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RESUMEN
Las enfermedades respiratorias provocan grandes pérdidas econdémicas en la porcicultura
nacional y generalmente son el resuftado de un complejo muiltifactorial y multietiokdgico; por lo
que el conocimiento de estas interacciones permitiria el control de elias.
El objetivo del presente trabajo fue determinar si existia una sinergia entre el Rubulavirus porcno y
el Actinobacilus pleuropneumoniae, en la presentacion de la pleuroneumonia contagiosa porcina
y/o en la enfermedad del cjc azul. Para este estudio fueron tilizados 14 cerdos convencionales
obtemdos de una granja kbre de anticuerpos contra la enfermedad de Aujeszky (VEA), PRRS,
enfermedad del ojo azul (Rvp) y pieuroneumonia porcina (PP). Los animales fueron distribuidos
aleatoriamente en 4 grupos. Los grupos |l, [l y IV estuvieron conformados por 4 cerdos cadauno y
el grupo i por 2 an;males, este ulimo represento al grupo controt del experimento.
El grupo Il fue inoculado con el Rubulavirus porcine (Rvp) y el 1l se inocukd con A,
pleuropneumoniae (App) serotipe |, al grupo IV se le noculd con el Rvp y con &l App serotipo |,
Para la infeccion con el Rubulavirus porcing, se utilizé |a cepa LPM a una dosis de 10°TCID , a
cada animal le fueron inoculados 6 ml del Rvp, por medio de nebulizacion, durante 30 min. Para
lograr la replicacion de PP se utilizé una cepa de campo de A. plewropneumoniae serctipo 1 a una
dosis minima de 2.35 x 10° UFC/mi. A cada animal se le inocularon 6 mi de la bacteria, por medio
de nebulzacion, durante 30 min., 72 horas después de Ia inoculacon de Rvp.
El dia de ingreso a las instalaciones los animales fueron sangrados y pesados, al igual que el dia 0
del experimento y al términc de este. Diariamente se registraron las condiciones de salud de los
animales y se tomaren temperaturas. Todos los animales se sacrificaron a las 96 h. después de la
inocudacion con Actinobaciiius pleuropneumoniae (al presentarse los signos en los cerdos del
grupo lll). Se realizaron las necropsias, se evaluaron las lesiones macroscépicas por planimetria y

se obtuvieron muestras para histopatologia, aislamiento viral y bacteriolégico.



La presentacion de signos y severidad de los mismos fue similar entre grupos Il y V. Las lesiones
macroscopicas se limitaron a una neumonia fibrino-hemomagica de moderada a severa
dependiendo det grupo afectado. El porcentaje de lesion por grupo fue: 0% para el grupo |. 3%
para los grupos ll y il y 2.25 % para el grupo [V .

Los sueros obtenidos de los animales el dia de ingreso a las mstalaciones, el dia O del experimento
y al término de éste resultaron negativos a Actinobaciltus pleuropneumoniae y Rubulavirus porcino.
También fueron trabajados para la deteccion de anticuerpos contra VEA, PRRS y M.
hyopneumoniae siendo iguaimente negativos.

Se realizo el aislamiento de Actinobacilius pleuropneumaniaz en 7 animales y de Rubulavirus
porcino en 4, en los demas animales no se logro &l aislamiento.

Los resultados obtenidos no muestran evidencias de uwn sinergismo entre Actinobac¥lus
pleuropneumoniae y Rubulavirus porcino, ya que los signos y lesiones fueron similares en los
grupos problema il v IV y aungue las lesiones macroscépicas no fueron las esperadas, las lesiones
microscopicas encontradas nos sugieren, la presencia de un agente viral y uno bacteriano. En el
caso de App., las lesiones si concordaron con lo esperado. Ademas se logro aislar a ambos
agentes. Se sugiere realizar nuevamente el expenmento con un mayor numero de animales,
prolongando ef tlempe de observacidn, probando con ofra cepa de Rubulavinis porcino de mayor

