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RESUMEN.

Este trabajo de tesis se desarroll6 en una granja de ciclo completo en el Estado de
México positiva por aislamiento bacteriano y serologia a la presencia de Actinobacillus

pleuropneumoniae. Se aplicaron dos dosis de una bacterina subunitaria comercial para

inmunizacion contra el agente (Porcilis® APP Lab. Intervet) a un grupo experimental
formado por 1921 cerdos en el grupo experimental, de +70 dias de edad, con un peso
promedio de 23 kg. (+ 3 kg.), una dosis a las 7 y otra a las 9 semanas de edad y se dejo
un grupo control sin vacunacion con 1932 animales, con la misma edad y peso. Al pasar
los cerdos al area de engorda se distribuyeron alternadamente a una nave vacunada y a
una sin vacunar. Ambos grupos recibieron el mismo tipo de alimento y medicacion. Los
resultados demuestran una mejora estadisticamente significativa a favor de los grupos
vacunados en los parametros de ganancia diaria de peso (+86.68 g), ganancia total de
peso (+4.87 kg), y edad ajustada a 100 kg de peso (-4.68 dias). También mejoraron
porcentualmente los promedios de mortalidad en el grupo vacunado encontrandose que
el grupo no vacunado tuvo 1.45 % mas de mortalidad que el grupo vacunado. El analisis
estadistico se efectué con la Prueba “T” de Student. Se concluye que la bacterina
subunitaria es una herramienta util para el control de la infeccion por Actinobacillus

pleuropneumoniae que es al agente causal de la Pleuroneumonia Contagiosa Porcina en

granjas productoras de cerdos.



INTRODUCCION.

La Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (PCP) es una de las enfermedades bacterianas

mas importantes que afectan al tracto respiratorio de los cerdos (1, 2 y 3).

Es producida por Actinobacillus pleuropneumoniae y se caracteriza por signos clinicos

que varian de acuerdo a la edad del animal, estado inmune, condiciones ambientales y el
grado de exposicion al agente infeccioso. Puede afectar a cerdos de cualquier edad, pero
enferman con mas frecuencia a partir de las 8 semanas de vida coincidiendo con
factores estresantes como el destete. El curso clinico de la enfermedad puede adoptar
tres formas distintas: hiperaguda, aguda o cronica. La enfermedad estd presente en todo
el mundo. Su control se puede realizar mediante la utilizacion de vacunas y antibioticos
y se han descrito diferentes métodos para su erradicacion. Es una enfermedad de gran

importancia econdomica debido a la mortalidad que ocasiona y al costo del tratamiento

Q).

NOMBRE.

La Pleuroneumonia Contagiosa Porcina fue observada por primera vez en 1931 por

Shope denominando al agente etiolégico como Haemophilus parahaemolyticus. Afios

mas tarde ¢l y otros investigadores lo denominaron Haemophilus pleuropneumoniae

debido a que observaron que Haemophilus parahaemolyticus y Haemophilus

pleuropneumoniae eran idénticos, en Argentina en 1964 (4). Posteriormente el agente

causal fue transferido al género Actinobacillus, quedando definitivamente clasificado

como Actinobacillus pleuropneumoniae (2).

ETIOLOGIA.

Actinobacillus pleuropneumoniae se presenta como pequefios bastones (cocobacilos)

midiendo de 0.5-1.0 x 1.0-2.0 pum, Gram negativos, con capsula e inmoviles.
Estructuralmente, en la membrana externa, se incluye el lipopolisacarido (LPS) y

diferentes tipos de proteinas de interés. La capsula se relaciona con la patogenia y es



muy util para su clasificacion. En aislamientos recientes se ha descrito la presencia de

fimbrias (5 y 6).

Cultivo.

La mayoria de las cepas de Actinobacillus pleuropneumoniae se caracterizan por su
dependencia del factor V, que es el factor de coagulacion de la sangre, nicotinamida
adenina dinucle6tido (NAD) constituyendo el biotipo I, siendo hemolitico en menor

grado el biotipo II (7).

Actinobacillus pleuropneumoniae crece bien a 37° C, preferentemente en presencia de

CO; (5%), al menos en cultivos iniciales. En 24 horas o menos (en los subcultivos)
produce colonias redondas, pequefias (1 mm de didmetro o menos), lisas y brillantes u

opacas y de aspecto céreo, de color gris blanquecino (2).

No se consideran microorganismos muy exigentes y crecen bien en distintos tipos de
medios de cultivo (suplementados con NAD) aunque los medios ricos en glucosa,

minerales y vitaminas, producen mejores crecimientos y estos son mas rapidos (5).

Comunmente se utiliza agar chocolate suplementado con B-NAD (0.025-0.07%). Otra
alternativa puede ser agar sangre (5% de sangre), inoculando una estria nodriza de

Staphylococcus aureus o Staphylococcus intermedius, que producen NAD y permiten

satelitismo. Para su diferenciacion con otras especies, es muy importante su capacidad
hemolitica y el que produzca prueba de CAMP (+) con exosustancias (p- toxina) de

Staphylococcus aureus (5).

Caracteristicas metabolicas y diferenciacion de especies.

En la tabla 1 se resumen las pruebas bioquimicas y su relacion con la diferenciacion de

especies mas semejantes.



Tabla 1. Determinaciones principales y diferenciacion metabodlica entre Actinobacillus

pleuropneumoniae y especies proximas.

DETERMINACIONES PRINCIPALES Y DIFERENCIACION METABOLICA

ENTRE A. pleuropneumoniae Y ESPECIES PROXIMAS.

Carécter/ A.pleuropneumoniae A. A. A. A. Taxén | H.para P.multo-
actividad suis indolicus porcinus minor C -suis cida
Acido de glucosa +
Acido de + - - - +)
manitol
Acido de xilosa + + N v
Acido de ribosa + +
Acido de lactosa d + + - )

Ureasa

b-galactosidasa

Fosfatasa
alcalina

Nitratos

SH,

Hemodlisis

CAMP

V-dependencia

X-dependencia

Catalasa

Produccion de
Indol

Serotipos.

(Rapp, et al., 1985. 8)

Actinobacillus pleuropneumoniae se clasifica en serotipos en base a su antigeno

capsular (K). Inicialmente, basado en su dependencia o no del NAD para crecer, se

describieron 2 biotipos (I y II); el biotipo I consta de 12 serotipos (1 a 12) y de los

serotipos 1 y 5 se derivaron dos subtipos (a y b) (9). Dentro del biotipo II, también se

incluyeron serotipos 1 y 2. Sin embargo como consecuencia de que, pese al carcter

dependiente de NAD, se comparten antigenos entre ambos biotipos, recientemente se ha

unificado el sistema en un so6lo biotipo con 15 serotipos. Ambos biotipos producen

Pleuroneumonia Contagiosa Porcina clinicamente indiferenciable (10).



El antigeno O (somatico) del LPS, inmunodominante, causa reacciones cruzadas que
originan problemas en la tipificacion, especialmente de manera muy evidente con los

serotipos 1,9y 11; 3, 6 y 8; y 4 y 7. Un serotipo se identifica por sus antigenos K y O
(11).

Las proteinas de la membrana externa (PME) también son antigenos importantes. Se
incluyen lipoproteinas y otras proteinas que se expresan en presencia de maltosa o
ausencia de hierro libre (condiciones limitantes). Finalmente algunas sustancias solubles
que son secretadas durante el crecimiento microbiano poseen caracter antigénico, entre

las que destacan las toxinas RTX (12).

En el proceso de tipificacion de Actinobacillus pleuropneumoniae se utilizan diversos

métodos serologicos en los que se emplean antisueros producidos en conejo o
anticuerpos monoclonales. En cuanto al antigeno, mientras mas simple y menos
agresiva sea su preparacion, se consigue mayor especificidad (un extracto obtenido en
solucion salina a temperatura ambiente proporciona los mejores resultados). Respecto
del sistema, aunque se han utilizado muchos procedimientos, han prosperado la
aglutinacion rapida en placa, la coaglutinacion y la hemoaglutinacion indirecta. Otros
sistemas presentan mas inconvenientes como la falta de especificidad, reacciones

cruzadas o problemas propios de ejecucion de la técnica (2).

