralmente sc aplica a las madres para que los anticuerpos pasen a los
lechones por medio del calostro y les provean de altos niveles de anticuerpos reduciendo la
morbilidad, la mortalidad y el niumero de tratamicntos requeridos, incrementa la ganancia
diaria de peso y mejoran la eficiencia en la conversion alimenticia (Wongnarket er al., 1999).

La calidad de la canal se mcjora reduciéndose los decomisos de pulmones por la
presencia de lesiones de neumonias, disminuyendo los costos por kg de carne producida
debido a la reduccién de pleuritis y pericarditis. Las vacunas disponibles en afios anteriores no
siempre eran efectivas bajo condiciones de campo (Taylor, 1999).

La vacunacién no siempre previene contra los portadores, pero se ha usado como una
ayuda en programas de crradicacion. La decision de vacunar debera de ser cuidadosamente
evaluada. Los costos de la mortalidad no deben de ser los unicos a considerar, porque los
efectos sobre los indicadores de productividad se bencfician con el uso de la vacuna
(Gottschalk, 1998; Taylor, 1999).

El Control dc la pleuroncumonia en una granja cs complicado porque hay que
combinar tratamientos, vacunacién y practicas de mancjo. La desinfeccién debe de ser
incluida en un programa dc control. El organismo cs sensible a gran niimero de desinfectantes
disponibles (Gottschalk, 1998; Taylor, 1999).

El control de la picuroncumonia en una region o en la punta de la piramide de la linca
de produccidén de reproductores, involucra un esquema de salud cuyo fin c¢s tener granjas
multiplicadoras y niclco libres de pleuroneumonia. Se tendrian quc realizar muecstreos
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serolégicos, muestreos en rastro, examenes postmorten de casos, control del manejo y del
trafico de animales (pruebas serolégicas, cuarentena) (Taylor, 1999).

Para granjas infectadas con 4. pleuropneumoniae cl programa de erradicacion es el
método de eleccidon pero requiere de una evaluacion cuidadosa de las consecuencias
econémicas. La despoblacién y repoblaciéon, con animales que provengan dec granjas con
certificados libres es el método de elecciéon. Este método es caro y puede influir en la
disminucion de los indicadores productivos (Gottschalk, 19S8).

— Sc requicre un programa extenso de prucba y cvaluaciéon antes' de adoptar alguno,
pueden ser considerados otros programas dc erradicacion. Podrian considerarse algunos
métodos utilizados en el pasado que incluian un programa de erradicacion en areas dec la
granja, llevandose a los animales destetados a otra granja, apoyado con un programa de
vacunacion, mecdicacion, sacrificio y repoblacion con reemplazos provenientes de granjas
libres. Hatos reproductores con prevalencias bajas de animales positivos (menos de 30%) han
utilizado ¢l método de “prucba y remocion™ de animales scropositivos bajo medicacion. El
principio sc basa sobrc la prucba scrolégica de las marranas dias antes de la fecha de parto y el
destete de los lechones a 2 semanas de ecdad bajo una separacion estricta de la fuente potencial
de infeccidon. Estos lechones los cuales permanecen scroncgativos hasta la semana 12 de vida
sirven como autorecemplazos para la granja. Todas las marranas seropositivas son eliminadas
sistematicamente, convirtiéndose el hato reproductor seroncgativo ¢n un periodo de tiempo
razonablec. Este programa pucde durar de 6 a 12 meses (Tayior, 1999).

Durante ¢l proceso dc eliminaciéon, los animales alojados en la granja se protegen
contra la reinfeccion aplicando antibioticos en el alimento. por ejemplo Trimetoprim mas
sulfametoxazol 1:20, 250 mg/kg. de alimento. Ciertos reportes sugicren solo el éxito parcial o
aun fallas, por la aplicacion de estos programas de ecrradicacién y que continuamente sc
requiere cvitar los residuos dec antibiéticos, asi como la resistencia antibacteriana. Todo lo
anteriormente expuesto los puede hacer impracticos (Taylor, 1999).

2. 8. EPIDEMIOLOGIA SEROLOGICA

La Epidemiologia Serologica consiste en investigar la enfermedad y la infeccién en las
poblaciones, mediante la valoraciéon de elementos presentes en ¢l suero sanguineo (Thrusfield,
1990). Pueden valorarse diferentes sustancias que compone al suero. Uno de los principales
eclementos que componen ¢l sucro y que sc¢ analiza con frecuencia, es la cantidad de
anticuerpos. El término “titulo de anticuerpos” sc reficre a la cantidad de immunoglobulinas
presentes cn el mismo. Los anticuerpos son una cvidencia de la exposicién actual, o anterior, a
los agentes infecciosos. Su medicion se utiliza frecuentemente en Medicina Veterinaria como
un método cficaz y barato para detectar dicha exposicion.

Conociendo la alta prevalencia de las afecciones respiratorias en las explotaciones
porcinas en el ambito mundial y local y su impacto sobre la produccién, se han elaborado
diversas cstrategias de control y eliminacién en granjas o por region. En la actualidad el
sistema dc produccién de sitios multiples ¢s ¢l que ha demostrado ser mas efectivo (Clark,
1997; Backbo, 1999).

No hay que olvidar quc para obtener un diagndstico exacto, cste tiene que cstar basado
cn la informacién recopilada en la historia clinica, la inspeccion clinica del grupo de animales,
los datos de necropsia, la toma de muestras, los analisis de laboratorio, la inspeccién en.rastro

' TESIS m\ !
FALLS :




de animales sacrificados y el analisis de indicadores de produccion. Con toda esta informacion
se puede integrar un diagnéstico y tomar decisiones para controlar o minimizar el problema
presente (Thrusfield, 1990). !

El diagnéstico serologico de la enfermedad se basa en la deteccidon de anticuerpos
circulantes en una poblacién, es una de las herramientas de que se¢ dispone para la
identificaciéon de una exposicion actual o anterior a los agentes infecciosos y cstablecer el
perfil de anticucrpos generado por su presencia. La scroiogia tiecne miltiples aplicaciones y los
resultados dependen en gran medida de las pruebas utilizadas y sus caracteristicas. En nuestro
pais el costo del estudio serolégico y la dependencia tecnolégica limitan su uso. Cuando sec
interpretan los resultados e¢n forma aislada no proporciona informacién suficiente para la toma
de dccisiones. Como toda herramienta tienc sus limitaciones y debe ser utilizada para el fin
que fue creada.