virulencia e integrando técnicas mas especificas como Inmunohistoquimica y PCR.
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INTRODUCCION
La porcicultura nacional vive actualmente un panorama de grandes retos, desafios econdmicos y
de productividad; situacion que ha propiciado la desaparicion de pequenos y medianos
productores, resultado de una incapacidad econGmica para tecnificarse y modemizar sus
instalaciones. = '
A pesar de que en la década de los 90 la Secretaria de Agricultura reportd un leve crecimiento en
la porcicuttura nacional de akededor de un 3% anual, la actividad porcicola ha resentido
fuertemente el incremento en los costos de produccion, ka excesiva entrada de productos sustitutos
al pais, el estancamientc de los precios de venta y la subsiguiente contraccion del margen de
utiidad. Actualmente y especificamente en el afio 2000 se reportd un leve incTemento en la
produccién ef cual se ha logrado gracias a la inversion en altemativas tecnologicas que han
mejorado la productividad. ©
No cbstante el mejoramiento de los pardmetros productivos y la mnovaaon tecnoldgica que han
adoptado los porcicultores nacionales con la finalidad de martenerse en condiciones de
productividad similares a las de nuestros socios comerciales, kos productores tiene que enfrentar ia
carencia en el abasto de insumaos, los sistemas de comerciakzacion con exceso de intermediancs y
el costoso servicio financiero, obstaculos que minimzan cuaiquier nivei de competitividad que se
pueda obtener mediante la inversion. 2%
A pesar del panorama tan negro, la porcicuttura en México tiende haca una integracion vertcal
cada vez mas ntensa: con una orientacion empresanal y a la adopcion de una tecnologia de
punta. Este cambio en la produccion porcina tiene |a finalidad de aumentar la exportacion de
came y alcanzar niveles de sanidad intemacionales que nos pemnitan mayor produccion y

exportacion. @



Importancia de las enfermedades respiratorias.

La enfermedad respiratoria es, junto con la entérica, un fenémeno que cuanda afecta al sector
pofcine acarrea graves consecuencias econdmicas. Es bien conocido que 1as enfermedades

respiratorias son las mas comunes y costosas en cerdos de inicio a finalizacion. *

Las enfermedades respiratorias se observan en forma de neumonia y pleuritis. La amplia gama de
agentes bactenanos vy virales que causan estas enfemedades pueden actuar como
MICoOIGanismos Pnimanos o como agentes secundanas; sin embargo, algunos de estos agentes
etiolégicos son de gran importancia por si mismos debido a su prevalencia, impacto econdmico o
implicacion en programas de ermadicacion nacional

Los agentes primarios de mayor importancia son: El virus del sindrome reproductive y
respiratorio porcine (PRRS), Mycoplasma hyopneumoniae, Actinobacillus pleuropneumonias,
virus de |a influenza porcina y el virus de la enfermedad de Aujeszky. Por otra parte, son
numerosos los patdégenos comunes que se pueden presentar en forma de infecciones
secundanas tales como las pasteurelas, los estreptococos y los estafilococos, siendo el

complejo respiratorioc porcinc (CRP) el proceso respiratorio mas importante en la actualidad. b

Tabla 1. Clasificacion de las bacterias involucradas en procesaos respiratorios:

PATOGENOS PRIMARIOS |  PATOGENOS BACTERIAS PRESENTES
SECUNDARIOS EN EL. HOSPEDADOR
M. hyopneumoniae Pasteurella muitocrda Salmonella choleraesuis var.
' Kunzendorf
A pleuropneumoniaa Streptococeus suis :
Actincbacillus suis
Bordetella bronchiseptica H. parasuis
Actinormyces enes
M. hyorhinis pyeg

Stevenson, G. W, 1998,




Tabia 2. Clasificacion de los virus dentro del CRP.

RARAMENTE ASOCIADOS A PATOLOGIA
PRIMARIOS OPORTUNISTAS RESPIRATORIA
VPRRS Citimegalovirus porcino | Paramixovirus
VPRC Virus de la ancefalomiocarditis
Circovirus porcino L )
ADV (PCV) ¢ Primario? Virus de la encefalomielitis hemoaglufinanta
Siv Adenovirus

Haibur, P.G. 1998.