Resistencia en el ambiente y a los factores fisico-quimicos.

Actinobacillus pleuropneumoniae es muy labil en el medio ambiente y en el laboratorio

no sobrevive mas de 3 dias en caldo a temperatura ambiente (independientemente de
que tenga o no suplementacion con NAD) o un poco mas a 4°C. En suero a temperatura
ambiente sobrevive hasta 12 dias, multiplicindose en el caso de suplementar el medio
con NAD o bajar la temperatura a 4°C, aunque a esta temperatura y suplementado, la
supervivencia solo llega a los 18 dias. El uso de temperaturas de -80°C en un medio con
leche descremada y glicerina, al igual que la liofilizacién resultan adecuados para su
conservacion prolongada. Sin embargo, es muy diferente lo que puede suceder en
condiciones de campo en las que el microorganismo se encuentra protegido por las

secreciones nasales y fluidos organicos que le permiten una mayor supervivencia (10).



Actinobacillus pleuropneumoniae es destruido por la mayoria de los desinfectantes,

especialmente los derivados de cloro, aunque este ultimo es inhibido por la materia

organica. Tampoco es resistente al calor (10).

Factores de virulencia.

La patogenicidad de Actinobacillus pleuropneumoniae es multifactorial, y esta integrada

por distintos factores estructurales y de secrecion; entre los primeros se incluyen
componentes de la membrana externa (PME), los LPS, la c4psula, las fimbrias, mientras

que entre los segundos se incluyen las toxinas (10).

El LPS posee propiedades semejantes a las de otros Gram negativos, asociadas a su
caracter de endotoxina. Incluso puede representar una alternativa en la captacion del
hierro, a partir de la hemoglobina. El LPS es importante en la respuesta inflamatoria por
su capacidad inductora de citocinas (TNF-a, IL-1, IL-6 y IL-8) que desempefian una
importante funcion en la patogenia de la enfermedad respiratoria. En la pleuroneumonia
porcina se han descrito niveles altos de IL-6, IL-1 y TNF-a en el suero de los animales
enfermos y también en células de lavado pulmonar 2-4 horas post-infeccion. El TNF-a

aparece tanto en procesos agudos como en cronicos (10).

El grado de desarrollo de la capsula varia segin los serotipos encontrandose que

mientras que en los serotipos 1, 3 y 5 est4 bien definida, en los 2 y 7 es pequefia (9).

Las fimbrias son las estructuras a través de las cuales la bacteria se adhiere al epitelio
de las vias respiratorias y pulmoén, por lo que se piensa que pueden desempenar un

papel activo en la colonizacion (10).

Algunas PME inducen la produccion de anticuerpos que actian como opsoninas para
favorecer la fagocitosis por neutréfilos, y otras PME (como los receptores para
transferrina) también inducen anticuerpos neutralizantes que son protectores contra la

infeccion (10).

Actinobacillus pleuropneumoniae produce hasta cuatro toxinas RTX distintas,

denominadas Apx (ApxI a ApxIV). Las Apx forman poros en las membranas celulares,

lo que conduce a la lisis de sus células blanco. ApxI, ApxIl y ApxIII son citotdxicas



para macréfagos alveolares y neutrofilos y también son fuertemente hemoliticas. La
presencia de una y/u otra, depende de la cepa y el serotipo, de tal modo que algunos
serotipos son capaces de producir diferentes combinaciones de dos de ellas, mientras

que otros producen solamente ApxI 6 ApxII (13).

En la tabla 2 se resume la capacidad toxica de los distintos serotipos.

Tabla 2. Resumen de la produccion de toxinas por los serotipos de Actinobacillus

pleuropneumoniae.

Resumen de la produccion de toxinas por los serotipos de A. pleuropneumoniae.

Serotipos Apxl Apxll ApxllI
1,5a,5b,9y 11 + +
2,3%4,6y8 + +
7y 12 +
10 +

En el serotipo 3, faltan los genes de transporte, para la secrecion de la ApxIIL.

(Sanchez-V J, 2003. 10)

Las toxinas ApxI, ApxIl y ApxIII producen prueba de CAMP (+) y todas son factores
de virulencia muy importantes, a las que se atribuye directamente el dafio tisular y se
implican, junto con otras causas, en el desarrollo de las lesiones tipicas. Aunque las
toxinas son capaces de destruir macrofagos y neutrofilos, existe cierta capacidad de
supervivencia celular (especialmente en los neutrofilos), de los que se evadirian por un
mecanismo de "escape" en el que ellas mismas participarian de forma directa. La ApxI
tiene gran relacion con la virulencia, de manera que los serotipos que la producen son

responsables de los brotes mas graves (10).

Se ha reportado un cuarto tipo de toxina RTX, el ApxIV, del que se han descrito dos
variantes presentes, en los serotipos 1 y 3, que ya han sido clonados, secuenciados y

expresados en Escherichia coli. La ApxIV recombinante es débilmente hemolitica y

produce CAMP (+) con Staphylococcus aureus. Sélo se produce in vivo y presenta un

peso molecular de 202 kDa, con 24 repeticiones ricas en glicina. Se detecta en todos los

serotipos y parece ser especifica de especie (14).




En la patogenia de la pleuroneumonia, el dafio tisular es consecuencia directa de
microlesiones en las membranas celulares producidas por las toxinas Apx, las cuales
producen dafio pulmonar y contribuyen a la invasidon, por sus propiedades
antifagociticas. Las toxinas también afectan a los linfocitos T, lo que altera la respuesta
inmune y favorece la cronicidad del proceso. Como todas las cepas producen por lo
menos una Apx, la enfermedad es indiferenciable desde el punto de vista clinico, lo que

produce una mayor o menor gravedad en funcion del serotipo implicado (10).

Actinobacillus pleuropneumoniae produce una potente ureasa cuya participacion en la

patogenia parece tener lugar a largo plazo mediante la disminucion de la respuesta
inmune local, lo que permitiria la persistencia de la bacteria. También genera una
Superoxidodismutasa-Cu/Zn que facilita la supervivencia bacteriana local dismutando el
superoxido generado por las células inflamatorias. Finalmente también se han descrito
proteasas que degradan la hemoglobina y la IgA, in vitro; por ejemplo, una de estas
sustancias ha sido caracterizada como una metaloproteasa de Zn aunque su papel en la

patogenia de la enfermedad todavia no se conoce (10).

EPIDEMIOLOGIA.

La pleuroneumonia contagiosa porcina es una enfermedad ampliamente distribuida en

los paises productores de cerdos de todo el mundo (2).

El periodo de incubacién es muy variable (12 horas a 3 dias) dependiendo de factores
como la virulencia de la cepa, la dosis infectante, condiciones ambientales en que viven
los cerdos, entre otros. Se han descrito casos experimentales con rangos de incubacion
desde unas horas post-inoculacion hasta varios dias. La presencia en la explotacion de
otras enfermedades como la enfermedad de Aujeszky, PRRS y Micoplasma spp

exacerban la presentacion de Actinobacillus pleuropneumoniae (15).

La principal ruta de diseminacion de la enfermedad es por via aérea a través de
aerosoles aunque solo en distancias cortas, asi como por contacto directo entre animales
enfermos y susceptibles. No se ha demostrado la transmision de la infecciéon por
vectores (pajaros, roedores) ni fomites (personas). Tampoco se ha podido demostrar por

inseminacion artificial o por transferencia de embriones (2).



La introduccion de la enfermedad en una explotacion se debe generalmente por la
entrada de animales enfermos. Las condiciones concurrentes de cambios climaticos,

ventilacion deficiente, entre otros factores favorecen su diseminacion (2).

INMUNIDAD.