Muchas de las pruebas disponibles para la deteccion de anticuerpos cn nuestro pais son
demasiado imprecisas. Presentan numerosas reacciones cruzadas, lo cual disminuye su
credibilidad par ser utilizadas con confianza. Recientemente se ha elaborado cicrto namecro de
pruecbas mas especificas, lo que permite utilizarlas de mejor manera (Pijoan, 1994).

Existen dos parametros para medir la eficacia de una prueba scroléogica: la sensibilidad
y la especificidad, La sensibilidad cs la capacidad de una prueba serolégica dc detectar dentro
de una poblacidn muestreada todos los animales positivos. La especificidad es la capacidad de
la prueba de ascgurar que todo animal negativo no puede ser atribuido a un animal positivo.
La primera es la tasa de aciertos entre los enfermos y la segunda entre los sanos (Navarro,
1988; Thrusfield, 1990).

Estas dos medidas estin a menudo enfrentadas. puesto que las prucbas muy scnsibles
son poca especificas y viceversa (Thrusfield, 1990; Pijoan., 1994; Navarro, 1998; Gardner y
Blanchard, 1999). La cleccion de la prueba depende en parte de la utilizacion que se hara del
resultado. Si interesa que sea menor ¢l nimero de falsos positivos sc debera de utilizar una
prueba que sea mas especifica y aunque puede ser menos sensible. Cuando inicialmente s¢
estudia una gran proporcién de una poblacién, para detectar una enfermedad y eliminar
animales positivos con cl objetivo de erradicacion del patégeno (Ej. detectar la presencia de
anticuerpos contra Mycoplasma hyopneumoniae) la cleccion de la prueba se dirige hacia una
mayor sensibilidad en detrimento de la especificidad (Gardner y Blanchard, 1999). Esto se
explica porque las prucbas iniciales no cstan encaminadas a obtener un diagndstico definitivo,
sino que su objctivo es detectar la mayor proporcidn de casos como sea posible, para que
posteriormente se utilizara una prueba mas especifica para detectar a los verdaderos negativos,
por lo tanto, obtencr una alta proporcidn de falsos positivos no es tan critico como obtener una
"de falsos negativos (Thrusfield, 1990).

La serologia puede usarse para establecer ¢l diagndstico de una infeccidn, su
frecuencia y su evolucidn (perfil). Se puede usar para cvaluar la respuesta inmunc a la
exposicion de patégenos en forma natural o por uso de vacunas. Para determinar ¢l momento
optimo de vacunacion midiendo la disminucion de anticuerpos provenientes de la inmunidad
pasiva; la circulacion de un agente patdgeno dentro de una noblacion y la presencia de
enfermedades concomitantes (Navarro, 1988: Thrusficld. 1990; Pijoan. 1994; Gardner y
Blanchard, 1999).
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1l MATERIALES Y METODOS:

3.1 AREA DE ESTUDIO

El estudio se realizé en ¢l Estado de Yucatan, localizado entre los paralelos 21°
01 latitud norte y 89°52°longitud oeste. Esta region esta clasificada como calida, subhumeda,
con lluvias en verano (Aw1l), con una temperatura media anual de 27°C, con un rango de 7°a
42°C, una precipitacion media anual de 984.4 mm, con un rango de 700-2000 mm y una
humedad relativa de 78.2%, los vientos dominantes son de norte a sureste (INEGI, 1997;
Duch, 1988) El Estado cuenta con una poblacién estimada de 60,000 vientres, los cuales
producen mas de 900,000 cerdos, por afio siendo esta cifra suficiente para cubrir la demanda
local y aun para exportar (Gobicrno del estado de Yucatan, 2002).

3.2 DISENO DEL ESTUDIO

Sc realizéd un cstudio transversal, cn el cual se cligieron 25 granjas porcinas de ciclo
complecto, de un solo sitio, cuyo destete se recalizaba en promedio a los 21 dias de edad, los
lechones permanccian en el arca de destete, dec la semana 4, a la 10 de edad, en jaulas
clevadas., con capacidad para 16 animales por jaula, en el area de engorda y finalizado los
animales sc trasladaban a la semana 10 de vida y permanecian hasta la semana 24 de edad, en
corrales con piso de cemento y con 16 animales, en promedio por corral, cstas diferentes
ctapas de produccidn, se encuentran en una misma area geografica.

Dcbido a este sistema, la limpieza y desinfeccién de jaulas y cedificios es parcial. Las
medidas dc higicne del personal, de las instalaciones y del mancjo de los animales de
recemplazo, sc les consideran de bajo nivel sanitario, no sc¢ rcalizaba ningin muestreo a los
animales de reemplazos, ni se les alojaba en areas aisladas antes de su ingreso. En cstas
granjas durante el periodo de estudio se reportd la presencia del CRP. No se vacunaba contra
ninguno de los agentes incluidos er este estudio.

Diferentes dosis y antibidticos sc utilizan en las ctapas de produccion, como medidas
profilacticas o curativas, contra los problemas respiratorios, basados en los criterios y
experiencias de los médicos veterinarios y/o de los productores. La poblacidon de reproductores
por granja, variaba de 100, hasta 1000 vientres, cn las diferentes areas, la poblacién, fue
proporcional a los mismos.

Las Granjas se seleccionaron por conveniencia y por disponibilidad de los productores.
El tamaiio de muestra fue de 40 animales (1,000 sueros en total), dividida en 10 animales para
cada etapa de produccion: destete S, crecimicento 10, desarrollo 15 y finalizacion 20 semanas
de edad.:Con este tamaifio de muestra se tuvo un 95% de probabilidad de detectar cuando
menos un animal positivo en la granja, cuando la prevalencia de la enfermedad fuera mayor o
igual al 8% dentro de la granja y una prevalencia igual o mayor al 25% dentro de cada ctapa.
Se considerdé un promedio de poblacién de 2000 cerdos de engorda (Martin er al.. 1987).

- ‘La seleccion de los animales dentro de cada granja se realizé de acuerdo al numero de
corrales por estrato, buscando representatividad, si la granja contaba con 7 corrales para cada
clapa, se-muestreé un cerdo por corral y cii cl Gltimo tres, para complctar los 10 cerdos por
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etapa, si existia un nimero mayor de corrales (30), se scleccionaron 10 corrales al azar y se
muestred un cerdo por corral.

