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RESUMEN

SENDEY CHAVEZ RAMIREZ. Determinacion de anticuerpos contra el virus de
Influenza porcina subtipo H3N2 en diferentes estados de la RepUblica Mexicana.

(Bajo la asesoria de MC. Rosalba Caredn Napoles y MC. Carmen Mercado

Garcia)

Debido a los pocos estudios sobre la prevalencia del subtipo H3N2 en México, se
vuelve importante el generar investigacién a este respecto, no solamente en el
contexto de bienestar animal, sino considerando el fesgo epidemiolégico que
implica al hombre el surgimiento de nuevos virus y en consecuencia el surgimiento
de nuevas pandemias. La técnica de inhibicién de la hemaglutinacion fue
empleada para establecer los titulos de anticuerpos contra el subtipo H3N2 del
virus de Influenza porcina en sueros provenientes de: Coahuila, Estado de México,
Guangjuato, Guerrero, Jalisco, Michoacdn, Morelos, Nuevo Ledn, Pueblq,
Querétaro, Sinaloq, Sonora, Tabasco, Tlaxcala, Veracruz y Yucatan. Los resultados
serolégicos del presente estudio revelaron una seroprevalencia general del 43%
(796 sueros positivos) para el subtipo H3N2, siendo el estado de Puebla la entidad
con el titulo mds alto de anticuerpos y a su vez la de mayor nUmero de sueros
positivos, {85%). El estado con el menor titulo de anticuerpos y el mé&s bajo
porcentaje seropositivo lo presentd Guemero con el 6%. Se infiere que el subtipo
H3N2 del virus de Influenza porcina esta presente en la poblaciéon de cerdos en
México. La frecuencia de anticuerpos contra el virus de Influenza porcina subtipo
H3N2 es amplia, indicando de este modo que en la mayoria de las poblaciones

de cerdos hay reaccién inmunolégica contra este subtipo.
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I. INTRODUCCION

e término influenza
La “influenza delle stelle” o influencia de las estrellas, es el término que se utilizd en
italia en el siglo XV, para describir a una de las primeras epidemias respiratorias
que se presentan en el ser humano {1.2. No es una enfermedad que afecte
exclusivamente nuesira especie, ya que a lo largo del tiempo, el virus se ha
adaptado a nuevos hospedadores como son aves silvestres, mamiferos marinos

(3. caballos y en modo peculiar al cerdo (fgura 1).

Figura 1: Transmisidn del virus de influenza tipo A entre distintas especies.
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Conforme los virus de influenza se diseminan a través de las poblaciones, tanto
animal como humana, éstos sufren mutaciones y seleccidon por lo que
gradualmente cambian la estructura de sus antigenos de superficie. Dos o mds
cambios de aminodcidos en diferentes sitios de estas proteinas de membrana son
suficientes para dar lugar a cambios antigénicos significativos. Este cambio
gradual se denomina variaciéon antigénica, y pemite al virus persistir durante
muchos afios en distintas poblaciones (4,5). Asi, los anticuerpos contra un tipo o
subtipo del virus dan como resultado poca o ninguna proteccién contra otro tipo

o subtipo diferente de virus iFigure 2).

ESPECIE SUBTIPO
T HIN1, H2N2, H3N2
‘M H3N8, H7N7
'y HINI1, H5N1, HON2
oy HINI, H3N2, HIN2

Figura 2: Subtipos del virus de Influenza tipo A en distintas especies.

Ademds de la variacién antigénica, los virus de Influenza muestran de manera
esporddica un desplazamiento antigénico que se da de manera abrupta.
Cuando este cambio radical ocurre, surge un nuevo serotipo cuyos antigenos de
superficie no muestran relacién evidente con los antigenos conocidos. Este tipo
de cambio no se da por mutacién, sino cuando hay una recombinacion entre
dos serotipos distintos. Estos virus nuevos suelen ser muy virulentos y son los

responsables de las severas epidemias mundiales, conocidas como pandemias (4).
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Los cambios antigénicos ocumen principalmente en las dos glicoproteinas
externas del virus (hemaglutininag y neuroaminidasa), de este modo, el subtipo
H3N2 se encuentra de dos formas distintas: doble recombinacién, que contiene
segmentos genéticos tanto de virus humano como de cerdo, y friple
recombinacion, el cual contiene segmentos de virus humano, cerdo y ave (4.5).
Etiologia

La influenza porcina es una enfermedad respiratoria infecciosa de curso agudo
gque es producida por un orthomixovirus tipo A (Figue 3. En la familia
Orthomyxoviridae existen otras dos especies de virus de influenzq, los tipos By C
que comresponden a tipos humanos.

Su clasificaciéon se basa en las diferencias antigénicas de su nucleocdpside vy la

proteina de matriz (¢).

Virus de Influenza A

ARN

Cépside

i Neuroaminidasa
Hemagilutinina

Bicapa lipidica

Figura 3: Fotografia electrénica y estructura del virus de Influenza tipo A.



El virus de influenza posee genoma ARN (acido ribonucleico), es pieomérfico,
pero generalmente posee forma esférica; mide de 80-120 nm de didmetro; es un
virus envuelto cuya membrana lipidica se deriva de la membrana de la célula
infectada. Desde la superficie se extienden dos glicoproteinas transmembranales
denominadas "Spike", las cuales representan los antigenos de superficie de mayor
importancia, y se dividen en dos grupos distintos, hemaglutininas (H) vy
neuroaminidasas (N). La hemaglutinina es responsable de la unién del virus a las
células y provoca la aglutinacién de eritrocitos. La neuroaminidasa juega un
papel importante en la liberacidén del virus desde células infectadas (6.7). Las
caracteristicas antigénicas de las dos glicoproteinas de superficie, hemaglutinina
y neuroaminidasa, permiten dividir al virus de influenza tipo A en diferentes
subtipos, hasta el momento se han identificado 15 hemaglutininas y 9
neuroaminidasas. Ambos antigenos se encuentran siempre presentes en un virus,
sin embargo, una sola variante de hemaglutinina y neuroaminidasa puede ser
encontrada a la vez, y la combinacion de ambas variantes recibe la
denominacién de subtipo. Los subtipos de mayor relevancia en la especie
porcina son el HIN1 y el H3N2. La propiedad aglutinante del antigeno
hemaglutinina, descrita por Hirst en 1941, ayudd a desarroliar una técnica de
deteccidn de anticuerpos especificos contra este virus, la cual es utilizada hasta
hoy (1}.