Uno de los elementos claves que determinan la evolucion de la enfermedad en las piaras
afectadas, lo constituye la inmunidad contra el agente causal. Una vez que un animal se
recupera de la infeccion, adquiere proteccion contra el desafio por todos los serotipos de

Actinobacillus pleuropneumoniae. La presencia de inmunidad calostral es un factor

importante que interfiere en la inmunidad activa de los lechones. La respuesta inmune
primaria solo se produce en lechones que no poseen anticuerpos calostrales al momento

de ser desafiados (16).

La duracién de la inmunidad pasiva varia entre 2 a 8 semanas dependiendo del nivel de
anticuerpos adquiridos. No existe correlacion entre los niveles de inmunoglobulinas
dirigidos contra antigenos capsulares serotipo especificos y la proteccion. Esto contrasta
con la inmunidad protectora asociada con el nivel de anticuerpos especificos contra las

toxinas Apx (16).

Cada uno de los componentes antigénicos de la bacteria han demostrado ser
inmunogénicos, sin embargo, cada uno de ellos por separado induce una proteccion
parcial contra los signos clinicos y las lesiones producidas por Actinobacillus

pleuropneumoniae (16).

La inmunidad protectora contra la infeccion por Actinobacillus pleuropneumoniae esta

directamente relacionada con los niveles de anticuerpos especificos contra las toxinas
ApxI, ApxIl, ApxIll y ApxIV. La colonizacion de las amigdalas y de la mucosa nasal
puede ocurrir en presencia de anticuerpos calostrales. El desarrollo de anticuerpos
neutralizantes contra las toxinas Apx requiere que la infeccion se haya ubicado a nivel
pulmonar ya que la colonizacion a nivel nasal o de amigdalas no induce un nivel
suficiente de anticuerpos neutralizantes, por lo tanto, cerdos portadores del
microorganismo a nivel de amigdalas o cavidad nasal sin involucrar los pulmones

carecen de inmunoglobulinas especificas contra las toxinas Apx de Actinobacillus



pleuropneumoniae, esto explica el porque dichos animales son susceptibles de suftir la

enfermedad a pesar de albergar el agente a nivel del tracto respiratorio superior (16).

TRANSMISION Y PATOGENIA.

La infeccion se transmite por aerosol o por contacto directo entre animal enfermo y
animal sano. En estudios de infeccion experimental se ha podido demostrar que

Actinobacillus pleuropneumoniae coloniza las tonsilas y el epitelio alveolar (17). En el

pulmén el microorganismo es fagocitado rapidamente por los macrofagos alveolares,
pero debido a la produccion de las toxinas ApxI, ApxIl y ApxIII que tienen un marcado
efecto toxico para los macrofagos alveolares, la fagocitosis no actua adecuadamente
(18). Las toxinas también afectan a las células endoteliales de los vasos capilares
alveolares y sus efectos son los causantes de las lesiones de trombosis e infarto tipicas
de esta enfermedad. En infecciones experimentales se han observado dafios pulmonares
que comienzan a ser evidentes a las tres horas post-infeccion y contintian de forma

progresiva (19 y 20).

FORMAS CLINICAS Y LESIONES.

Los signos clinicos de la enfermedad varian con la edad del animal, su estado
inmunitario, las condiciones ambientales y el grado de exposicion al agente infeccioso.
El curso clinico de la enfermedad puede adoptar tres formas distintas: la hiperaguda, la
aguda y la crénica. Los cuadros hiperagudo y agudo son tipicos de explotaciones libres
del agente mientras que el cuadro cronico estd mas relacionado con areas donde el

padecimiento es endémico (10, 21 y 22).

Por lo general afecta a cerdos entre las 8-18 semanas de edad (10).

Se considera que la incidencia de la pleuroneumonia contagiosa porcina esta ligada a la

variacion estacional (10).



CUADRO HIPERAGUDO.

Este cuadro se caracteriza por la siguiente secuencia de acontecimientos:

0]

Aparicion repentina de algunos animales muy enfermos con fiebre (41.5-42°C),

anorexia y apatia (siendo estos animales los ultimos en levantarse cuando se

entra en el corral).

Periodo breve de vomitos, diarrea leve, tos y epistaxis. Rapido aumento del

pulso, insuficiencia cardiaca y respiratoria.

Cianosis en piel de la nariz, orejas, patas y al final de todo el cuerpo.

Fase terminal:

Posicion de perro sentado. Disnea grave con respiracion oral (abdominal)
y disminucion brusca de la temperatura rectal.

Secrecion abundante, espumosa y tefiida de sangre a través de los ollares
y la boca, antes de la muerte.

Muerte dentro de las 24 - 36 horas del desarrollo de los sintomas
clinicos. En animales jovenes la muerte puede presentarse tan
rapidamente que no lleguen a observarse los sintomas anteriormente
mencionados.

En reproductoras se han descrito abortos de forma ocasional.

Las tasas de morbilidad y mortalidad oscilan alrededor del 30 - 35%,

dependiendo de la experiencia inmunolodgica de la explotacion.

0 Ocasionalmente:

Muerte subita sin sintomas clinicos.

En neonatos la enfermedad ocurre como una septicemia aguda (2).

CUADRO AGUDO.

0 En el mismo o en diferentes corrales dentro de la nave, aparecen muchos cerdos

afectados con fiebre (40.5-41°C). Los animales enfermos rechazan la comida, no

quieren beber y estan deprimidos (23).

Se observan sintomas respiratorios graves: tos, disnea y ocasionalmente

respiracion por la boca. Se presenta insuficiencia cardiaca y circulatoria con

congestion de extremidades.
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0 Evidente pérdida de condicion corporal después de 24 horas de iniciarse la
enfermedad.

0 La evolucion de la enfermedad difiere de unos animales a otros, dependiendo de
la extension de las lesiones pulmonares y del tiempo de iniciacion del
tratamiento terapéutico.

O La muerte se debe a una combinacion de una falla cardiaca y de toxinas
producidas por el organismo.

0 Es posible observar cualquier tipo de evolucion: desde la muerte de animales en
pocos dias hasta la evolucion a la forma crénica.

0 La morbilidad es muy alta (10 - 50%) y la mortalidad oscila entre el 3 - 30% en
animales de engorda y superior al 40% en cerdos mas jovenes. Las tasas de
morbilidad y mortalidad dependen de la virulencia de la cepa y de las

condiciones ambientales en particular (2).

CUADRO CRONICO.

0 Aparece después del cuadro agudo. No existe fiebre y se observa tos variable e
intermitente.

0 Apetito reducido, intolerancia al ejercicio (estos animales son los ultimos en
levantarse cuando se entra en el corral). Presentan neumonia caracterizada por
respiracion abdominal debido a una pleuritis muy dolorosa.

0 Los sintomas clinicos pueden exacerbarse por otras infecciones respiratorias
(bacterias, virus, micoplasmas) (24).

0 Los cerdos sobrevivientes presentan un marcado retraso de crecimiento.

0 Los cerdos afectados pueden transportar el microorganismo durante largos
periodos de tiempo y por lo tanto representan un riesgo potencial para los cerdos
mas jovenes (2).

0 Expresiones clinicas esporadicas:

= El serotipo 3 de Actinobacillus pleuropneumoniae puede causar artritis,

endocarditis y abscesos en diferentes localizaciones en animales
individuales (10).
= Ultimamente se ha relacionado la enfermedad del oido medio con

infecciones de Actinobacillus pleuropneumoniae (25).
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LESIONES.

Lesiones macroscopicas.

Se localizan principalmente en el aparato respiratorio y varian de acuerdo al cuadro de

la enfermedad (2).

Cuadro hiperagudo: la traquea y los bronquios estan llenos de exudado mucoso,
espumoso y teflido con sangre. Las areas con neumonia fibrinohemorragica severa
presentan exudado fibrinoso y un color rojo oscuro. También podemos observar

pleuritis serofibrinosa (2).