Se tomaron muestras de sangre sin anticoagulante, para obtener ¢l suero sanguineo en
el cual se buscé la presencia de anticuerpos contra el virus de influenza porcina subtipos
HINI1 y H3N2, Mycoplasma hyopneumoniae y Actinobacillus pleuropneumoniae.

La muestra de sangre se tomd de las venas cavas anteriores por venopuncion utilizando
un tubo vacutainer con capacidad para 7 ml. y agujas del No. 21 1/2, la sangre se dejo
coagular a temperatura ambiente, sc separd el coagulo para obtener el suero sanguinco, que sc
guardd en viales a —20°C hasta su utilizacion.

3.3 PRUEBAS DIAGNOSTICAS:

3.3.1 INFLUENZA PORCINA

Para detectar la presencia de anticuerpos contra el virus de Influenza Porcina se utilizé
la prucba de inhibicion de la hemaglutinacion usando la técnica descrita por Rockborn er al..
(1990).

Los sueros se inactivaron a 56° C durante 30 minutos para ecliminar posibles
inhibidores inespecificos, a 100 microlitros de suero inactivado sec le-afiadieron 200 microlitros
de caolin al 25% durante 20 minutos. Para cvitar aglutininas inespecificas sc¢ adicionaron 200
microlitros de eritrocitos de ave al 50%. se¢ mezcld y se dgjé por 30 minutos a temperatura
ambiente, - finalmente la mezcla se centrifugé a 800 g durante 10 minutos. Se obtuvo cl
sobrenadante de cada uno de los suecros y sc almacend a —20° C, la dilucién final de los sucros
fuede . 1:5:

A) -MULTIPLICACION DEL ANTIGENO VIRAL

Cepas:virales: Los antigenos virales utilizados fueron el A/sw/England/163266/87
(H3N2) y el A/sw/Ia/73(HIN1) los cuales se multiplicaron en el alantoides de embrién de
pollo ‘de 9 a 11 dias de edad, el indéculo fue de 0.2 ml por embrion. A las 72 horas
postinoculacion los embriones sc sacrificaron, colocandolos por 3 horas a temperatura de
refrigeracion. El fluido alantoidco se obtuvo cn forma estéril y fue titulado por medio de la
prucba de hemaglutinacion.

La hemaglutinacion se llevo a cabo en una microplaca de 96 pozos, de fondo en V™
haciendo diluciones dobles con 25 microlitros de fluido alantoideo, un buffer de fosfatos pH
7.2 (PBS), a las cuales se le afiadieron 25 microlitros de eritrocitos de ave al 1%, la microplaca
sc dejo a temperatura ambiente durante 30 minutos. El fluido alantoideo de un embrién sin
inocular se utiliz0 como control negativo. Las unidades hemaglutinantes (UHA)
correspondicron a la dilucidn de virus mas alta, que mostré aglutinacion completa. Este titulo
sc interpretd como el reciproco de la dilucion del virus en el altimo pozo que mostrd
aglutinacion. En las prucbas cl autigeno viral sc utilizdé con 8 UHA (Rockborn er a/. 1990).
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B) INHIBICION DE LA HEMAGLUTINACION:

En una microplaca de 96 pozos de fondo “V” sc¢ colocaron 25 microlitros de PBS pH
7.2, se realizaron diluciones dobles de los sueros tratados, con PBS, iniciando con wuna
dilucién 1:10 hasta finalizar con la dilucion 1:640. Posteriormente se agregaron 25 microlitros
déantigeno con 8 UHA y se incubd la microplaca durante 30 minutos a temperatura ambiente,
después de transcurrido ¢l tiempo se agregaron 25 microlitros de eritrocitos de ave al 1%.

Se utilizaron controles de sucro positivo y negativo, en diluciones iguales a las
realizadas con las muestras. Ademas sc rcalizé hemaglutinacién viral para corroborar que las
UHA utilizadas cran las mismas, que las obtenidas al momento de la titulacion.

Un control de eritrocitos conteniendo PBS y critrocitos de ave sc utilizé para
determinar cl tiempo de sedimentaciéon de los glébulos rojos. Para confirmar la validez de la
prueba se aplico el criterio de que ¢l control positivo presentara una inhibicion no menor a la
dilucion 1:160; el control necgativo presentara aglutinacion en todas las diluciones; la
hemaglutinacion viral se presentara como minimo a la dilucién de trabajo con 8 UHA y que
el control de gldbulos rojos presentara sedimentacién completa.

Sc consideraron muestras negativas aquellas en las que se observé la formacion de un
botédn rojo en el fondo del pozo. Se reporté la dltima dilucidn en donde se observd esta
reaccién correspondiendo al titulo de la muestra. Se consideraron muestras positivas las que
presentaron un titulo a partir de 1:80 en adelante para descartar posibles reacciones
inespecificas (Rodriguez er al.,1996).

3.3.2 NEUMONIA MICOPLASMATICA

La prueba diagnéstica comercial CHEKIT-Hyoptest 1l fuc utilizada para la deteccion
de anticuerpos contra Mycoplasma hyopneumoniae en sucro. Es una prucba de ELISA
indirecta del Dr. Bommeli de Suiza. Sc siguieron las instrucciones del fabricante. Las
microplacas se encucntran recubiertas con antigeno inactivo. La dilucion de las muestras debe
rcalizarse cuando cstas se encuentran incubandose dentro de los pozos de las placas.

El anticuerpo espccifico contra Mycoplasma hyopneumoniae sc une al antigeno que
recubre las paredes de los pozos formando ¢l complejo antigeno-anticuerpo. Todo el material
suelto se remueve del pozo por lavado de los mismos. Se agrega un conjugado marcado con
peroxidasa, el cual se une al anticuerpo del cerdo unido al antigeno. Todo el conjugado libre sc
elimina por medio de lavado y ¢l sustrato que contiene el cromogeno se agrega a los pozos.