Los anticuerpos dirigidos hacia la hemaglutininag previenen la infeccién con un
vitus que contenga las mismas hemaglutininas, mientras que los anticuerpos

dirigidos a la neuroaminidasa restringen la salida del virus de células infectadas

(6.7).




Historia de la enfermedad

La influenza porcina se describié por primera vez en 1918 en los Estados Unidos,
donde se reportaron signos clinicos y patologias similares a la enfermedad en
humanos, sin embargo, el virus se aisld e identificd hasta el afo de 1930 (4,7).

La aparicién de influenza en cerdos coincidié con la pandemia de influenza en
humanos {gripe espanola}, que causd la muerte en 1918 a millones de personas
en el mundo. En Europa entre 1940 y 1950, ya habia evidencia de la enfermedad,
sin embargo ésta se reportd hasta 1976, cuando reaparecid clinicamente en
italkia. 6.7

El virus responsable de estos brotes estaba estrechamente relacionado con el
HIN1 clasico, el cual se habia identificado ya en los Estados Unidos.

Durante un brote en Europa en 1979 se aislé un virus, que en un principio se creyd
que se trataba de un HIN1 clasico, sin embargo su hemaglutinina estaba mas
relacionada con una H1 de origen aviar; por lo que se concluyd que el virus habia
sido transmitido de los patos sitvestres a los cerdos {6,7).

El subtipo HIN1 cldsico, se ha reportado en pocos paises europeos, y lo han
reemplazado, en su mayoriq, los subtipos aviares.

El subtipo H3N2 fue transmitido de humanos a cerdos en Hong Kong durante la
pandemia de 1968 (s).

La recombinacion de virus aviares y humanos en los cerdos ha dado lugar,
subsecuentemente, a la transmision de éstos nuevos subtipos virales a poblacién
humana; pero la transmisién de cepas humanas a porcinos puede ocumir bajo
condiciones naturales por cambios en los genes que codifican para la
hemaglutinina y la neuroaminidasq, ya que existen receptores de membrana
comunes a ambas especies; lo cual facilita la adhesidon de los virus y el continuo

intercambio de subtipos con aumento de su virulencia (8,9).
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Estos receptores en las células epiteliales del sistema respiratorio, comparten
ambos subtipos virales, tanto aviar (HIN1) como humano (H3N2), y es la Unica
especie animal que puede ser infectada con los dos virus de Influenza. El cerdo
asi, tiene un papel importante al proveer el medio en donde los eventos de
recombinacién genéticay cambios antigénicos tienen lugar (8.9).
La recombinacién se da al segmentarse el RNA durante una infeccién conjunta
con diferentes serotipos de influenza tipo A; esta particularidad del virus hace que
la evolucion y diversidad de la enfermedad se vea incrementada al surgir nuevos
subtipos virales 7.8). En este sentido, la hemaglutinina y la neuroaminidasa que
componen a otro subtipo, el HIN2, se derivaron de segmentos genéticos de HIN]
y H3N2, que estuvieron circulando tanto en poblacién aviar como humana (8.9).
En 1999 se aislé de los cerdos un subtipo H3N2 con estrecha relacién genética al
virus humano contempordneo, y este ha sido responsable de brotes en Estados
Unidos gue se reportaron en 1998 (9.10).
La importancia del surgimiento de nuevos subtipos del virus de influenza, radica
en el potencial que tienen éstos para dar origen a epidemias humanas; asi como
la disminucién en la productividad animal a consecuencia de la predisposicién a
enfermedades de origen bacteriano (10.11.12).

| lologi
Todos los subtipos del virus de Influenza se encuentran en aves acudticas y
silvestres, las cuales actian como reservorios de éste siendo las acudticas el
principal reservorio de los 15 subtipos de los virus de influenza tipo A.
En los patos silvestres, el virus coloniza las células intestinales sin causar signos de la
enfermedad, excretdndose en altas concentraciones por las heces. Estos virus se
han logrado dislar det agua de lagos, lo que indica que las aves acudticas tienen
gran potencial para transmitir el virus, contaminando las fuentes de agua que

pueden ser desuso tanto humano como animal {13).
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Una gran cantidad de patos jovenes susceptibles emigran cada afo a fravés del
mundo, muchos de los cuales son infectados por la presencia del virus en el agua.
Esto se evidencia por la alta incidencia de la infeccién en los patos canadienses,
que llegan a ser hasta un 30%, lo que esto ocurre antes de su migracidén (13,14).

La naturaleza del virus para no producir enfermedad en las aves, es el resultado
de la adaptacién de éste durante muchos anos, lo cual asegura su sobrevivencia
en la naturaleza.

Los estudios redlizados en la ecologia viral llevan a la conclusion de que todos los
diferentes virus de influenza de mamiferos, derivan del virus aviar. Esto se basa en
el andlisis filogenético de las secuencias de acido ribonucleico de los virus de
Influenza tipo A y sus subtipos en una variedad de regiones geogrdficas.

Los andilisis del gen de la nucleoproteina [NP) han dado a conocer que l0s virus
aviares se han desarrollado en distintos periodos y en distintas especies a la
especie aviar equino antiguo, equino contemporaneo; cerdo y humano {13,14).

Los virus humanos y de los cerdos tienen una estrecha relacién genética que
muestra que se desarroliaron de un origen comun, el antepasado de ambos virus
parece haber sido un virus aviar.

Los estudios hechos sobre la nucleoproteina viral, muestran que los subtipos de
Influenza encontrados en Europa y Asia son diferentes a los encontrados en
Améiica, esto demuestra que las aves migratorias que se mueven entre estos
continentes {migracion latitudinal), tienen poco o ningun papet en la transmisién
de la enfermedad; mientras que las aves que emigran longitudinalmente,
parecen desempenar un papel dominante en el proceso de continuacion de la

evolucion viral (13,14},
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El andlisis filogenético de los cambios en los aminodcidos que componen al acido
ribonucleico del virus {ARN), muestra que los virus aviares tienen un perfil evolutivo
bajo, es decir una fase estacionaria sin evidencia de evolucién neta en los Ultimos
60 afios, lo que no ocurte en los virus de las otras especies.

El alto nivel de conservaciéon genética sugiere que los virus aviares se han
acercado o ya han alcanzado un grado éptimo de estabilidad, en donde los
cambios de un nucledtido no proporcionan ninguna ventagja selectiva al virus.

Esto significa que la fuente de los genes, para los virus que han producido las
pandemias mundiales, ha estado filogenéticamente sin cambios en el reservorio
acudtico de las aves (13,14).