La mayor parte de los aulores, parecen coincidir en sus conclusiones que ef SIV, VPRRS y
Mycoplasma, son los patégenos primarios mas impostantes en este sindrome. Asi mismo, M.
hyopneumcniae parece tener un especial papel en el CRP. Thacker, E. (1998), concluye que
la presencia de M. hyopneumoniae con inaparente enfermedad clinica, puede favorecer la

severidad de una infeccién por PRRS, que por si sofa no hubiera dado mayores problamas. ®

Las enfermedades respiratorias son tan frecuentes que por ejemplo, en un estudio realizado
con cerdos al sacrificio en los Estados Unidos en 1584, se estmd que la ncidencia de
neumnonia peor micoplasma en granja era casi det 100 % y esto fue confimado con un
segundo estudio a principios de la década de los 90. Por ofra parte, varios estudios
serologicos realizados en esa misma década indicaban que Actinobacillus pleuropneumoniae

se encontraba presente en aproximadamente el 60% de todas las granjas porcinas de ese
pais.®

Gracias a los diferentes estudios que se han realizado a lo largo de los ailes en el continente
europeo, ha quedado claro que existen diferencias significativas en la prevalencia de
neurmnonia entre las diferentes piaras de engorda. En un estudio publicado en 1991 se reportd

que la mayor prevalencia encontrada fue una granja con 25% de casos de pleuresia, en




comparacion con-ef 1.5 % de la menos afectada. Aan en os casos muy severos de pteuresia,
se encontraron diferencias entre las piaras. Estos resultados demuestran que deben existir
factores asociados especificamente a las granjas, capaces de explicar las diferencias entre
ellas, subrayando el hecho de que las enfermedades respiratorias pueden tener una etiologia
muttifactorial

Entre mayo de 1996 y mayo del 2001, el Comilé Danés de Produccién porcina analizé 3,055
explotacicnes libres de Acfinobacillus pleuropneumaoniae serctipo 2 y 931 libres de
Mycoplasma hyopneumoniae. Se comprobd que en promedio se infectaban cada afio un 2.8
% de explotaciones libres de A. pleuropneumonias y un 11.9 % de las explotaciones libres
de M. hyopneumoniae. *©

Varios factores confribuian a aumentar el riesgo de infeccién. Cuando se doblaba la densidad
de cerdos, considerando como tal el nuimero de cerdos en relacién con la distancia a
explotaciones vecinas, el nesgo de infeccién se incrementaba en un 50%.

El tamafho de la expiotacion también influyd. Cuando se dotlaba el numero de cerdos en la
explotacion, el riesgo de infeccion se incrementaba en un 12-13%. Concretamente para A.
pleuropneumoniae, el riesgo de infeccion en explotaciones de mas de 500 cerdas era tres
vecas mayor que en las que tenian menos de esta cifra. Para M. hyoprneumoniae se
comprobd que en explotaciones que engordaban mas de 800 cerdos al afo, el riesgo era 2.5
VEeGes SuUpenor que para las explotaciones por debajo de este tamafo.

La incidencia de A. pleuropneumoniae y M. hyopneumoniae no se vio influenciada por el
numero de visitas a la explotacion por pane de veterinarios, personal etc., ni por si habia
personal adicional contratade. Tampoco influia el tipo de alimentacion, tanto si era comprada
o elaborada en la explotacién, como si era liquida o seca.

Las pérdidas econdmicas debidas a las enfermedades respiratorias dependen de: la edad de!

cordo, la severidad de la infeccién y el curso de la enfermedad después dei brote primario. Por
9



to tanto, resutta muy dificil estimar las pérdidas en todos los casos. La presencia de neumonia
y pleuresia en el hato provoca una marcada reduccion en la ganancia de peso y en el
crecimiento de los animales, sobre todo si se presenta durante el periodo de finalizacion.
Estos efectos obligan a los productores, médicos veterinarios e investigadores a busear
nuevas opciones que permitan prevenir fas enfermedades respiratorias tanto en granjas como
en poblaciones regionales.