La intensidad de color generado (densidad dptica) es directamente proporcional a la
cantidad de anticuerpo especifico contra Mycoplasma hyopneumoniae presente en la muestra
analizada: La densidad optica se mide a la longitud de onda de 405 nm. La interpretacion se
obtiene comparando la densidad Sptica (OD) quc se desarrolla en ¢l pozo que contiene las
muestras, con la OD de los pozos que conticne el control positivo. El resultado sc obtiene
tomando la OD de la muestra (ODm) asi como la OD de los controles positivos (OD+), los
cuales se coirigen restande la OD de los controles negativos(OD-) de la forma siguicnte:

Control Positivo (OD+) mcnos (OD-)
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(ODm) menos (OD-)
De tal manera que sc evalia la muestra con relaciéon al control positivo con la formula

siguiente:

Valor = (ODm) menos {OD-) por 100

(OD+) menos (OD-)

La valoracién de los sueros se realizé de la forma siguiente:

INTERPRETACION | NEGATIVO | SOSPECHOSO | POSITIVO 1
Valor < 20% | 20% v 30% [ >30% |

LLa muecstras con resultados sospechosos fueron analizadas en una segunda ocasidn
(como lo indica el fabricante) para determinar su interpretacion final.
La especificidad de la prucba de ELISA es del 99.4% y la sensibilidad del 66.7%."Con una
ligera disminucién del valor del punto de corte, la sensibilidad puede ser del 100% a nivel de

granja (Levonen. 1994).

3.3.3 PLEURONEUMONIA CONTAGI0OSA PORCINA

La prucba diagnéstica “PLEUROTEST" fue la utilizada para detectar la presencia de
anticuerpos contra Actinobacillus pleuropneumoniae, disefiada por Ciprian ez al., (1990) y
Ciprian y Mendoza (1994). Es una prucba dec aglutinacién directa cn placa, destinada a
identificar los anticuerpos producidos contra la capsula dc Actinobacillus pleuropneumoniae
presentes e¢n cl sucro de cerdos de cualquier edad.

El procedimiento de la prucba se recalizé como la describen los autores: el frasco con
el reactivo se dcjo estabilizar a la temperatura ambiente (12-25°C) durante 10-15 minutos,
utilizando un aplicador se colocé una gota dcl sucro que se iba a analizar, en una de las celdas
de la placa, posteriormente se colocé una gota del reactivo de aglutinacion en la celda que
contienc la gota del suero y sc mezclé con movimientos rotatorios utilizando un palillo
mezclador, se agité la placa suavemente con movimientos ondulatorios durante 4 minutos y
se efectud la lectura, dentro de los dos minutos posteriores de haber finalizado la prueba.
Interpretacidén: los sueros positivos mostraron una aglutinacidon fuerte, los sucros negativos
permanecicron sin grumos, (Ciprian et a/., 1990). La prueba tienc una sensibilidad de 86% y
una especificidad de 97% para el serotipo 1 (Colmenares er al.. 1992). Torres (1995) reporta
una espccificidad del 98% para los serotipos 1 y 5 y del 100% para los serotipos 3 y 7.

3.4 ANALISIS DE DATOS

Para el analisis dec los datos se utilizé estadistica descriptiva y analitica, los datos

fucron capturados y analizados en ¢l programa Epiinfo version 6.04,
Se obtuvieron frecuencias y porcentajes y estos mismos se¢ compararon utilizando la

prucba de Ji cuadrada.
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IV RESULTADOS

"4.1 INFLUENZA PORCINA
4.1.1 FRECUENCIA DE GRANJAS POSITIVAS

El porcentaje de granjas positivas al virus de influenza porcina con titulos iguales o
mayores a 1:80 fue de 56% (14/25). De los 1000 suecros obtenidos 83 (8.3%) y 651
(65.1%) resultaron positivos a los subtipos HIN1 y H3N2 respectivamente (Cuadro 4.1.1 y
Figura 4.1.1)

Con respecto al nimero de animales seropositivos al VIP subtipo HIN1 por etapa
de produccién, se observaron los mads altos porcentajes en las etapas de destete y
crecimiento (Cuadro y Figura 4.1.1). No se observo diferencias estadisticamente
significativa entre las etapas (p<0.05).

Para el caso del subtipo H3N2, el mayor porcentaje (74.4%%) se observo en la etapa
de finalizado, se observaron diferencias significativas entre etapas (p<0.05). Del total de
sueros solo 66 compartieron los dos subtipos del virus de influenza porcina

Se observaron diferencias significativas (P<0.05) de los subtipos entrc animales y
entre etapas de produccion.

Cuadro 4.1.1 Numero y porcentaje de cerdos seropositivos contra el virus de
influenza porcina subtipos HIN1 y H3N2 por etapa de produccién en granjas
porcinas del estado de Yucatan

HINI1 H3N2
No. Positivos Porcentaje Positivos Porcentaje
Destete 250 22 8.8a 156 62.4a
Crecimiento 250 24 9.6a 140 56.0 a
Desarrollo 250 16 6.6 a 169 67.6 ab
Finalizado 250 21 8.4 a 186 74.4 b
Total 1000 83 8.3 651 65.1

Literales diferentes en la misma columna indican diferencias P<0.05

Decl total de sueros positivos, solo 66 fueron seropositivos a los dos subiipos
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Figura 4.1.1 Frecuencia y distribucion de animales seropositivos contra el Virus de
Influenza Porcina subtipo HIN1 y H3N2 por etapa de produccién

4.2 NEUMONIA MICOPLASMATICA
4.2.1 FRECUENCIA

La frecuencia de granjas seropositivas a Mycoplasma Ayopresmoniae fue del
100%, en todas se encontré al menos un animal posmvo Del total de sueros muestreados,
en 297 se encontraron anticuerpos contra Mycop Ry d lo que representa
una frecuencia del 29%. Los porcentajes por etapa de produccnon se pueden observar en el
cuadro 4.2.1 y figura 4.2.1 observandose el mias alto en la etapa de finalizado Se

observaron diferencias estadisticamente significativas por etapa de produccion (p<0.05)

Cuadro 4.2.1 Numero y porcentaje de animales que presentaron anticuerpos
contra Mycoplasma hyopneumoniae en las diferentes etapas de produccion en
_ granjas del estado de Yucatan

Etapas Muestras Positivo Porcentaje
Destete 250 27 108 a
Crecimiento 250 42 18.8 b
Engorda 250 71 284 ¢
Finalizado 250 157 62.8d
Total 1000 297 29.7

Literales distintas en la misma columna indican diferencias p<0.05
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Figura 4.2.1 Frecuencia y distribucion de animales seropositivos contra Afvcoplasma
hvopneumoniae por etapa de produccion.