La implicacién mas importante de estos estudios es que los virus ancestrales que
causaron la gripe espanola en 19218, asi como los virus de las pandemias de Asia
en 1957 y de Hong Kong en 1948, todavia estdn circulando en aves silvestres, con
poco o ningun cambio mutacional.

Gran parte de la epidemiologia de la Influenza se puede explicar en el contexto
de su genoma segmentado. Al incorporarse periddicamente hemaglutininas y
neuroaminidasas provenientes de virus animales, se producen nuevas
dlicoproteinas de superficie (varacién antigénica) contra las cuales, una
poblacién no tiene anticuerpos especificos. Esta variacion es el origen de las
pandemias (14).

El conocimiento de la nomenclatura de los virus de Influenza pemmite una mejor
comprensidon de estos acontecimientos. La designacion de una cepa de Influenza
tipo A incluye el serotipo principal de la hemaglutinina y neuroaminidasa, el lugar,
mes y el aio de aislamiento, por ejemplo H3N3/Sidney/5/97 (14).

La infeccidén de cerdos con los subtipos HIN1 y H3N2, ocurre bajo condiciones

naturales.
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Desde que se reportd la transmision del virus de humanos a cerdos en 1968 en
Hong Kong, el subtipo H3N2 ha sido aislado regularmente de los cerdos en ahios
subsecuentes; ademds de que se demostrd la presencia de anticuerpos en
cerdos de varias partes del mundo. En Europa las pruebas serolégicas revelan una
prevalencia del subtipo HIN1 y H3N2 respectivamente: 92% y 57% en Bélgica
(1996); 73% y 62% en Espafna (1992); 55% y 51% en Alemania (1993} y 60% y 30% en
Paises Bajos (15).

Patogenla

La presencia del virus en el cerdo y los frecuentes intercambios entre esta
especie y ofras, se facilita por las practicas de manejo, en las cuales el
movimiento de cerdos da lugar al contacto con poblaciones susceptibles,
incluyendo aves y humanos. (8.9)

La enfermedad ocume con mdas frecuencia en las etapas de crecimiento-
finalizacién, dando inicio al complejo respiratorio porcino.

El virus de Influenza es transmitido por contacto directo via nasofaringea por
medio de aerosoles, y es la rta primaria de transmisién. La infeccidn
generalmente se limita at tracto respiratorio, y la viremia rara vez ocurre. El virus se
replica en la mucosa nasal, tonsilas, trdquea y en linfonodos bronquiales y
pulmonares; los pulmones parecen ser el érgano blanco de mas importancia.
Después de un periodo de incubociéﬁ de 1-3 dias, el virus es llevado en las
secreciones nasales durante la etapa febril aguda de la enfemedad; donde se
manifiestan signos tales como fiebre, anorexia, postracion, conjuntivitis y
descargas nasales. La produccién de citocinas como la interleucina 1 y el factor
de necrosis tumoral, contribuyen a los cambios inflamatorios en el pulmén. La
excrecion del virus dura aproximadamente 6 dias. La morbilidad es del 100%,

mientras que ia mortalidad es muy baja, 1% (s.14).



11
Slanos y lesiones
Después de un periodo de incubacién de 24 a 72 horas, el inicio de la
enfermedad es subito. Los animales afectados muestran anorexia, inactividad,
postracién y se amontonan entre ellos; se observa respiracion abdominal,
sobretodo cuando se les obliga a moverse, ademds de que puede haber un
paroxismo de tos seca y aspera. La fiebre, usualmente se encuentra en rangos de
40.5 a 41.7°C; se puede presentar conjuntivitis, descargas nasales y estomudos. La
pérdida de peso resulta obvia debido a la anorexia y la inactividad. Estos signos
clinicos de un tipico brote de influenza porcina, generalmente se limitan a cerdos
susceptibles seronegativos. La recuperacion comienza de 5 a 7 dias después de
que se presentd el brote (6.14).
La severidad de la enfermedad depende de la inmunidad materna, cepa viral,
ruta de inoculacién y las infecciones secundarias de origen bacteriano tales
como Actinobacillus pleuroneumoniae, Pasteurella multocida, Haemophilus
parasuis y Streptococcus suis tipo 2.
Los subtipos HIN1 clésico y el H3N2 en los cerdos, producen lesiones minimas en el
pulmén que se manifiestan como una neumonia intersticial poco severa, limitada
a los t6bulos craneales y medios en donde se aprecia edema interiobular y areas
de consolidacion; mientras el subtipo aviar HIN1 produce lesiones y cambios
histopatolégicos mds severos tales como pleuritis fibrinosa y necrosis del epitelio
bronquial; el lumen de bronquios, bronquiolos y alvéolos se encuentra “con
exudado que contiene células descamadas, neutréfilos y monocitos. Se puede
observar hiperemia variable por la dilatacién de capilares e infilfracién de los

septos alveolares con linfocitos, histiocitos y células plasmaticas (6,14).
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Respuesta inmune
Aungue existen diferencias limitadas entre la respuesta inmune en cerdos vy
humanos, los mismos mecanismos generales aplican en ambos organismos;
ademds de que el curso de la infeccidn con el virus de Influenza tipo A en cerdos,
es similar al del humano.
Los mecanismos de defensa inespecificos incluyen la produccién de citocinas,
paricularmente los interferones, y la activacion de células asesinas naturales (NK),
las cuales destruyen a las células infectadas por el virus, limitando la replicacion y
propagacioén de éste.
Los interferones se producen en los primeros momentos de la infeccidén por las
células infectadas, éstos reducen la diseminacion del virus al inducir un estado
antiviral que interfiere con la sintesis del ARN y las proteinas virales (1¢).
Los mecanismos de defensa especificos son la inmunidad humoral mediada por
los anticuerpos o inmunoglobulinas y la inmunidad celular, mediada por linfocitos.
Los anticuerpos que se producen como resultado de la exposicion del sistema
inmunocompetente al virus, son dirigidos contra los antigenos de superficie viral
hemaglutinina {H) y neuroaminidasa (N); pero también se producen anticuemos
contra la nucleoproteina (NP} y la proteina de matriz (M} del virus. Los anticuempos
contra la hemaglutinina son altamente efectivos para resistir o finalizar la infeccion
por el virus de Influenza, mientras que los anticuerpos que se difigen contra la
nucleoproteina o la proteina de matriz no lo son {17).
Cuando ha ocumido la infeccion por el virus, las inmunoglobulinas igM son las
primeras en producirse, seguidas por las IgA y finalmente IgG.
Las IgM son muy eficaces para agregar a los virus y mediar la lisis de células
infectadas por la via cldsica del complemento; mientras que las IgA su principal

funcién es la de envolver a los viiones que han sido liberados de las células
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infectadas, y promover la fagocitosis por los neutréfilos polimorfonucleares {(PMN),
ademds de mediar la lisis celular por la via alterna del complemento (1s).