Cuadro agudo: los pulmones presentan un cuadro de neumonia fibrinohemorragica
severa, que abarca parte de l6bulos caudales y los lobulos craneales, encontrandose
también en los primeros areas de infarto rojo de tamafio variable. La inflamacion de la
pleura es muy aparente y la cavidad toracica contiene liquido sanguinolento. A medida
que las lesiones avanzan, la pleuritis fibrinosa se vuelve fibrosa y puede adherirse tan
fuerte a la pleura parietal que el parénquima pulmonar puede permanecer fijado a ésta

cuando se extraen los pulmones en el examen post-mortem (2).

Cuadro cronico: las lesiones se retraen y disminuyen de tamafio a medida que la
resolucién progresa, hasta que permanecen nddulos de diferentes tamafios (abscesos
firmes bien delimitados), la mayoria de ellos localizados en el lobulo caudal. Estos
nodulos pueden asociarse con areas de pleuritis fibrosa adherente. Una elevada
incidencia de pleuritis cronica al sacrificio es muy sugerente de la presencia de

Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (2).

Lesiones microscépicas.

En las areas pulmonares afectadas de la forma aguda, se observa una intensa congestion,
hemorragia y edema alveolar. En estos tejidos los septos interlobulillares aparecen
engrosados por el edema intersticial, con los vasos linfaticos dilatados, y presencia de

células inflamatorias y eritrocitos entre las redes de fibrina (26, 27 y 28).
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Los alvéolos contienen células inflamatorias, células descamadas y abundante fibrina.
Las zonas que corresponden a infartos presentan necrosis coagulativa asociada con
vasculitis y trombosis. Alrededor de los focos de necrosis destaca una franja celular
basofila formada por acumulos de leucocitos degenerados de aspecto fusiforme,

identificados como macrofagos y neutréfilos, que llenan la luz alveolar (2).

Las lesiones en vias aéreas se manifiestan en forma de exudado mucofibrinoso
compuestos por células epiteliales, células inflamatorias y fibrina. La pleuritis es

serofibrinosa (10).

Si el proceso evoluciona hacia la cronicidad tiene lugar la proliferacion de tejido de
granulacion alrededor de las zonas de necrosis, que posteriormente son limitadas por
una capsula de tejido conectivo. Estas lesiones contienen un elevado numero de
microorganismos, lo que determina un estado de animales portadores cronicos,
pudiendo tener lugar una exacerbacion de los sintomas y la aparicion de complicaciones

debidas a la intervencion de otros microorganismos oportunistas (2).

Una de las complicaciones mas frecuentes de la pleuroneumonia contagiosa porcina es
la pericarditis serofibrinosa con posterior desarrollo de adherencias y engrosamiento
fibroso. Aunque en la mayoria de los casos las lesiones estan limitadas a la cavidad
toracica, a veces se puede observar también peritonitis fibrinosa, meningoencefalitis

purulenta, endocarditis ulcerosa, artritis y osteomielitis (2).

DIAGNOSTICO CLINICO-PATOLOGICO.

Se basa en la historia y datos productivos del hato, los signos clinicos, exdmenes post-

mortem que incluyen resultados de necropsias, controles de rastro (2).

En animales enfermos con fase aguda, la presencia de neumonia exudativa aguda con

areas de necrosis es un signo claro de pleuroneumonia porcina (2).

Las lesiones del pulmén macro y microscopicas de neumonia fibrinonecrdtica y

pleuritis fibrinosa son caracteristicas (2).
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El examen serologico posee escaso valor en la identificacion del serotipo causal debido
a las reacciones cruzadas entre los serotipos ya que no puede excluirse que en la misma
explotacion (e incluso en el mismo animal) estén presentes mas de un serotipo; sin

embargo, es util para asegurar la presencia de Actinobacillus pleuropneumoniae junto

con el aislamiento bacteriano (29).

DIAGNOSTICO DE LABORATORIO.

AISLAMIENTO BACTERIOLOGICO.

Para el aislamiento bacteriano se utilizan muestras que incluyen los pulmones enteros y
las tonsilas. En el laboratorio se realiza la toma de diversas zonas del pulmoén, de
preferencia de zonas con lesiones bien delimitadas, incluso encapsuladas, mejor de la
periferia que del centro. También pueden tomarse muestras mediante impregnacion de
hisopos del parénquima pulmonar al que se accede durante la necropsia después de
cauterizar con una espatula al rojo la superficie del 6rgano. Es conveniente el uso de
medios de transporte, como el medio de Stuart, que prolongan la supervivencia del
microorganismo al laboratorio. En animales vivos se ha descrito una técnica de toma de

muestra por biopsia de tonsila (30).

El agar sangre es un medio adecuado que se utiliza con una estria nodriza de especies

productoras de factor V, con las que Actinobacillus pleuropneumoniae satelitizan;

ademas posee la ventaja de que permite observar la presencia de hemolisis (30).

TIPIFICACION.

La serotipificacion es el método comunmente utilizado y se basa en la determinacién
del tipo de antigenos capsulares presentes en cada aislamiento, que permite su
agrupacion en serotipos, utilizando para ello antisueros especificos policlonales o
monoclonales. Los inconvenientes del serotipado tradicional incluyen la presencia de

reacciones cruzadas y de cepas no tipificables (31 y 32).
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Se define principalmente a través de reacciones bioquimicas, siendo muy utiles la
presencia de potentes actividades ureasa, -galactosidasa y fosfatasa alcalina, asi como
su capacidad hemolitica, que se puede observar sobre agar sangre de bovino u ovino por
la accion sinérgica de la b-toxina de una cepa de Staphylococcus aureus (efecto CAMP)
(33 y 34).

Se han descrito un sinfin de reacciones cruzadas, que dificultan una buena conclusion
del serotipo, aunque son especialmente importantes las debidas al cardcter
inmunodominante del LPS y que hacen reaccionar a los serotipos 1,9y 11, el 4 con el 7
y, finalmente, el 3, 6 y 8; otras reacciones se deben a la contaminacion del reactivo
diagnoéstico con antigenos de origen citoplasmatico, debido a una manipulaciéon o
procesado inadecuados. Por lo general mientras mas intenso sea el tratamiento
bacteriano, mayor es la inespecificidad de los antigenos recogidos (que son los mas

superficiales y se desprenden con tratamientos ligeros) (10).

Fijacion del complemento: al principio fue creada o utilizada como un método de
deteccion de especie transformandose después en una prueba de deteccion especifica del
serotipo. Los antigenos se preparan por sonicacion de una suspension de bacterias,
tomando el sobrenadante. Se requiere la presencia de complemento, que es suero fetal
bovino y el suero problema. La fijacion del complemento es mas especifica que la
hemaglutinacion indirecta, porque es capaz de distinguir entre Actinobacillus

pleuropneumoniae y Haemophilus parasuis pero su validez para el serotipado es

cuestionada ya que la frecuencia de falsos negativos es alta. La realizaciéon de esta
prueba es un proceso laborioso y complejo, que requiere un elevado grado de

estandarizacion para su éxito y con inconvenientes técnicos que lo complican (35 y 36).

ELISA: su uso se propuso inicialmente como alternativa a la fijacion del complemento.
Los intentos posteriores de optimizarlo se han centrado en la purificacion de un
antigeno especifico de serotipo, lo que no se ha conseguido. Primero se adaptaron los
protocolos con el serotipo 5, que no presentd dificultades (tanto los polisacaridos
capsulares, como el LPS y las proteinas de la membrana externa resultaron ser antigenos
especificos de ese serotipo) pero cuando se abord6 el serotipo 1, los resultados no
fueron tan alentadores, pues los antisueros frente a este serotipo reaccionaron de manera

cruzada con los de los serotipos 9 y 11 (mediante la produccién de anticuerpos
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monoclonales se ha sefialado la presencia de epitopos comunes en el LPS); también se

han demostrado repetidamente las reacciones cruzadas entre los serotipos 4, 7 y A.

lignieresi (14, 36 y 37).