4.3 PLEURONEUMONIA CONTAGIOSA PORCINA

4.3.1 FRECUENCI1A

La frecuencia de granjas seropositivas a .Acrimobacillus pl &
serotipo 1 fue del 100%, encontrandose al menos un animal seropositivo en cada una.
Doce granjas fueron seropositivas al serotipo 3, lo que representa un 48% del total de las
mismas. Asimismo el 76% de las granjas fueron seropositivas al serotipo 7

Del total de sueros analizados el serotipo 1 se identificé en 115, el serotipo 3 en 74
y el serotipo 7 en 101 muestras. Lo que equivale al 11.5%, 7.4% v 10.1% respectivamente
como se observa en el Cuadro 4.3.1 v Figura 4.3.1

Con respecto a la etapa de produccion el serotipo 1 se detecté en 9 sueros de la
etapa de destete, 7 en la de crecimiento, 26 en la de engorda y 73 en la de finalizado.
Existiendo diferencias significativas de este serotipo entre las etapas de produccion.
(P<0.05)

El serotipo 3 se detecté en 8.6 26 de los sueros en la etapa de destete, en 7.4% en la
de crecimiento, en 4.6% en la de engorda y en 8.6% en la de Mnalizado como se observa en
el cuadro 4.3.1 El serotipo 7 se detectd en 2.8% de los sueros en la etapa de destete, 5.9%
en la de crecimiento, 11.3% en la de engorda y 19.7% en la etapa de finalizado, existiendo
diferencias significativas del serotipo entre las etapas de produccion (Cuadro 4.3.1).
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Del total de sueros positivos al serotipo 1, 20 prescntar..a ademas anticuerpos

contra el serotipo 3 y 34 contra el serotipo 7.

Cuadro 4.3.1 Porcentaje de animales que presentaron anidcuerpos contra
Actinobacillus pleuropneumoniae serotipos 1, 3, y 7 por etapa de

produccion.
Etapas Muestras Serotipo 1 Serotipo 3 Serotipo 7
Destete 250 3.6a 8.6b 2.8a
Crecimiento 250 2.8a 7.4 ab 59a
Engorda 250 10.4 b 4.6 a 11.3 b
Finalizado 250 29.2 c 8.6 b 19.7 ¢
Total 1000 11.5 7.4 10.1

Literales distintas en la misma columna indican diferencias p<0.05
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Figura 4.3.1. Frecuencia v distribucion de Animales Seropositivos contra Actinobacillus
pleuropneumoniae serotipos 1,3, y 7 por etapa de produccion
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FIGURA 4.3.2. Frecuencia y distribucion del virus de Influenza Porcina subtipos HINI1,
H3N2; M. hyopnecumoniae y A. Pleurop iae serotipo 1 por etapa
de producciéon
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V DISCUSION
5.1 INFLUENZA PORCINA .
5.1.1 FRECUENCIA Y DISTRIBUCION

Los resultados de este estudio indican que las granjas son seropositivas a agentes
virales y bacterianos asociados al Complejo Respiratorio Porcino observiandose diferentes
frecuencias en las etapas de produccion. El 56 % de las granjas muestreadas resultaron
scropositivas contra el VIP subtipos HINt y H3N2 a la dilucién 1:80. En Bélgica se reporta
que mas del 99.5% de las granjas de cerdos son seropositivas contra los subtipos HIN1 y
H3N2 del VIP (Van Recth y Guan, 2000). Comparando estas frecuencias con otros paises se
observa que en Holanda en un estudio rcalizado por Locffen er al. (1999), en granjas de cerdos
en los afios de 1996 a 1998 sobre VIP, en sus dos subtipos HIN1 y H3N2, sc diagnosticé en
cerca del 50% de los casos de enfermedad respiratoria aguda. Esto indica una distribucion del
VIP cn las granjas porcinas a escala mundial amplia. En México no se tenia informacioén de su
distribucidén en granjas y los resultados dc cste estudio indican una prevalencia alta a la
reportada en paises de Europa.

Decl total de sucros muestreados, en 651 se detectaron anticuerpos contra el subtipo
H3N2 representando el.65.1% y 83 sucros dieron resultados positivos para cl subtipo HINI1,
representando el 8.3%. El subtipo H3N2 sc encucentra mayormente distribuido cn la poblacién
porcina muestreada del estado dc. Yucatan, desde la fase dc destete hasta la de .finalizado.

- Janke (2000), reporta que a fines de los aifios 80 y a principio dec los 90, en Canada y
posteriormente en los EEUU, se identificé este nuevo subtipo del VIP (H3N2) como un
patégeno importante del cerdo. Este fue ¢l primer reporte de un nuevo subtipo del VIP en los
EEUU desde 1918. En las epizootias mas dramaticas con este nuevo subtipo, s¢c observé como
signo clinico la presencia de abortos en un gran nimecro de marranas. Resultados similarcs
fueron obtenidos en Taiwan por Tsai ez al., (2000). )

La importancia de este subtipo como agente primario involucrado en enfermedades
respiratorias de curso agudo y de formas subclinicas ha sido demostrado por (Locffen ez al.,
1999). Resultados similares han sido obtenidos en USA (Erickson y Swenson, 2000; Janke,
2000). Con respecto a subtipo HIN1, se observé una frecuencia muy baja, lo que parece
indicar que este subtipo no representa un riesgo para los cerdos. Sin embargo Janke (2000),
menciona que existe variacion de antigenicidad entre las cepas del laboratorio que sc utilizan
como antigenos y las de campo. Lo que pudo haber influido en estos resultados. Como sc
observo, un porcentaje pequeiio de animales fueron positivos para ambos subtipos en este
estudio. Esto pucde representar un riesgo de intercambio entre material genético como ha
ocurrido anteriormentc. La Infecciéon simultanca de una célula con dos difercntes VIP puede
iniciar el intercambio de segmentos del genoma originando un subtipo con rcacomodo
genético (Brown er al., 1994).