Las IgG pueden envolver los viiones promoviendo la fagocitosis por neutréfilos
polimorfonucleares y macréfagos, ademds de ayudar en la lisis celular mediada
por la via clésica del complemento. Estos anticuerpos IgG, son transmitidos de la
madre al lechén mediante el calostro, y es la Unica via natural para adquirirtos, ya
que la placenta epiteliocorial del cerdo no permite el paso de inmunoglobulinas
entre la sangre matema y fetal, por lo que es necesario que el lechén consuma el
calostro durante las primeras 12 a 24 horas de nacido, cuando aun es pemmeable
el intestino. En los animales domésticos hay diferencia en la selectividad vy
duracion de la permeabilidad intestinal, en el cerdo se absorbe preferentemente
anticuerpos IgG e IgM, mientras que la IgA permanece casi en su totalidad en el
intestino. Las inmunoglobulinas, una vez unidas a su receptor en los enterocitos,
son absorbidas por pinocitosis legando a los capilares intestinales alcanzando asi
la circulacién sanguinea (18,19).

En los cerdos recién nacidos, el grado de actividad proteolitica en el aparato
digestivo es bagjo, y se reduce aun mas por los inhibidores de tripsina en el calostro,
de este modo las inmunoglobulinas y ofras proteinas del calostro no son
degradadas ni usadas como fuente alimenticia.

Estas inmunoglobulinas brindardn proteccién al lechén durante los primeros 3 -4
meses de vida, que es la edad en la que el cerdo alcanza su madurez
inmunolégica, aungue la duracién de la inmunidad pasiva dependerd de
factores tales como la edad de inmunizacion de la madre, que esta
directamente en relacién con la concentracién de anticuerpos en et calostro, y la
cantidad de anticuerpos absorbidos, relacionado con la adecuada ingestion de

calostro (18,19).
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La respuesta inmune celular en la infeccién por influenza, involucra la accién de
los linfocitos T auxiliares {CD4) que estimulan la produccién de inmunoglobulinas,
citocinas y de linfocitos citotéxicos {CD8). Estas células auxiliares, especificas para
nucleoproteina y proteina de matriz, estimulan a los linfocitos B, los cuales
produciran anticuerpos especificos para la hemaglutinina viral (1¢}.

La inmunidad contra el virus se establece una vez que el cerdo se ha recobrado
de la infeccién primaria. La cantidad de 1gG continuaran circulando durante un
tiempo considerable, mientras que la cantidad de IgA en el tracto respiratorio y
de los linfocitos auxiliares y citotdxicos en circulacién sanguinea, irG descendiendo
gradualmente, en tanto que el sistema inmune ha hecho memora para
reconocer dl virus de influenza en una segunda infeccién, siempre y cuando los
antigenos de superficie, hemaglutinina y neuroaminidasa sean los mismos deil virus
al cual el cerdo fue expuesto primariamente (18).

Diagndstico de laboratorio

Identificacion del agente

La deteccién del virus o antigenos virales, en animales clinicamente afectados, se
considera un diagnéstico definitivo para la influenza porcina.

La identificacién del virus se redaliza mejor con muestras coleccionadas dentro de
las 24-48 horas de presentarse los signos clinicos de la enfermedad. El cerdo de
elecciéon es aquel que no haya recibido algun tratamiento y con una
temperatura rectal elevada; asi el virus puede ser realmente detectado en el
tefido pulmonar o en secreciones nasales [20).

El vius puede ser aistado a partir de exudado nasal y faringeo mediante la
inoculacién de embriones de pollo de 9-11 dias, o en lineas celulares susceptibles
como MDCK (Madin-Darby canine kidney), células de rnién de cerdo {PK);
testiculo de cerdo y células epiteliales de pulmén de cerdo. El efecto citopdtico

del virus se observa en las células o en el fluido alantoideo (20).
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La prueba de reaccién en cadena de la polimerasa (PCR) ha sido desaroliada
para el diagndstico del virus de influenza porcina, aungue su uso todavia es muy
limitado. Una prueba similar, la PCR de transcripcion inversa {RT-PCR assays) se
emplea para demostrar las secuencias especificas de los subtipos HINT, H3N2 y
H1N2, con gran exactitud (20,21).

La inmunohistoquimica se realiza con muestras de tejido fijadas con formaling, y la
prueba con anticuerpos fluorescentes (inmunoflucrecencia) puede llevarse a
cabo con tejidos frescos. Otro método diagndstico es la ELISA de captura de
antigeno {Antigen-capture enzyme-linked immunosorbent assays}, aunque su uso
comercial es para el diagnéstico del virus de influenza humano. Este tipo de
pruebas han sido utilizadas para la deteccién viral en tejidos pulmonares y
secreciones nasales (20.21).

Detecclén de anticuerpos

Las pruebas seroldgicas son empleadas para detectar animales que han sido
expuestos al virus, ya que la enfemmedad es de curso agudo y resulta dificil la
deteccién del agente causal. Estas pruebas serolégicas también se usan para
deteminar el estado inmune de cerdos en diferentes edades, el nivel
inmunolégico de la piara o bien los niveles de anticuerpos vacunales (22).

Los subtipos de hemaglutininas y neuroaminidasas son determinados por
Inhibicion de la hemaglutinacién (IH), y ia inhibicién de la neuroaminidasa,
respectivamente. La inhibicién de la hemagilutinacién es la prueba mas usada; sv
ventaja radica en que puede distinguir entre los diferentes determinantes
antigénicos del virus (9.21).

Esta prueba ha sido un método confiable para la determinacion de los niveles de
anticverpos de cerdos para caracterizar a los subtipos HINT y H3N2 del virus de la
influenza porcina en los Estados Unidos. Més de 4, 000 sueros de cerdos en 23

estados de los Estados Unidos fueron utiizados con esta prueba diagnéstica,
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revelando un 28% de cerdos seropositivos para el subtipo HIN1 y 20% para el
subtipo H3N2 (23).

Pruebas serolégicas adicionales son: inmunodifusidn en agar, inmunofluorecencia
indirecta, seroneutralizaciéon y ELISA.