Otra opcion alternativa es un sistema de competicion para la deteccion del anticuerpo
que se ha empleado con éxito para la deteccion del serotipo 8 y del 2, aunque el

problema con estos métodos de ELISA es que no detectan todas las cepas (10).

DETERMINACION DE TOXINAS: recientemente se han descrito métodos dirigidos
a las proteinas Apx; el procedimiento mas conocido utiliza la proteina recombinante
ApxIl, pero tiene el inconveniente de que esta toxina no esta presente en las cepas de los
serotipos 3 y 10. Una alternativa posible es la deteccion simultanea y multiple de las
tres toxinas Apx, en cuyo caso si se pueden detectar cepas de cualquier serotipo pero no
discriminar entre ellos, ademas de que investigaciones recientes han demostrado la
presencia de analogos de las toxinas Apx en diversas especies bacterianas de interés
veterinario, lo que se traduce en reacciones cruzadas con ellas, inhabilitindolas como

antigeno diagnostico (1).

Aglutinacién y coaglutinacion: son métodos simples, rapidos o lentos (aglutinacion),

para la identificacion y serotipado de cepas de Actinobacillus pleuropneumoniae.

Existen tres variantes ttiles de la aglutinacion: la reaccion lenta en tubo, la aglutinacion
en tubo con 2-mercaptoetanol (2-ME), y la rapida en porta. Con el antisuero se practican
diluciones seriadas, que se mezclan con el antigeno a partes iguales y el resultado de la

aglutinacién se determina por inspeccion visual (10).

Aglutinacion rapida: a diferencia de otros sistemas evita muchas reacciones
cruzadas, aunque posee el inconveniente de que no permite la clasificacion de
serotipos rugosos, que son autoaglutinantes, especialmente el 3 y 6 y, en
ocasiones, 1 y 5, inconveniente que se salva mediante la coaglutinacion que
tampoco es completamente valido, porque no diferencia el serotipo 3 de los

serotipos 6 y 8 (10).

Coaglutinacion: pese a no tener la misma sensibilidad que la hemaglutinacion
indirecta, es en la actualidad, el método rapido de eleccion para serotipar cepas,

aunque para una clasificacion precisa y definitiva aun se recurre a la
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hemaglutinacion. Las ventajas de ésta incluyen la deteccion de animales
infectados simultaneamente con varios serotipos y la posibilidad de trabajar con
muestras en mal estado; es bastante especifica y mas sensible que el aislamiento,
pero solo detecta un pequefio porcentaje de animales infectados de forma cronica

(10).

Hemaglutinacion indirecta: también se utiliza para la deteccion de anticuerpos en el
suero y representa la técnica preferida por la mayoria, por su sensibilidad y

especificidad, aunque no discrimina de Haemophilus parasuis. El método consiste en

sensibilizar globulos rojos de oveja con un extracto salino de Actinobacillus

pleuropneumoniae (serotipo) tapizando después placas de microtitulacion a las que se

afnaden diluciones seriadas del suero anti correspondiente (10).

DETECCION DIRECTA: los métodos convencionales de aislamiento e identificacion
necesitan, al menos, de 3-4 dias, por lo que los procedimientos que identifican el agente
directamente en muestras clinicas son de inestimable ayuda, al acortar el tiempo
necesario para aplicar las medidas de control mas adecuadas. Se incluyen la

coaglutinacion, técnicas inmunohistoquimica o la reaccioén en cadena de la polimerasa

(PCR) (10, 38, 39 y 40).

Inmunohistoquimica: Se han descrito técnicas inmunohistoquimica basadas en la
utilizacion de antisueros especificos de serotipo, que se revelan con sueros secundarios
marcados con peroxidasa, pudiendo amplificarse la reaccion mediante un tercer suero
antiperoxidasa marcado con peroxidasa. También pueden emplearse sueros primarios
marcados con biotina, en cuyo caso se revela la reaccion con los complejos avidina-
peroxidasa o estreptavidina-biotina-peroxidasa. Son técnicas rapidas, faciles de ejecutar

y que permiten el empleo de muestras fijadas antiguas (38, 39 y 40).

PCR: es un método eficaz para la deteccion y el tipado de Actinobacillus

pleuropneumoniae, y se plantea como una alternativa a los métodos inmunoldgicos. Se

utilizoé por primera vez en 1991 con primers inespecificos (41).

Finalmente, en base a la secuencia del gen aroA, también se ha desarrollado un sistema
PCR-RFLP que permite la separacion de los doce serotipos del biotipo I en tres grupos,

aunque se presentan reacciones cruzadas con A. equuli (10).
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DETECCION INDIRECTA: se han utilizado diversos procedimientos para la
identificacion de anticuerpos en animales infectados, como la aglutinacién en tubo con
2-ME, la hemoaglutinacion indirecta, el immunoblotting, el radioinmunoensayo, la

fijacion del complemento, el ELISA y la neutralizacion de la hemolisina Apx1 (5).
PREVENCION Y CONTROL.

En funcién del tipo de explotacion ya sea libre o portadora del microorganismo, las

medidas de prevencion son diferentes (2).

EXPLOTACION LIBRE:

El objetivo principal es continuar manteniendo la explotacion en esa situacion. Para ello
se establecen estrictas medidas de bioseguridad con la finalidad de impedir la entrada
del agente a la explotacion; su principal funciéon es evitar la entrada de cerdos

portadores (2).
EXPLOTACION INFECTADA.

Cuando la infeccion se ha establecido en la granja, es dificil de erradicar el agente
infeccioso. La practica estricta del sistema todo dentro - todo fuera por lotes, en
combinacion con: a) tratamientos estratégicos; b) control de factores ambientales; c)
control de la densidad de animales y d) uso de vacunas, constituyen métodos muy

efectivos para controlar la expresion clinica de la enfermedad (2 y 42).
Se pueden establecer medidas de control a través de los siguientes manejos:
o Control de factores ambientales:
= Evitar cambios bruscos de temperatura y la presencia de humedad (2).

= Reducir el numero de microorganismos en el aire nebulizando

desinfectantes en el aire (42).
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= Mantener una buena ventilacién y flujo de aire caliente con la finalidad
de conseguir un ambiente en el que los cerdos estén calientes, secos y sin
corrientes de aire, considerando una temperatura en sala de destete de

entre 30° C y 24° C, seglin la semana de estancia (2).
o Manejo de los animales:

* Suministrar abundante agua.

» No mezclar animales de diferentes procedencias ni edades en las
engordas, siendo muy importante evitar mezclas de animales
identificados como portadores y no portadores.

» Utilizar el sistema todo dentro - todo fuera de forma estricta.

= Adaptar las explotaciones a manejos en bandas a 3 semanas en funcion
de la importancia econémica de la enfermedad.

» Realizar medicaciones estratégicas (pulsaciones) con antibidticos antes y
después de la época normal de expresion clinica. Considerarlas como
rutina dentro de los primeros 8 dias después de introducir a los animales
en el engorda.

* Considerar la vacunacion de reproductoras y engorda durante una
primera fase de dos afnos cuando una explotacion se infecta por primera

vez (2y42).
MEDIDAS A TOMAR.

En granjas con enfermedad cronica que compran animales libres de la enfermedad hay
que considerar la posibilidad de vacunar a las hembras primerizas, recién llegadas,

durante la cuarentena (2).
PREVENCION CON VACUNAS.
El control de la enfermedad mediante bacterinas elaboradas a base de células completas

ha sido tradicionalmente insatisfactorio induciendo una pobre inmunidad que sélo es

serotipo-especifica (43).
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Para que una vacuna sea capaz de inducir inmunidad protectora es necesario que sea
capaz de estimular la produccion de anticuerpos dirigidos contra las toxinas Apx. Sin
embargo dichas inmunoglobulinas no previenen la colonizacion por parte de

Actinobacillus pleuropneumoniae. Ninguna vacuna desarrollada hasta el presente es

capaz de prevenir que los cerdos alberguen la bacteria a nivel de las amigdalas y se

conviertan en portadores sanos de la infeccion (43).