Aunque en. este. cstudio no se¢ midid la incidencia de la enfermedad, si sc puede
observar un incremento de la frecuencia, como va aumentando la edad de los animales. En un
estudio realizado en rastros por Tsai et al. (2000), sc¢ encontré que la incidencia mensual para
cl VIP subtipos- HINI1:y H3N2 fue de 21.7% y 20.8% respectivamente; -observandose dos
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incrementos para cl subtipo HIN1 durante el estudio. El incremento menor fue .ic 35% y el
segundo alcanzé cl 65% dec seropositividad. Asi mismo para el subtipo H3N2 se nbservé un
solo incremento que alcanzé el 83% de seropositividad.

En un estudio realizado en México con animales finalizados que llegaban al rastro y a
los cuales se les tomé muestras para detectar la presencia del VIP subtipo HINI1. Se encontré
una seropositividad del 20.25% (Rodriguez er al.,, 1996). Todavia no se conoce la
participacion que ticne ¢l VIP en México como agente primario o secundario en ¢l complejo
resSpiratorio porcino. Sin embargo en otros paises su participacién ecsta bien documentada
(Locffen er al., 1999).

Con rclacién a los anticuerpos dectectados en los animales por etapa de produccion,
para ¢l subtipo H3N2, s¢ pudo observar que ¢n la fase de destete, un 62 % de los animales
fueron seropositivos. Estos son considerados anticuerpos de origen materno. En la fase de
crecimiento se observa una disminucion ligera de los mismos, lo cual se podria interpretar
como una disminucién de los anticuerpos de origen materno y ¢l momento de infeccion.
Posteriormente ocurre una seroconversidon en la fase de desarrollo y finalizacién. Esta
seroconversion se interpreta como una respuesta de los animales al entrar en contacto con el
VIP.

Esto coincide con una practica zootécnica en la cual existe movimiento y mezclado de
animales lo que origina el contacto entre animales susceptibles con infectados, favorcciendo la
diseminacion del agente entre la poblacién. La infecciéon con VIP cn cerdos jovenes sugiere
que frecuentemente pueden permanecer infectados en forma subclinica. Se reporta que existio
seroconversion en animales al analizar muestras de sueros parcados sin que se observara
sintomatologia clinica en los mismos. Esto concuerda con los resultados de trabajos realizados
en granjas de cerdos cn la etapa de finalizacidn cn los que se reporta seroprevalencias eclevadas
sin historial clinico (Van Reeth y Pensaert, 1994; Andrecasen et al., 2000).

Con el resultado de este cstudio se puede pensar que el VIP subtipo H3N2 se
cncuentran circulando ampliamente dentro de la poblacidon porcina. en granjas con flujo de
produccion continua. Inicidndose desde el hato reproductor que actia como fucnte de
infeccion, difundiéndose por las fases de destete hasta la de finalizado y es en ésta cuando los
animales seroconvicrten cn un nimero mayor, teniendo un papel importante en el complejo
respiratorio porcino.

5.2 NEUMONIiA MICOPLASMATICA
5.2.1 FRECUENCIA Y DISTRIBUCION

Mycoplasma hyopneumoniae sc encontré en. el 100% de las granjas muestreadas lo
cual indica la alta distribucién que tiene estc microorganismo en los cerdos de destete,
crecimiento y finalizaciéon. Esto coincide con lo reportado a nivel mundial en que se menciona
que M. hyopneumoniae sc ecncuentra ampliamente difundido en la poblacion porcina.
Heukelum y Van Heukelum (1994), reportan que utilizando la prueba de ELISA dctectaron
que el 73% dc los hatos de engorda se encontraban seropositivos contra M. Ayopneumoniace sin
haber presentado signologia clinica. En Alemania en un drea con 2 935 granjas, se detectd que
del 75 al 100% fucron seropositivas contra A, iyopneumoniae no existiecndo diferzncias por
regién o variacion estacional (Ganter, 1998). La frecuencia y distribucion de animales

44




seropositivos por etapa de produccién fueron: en engorda el 81.2%. o1 lechones el 33%.. sn
marranas de reemplazo el 63% y en marranas adultas el 47% (Ganter, :998).

En Japén en un 64.3% de granjas convencionales, los cerdos seroconvirtieron u .4/,
hyopneumoniae a la edad de 4 meses (Yagihashi e al., 1993) Asi mismo reportan, yue
utilizando la prueba de ELISA analizaron un total de 3,267 sucros porcinos del area de
crecimiento y finalizacién, encontrando seropositividad en el 79.1%% de los mismos. La
seroprevalencia reportada contra M. hyopneumoniae cn Suecia y Nomcgd es de 62% y S0%.
respectivamente (Ganter, 1998).

En un estudio realizado por Andrcasen er al., (2000), para conoccer los patrones do
seroconversion a patdgenos respiratorios en nueve granjas porcinas, cncontraron que i
seroconversion contra M. hyoprneumoniae se dio cn el 100% de las mismas y ocurrio en ius
animales localizados en las unidadcs de crecimiento y finalizacién.

En un estudio realizado en Yucatan, en el cual se utilizé la prueba de ELISA, sc
reporté que el 93.3% de las granjas muestreadas tuvieron al menos un animal positivo
(Moguel, 1997). Los resultados cncontrados en las granjas muestreadas, sugieren que M.
hyopneumoniae se encuentra ampliamente difundido en nuestro medio, es importante sefnalur
que existe muy poco informacion al respecto cn el estado por lo que estos resultados adquieren
importancia al contribuir en cse sentido.

Del total de sueros trabajados el 29% dicron resultados positivos. Sc¢ observé que en la
fase de destete se detectd un numero menor de animales seropositivos. Sin embargo los
-animales seropositivos se van incrementando en las fases siguientes de crecimiento, desarrollo
y finalizacion, siendo estadisticamentc significativas, en estas dos ultimas etapas, donde se
observé de 3 a 5 veces mas elevada, con relacion a la primera fase. Como se puedce observar
M. hyopneumoniae se encuentra ampliamente distribuido dentro de la poblacién porcina

Las marranas infectadas o portadoras de M. hyopneumoniae son la principal fuente de
infeccién para -sus lechoncs. Posteriormente existe la transmisiéon entre lechones en la
maternidad (Clark er al., 1991). Cuando los animales son destetados y se realiza ¢l mezclado
de animales, la tasa de diseminacion se¢ incrementa. De igual forma ocurre cuando los
animales son bajados a la engorda. Este es una posible explicacion de porque la frecuencia
aumenta con la edad

Se sabe quc los anticuerpos maternales contra M. hyopneumoniae comienzan a

- descender a la semana 6 dc vida (Thacker. 1997; Andreasen er al. 2000), de alli que los
anticucrpos detectados cn la fase de destete sean considerados de origen maternal. Asi mismo
el incremento de anticuerpos cn la fase de crecimiento, desarrollo y finalizacién se deba a que
el agente infeccioso se encuentra circulando dentro de la poblacion. Esto se explica en parte
por cl sistema de produccién de flujo continuo que se realizaba en las granjas cstudiadas.