Una prueba de ELISA comercial para detectar anticuerpos contra el virus de
Influenza Porcina HINI, fue comparada con la IH. Los resultados mostraron que la
IH y ELISA detectaron anticuerpos en 11 y 6, respectivamente, de 72 muestras de
sueros de cerdos infectados en forma experimental con una cepa aislada en
1992 (A/Swine/IA/40776/92). La presencia de anticuerpos en estas muestras
experimentales fue confimada por otras pruebas de IH en los cuales las 72
muestras realizadas anteriormente, fueron positivas contra un virus homologo, el
mdés recientemente aistado en EU en 1999 (24).

La prueba de inhibicién de la hemaglutinacién sigue siendo un método confiable
para la determinacién de anticuerpos contra el virus de influenza porcina, y es
utilizada en varios palses, tanto de Europa como de América (25, 26, 27).

Las proteinas especificas de los anticuerpos dirigidos al virus de influenza se
pueden determinar por la prueba “Westem immunoblot Andlisis”, usando
antigenos virales (22).

Una prueba de inmunoperoxidasa {(Immunoperoxidase Monolayer Assay), ha sido
desarrollada para detectar anticuerpos contra el virus de influenza en cerdos, y
esta puede detectar anticuerpos contra los subtipos HINT y H3N2 (28).

Se ha desamollado una prueba de ELISA para detectar anticuerpos en sueros de
cerdos previamente expuestos a la enfermedod, usando el antigeno purificado
de la hemaglutinina de los subtipos HIN1 y H3N2, aunque no es posible diferenciar

entre ambos, por lo que para ello se requiere el uso de la IH (29).
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Vacunas

Las vacunas de influenza para cerdos se basan en virus inactivado suspendido en
adyuvante oleoso, algunas vacunas son bivalentes con ambos subtipos, HINT y
H3N2; otras contienen solo uno de éstos.

Se han usado otro tipo de vacunas a base de ADN viral usando el subtipo HINI
(12). Algunas oftras incluyen un adenovirus con ADN recombinante que expresa los
genes que codifican para la hemaglutinina H3 y la nucleoproteina del virus de
influenza subtipo H3N2 {30.31,32).

Las vacunas con un solo serotipo, HIN1 o H3N2, no protegen al cerdo contra la
replicacién viral del subtipo HIN2, pero se ha demostrado que la aplicacién de
una vacuna bivalente con HIN1 y H3N2, brinda una sélida proteccién contra el
subtipo HIN2 en pruebas de desafio. Sin embargo, se debe tener en cuenta que
los anticuerpos matemnales (para HINT y H3N2), no protegen al lechén contra una
infeccién por el subtipo HIN2, en contraste con la proteccién que se observa en

cerdos que desanrollan inmunidad activa (34).
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HIPOTESIS

En los Ultimos afos han sido reportadas nuevas variedades antigénicas del virus de
Influenza porcina, tanto en EU como en Europa. Dada la situacién geografica de
México, y la importacién de pie de cria, el subtipo H3N2 estd presente en cerdos

del pais.
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OBJETIVOS

- Detemminar la presencia de anticuerpos contra el virus de Influenza porcina
subtipo H3N2, en sueros de origen porcino procedentes de distintos estados de la
Republica Mexicana.

- Obtener los rangos de titulos de anticuerpos por estado contra el virus de

Influenza porcina subtipo H3N2.
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ll. MATERIAL Y METODOS

1- Sueros examinados

Las muestras comespondieron al banco de sueros del Departamento de
Produccién Animal: Cerdos de la FMVZ en la UNAM, de los afios 2003 y 2004. De
los cuales se seleccionaron sueros de cerdos de pie de cria procedentes de
distintos estados de la Rep(;blico Mexicana: Coahuila 100 sueros de 7 granjas;
Estado de Meéxico 95 sueros de 7 granjas; Guanajuato 90 sueros de § granjas;
Guerrero 120 sueros de 4 granjas; Jallsco 150 sueros de é granjas; Michoacdn 120
sueros de 6 granjas; Morelos 30 sueros de 2 granjas; Nuevo Ledn 135 sueros de 7
granjas; Puebla 140 sueros de 4 granjas: Querétaro 90 sueros de 3 granjas; Sinaloa
183 sueros de 3 granjas; Sonora 125 sueros de 4 granjas; Tabasco 132 sueros de 6
granjas; Tlaxcala 100 sueros de 4 granjas; Veracruz 150 sueros de é granjas y

Yucatan 90 sueros de 3 granjas.

Flgura 4 y 5: Diferentes titulos de anticuerpos contra el subtipo H3N2
del virys de influenza porcina.



2- Prueba serolégica

Los anticuerpos fueron detectados mediante la prueba de Inhibiciéon de la
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hemaglutinacion {IH), conforme al protocolo de Snyder M.L. (33) (figura 5.6: cuadrot).

Controles Contenido Interpretacion
Suero +, PBS, Ag, Unidn Ag-Ac = .
POSITIVO eritrocitos sedimentacion Q
Suero -, PBS, Ag, No hay Ac = )
NEGATIVO eritrocitos hemoaglutinacién (,
Unién del Ag a los ¢
VIRUS PBS, Ag y erifrocitos eritrocitos = @
hemoagiutinacién
. Sedimentacién de %
ERITROCITOS Erttrocitos y PBS erftrocHos O
PBS: Solucién Buffer de Fosfatos (pH 7.2); Ag: antigeno; Ac: anticuerpo

Cuadro 1: Interpretacion de los resultados de la prueba de
inhibicién de la hemaglutinacion.

Procedimlento para la prueba de Inhiblclén de la hemaglutinacién
Preparacién del suero
- SeInactivaron las muestras de suero a 56°C 30 min.
- Se adsorbieron los sueros problema en microplacas de 96 pozos, utilizando
caolin y ertrocitos de ave al 10%.
- Los sueros se incubaron durante 24 horas a 4°C,
Desarrollo de la prueba
Placas de 96 pocillos con fondo de "“U". A las cuales se les adiciond:
A) 50 pl de PBS {solucidn de fosfatos) en todos los pocillos.
B) S50 ul suero problema previamente adsorbido en la fila A; se homogenizé 7

veces, y se realizaron diluciones dobles seriadas hasta la fila H (diluciones



22

de suero desde 1:10 hasta 1:1280). Se colocaron en este momento el suero

control positivo y el suero control negativo.

C

50 pl de antigeno con 8 UHA {unidades hemoaglutinantes), en cada pozo
de la fila B en adelante. Se colocé una hilera mds con el control de virus.

D} Se incubd por 30 min. a temperatura ambiente.