Una vacuna capaz de prevenir la adhesion del microorganismo a las células epiteliales
del tracto respiratorio superior podria ser efectiva en prevenir la aparicion de cerdos
portadores sanos. Bacterias cultivadas bajo condiciones de restriccion de la
disponibilidad de NAD (0.001 % NAD), poseen una incrementada capacidad de
adherencia a las células alveolares. Bacterinas elaboradas bajo tales condiciones
demostraron inducir una proteccion parcial pero superior a aquellas elaboradas con

medio de cultivos enriquecidos con NAD (44).

La vacunacion de las madres ha demostrado poseer un efecto positivo en la
estabilizacion de la inmunidad del hato y en reducir la incidencia del problema en
cerdos destetados (43). El uso de vacunaciéon simultanca contra Mycoplasma

hyopneumoniae y Actinobacillus pleuropneumoniae ha demostrado ser efectivo para

garantizar un buen nivel de inmunidad calostral contra ambas enfermedades (44).

Existen dos grupos principales de vacunas:

»= Vacunas inactivadas (bacterinas): son serotipo especificas (45), con posible
inmunidad cruzada segtn el serotipo (46). El tipo de adyuvante utilizado puede
afectar la eficacia ya que se pueden producir lesiones granulomatosas
indeseables en el punto de aplicacion (47). Resuelven el problema de la
mortalidad y disminuyen la presencia de lesiones, pero no evitan la condicion de
portador crénico (10).

* Vacunas subunitarias: son combinaciones variables de subunidades
inmunogénicas de inmunidad protectora, tales como las toxinas Apx (48) y
algunas proteinas de la membrana externa (49). Las vacunas de este tipo suelen
proteger contra todos los serotipos. En la actualidad, el uso de este tipo de

vacunas estd dando buenos resultados aunque tampoco resuelven a plena
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satisfaccion el problema de los portadores cronicos. En cualquier caso,
dependiendo del tipo de vacunas, se producen en mayor o menor medida
reacciones después de la vacunacion, en forma de vomitos, espasmos y leves
diarreas. Se recomienda ayuno de 24 horas antes de la vacunacion y uso de
antipirético durante tres dias (un dia antes hasta un dia después de la

vacunacion) (2).

En una prueba de ELISA ambas vacunas resultaron en un aumento significativo en la
presencia de anticuerpos para el serotipo 1, pero no para el serotipo 15. Los cerdos
vacunados con Porcilis APP (Intervet) mostraron una respuesta significante en las ApxI,
ApxIl y de membrana externa de 42 kDa. En el ELISA ApxIl, todos los cerdos
probados (con Porcilis y con los controles) fueron positivos sobre la entrada de la
prueba. Ninguna vacuna gener6 anticuerpos que reconocieran la ApxIII producida por

serovar 15 (50).

Sé6lo la toxina ApxIV es especifica de App. Esta toxina es producida in vivo durante la
infeccion pero no in Vitro. Sin embargo, una toxina ApxIV recombinante se produjo in
vitro. Las bacterinas no contienen la toxina ApxIV y no induce anticuerpos contra

ApxIV (51).

Normalmente la vacunacion se realiza a las 6 - 8§ semanas de edad, sin embargo, en
explotaciones con elevada incidencia es recomendable vacunar a las cerdas en gestacion

para obtener una mejor proteccion inmunitaria (52).

Existen explotaciones portadoras de la enfermedad con elevada expresion clinica en las
que se ha controlado el impacto econdémico realizando vacunacion de animales
reproductores y de animales con 6 - 8 semanas de vida, intenso control de los factores
ambientales, medicaciones estratégicas con antibidticos y practica estricta del sistema

todo dentro - todo fuera (53).
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En los casos extremos de expresion clinica, es muy recomendable realizar vacunacion

en cerdas reproductoras y segregacion de lechones al destete:

Durante los primeros 6 meses de vacunacion a cerdas reproductoras, la
segregacion de lechones debe de realizarse a los 12 - 14 dias de vida para
obtener animales sanos.

Después de los 6 meses y de haber realizado dos medicaciones estratégicas a
todas las cerdas reproductoras, la segregacion de lechones se puede realizar a los

21 dias de vida (54).

TRATAMIENTO.

Observaciones preliminares:

Los cerdos afectados dejan de beber y de comer. Debido al curso agudo de la

enfermedad es muy importante identificar rapidamente el inicio de la misma (2).

La antibioterapia es efectiva en animales con afeccion clinica sélo en la fase
inicial de la enfermedad, que es cuando puede reducirse la mortalidad. Un
tratamiento tardio no previene lesiones cronicas aunque el animal se recupere.
La antibioterapia no elimina la infeccion de la granja aunque exista éxito clinico
(23).

Independientemente de que a veces los resultados de los antibiogramas pueden
aconsejar la utilizacién de otros antibioticos, la experiencia clinica nos indica
que los antibioticos de eleccion son: amoxicilina, ampicilina, ceftiofur,

enrofloxacina, oxitetraciclina (accidén prolongada en casos cronicos) (55 y 56).

Tratamiento por via parenteral:

Es la mejor via de tratamiento debido al curso agudo de la enfermedad. Para conseguir

elevados y eficaces concentraciones en sangre, los tratamientos deben de aplicarse cada

8 horas durante el primer dia y cada 12 horas los dos dias siguientes con alguno de los

antibidticos anteriormente citados (55 y 56).
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Tratamiento por via oral (agua y/o alimento):

El tratamiento en el agua de bebida puede utilizarse en animales que aun tienen
capacidad de beber (fases iniciales de la enfermedad). Esta via es bastante efectiva para
prevenir la enfermedad cuando se realiza de forma estratégica tratando los animales
durante 4-7 dias con algunos de los siguientes antibioticos: tiamulina,

trimetroprim/sulfametoxazol, amoxicilina, florfenicol y tilmicosina (2 y 57).

La medicacion en el alimento debe de plantearse siempre como estratégica y siempre
que los animales estén comiendo. Los antibidticos recomendados son los mismos que
para el tratamiento en agua de bebida pero con dosis doble por tonelada de alimento. El
uso de tilmicosina, amoxicilina, tiamulina-clortetraciclina, florfenicol en el alimento dan

resultados bastante efectivos (2).

Una combinacion de la medicacion oral y parenteral en un brote reciente, normalmente

ofrece los mejores resultados (2).

Se han descrito resistencias a ampicilina, estreptomicina, sulfonamidas, tetraciclinas y

cloranfenicol en los serotipos 1, 3,5y 7 (58 y 59).

Se recomienda el uso de antibiograma cuando hay problemas con el tratamiento (1, 2 y

60).

ERRADICACION.

Antes de plantearse un programa de erradicacion es importante considerar:

» Pérdidas econdmicas que ocasiona.
* Proximidad a otras explotaciones.

= Posibilidades reales de control de la enfermedad sin necesidad de medicar.

Los métodos posibles de erradicacion son los siguientes:

* Despoblacion - repoblacion: la practica de esta técnica no suele justificarse

cuando so6lo se realiza para erradicar pleuroneumonia porcina.
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Prueba y eliminacion: en explotaciones con menos del 30% de prevalencia. Se
realizan pruebas seroldgicas antes del parto. El destete se realiza a las 2 semanas
segregando a un sitio 2 a los lechones de la explotacion. Las cerdas positivas
antes del parto se eliminan. Durante un minimo de 6 meses no se realiza
reposicion y se practica medicacion permanente en cerdas reproductoras para
evitar reinfecciones. El proceso puede durar entre 6 - 12 meses. Esta técnica no

tiene un éxito del 100% (57).
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OBJETIVO:

Determinar el efecto de una bacterina subunitaria comercial para el control de

Actinobacillus pleuropneumoniae sobre la ganancia diaria de peso, dias a mercado,

conversion alimenticia y tasa de mortalidad.