Se conoce que los anticuerpos detectados por la prueba de ELISA sc¢ encuentran ¢n las
muestras dec sucro de 6 a 8 semanas posinfeccidon (Morris er al., 1995; Thacker, 1997:
Andrecasen er al. 2000), por lo que sc piensa que la infeccidén ocurrido en las salas de
maternidad y al momento del destete cuando cxiste mezcla de animales susceptibles e
infectados. Es dificil decterminar la cdad cxacta cn que los animales sc infectan con M.
hyopneumoniae bajo condiciones de campo. La distribucién mundial de M. hyopneumoniae
sugiere que su transmisién ¢s muy eficiente.
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Pijoan y Ruiz (2001), comentan que animales muestreados con la prueba de PCR en
brotes de campo se ha demostrado’ que una gran proporcion de los mismos puede estar
infectados antes dec que se observe la diseminacion rapida del organismo dentro de la misma.
Esto sugiere que una carga minima del agente puede estar presente antes de que ocurra la
transmision rapida. Esto explica en parte las diferencias epidemiologicas observadas en los
variados sistemas de produccién.

En las granjas convencionales con produccion en un solo sitio y con flujo continuo la
transmision ocurre de forma muy rapida y los signos clinicos sc observan en la fasc de destete.
Mientras que cn los sistemas con alto grado sanitario con produccion en tres sitios donde los
cerdos son destetados y segregados los signos se observan muy retrasados y comunmente no
sc observan sino hasta las ultimas semanas del finalizado.

Loeffen er al. (1999), Sciialan que M. hyopneumoniae sec encucntra asociado con la
cnfermedad respiratoria crénica porcina. Estos autores sciialan que M. /liyopneumoniae se
encontraba en los animales mucho antes de que presentaran signologia clinica. Asi mismo es
posible que los cerdos que presentan la infeccion subclinica scan mucho mas susceptibles a
patégenos que causen brotes de problemas respiratorios agudos. La interaccion de M.
hyopneumoniae con Pasteurella mulrocida es bien conocida desde la década pasada

Una combinacion de factores ambientales y el contacto con animales portadores de
mayor edad, los cuales han presentado signos clinicos de ncumonia incrementa cl riesgo de
infeccion y diseminacion de la necumonia micoplasmatica cn cerdos alojados en las areas de
finalizacion (Clark er al., 1991).

5.3 PLEURONEUMONIA CONTAGIOSA PORCINA
5.3.1 FRECUENCIA Y DISTRUBUCION

Los resultados de secroprevalencia de granjas infectadas con A pleuropneumoniae
sugieren que este agente se encuentra muy difundido en nuestro medio debido a que ¢l . 100%
de las mismas resultaron positivas contra csta bacteria. Moguel (1997) reporta en un estudio
realizado en Yucatan el 96.9% de scropositividad en 33 granjas muestreadas.

Los scrotipo 1, 7 ¥ 3 son los mas difundidos en este estudio siendo el altimo ¢l que en
menor porcentaje sec identificé. Esto coincide en parte con los resultados encontrados cn
trabajos anteriores en el Estado de Yucatan. Huchin (2000), rcalizé un estudio con los
aislamientos de A4 pleuropneumoniae a los cuales sc les realizd la serotipificacién con la
técnica de co-aglutinacion. Estas cepas se obtuvieron de animales que habian llegado al rastro
para su sacrificio. Asi mismo reporta que sc identifico a los serotipos 1, 4y 11.

También en Yucatin, Torres (1995), encontré que los serotipos 1, S y 3,y 1 y 5
respectivamente, fueron los mas frecuentes. En ambos estudios sc utilizéo la prueba de
"Pleurotest".
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También en Yucatan Moguel {1997), utilizando la Prueba de "Pleurotest” reporta que
los serotipos mas frecuentes fueron el 3,1,5 y 7. De acuerdo a lo anterior la mayoria de los
autores coinciden al mencionan a los serotipo 1, 3 y 7 como los principales que se encuentra
presente cn el estado de Yucatan.

Como se pucde apreciar los serotipos reportados en estec estudio son similares a los
reportados por Torres (1995) y Moguel (1997) lo que indica que los sistemas de produccion
que se practican en la region (flujo continuo) favorecen la persnstcnc:a de los mismos.

T En lowa, Estados Unidos se reporta que de 597 granjas muestrcadas se detectaron
anticuerpos contra 4. pleuropneumoniae en cl 68.8% y de un total de 7348 sueros analizados,
en ¢l 32.1% se detectaron anticuerpos contra el mismo agente (Schultz, er al., 1982). El
ministerio de agricultura estadounidense a través del sistema de vigilancia de salud animal
(NAHMS) reporta quc en granjas engordadoras de cerdos en 8.1% presentaron problemas de
pleuroncumonia contagiosa porcina y cn granjas de pic de cria 3.4% (USDA, 2002), csto
indica que A4 pleuropneumoniae, se encuentra muy difundido en la unién americana, siendo
importante debido, a que es ¢l principal origen del material genético que se introduce al Estado
de Yucatan. En EEUU el serotipo 1,5 y en menor grado ¢l 7 son los responsables del 95% de
los casos clinicos de pleuroneumonia y los mas prevalentes se ha observado que el serotipo 3
sé esta incrementando significativamente (Marsteller, y Fenwick, 1999).

En Europa los serotipos ‘predominantes son el 2 y ¢l 9 (Ganter, 1998; Gottschalk,
1998). Trabajos recalizados en ¢l norte de Alemania para conocer la prevalencia contra A.
pleuropneumoniae en el pic de cria, sefialan un 43.5% de seropositividad (Ganter. 1998). la
prevalencia entre granjas fuc de 56% y en granjas engordadoras la scropositividad fuc de 91%.