E} S0 ul de eritrocitos de ave al 0.5% en todos los pocillos, incluyendo un
control de eritrocitos.

F} Se incubaron las muestras durante 30-60 min. a temperatura ambiente.
thasta la sedimentacién del control de eritrocitos).

3- Preparacién del virus
Se utilizé virus de referencio de influenza porcina subtipo H3N2 con un titulo de 8
UHA (unidades hemaglutinantes).

icacié | virus en embrién de pollo.

A) Se usaron embriones de pollo de 9-11 dias de edad.

B) Seinoculd 0.2 ml de virus H3N2 en la cavidad alantoidea.

C) Los embriones se incubaron a 35-37°C por 3-4 dias y se monitorearon
diariamente. Los embriones muertos dentro de las 24 horas postinoculaciéon
fueron descartados.

D) Los embriones gue sobrevivieron fueron sacrificados por congelacion a los
3 dias postinoculacién, para posteriormente colectar el liquido alantoideo.

E) El liguido se centrifugd a 3000 rmom durante 20 minutos a 4°C, para
posteriormente transferir el sobrenadante a otro tubo.

F) Se evalud la presencia del virus en el liquldo alantoideo mediante la

prueba de hemaglutinacién {HA).

Titulacién del antigeno [prueba de HA)

Se redlizd la técnica de hemaglutinacién para deteminar la  actividad

hemaglutinante del virus,



23

A) Se prepard una suspensiéon de erifrocitos de ave at 0.5%.

B} Se deposité 50 ut de PBS en las 12 filas de una microplacas de 96 pozos en
“ur.

C

—

Se agregd 50 ul de cada liquido alantoideo colectado en los primeros

pozos de cada fila comespondiente.

D) Se hicieron diluciones dobles seriadas trasladando 50 pl. Las diluciones
fueron desde 1:2 {pozo 1) hasta 1:2048 {pozo 11), mientras que el pozo 12
sivié como control de eritrocitos.

E) Una vez realizadas las diluciones se agregd 50 pl de la suspensidbn de
eritrocitos de ave al 0.5% a cada pozo.

F}) Se incubé a temperatura ambiente hasta que aparecié el botén de

eritrocitos en el control del mismo {30-60 minutos).

G

Una completa hemaglutinacion {presencia del virus) esparcird los eritrocitos
en el pozo {como una malla); mientras que la presencia de botén, indica la
negatividad de la hemaglutinacién (ausencia del virus).
H) E titulo del virus se obtiene en la dilucidén inversa a donde aparecio el
botén de eritrocitos sedimentado.
4- Lavado de eritrocitos de ave 10%
A} Seredlizé el sangrado aséptico del ave via intracardiaca utilizando alsevers
como anticoagulante en un volumen 1:1.
B} Se centrifugd la sangre a 1500 rem/10 min.
C) Se decantd el sobrenadante y se adiciond PBS.
D) Serepitid el paso 1y 2.
5- Confroles
Control de suero positivo con titulo de 1:320; control de suero negativo; contfrol de

virus y control de eritrocitos.
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Las diluciones de los sueros fueron a partir de 1:10 hasta 1:1280; considerdndose
como positivo a partir de la dilucidon 1:80.
6- UHA (unidades hemaglutinantes)
Para esta técnica el virus se utilizd con 8 UHA, qjustandose al volumen total a
utilizar de antigeno.
7- Andlisls de la informacion
Estadistica descriptiva por Estado
- Porcentdje de positividad
- Rangos de los titulos

- Mediay moda
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De un total de 1850 sueros se detectaron 796 {43%) con un titulo de anticuerpos

positivos para el subtipo H3N2 del virus de Influenza Porcina tipo A.

Al evaluar los titulos de anticuerpos, se observé un rango positivo de 1:80 a 1:1280.

El estado con mayor porcentaje de sueros positivos fue Puebla (zona centro) con

119 sueros positivos (85%) de un total de 140, asi mismo es el Estado con titulos de

anticuerpos mas altos (10 sueros con titulos de 1:1280) (Figura 6 v 7).; el estado con

menor porcentaje de sueros positivos lo presentd Guemero (zona sureste) con 7

sueros positivos (6%) de 120 sueros y fue el Estado con el mayor nimero de titulos

mas bajos {63 sueros con tifulos de 1:10} (Figura 6y 37).

=

|EPuebla
Veracruz
Jalisco

O Morelos

B Sinaloa

Edo de México
@ Michoacéan
O Sonora

@ Tabasco

@ Nuevo Leédn
@ Tlaxcala
Coahuila
BYucatan

@ Querétaro
B Guanajuato
W Guerrero

Porcentaje de Positividad

-85

%

ESTADOS

Flgura é: Porcentaje de sueros positivos por Estado para el subtipo H3N2

del virus de Influenza porcina tipo A.
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PUEBLA

El Estado de Puebla, con el primer lugar, presentd 119 sueros positivos (85%) de 140
sveros, y fue el Estado que reportd el mayor nimero de sueros (10) con el titulo

mas alto {1:1280} (figura 7 ¥ 8). La moda fue de 1:320; la mediana 1:160 y la media de

1:328.

PUEBLA

Thulas de saticeerpos
(P HIND

m:10 |

m 20
3:40
3:80
3:160
11280 0:320
B 640
0:1280

Flgura 7: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Puebla.

PUEBLA

= POSITVOS
[NEGATVOS

Figura 8: Porcentaje de positividad Edo. Puebla.
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VERACRUZ
El Estado de Veracruz, con el segundo lugar, presentd 98 sueros positivos (65%) de
150 sueros, y fue el segundo Estado que reportd el mayor nimero de sueros (4)
con el titulo mds alto (1:1280) figura 9 ¥ 10). La moda, fue de 1:40; la mediana 1:80 y

la media de 1:188.

VERACRUZ

: I - —
|
|

Titulos de anticuerpos
1P HINZ \

r:10 i

'm:20 '
o |
0:80 | |
: ig:160 {
7 1280 i@:320

m:640
[:1280

Figura 9: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Veracruz.

VERACRUZ

[m POSTVOS
NEGATIVOS

Figura 10: Porcentaje de positividad Edo. Veracruz.
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JALISCO

Et Estado de Jdlisco, con el tercer lugar, presentd 93 sueros positivos {62%) de 150

SUEros (figura 11y 12). La modaq, fue de 1:160; la mediana 1:80 y la media de 1: 134.

JALISCO

p e S

Titulos de anticuerpos l
1P Hahz

m:10 |
!.:20 I

0:40
é[jZBO .
(@:160 |
11280 '@:320 |
| m:640

(1280

Flgura 11: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Jalisco.