En un estudio controlado y con répiicas, Cline ef al. (1992), demostraron que todos los cerdos
producidos bajo el sistemna de todo-dentro/iodo-fuera presentaron menos lesiones neumdanicas
al sacrificio (4.1 % vs. 15.1% de pulmones afectados), requineron 12 dias menos para ilegar a
los 104 Kg. de peso corporal y 0.15 Kg. menos de alimento para ganar 1 Kg. de peso que ios
animales producidos en instalaciones de fujo continuo. ®

Orras tecnologias que se han adoptado para reducrr la presencia de enfermedades respiratorias
son fas de produccion en fres sitios y destete precoz segregado (SEW), en esta ditima es
necesario aplicar vacunas y medicamentos adicionales a las cerdas, asi como la administracion de
medicamentos a los cerdos producidos mediante este método. !

Clark ef al. (1994), utilizando la técnica de SEW de 14 dias, obtuvieron cerdos libres de toda
enfermedad respiratoria con excepcion de Strepfococcus suis y Haemophilus parasuis. No era
posible aislar H. parasuis si los cerdos se habian tratado con antibidticos antes y después del
destete a la edad citada. Cuando los cerdos se destetaban a menos de 21 dias pero a mas de
14, fue posibie aislar algunos agentes causales de enfermedades respiratorias (Bordeteia
bronchiseptica, Pasteurella muiltocida y tal vez M. hyopneumonias) de algunos de estos
animales. En cerdos destetados entre los 14 y 21 dias de edad que han presentado
seroconversion durante la fase de crecimiento, las enfermedades comespondientes no se han
presentado clinicamente y no han afectado la tasa de crecimiento en aquelios casos en que

los cerdos han estade sometidos a buenos sistemas de manejo. En raras ocasiones, cuando
10



se presentaron enfermedades respiratorias, el tratamiento oportuno fue efectivo, presentando
un minimo de mortalidad y de reducciones del rendimiento. 8

La edad al destete aplicando ia técnica de destete precoz varnard dependiendo de las
enfermedades especificas que vayan a controlarse; ademas, se debe considerar que la
limpieza, la desinfeccion y otras medidas de bioseguridad son indispensables para mantenér
el buen estado de salud de los cerdos y la produccion todo-dentrotodo-fuera de los cerdos
por cuarto, por edificio o por sitio, es indispensable. Con esta técnica, sueros somelidos a
pruebas en el laboratorio para detectar anticuerpos contra A. plewropneumoniae o M.

hyopneumoniae han resultado negativos. e

Con fos nuevos sistemas de produccion. existen enfermedades que pierden protagonismo
frente ha otras que emergen. A continuacién se presenta una labla comparativa entre agentes

actuales frente a los tradicionates.

Tabla 3. Agentes tradicionales y actuales.

Agentes Trad%éionales | Microcrganismos Actualas

Mycoplasma hyopneurnoniae Streptococcus suis

Actinobacilius pleuropneumoniae | Haemophilus parasuis

VPRRS Actinobacilius suis

Virus de influenza porcina Staphylococcus hyicus

Pasteurella muitocida VPRRS

Bordetella bronchiseptica Brachyspira pilosicok

Adenovirus Circovirosis  porcino  ("sindrome  del

adelgazamiento post-destete del cerdo”)




Relacién entre el medio ambiente y la presencia de enfermedades respiratorias en las
granjas porcinas.

Las enfermedades respiratorias generalmente son el resultado de un complejo multifactorial y
no solo multietiotogico: por lo que ademas de los microcrganismos, existen otros elementos

que pueden estar involucrados en |a presentacion de la enfermedad, siendo en algunos casos
. . 2, 46
considerados como elementos iINMuNOsUpresores.