HIPOTESIS:

La aplicacion de una bacterina subunitaria para inmunizacion contra Actinobacillus

pleuropneumoniae mejorara los parametros de ganancia diaria de peso, dias a mercado,

conversion alimenticia y tasa de mortalidad.
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MATERIAL Y METODOS:

El trabajo de tesis se realiz6 en una granja porcina comercial de ciclo completo con un
inventario de 1200 vientres ubicada en el municipio de Texcoco, Estado de México.
La granja tiene un promedio de 520 lechones destetados por semana, a 20 dias de edad y

con un peso promedio de 6.2 kg.

Se envian a naves de destete con capacidad para 300 lechones distribuidos en 12 jaulas
elevadas de piso de malla de acero de 25 lechones cada una, y una superficie estimada
de 0.40 m” por cerdo. Estas naves se manejan en sistema Todo Dentro/Todo Fuera,
tienen calefaccion a base de calentadores de gas y la ventilacion es con extractores
eléctricos; éstas se manejan con un programador electrénico. Se conserva una

temperatura promedio de 24 a 28 °C.

Los cerdos se envian a la nave de engorda con un promedio de 70 dias de edad, y un

peso promedio de 23 + 3 kg.

Las naves de engorda tienen una parte techada y una parte al medio ambiente, con
capacidad de 600 cerdos ubicados en corraletas de 25 animales. Las naves se encuentran
con una temperatura interna promedio de 16 a 22 °C, y se utilizan cortinas para el
control de ésta. Se estima un espacio techado de 0.70 m” por cerdo. También se manejan
en sistema Todo Dentro/Todo Fuera, con lavado con maquina de agua a presion,
aplicacion de desinfectante (cuaternario de amonio) y secado por 3 dias antes de recibir

animales.
Se seleccionaron dos grupos de 1921 cerdos para el grupo experimental (V) y 1932

cerdos para el grupo control (NV), ambos con una edad promedio 70 dias de edad con

un peso promedio de 23 kg. (+ 3 kg.).
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El grupo experimental se vacun6 con una bacterina comercial para la inmunizacion

contra Actinobacillus pleuropneumoniae (Porcilis APP, Lab. Intervet) la cual es

subunitaria elaborada a partir de toxina ApxIV. El grupo control no recibio el producto,

solo se le aplicd solucion salina estéril.

La aplicacion de la bacterina se efectud a la 7* y 9* semana de edad. La dosis fue de 2

ml por cerdo via intramuscular profunda.

Ambos grupos recibieron alimento de crecimiento de la 10* a la 13* semana, de
desarrollo de la 14* a la 20" y de finalizacion de la 21* a la venta. El alimento se medicod
en crecimiento con 100 ppm de tiamulina y 300 ppm de clortetraciclina, en desarrollo
con 50 ppm de tiamulina y 150 ppm de clortetraciclina durante la primera semana de

cada cambio de etapa, por ser parte del manejo de la granja. El finalizador no se medic6.

En ambos grupos se midid el peso de inicio de los cerdos, consumo de alimento,
ganancia diaria de peso, dias a mercado, peso final a mercado, tasa de mortalidad y se
estim6 la conversion alimenticia y el promedio de peso a 170 dias para fines de

comparacion de grupos.

Los datos de los grupos se evaluaron estadisticamente por medio de la prueba de “T”

de Student con P = <0.05.
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RESULTADOS.

En el cuadro 1 se anota el nimero de cerdos que integran el grupo vacunado (V) y el
grupo no vacunado (NV), el nimero de dias promedio de edad con que inician la prueba
y el peso promedio de cada grupo en su ingreso a la nave de engorda. Como puede

observarse la diferencia entre grupos es minima y no presenta diferencia estadistica.

En el cuadro 2 se anota el numero de cerdos vendidos de primera y de segunda,
entendiendo como cerdos de segunda los que no superan los 60 kg de peso a 180 dias de
edad. En este sentido se observa una menor cantidad de cerdos de segunda en el grupo
vacunado, sin embargo estadisticamente no hay diferencia. También se exponen los
kilogramos totales vendidos de cada grupo y los dias de estancia promedio por cerdo en
la etapa de engorda, en donde el grupo no vacunado tuvo 7.86 dias mas de estancia por

cerdo.

En el cuadro 3 se observa el numero de dias a rastro, con una ventaja en el grupo
vacunado, sin embargo esta diferencia no es estadisticamente significativa. También se
expone la mortalidad promedio por grupo en donde el grupo no vacunado tuvo 1.45 %
mas de mortalidad que el grupo vacunado, lo que no tiene diferencia estadistica

significativa.

El cuadro 4 ilustra el peso promedio a la venta, con una ventaja de 4.87 kg/cerdo en el
grupo vacunado y en este caso si hay diferencia estadistica. También se observa los
promedios de ganancia diaria de peso. En la etapa de engorda el grupo vacunado
aventaja con una ganancia de 86.68 g diarios/cerdo al grupo no vacunado y esto también

es estadisticamente significativo.

El cuadro 5 nos muestra el estimado de dias requeridos para alcanzar los 100 kg de peso
y observamos que el grupo no vacunado requirio de 16.69 dias/cerdo mas para llegar a
este peso. También en relacion con la ganancia total de peso se observa una ventaja de
4.25 kg/cerdo en el grupo vacunado. Ambos datos presentan una diferencia

estadisticamente significativa.
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Cuadro 1. Numero de cerdos de los grupos vacunado (V) y no vacunado (NV), edad en

dias y peso promedio de cada grupo al inicio de la prueba.

Cerdos que Entrada a Engorda
GRUPO | Entran | Salen Edad Peso
Eng. Eng. (dias) (kg)
vV 1,921° 1,873* | 74.00* 25.34*
NV 1,932 1,856* | 73.86" 24.73*
Valor de P | 0.337 0.354 0.443 0.189

Cuadro No. 1. Prueba T de Student; valor de P = <0.05

Cuadro 2. Numero de cerdos vendidos de primera y segunda calidad, kilogramos totales

vendidos y dias promedio de estancia en engorda en los grupos vacunado (V) y no

vacunado (NV).

Cerdos Kilos Dias de
GRUPO vendidos totales estancia
12 22 vendidos Engorda
\ 1,800° 732 186,887.94* 105.40*
NV 1,749 107* | 185,191.68" 113.29*
ValordeP | 0374 | 0.138 0.354 0.067

Cuadro No. 2. Prueba T de Student; valor de P = <0.05

Cuadro 3. Edad promedio a la venta y porcentaje de mortalidad en los grupos vacunado

(V) y no vacunado (NV).

Edad a Mortalidad en Engorda

GRUPO | sacrificio (dias) Numero | Porcentaje
V 179.40° 48.00° 248
NV 187.14* 76.00° 3.93*
Valor de P 0.065 0.086 0.069

Cuadro No. 3. Prueba T de Student; valor de P = <0.05

Cuadro 4. Peso promedio a la venta, estimado de GDP del nacimiento a la venta y

estimado de GDP en la etapa de engorda en los grupos vacunado (V) y no vacunado

(NV).
Peso de GDP (gramos)
GRUPO | venta(kg) | Nac-Venta | En Engorda
vV 104.98° 585.25° 757.43%
NV 100.11° 540.00° 670.75°
Valor de P 0.020 0.013 0.008

Cuadro No. 4. Prueba T de Student; valor de P = <0.05
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Cuadro 5. Estimado de edad a 100 kg de peso, porcentaje de cerdos vendidos de primera

y ganancia promedio de peso en la etapa de engorda en los grupos vacunado (V) y no

vacunado (NV).

Edad Ganancia
GRUPO ajustada total en
100 kilos | engorda (kg)
\Y 171.28 79.64°
NV 185.97° 75.39
Valor de P 0.010 0.030

Cuadro No. 5. Prueba T de Student; valor de P = <0.05

Diferente literal indica diferencia estadisticamente significativa.
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DISCUSION.