JALISCO

Flgura 12: Porcentaje de positividad Edo. Jalisco.
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MORELOS

E Estado de Morelos, con el cuarto lugar, presentd 18 sueros positivos {60%) de 30

SUEros (figura 13y 14). La moda fue de 1:40; la mediana 1:80 y la media de 1: 209.

P i — ity

MORELOS

Titulos de anticuerpos
IP H3IN2

n:20

1:40

0:80 |
] £=2:160 |
»y 1280 [:320
¢ m:640
0:1280] |

Figura 13: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Morelos.

MORELOS

B POSAIVOS
O NEGATVOS

Figura 14: Porcentaje de positividad Edo. Morelos.
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SINALOA

El Estado de Sinaloa, con el quinto lugar, presentd 110 sueros positivos (60%) de

183 sueros figura 15y 16). La moda fue de 1:80; la mediana 1:80 y la media de 1: 122.

SINALOA

Titulos de anticuerpos
IP H3N2

@10 | |
‘w20 | |
0:40

0:80

| |EI160
:1280 [3:320
m 640
3:1280

Figura 15: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Sinaloa.

SINALOA

m POSITVOS
CINEGATIVOS

Figura 16: Porcentaje de positividad Edo. Sinaloa.
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ESTADO DE MEXICO

El Estado de México, con el sexto lugar, presentd 55 sueros positivos (58%) de 95

sueros (figura 17y 18). La moda fue de 1:80; la mediana 1:80 y la media de 1: 131.

R 7,4_—|

ESTADO DE MEXICO

Titulos de anticuerpos
1P H3N2 |

=:10
-20

|m1eo:

4280 \E -320

E].1280

|
|

Figura 17: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de México.

ESTADO DE MEXICO

B POSMVOS
NEGATVOS

Figura 18: Porcentaje de positividad Edo. de México.
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MICHOACAN

E Estado de Michoacdn, con el séptimo lugar, presentd 48 sueros positivos [40%)

de 120 sueros [figura 19 y 20). La moda fue de 1:20; la mediana 1:40 y la media de

Titulos de anticuerpos
(P H3NZ

=:10
w20
1:40
0:80
£53:160
11280 0:320
. m:640
0:1280

Flgura 19: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Michoacdn.

MICHOACAN

@ POSITVOS
ONEGATVOS

Figura 20: Porcentaje de positividad Edo. Michoacan.
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SONORA

El Estado de Sonora, con el octavo lugar, presentd 49 sueros positivos (39%) de 125

sueros (figura 21 y 22). La moda fue de 1:40; la mediana 1:40 y la media de 1: 66.

SONORA

Tiulos de anticuerpos
1P H3IN2

Figura 21: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Sonora.

SONORA

§ POSIVOS
[INEGATVOS

Figura 22: Porcentaje de positividad Edo. Sonora.
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TABASCO

H Estado de Tabasco, con el noveno lugar, presentd 47 sueros positivos (36%) de
132 sueros, y es el segundo estado con el mayor nimero de titulos més bagjos
(1:10) (Agura 23y 24). La moda fue de 1:10; la mediana 1:20 y la media de 1: 59.

TABASCO

Titulos de anticuerpos |
P H3INZ

wio |
w20 |
0:40
03:80
B:160
11280 B:320
. B:640
0:1280

Figura 23: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Tabasco.

TABASCO

POSMVOS
CONEGATVOS

Figura 24: Porcentaje de positividad Edo. Tabasco.
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NUEVO LEON
El Estado de Nuevo Ledn, con el décimo lugar, presentd 44 sueros positivos (34%)
de 125 sueros (figura 25 y 26). La moda fue de 1:40; la mediana 1:40 y la media de

1: 66.

NUEVO LEON

Titulos de anticuerpos
1P H3N2

m:10
m:20
‘D:40
03:80
£:160
11280 B:320
640
£1:1280

Figura 25: Titulos de anficuerpos de H3N2 para el Estado de Nuevo Ledn.

NUEVO LEON

@ POSTVOS
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Figura 26: Porcentaje de positividad Edo. N.L.
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TLAXCALA

El Estado de Tlaxcala, con el undécimo lugar, presentd 30 sueros positivos (30%) de

100 sueros (figura 27 y 28). La moda fue de 1:40; la mediana 1:40 y la media de 1: 54.

R —
TLAXCALA

Titutos de anticuerpos
P H3N2

m:10
m:20
0:40
0:80
] E1:160
:1280 m:320
m:640
0:1280

Figura 27: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Tlaxcala.

TLAXCALA

& POSITVOS
D NEGATVOS

Figura 28: Porcentaje de positividad Edo. Tlaxcala.
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COAHUILA
El Estado de Coahvila, con el duodécimo lugar, presentd 26 sueros positivos (26%)

de 100 sueros (figura 29 y 30). La moda fue de 1:10; la mediana 1:40 y la media de
1: 47.

COAHUILA '1

Titulos de anticuarpos
P H3N2

Figura 29: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Coahuila.

COAHUILA

@ POSITVOS
NEGATVOS

Figura 30: Porcentagje de positividad Edo. Coahuila.
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YUCATAN

El Estado de Yucatdn, con el lugar trece, presentd 20 sueros positivos (22%) de 90

SUEros {figura 31y 32). La moda fue de 1:40; la mediana 1:40 y la media de 1: 42,

I YUCATAN

Titutos de anticuerpos
1P H3N2

|m:10
m:20
0:40
0:80
0:160
1280 m:320
m.640
0:1280

Figura 31: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Yucatan.

YUCATAN

@ POSIVOS
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Figura 32: Porcentaje de positividad Edo. Yucatan.
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QUERETARO
El Estado de Querétaro, con el lugar catorce, presentd 19 sueros positivos (21%) de

90 sueros (figwo 33y 34). La moda fue de 1:40; la mediana 1:40 y la media de 1: 40.

QUERETARO

Titulos de anticuerpos
P H3N2

5:10
m:20
0:40
0:80
2:160
1280 =320
m:640
£1:1280

Figura 33: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Querétaro.

QUERETARO

M POSMVOS
NEGATVOS

Figura 34; Porcentaje de positividad Edo. Querétaro.
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GUANAJUATO

El Estado de Guanagjuato, con el lugar guince, presentd 11 sueros posifivos (12%)

de 90 sueros (igura 35y 36). La moda fue de 1:10; la mediana 1:10 y la media de 1: 54.