Un analisis de la relacién que existe entre e ambiente de una granja y la incidencia de
neumonia y pleuresia, ha permitido identificar varios factores de riesgo que pueden contribuir
a la presencia de brotes de enfermedadas respiratorias. de tal manera que la eliminacion o
mejoramiento de estos factores puede cambiar el estado de salud de los cerdos. ¥
La optimizacion del medic ambiente ofrecido a los cerdos para prevenir jos brofes de
enfermedades respiratorias significa satisfacer los requerimientos del “balance de la salud”.
Este concepto incluye a las fuerzas medio ambientales para poner en equilibrio dos factores
opuestos del estado de salud: el poder de resistencia del animal contra los patégenos y la
presion de infeccion por los diferentes gérmenes nocivos. La resistencia especifica depande
en gran medida del ambiente en que se encuentren los cerdos y se considera que alcanza su
maximo nivel si este ambiente es comodo y de bajo estrés. La presidn de la infeccion se
puede controlar mediante la prevencion de la entrada de agentes patogenos a la granja y
" mediante la aplicacion de allos estandares de higiene. &

Algunas acciones que deben ser consideradas para mantener un alto estado de salud en los
animales de engorda son las siguientes:

1. Todos los cerdos para la engorda deben proceder de un solo criador.

2. Se debe practicar el sistema todo-dentro/todo-fuera.

3. Emplear compartimentos pequefios de menos de 100 cerdos.

4. No hacer movimientos de cerdos durante el periodo de engorda.

T



5 Procurar instalaciones con pisos adecuados para los animales.

6. Establecer un sistema de entrada indirecta de aire

7. Colocar sistemas de calefaccion.

8. Ventilacion mecanica.

9. Mantener una densidad normal de cerdos (0.7 m? por cerdo)

10. Establecer procesos eficientes de limpieza y desinfeccion.

11. Crear un programa estricto de prevencion de la entrada de enfermedades a la granja. &
Para asegurar la alta resistencia a las enfermedades es muy imporiante atbergar a los cerdos
en un ambiente con clima confortable. Estc significa proporcionarke suficiente aire fresco
dentro de la construccion, bajo todas las circunstancias, previendo la alta humedad relativa, la
elevada concentracion de gases nocivos, agentes patogenos y polvo. Aunque en el exterior
haga frio o calar siempre existe la necesidad de |a ventilacion. Bajo condiciones de frio sera
necesana la calefaccion para calentar e aire hasta los niveles de conforl y cuando la
temperatura exterior sea alta se requernra de ventitacion para eliminar el calor def interior de
las instalacionas. Estas variaciones de los requermientos de ventiacion sblo se pueden
controlar a través de sistemas mecanicos en donde existen controles automaticos para regular
la velocidad de los ventiladores, dependiendo de !a temperatura intema. Aun con estos
sistemas automatizados es muy dificil evitar que exista un clima inadecuado en el intenor; por
lo que es importante mantener un sistema de entrada indirecta de aire que permita en tiempos
de frio precalentario antes de que este se ponga en contacto directo con los animales. %%
La prevencion, control y solucion de las enfermedades respiratonas :mplica algo mds que solo
prevenir ia entrada de agentes infecciosos e involucra un correcto balance entre los diferentes
factores que intervienen durante el procesc de produccion por o gue es necesario crear un
verdadero plan estratégico de desamolio formado por factores que mantengan la

productividad:



s Pie de cria.

» Pregramas de alimentacion.

+ Programas de medicina de produccién (prevencién, control y erradicacion de

enfermedades y segregacién a edad temprana).

s Programas adecuados de manejo.

+ Diserios adecuado de construcciones.

« Programas continuos de entrenamiento de personal.
Todo este plan nos permitird producir con menor costo, ya que reducira la cantidad de
medicamentos que son utilizados en una granja cuando ésta presenta graves problemas de

enfermedades respiratorias. =" %%

interaccién entre microorganismos

Como se menciond anteriommente, existe un gran numero de microorganismes que tienen la
capacidad de causar 0 exacerbar enfermedades respialofias en los cerdos. La adopcion de
sistemas de produccién intensivos también ha contribuido al desarolio de procesos sistémicos, los
cuales son causados por multiples microorganismos que actan juntes mas que individualmente
Las nuevas técnicas diagndsticas nos revelan nuevos patdgenos y una compleja red de
microorganismos e interacciones entre ellos que nos han orilado a describir a las
enfermedades como sindromes, o gue dificulta el llegar a un diagnéstico certero. E! dilema
del diagnéstico para el veterinario no es solo identificar qué patégenos estan presentes, sino
determinar el momento de cada infeccion.