En gran Bretaiia se reporta un 53% dc las granjas positivas, En Dinamarca, se encontrd
que ¢l 75% de los animales son scropositivos (Ganter, 1998).

Sin embargo estos scrotipos, pueden tener reaccion cruzada con otros. Cuando se
.realiza la técnica de co-aglutinacion sc reportan dos nuecvos scrotipos el 4 y 11. La
interpretacion de los resultados scrolégicos debe de ser cuidadosa debido a que dentro de los
serotipos de Actinobacillus pleuropneumoniae cxisten grupos que comparten antigenos,
originando reaccidén cruzada. Ejemplo de esto es quc los resultados seroldgicos positivos para
cl serotipo '3 se consideran como infeccion con el A. pleuropneumoniae de los grupos 3,6 y 8.

Los scrotipos 1, 9, y 11 son miembros de la misma familia debido a que poseen un
antigeno comun a nivel de membrana cl Lipopolisacarido y producen cl mismo patrén de
Toxina. Las pruebas seroldgicas no son las mas adecuadas para diferenciar estos tres serotipos.
Por cjemplo si una granja sc cncuentra infectada con cl serotipo 9., sc pucden obtener
resultados positivos contra ¢l serotipo 1 (Gottschalk, 1999).

8 Actmobac:llus pleuropneumoniae scrotipo | se encontré en ¢l 100% de las granjas
mucstreadas lo que demuestra su amplia distribucién en la region. Por su frecuencia, el
serotipo -7 ocupé el segundo lugar, sc encontré en ¢l 76% de las granjas trabajadas y en ultimo
término sc encuentra el serotipo 3, el cual sc detectd en el 48%. Como s¢ puede obscrvar el A.
pleuropneumoniae se encucntra como uno de los patéogenos en la poblacién porcina del Estado
de Yucatan.
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En la fase de destete, los anticuerpos detectados contra esta bacteria se pueden
interpretar como de origen maternal. Los anticuerpos maternales se van perdiendo hasta la fase
de crecimiento lo cual concuerda con lo seiialado en la literatura en la que se indica que a la
edad de 8 a 12 semanas los anticuerpos maternales comienzan a desaparecer (Wongnarkpet et
al., 1999).

Posteriormente se observa un incremento de animales seropositivos obteniéndose el
maximo en la fasc de finalizacién. Esto se interpreta como evidencia de quec los animales
ecstivieron en contacto con ¢l microorganismo. En la mayoria dec las granjas infectadas
endémicamente, el 100% dc los animales del hato reproductor presentan serologia positiva
(Marsteller y Fenwich, 1999). Las granjas infectadas con A. pleuropneumoniae se clasifican
cn cuatro categorias donde los criterios son la presencia de signos clinicos y la deteccién de
anticuerpos circulantes. Aunque las granjas fueron seropositivas, no se puede decir que los
animales estén afectados clinicamente, debido a quec existen granjas quc presentan signos
clinicos y son serolégicamente positivas y otras que no. Scgun algunos investigadores el 80%
de las granjas se encuentran con signologia ncgativa y scrologia positiva (Marsteller y
Fenwich, 1999), lo que concuerda con el resultado de cste estudio, se detecto seropositividad
pero los sintomas clinicos caracteristicos contra A. pleuropneumoniae no sc observaron.

Con respecto a los serotipos encontrados en este estudio, se considera que ¢l scrotipo 1
es de un mayor riesgo para la poblacion porcina. El serotipo 1 se encuentra clasificado como
el de mayor virulencia decbido a que produce la toxina Apx 1 la cual es una potente hemolisina
y la Apx 1I que tiene una funcién similar a la primera y se cncuentra controlada por ¢l mismo
grupo de genes (Gottschalk, 1999; Taylor, 1999). Con relacion al scrotipo 7 se considera
menos virulento aunque produce seroconversion en una gran proporcion de animales con muy
pocos o solo algunos signos clinicos y parece ser importante ecn Espafia y Nueva Zelanda
(Wongnarkpet er al.,1999).

Por otro lado .los resultados sugieren que los sucros probados con ¢l *‘Pleurotest™
pueden aglutinar. con un solo serotipo o con mas dc uno y los animales pudicron estar en
contacto con uno o varios de cllos, por ejemplo, con el serotipo 1 y serotipo 3 aglutinaron el
17.3% de los sueros'y con el serotipo 1 y 7 el 29.5% de los mismos. Lo anterior coincide con
lo reportado por Torres et al. (1991), cn el estado de México que enconird un 69.5% de suecros
que aglutinaron con mas de un serotipo.

En un trabajo realizado en Yucatan (Torres, 1995) encontré que un 54% de los sueros
que resultaron positivos, aglutinaron con mas de un scrotipo y Moguel, (1997) También cen
Yucatian encontrd que 37.2% de los sueros positivos aglutinaron con mas de un serotipo de A.
pleuropneumoniae.

En estc trabajo se encontrd por fase de produccion que en la engorda y finalizacién se
encontrd el mayor porcentaje (23.8% y 19.6% respectivamente) de animales que reaccionaron
con mas de un solo serotipo. Sc conoce que mientras mas scerotipos se encuentren circulando
dentro de una poblacién animal, la presentacion clinica de la enfermedad es mas scvera y el
control de la misma es mis dificil.

Con base en los resultados obtenidos en este estudio se puede afirmar que los agentes
bacterianos y virales asociados al complejo respiratorio porcino se encuentran presentes
durante todo el periodo de cngorda y pueden afectar los indicadores productivos de las granjas
estudiadas en el estado de Yucatan.
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VI CONCLUSIOINES

Existe una alta seroprevalencia contra el virus de Influenza Porcina, el Mycoplasma
hyopneumoniae y Actinobacillus plen iae en las granjas porcinas del Estado de
Yucatan.

Los agentes estudiados se encuentran distribuidos en las diferentes etapas del periodo de
engorda con diferentes frecuencias

Existe animales seropositivos a los subtipos H3N2 y HIN1 del virus de influenza, en las
granjas porcinas del E:itado de Yucatan

Existe animales scropositivos a los serotipos virulentos 1, 3 y 7 de Actinobacillus
pleuropneumoniae cn las ctapas de engorda.
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