GUANAJUATO

Titulos de anticuerpos
IP H3IN2Z

B:10
20
0:40
0:80
B7:160
11280 ®m:320
m:640
£3:1280

Figura 35: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Guanajuato.

GUANAJUATO

Figura 34: Porcentaje de positividad Edo. Guanajuato.
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GUERRERO
El Estado de Guerrero, con el lugar dieciséis, presentd 7 sueros positivos (6%) de
120 sueros, y fue el Estado que reportd el mayor nimero de sueros (63) con el fitulo
mdés bajo (1:10} figura 37 v 38). La moda fue de 1:10; la mediana 1:10 y la media de

1:22.

GUERRERO

Titulos de anticuerpos
1P H3N2

=:10
m:20
J:40
0J:80
£]:160
11280 §:320
w640
0:1280

Figura 37: Titulos de anticuerpos de H3N2 para el Estado de Guerrero.

GUERRERO

@ POSTVOS
NEGATVOS

Figura 38: Porcentqaje de positividad Edo. Guerrero.
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IV. DISCUSION

El cerdo es la especie que actia como el mayor reservorio de los subtipos HIN1 y
H3N2 del virus de Influenza tipo A, el cual se encuentra presente de manera
endémica en la poblacién mundial de cerdos, y es asi responsable de una de las
enfermedades respiratorias de mayor prevalencia.

Es aqui donde radica la importancia de generar mayor investigacion, ya que al
comprender el comportamiento viral, se pueden generar vacunas con una mayor
eficacia, dependiendo de la cepa viral de la que se trate, y buscando que sea la
misma que esté circulando en las poblaciones susceptibles.

La influenza porcina representa un desafio para los investigadores en genética,
porque estos virus almacenan su informacioén en el ARN, el cual es mas susceptible
a la mutacién y permite a los virus evolucionar mas rapidamente que el ADN. Es
por esto, que en ocasiones sea una dificultad para el huésped infectado
desarrollar una inmunidad prolongada 23).

La prueba de diagndstico, inhibicion de la hemaglutinacién, que se aplicd en este
estudio, se ha empleado por diferentes investigadores en todo el mundo para el
conocimiento epldemiolégico de la enfermedad, la variacién antigénica de la
hemaglutinina no afecta la sensibilidad de la prueba, ni tampoco se presenta
reaccion cruzada entre subtipos distintos [23,34).

En afos recientes, la enfermedad se ha considerado a nivel mundial, enzoética
en el pie de cria, y es mds comin en cerdos sin vacunar o inadecuadamente
vacunados, por lo que representan una fuente importante de transmision de la
enfermedad a otras poblaciones susceptibles.

Los resultados de esta investigacion revelan la evidente presencia y difusion
serolégica det subtipo H3N2 en México. En el 2001, la importacién de pie de cria
alcanzd la cifra histérica de 34,900 cerdos, aunque para el 2003 disminuyé a

19,500, lo que continua representando un riesgo a la salud porcina.
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Es muy probable que el subtipo H3N2 se introdujera a México por la importacién
de pie de cria, principalmente de EU, por lo que es conveniente realizar estudios
seroldgicos retrospectivos para determinar desde cuando esta presente el virus en
México.

La zona centro, que incluye al estado de Puebla, tiene el mayor nUmero de
cerdos seropositivos para influenza; siguiendo la zona del Bagjio, con los estados de
Jalisco y Michoacdn, de los cuales, Jalisco ocupd el tercer lugar general con
sueros seropositivos, esto puede deberse a que es una zona con una gran
concentracién de animales, por lo que las condiciones de manejo y condicién
sanitaria favorecen la presentacién de la enfermedad. Cabe mencionar que en
los estados que se ubican en el sureste, como Veracruz, que ocupd el segundo
lugar general, la situacién geogrdafica en relacién al estado de Puebla da como
consecuencia la alta prevalencia de anficuerpos, que seguramente son el
resultado del movimiento de animales entre ambos estados aunado a las
practicas de manejo. En contraste, el estado de Guerrero ocupé el Ultimo lugar
en prevalencia serolégica de este estudio, lo cual puede explicarse por el bagjo
nomero de poblacién porcina, asi como al aislamiento geografico con otras
granjas.

La peninsula de Yucatdn es un caso particular, por ser un estado libre de
enfermedades tales como Fiebre Porcina Cldsica, hay restriccion de movilizacion
de animales, favoreciendo con ello su estado sanitario. Sin embargo, los
resultados de este estudio contrastan con otro trabagjo en el que se encontré un
65% de sueros positivos de un total de 1000 cerdos en diferentes etapas (destete,
crecimiento, desarollo y finalizacién) procedentes de 25 granjas (3¢). a diferencia
de un 22% de sueros de pie de cria positivos, del total de muestras del presente

estudio {90).
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Debido a que los resultados en ambos estudios se redlizaron en poblaciones
distintas, se puede explicar el hecho de gue en los cerdos de engorda el
porcentaje de cerdos positivos hacia el subtipo H3N2 sea mayor que en los cerdos
de pie de cria; lo que demuestra un mayor control de éstos Ultimos.

Los resultados en general coinciden con trabajos realizados en México, en estos
se reporté seropositividad en un 30% de 474 sueros procedentes de 3 estados,
donde se encontraron rangos de titulos positivos desde 1:80 hasta 1:640 (35), cifras
muy cercanas al presente estudio, 43% del total de 1850 sueros muestreados que

presentaron rangos de titulos positivos desde 1:80 hasta 1:1280.
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V. CONCLUSIONES

Con base a lo anterior, podemos inferir que el virus de Influenza porcina subtipo
H3N2 se encuentra ampliamente distribuido en la poblaciéon de cerdos, indicando
que en la mayorfa de cerdos, hay anticuerpos para este subtipo.

Los resultados son importantes no solo en el contexto epidemiolégico, sino
también para el establecimiento de programas preventivos y de control de la
enfermedad como son el monitoreo serolégico de animales de importaciéon y de
aquellos que se muevan de una granja a otra.

Se debe considerar la vacunacién con ambos serotipos, HINT y H3N2, del virus de
Influenza tipo A, y del mismo modo su diagnéstico diferencial.

En México se tiene poca investigacién sobre el subtipo HINT y H3N2 (35,36,37,38), por
lo que es necesario redlizar mdas estudios de serologia a ofros estados y en
animales de diferentes edades, asi como de deteccidén del virus, para poder
desarrollar nuevas estrategias de vacunacién para hacer frente al problema que

representa la Influenza porcina tanto en los cerdos como en la salud publica.
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