La interaccién entre agentes virales y bactenianos que se presenta en las neumonias en e cerdo
tene un efecto sinérgico mas daro cuando los microorganismos involucrados son dos agentes

. . 7.a
primarios.



Los prmeros indicios de que pudiera existir una cooperacion entre estos microorganismos en las
neumonias del cerdo en México se dieron gracias a los rabajos de Garza y col. al estudiar e
gomportamiento de los cerdos ante la primo vacunacion contra la fiebre porcina dasica (FPC) y al
comprobar el efecto de keucopenia a niveles casi patoldgicos que producian algunas vacunas poco
atenuadas, aunado a una postenor recuperacion. Esto sugine a Pijoan y Ochoa expenmentar con
el virus vacuna! de FPC y Pasfeurella mulfocida, demostrando una marcada sinergia entre el virus
y la bacteria. A partir de enionces se han efectuado vancs expenmentos con la finalidad de
determinar la posible cooperacion entre virus-bacteria o bacteria-bacteria en los procesos
neumonicos del cerdo, encontrandose las siguientes interacciones Mycoplasma-Pasteursila,
Mycopiasma-Actinobacillus, Adenovirus porcino-M.  hyopneumoniae, enterovirus  tipo 2-P.
mustocida, virus de la Enfermedad de Aujeszky (VEA)-P. multocida y VEA-A. pleuropneumoniae.
™ aActuaimente se sabe que el VEA es capaz de dafar algunos de los mecanismos de defensa
pumonar mas importantes, por lo que no es sofpresa que aunque el virus no produzca
enfermedad clinica manifiesta, su presencia aumenta ei dafio producido por A. pleurcpneumoniae.
7.8.17.28.29

La neumonia enzoodtica es un ejemplo de interaccion, ya que su presentacian ocurre cuando
se combina M. hyoprneurnoniae con bacterias oportunistas tales como P. muffocida, Bordetelia
bronchiseptica, Streptococcus suis, Haemophilus parasuis o Actfinomyces pyogenes. Estas
infecciones mixtas resuitan en retraso, reduccion de la ganancia de peso (16-30%) y aumento
en la conversién alimenticia (14-20%).7- &

Otro microorganismo que se ha visto seriamente involucrado en las interacciones entre
agentes virales y bacterianos es el VPRRS el cual se caracteriza por inducir lisis celular y
necrosis en macrofagos alveolares. Se cree que la lisis y disminucion de la funcién de los
macrofagos alveolares explican la reduccion de la capacidad del tracte respiratorio del cerdo

para defenderse de otros patdgenos respiratorios, especiaimente bacterias®> *
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Consecuentemente, se ha sugerido que el VPRRS es el patégeno primario que inicia el CRP y
las bacterias sirven como invasores secundarios u oportunistas en la patogenia del mismo.
Esta hipdtesis concuerda con el paradigma comunmente conocido de que los virus
predisponen at hospedador a infecciones bacterianas secundarias. 7 %

Por otra parte, en un estudio reciente se pudo demostrar que la infeccion con M
hyopreumoniae incrementa la severidad y duracién de la neumonia inducida por el VPRRS,
ya que cerdos infectados con ambos patogenocs, con un minmo de lesiones neumeénicas
inducidas por M. hyopreumoniae, presentaron una neumonia significativamente mas
prolongada que cerdos libres de M. hyapneumoniae e infectados con el VPRRS; lo que
sugiere un efecto sinérgico entre los dos patogenos. Los mecanismos por 05 cuales M.
hyopneumoniae exacarba la neumonia por VPRRS son desconocidos. > 4%