Actinobacillus pleuropneumoniae (APP) es el agente causal primario de la

pleuroneumonia del cerdo, enfermedad de distribucion mundial en la poblacioén porcina,
que ocasiona pérdidas millonarias tanto por la alta tasa de morbilidad y mortalidad que
provoca en la fase aguda, como por el retraso en lograr el peso comercial adecuado

como consecuencia de la pobre conversion de alimentos en la fase cronica (61).

A pesar de muchos estudios de investigacion, una bacterina APP completamente eficaz
no se encuentra comercialmente disponible. Sin embargo, varios experimentos han
demostrado que la vacunacidén con lineas homoélogas de APP reducen o previenen la

mortalidad y permiten una ganancia adecuada (61).

La infeccién aerdégena con ambos serotipos homodlogos y heterdlogos produjeron

adecuada inmunidad cruzada, pero la vacunacion no lo hizo (61).

En este trabajo se obtuvo una disminucion de la mortalidad, sin embargo no resulto

estadisticamente significativa.

En un estudio realizado con 60 cerdos a los que se aplicoé una bacterina inactivada con
los serotipos 1, 3 5y 9 y distribuidos en un grupo vacunado intramuscularmente, un
grupo con vacuna subcutanea y un grupo control y desafiados con un solo serotipo de
APP se observd que los grupos vacunados presentaron reduccion de mortalidad,
lesiones pulmonares, adhesiones pleurales y aislamiento de APP de tonsila y pulmon.
No hubo diferencias significativas entre las rutas de vacunacion IM y SC. La evidencia
de proteccion fue la disminucion en la mortalidad y lesiones pulmonares e incremento
en la ganancia diaria de peso en vacunados en comparacion con los controles (61). En
este sentido en el presente trabajo se observa una reduccion de mortalidad de -1.45% en
el grupo vacunado, asi como una ganancia diaria de peso de +45.25 grs/diarios en el
grupo vacunado, en este caso estadisticamente significativo (P= <0.05). No se efectud

evaluacion de lesiones, por lo que este dato no se puede comparar.
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En la vacunacion por cualquier ruta IM o SC se mostr6é una disminucion significante en
la presencia de lesiones pulmonares, adherencias pleurales y en el re-aislamiento de

APP de tonsilas y de pulmones (61).

En un experimento en el que se utilizo6 la bacterina Porcilis APP y una vacuna viva
experimental se observd que al realizar un desafio con App serotipos 1 y 15 los grupos
vacunados presentaron una proteccion significativa en términos de signos clinicos,
lesiones pulmonares, tasa de re-aislamiento y ganancia diaria de peso. Y soélo la vacuna
Porcilis APP tuvo un efecto significativo en la reduccion de mortalidad. En los cerdos
desafiados con el serovar 15 la tinica diferencia detectada fue que los cerdos vacunados
con Porcilis APP tuvieron una mejor ganancia diaria promedio post-prueba que los
controles (62). En este trabajo en el que también se evaluo la bacterina Porcilis APP
contra un desafio natural se obtuvieron mejoras en la ganancia diaria de peso

estadisticamente significativas y reduccion de mortalidad.

En un trabajo en el que se determind la eficacia de dos bacterinas comerciales
inactivadas que contienen las toxinas Apx de APP y en el que los cerdos se desafiaron a
través de una inoculacion endobronquial de una cepa de APP serotipo 9. Se observo un
menor porcentaje de lesiones pulmonares en los dos grupos vacunados comparados con
el grupo control, también se logr6 el aislamiento de la cepa de APP de todos los
animales control y del 70% de los animales vacunados. Se concluy6 que ambas vacunas
inducen proteccion parcial (63). En este trabajo los animales fueron sacrificados a los 7
dias post-inoculacion por lo que no se midieron variables como ganancia diaria de peso
o dias a mercado, por lo que no podemos compararlo con este trabajo, sin embargo nos

sirve como referencia del nivel de proteccion de la bacterina ante un desafio.

En una prueba en la que se tuvo un grupo vacunado con una vacuna preparada a base de
una mezcla emulsificada a base de toxinas de APP serotipos 1, 2 y 5 y otro grupo
vacunado con una bacterina comercial que contiene bacterias muertas de APP serotipo
2. Se observo que en ambos grupos se presentaron signos clinicos respiratorios como
tos y estornudo alrededor de 60 dias post-vacunacion. El primer grupo tuvo 5% de

mortalidad y el de la vacuna comercial tuvo un 10%. Y no se observaron diferencias
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significativas en el peso a la venta, que fue de 107 kg con 220 dias de edad en ambos
grupos. En la medicion de anticuerpos se observéd una mayor titulacion en el grupo de la
vacuna emulsificada (64). En este trabajo so6lo se utilizd6 vacuna comercial a base de

toxinas semejante a la vacuna emulsificada.

En una prueba en la que se evaluo el efecto de la infeccion natural por APP en una nave
con 240 cerdos con un peso promedio de 18.6 kg al inicio de la evaluacion se observo
un incremento en el titulo de anticuerpos contra APP en 28 cerdos. Estos animales se
consideraron infectados y presentaron una ganancia diaria de peso de 0.74 +/- 0.10kg.
En comparacion los animales no infectados seronegativos tuvieron una ganancia diaria
de peso de 0.77 +/- 0.09 kg. Se observo que se requirieron 5.64 dias adicionales para
cerdos con infeccion subclinica para llegar a la ganancia de peso marcada de 113.6 kg
(65). En este trabajo encontramos que los animales no vacunados tuvieron una ganancia
diaria de peso de 670.75 g y los vacunados de 757.43 g, con una diferencia de 14.69

dias para alcanzar 100 kg a favor del grupo vacunado.

En un experimento realizado en México en una granja comercial en donde se presenta
un grupo vacunado con una bacterina que contiene los serotipos 1 a 9 de APP y un
grupo control sin vacuna se observo que la mortalidad en el grupo control fue de 5.75%
contra un 3.61% del grupo vacunado; éstos resultados son semejantes a este trabajo en
el que se obtuvo una mortalidad de 3.93 % en el grupo control y 2.48 % en el grupo
vacunado. Con relacion al peso de venta los dias promedio de venta para ambos grupos
fueron 159.7, con un promedio de peso de 84 kg en el grupo vacunado y 78.5 en el
grupo no vacunado, lo cual coincide con este trabajo en el que el peso de venta fue de
104.98 kg y 179.4 dias de edad en el grupo vacunado contra 100.11 kg y 187.14 dias de
edad en el grupo control. La ganancia diaria de peso en este trabajo fue de 585.25

gramos en el grupo vacunado y 540 gramos en el grupo control (66).

En una prueba realizada en una granja comercial del norte de México en condiciones
semejantes a este trabajo con medicacion en el alimento a base de florfenicol a dosis de
40 ppm y con un grupo vacunado con bacterina comercial de APP a las semanas 6 y 9
de edad se observo una tasa de mortalidad de 12 % en el grupo no vacunado contra 4 %

en el grupo tratado (67). En este trabajo se obtuvo una tasa de mortalidad del 3.93 % en
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el grupo control y 2.48 % en el grupo tratado. Aunque hay diferencias en los porcentajes

de ambos trabajos la mejoria en los grupos vacunados es semejante.
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CONCLUSIONES.

La bacterina subunitaria utilizada para el control de la Pleuroneumonia Contagiosa
Porcina es una herramienta que puede mejorar la eficiencia productiva en las granjas de
cerdos, en particular en los parametros de mortalidad en la engorda, dias a mercado,

ganancia diaria de peso, porcentaje de venta de cerdos de primera.

El efecto de la bacterina puede variar dependiendo del programa de vacunacion elegido,
la virulencia de la bacteria, los serotipos presentes en la granja y la etapa de crecimiento

en que se presente la infeccion.

Las inmunizaciones sélo tendran el éxito deseado si las condiciones en las que tenemos
a los animales son las adecuadas para su desarrollo, es decir, si los animales se
encuentran en un ambiente con una ventilacion y temperatura dptimas, sin corrientes de
aire, ni exceso de humedad en las salas y por supuesto con una adecuada nutricion

acorde a cada etapa de su vida.
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