El casc mas daro de la interaccion entre microorganismos y el mas extensamente descrito es
el ahora ilamado complejo respiratorio porcino (CRP), que se caracteriza por un crecimiento
lento, disminucion de la eficiencia alimenticia, anorexia, fiebre, tos y disnea. Originalmente se
le designé como la bamera de las 18 semanas pues se consideraba que afectaba
principaimente a cerdos en crecimiento-finalizacion, pero actualmente se han incluido en este
complejo cerdos de destete. Este sindrome ha cobrado mmportancia en sistemas de
produccion con destete temprano, destete temprano segregado y mezcla de cerdos en
destete segregado de diferentes granjas. '

Se estima que el CRP afecta 10 millones de animales anuaimente en los EE.UU., con un
impacto econémico de 40 millones de ddlares en el mismo periodo. Los laboratorios de
diagnéstico han aislado, a partir de casos de CRP, varios patdgenos entre los que se incluyen
el virus del sindrome reproductivo y respiratorio porcino (VPRRS), M. hyopneumoniae, virus de
influenza porcina (VIP), A. pleuropneumoniae, P. multocida y virus de la Enfermedad de

Aujeszky. De estos patdgenos, el VPRRS, M. hyopneumoniae y el VIP son los mas
lé



® La mayoria de los casos severos de CRP examinados

frecuentemente aislados.
recientemente en el laboratoric de diagnostico veterinario de la Universidad Estatal de lowa
{LOV-UEN) fueron positivos a VPRRS y tuvieron lesiones microscopicas tipicas de infeccion
por M. hyopneumoniae. El CRP parece haber incrementado en severidad no obstante el uso
difundido de vacunas comerciales contra el VPRRS y M. hyopneun;oniae. 312,465
Se considera que este problema se origina porque en el destete temprano se producen
cerdos con diferente estado sanitaro e inmunolégico, unos infectados y otros no infectados. Y
cuando declinan los anticuerpos matemos los gérmenes se transmiten horizontalmente a
partir de los cerdos infectados. Se ha observado que el destete tempranc segragado produce
gran cantidad de animales negativos a numeroscs patégenos, pero se requiere unicamente
de un cerdo portador para desencadenar la infeccion. ™2
Hasta ahora no estan completamente entendidos todos los factores y mecanismos que
determinan ia enfermedad y la edad de presentacion en una granja. Como ya vimos, hay una
gran diversidad de organismos involucrados y numerosas cepas de éstos (S. suis 29 tipos, H.
parastis 15 tipos, VPRRS varios tipos).
Se consideran agentes primarios la combinacion de uno o mas de los siguientes agentes:

1. Virus del PRRS

2. Virus de influenza porcina

3. Mycopiasma hyopneumoniae
En México se han identificado otros agentes virales asociados ai problema como son: et
Rubulavirus del Ojo Azul y virus de la enfermedad de Aujeszky '
Dentro de los agentes secundarios se incluyen a las siguientes bacterias

1. Haemophilus parasuis

2. Pasteuralla multocida

3. Bordetalla bronchiseptica



-

7

8

Estos

Streptococeus suis
Actinobacilius suis

Actinomyces pyogenes
Actinobaciillus pleuropneumoniae
Saimonella cholersesuis®

dos ultimos son también patégenos primanos, pero se asocian con los agentes

primarios arriba mencionados exacerbando los signos clinicos y las lesiones. También se ha

sugerido que |a migracion de Ascanis suum puede contribuir, ™ *®

Se considera que la infeccién bacteriana secundaria es Ia principal causa de mortalidad y

retraso en el crecimiento de los animales.

En Europa, el CRP presenta algunas diferencias con respecto al que sa desarrolla en los

EUA, aun cuando involucran casi los mismos microorganismos:

Edad de los cerdos afectados: parece ser que uno de los principales problemas en
los paises europeos es un sindrome que involucra enfermedad respiratoria y
agotamiento al final dei destete y principio de la engorda, mas que en cerdos de
finalizacion. ©

Poderosos contribuyentes: el virus de la enfermedad de Aujeszky esta casi
emadicado de los EUA (s6lo un caso de enfermedad de Aujeszky ha sido detectado en
Minnesota hasta abril de 2002) perc es enzodtico en varios paises mediterraneos y de
Europa Occidental. Por otro lado. PCV2 se considera un patégeno importante en
varios paises europeos, contrnbuyendo a la enfermedad desgastante y respiratoria,
mientras que sigue debatiéndose su impanancia en los EUA. *

Sistemas de produccidn: mientras que la produccion en EUA estd basada
principaimente en sistemas muiti-sitio, con gran cantidad de hembras en sitic uno,

Europa aun mantiene operaciones de ciclo completo con un moderado nimero de

8]



hembras por granja (probablemente con la excepcion de Espanfa, cuyos sistemas de
produccion son relativamente similares a ios de EUA)}. @
Por supuesto, se pueden mencionar otras diferencias cuando se compara la situacion
europea y la americana: diferencias en patogenicidad aun en cepas del mismo
microorganismo (PRRSV es un claro ejemplo), en |a disponibilidad de productos farmacéuﬁco's
y bicldgicos, en factores nutricionates, instalaciones, etc., lo cual probablemente también
juega un papel en las diferencias de las presentaciones clinicas de los compiejos.
El complejo respiratorio en Europa se refiere a una condicidén clinica caracterizada por
enfermedad respiratoria y desgastante, con presentacion en destete tardio y engorda. Esta
definicion esta menos restringida que la original y se pueden encontrar una multitud de
combinaciones de agentes etiologicos bajo condiciones de campo. Los microorganismos
involucrados con mayor frecuencia son PRRSV, PCV2, VEA y VIP dentro de los virales, M.

hyopneumoniae, P. multocida, H. parasuis y A. pleuropneumoniae en los bacterianos. > %
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PLEURONEUMONIA CONTAGIOSA PORCINA.

La pleuroneumonia contagiosa porcna (PCP) es una de las enfermedades respiratorias del cerdo
mas imponantes de nuestro pais. se presenta en forma aguda o gonica y en cerdos en
crecimiento de manera severa y contagiosa. En brotes iniciales pude afeciar a la poblacidn adulta.
La enfermedad tene un desarrolio iregular, diserminandose rapidamente y produciendo en los
cerdos susceptibles una afta morbiidad y mortalidad. Afedta la conversién alimenticia de los
animales infectados cronicamente y una vez establecida en una piara el inico signo observable
puede ser la reduccion de los indices de crecimiento, causando grandes pérdkias econdémicas al
productor. 514,54

Etiologia.

El causante de la pleuroneumonia contagiosa porcina es el Adinobaciius pleuropneumoniae,
cocobacito. Gram negativo, inmévil con cierto pleomorfismo que presenta formas filamentosas
ocasionales cuando las condiciones de crecimiento no son las adecuadas o cuando se trata
de cultivos de mas de 24 h. Presenta capsula de 0.5a 1.5 um de largo y 0.3 de ancho, no
produce esporas y posee fimbrias citoadherentes. Encuadrada taxonomicamente dentro de la
familia Pasteureliaceae, subgrupo 3. del grupo 5 del Manual Bergey, comparte ubicacién con
los géneros Pasteurcka y Haemophilus. > >

Este microorganismo se caractenza por la van'edédy potendia de sus factores de virulencia y es lal
su capacidad patogena que puede actuar como agente pnmanc desamollando el cuadro de
pteuroneumonia o intervenir con otros agentes respiratorios de lipo bacteriano o viral en cuadros
mixtos polimicrobianos, i© que complica aun mas su conocimiento, pues en los mismos se
suceden interacciones y sinergias muchas veces de dificii comprension.® Es aerobio
facultativo, que precisa de una pequefa concentracién de CO, (5 a 10%) en {os aislamientos

primarios, aunque si se hacen subcultivos puede crecer en su ausencia. (Elias F.) El

L)
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porcentaje cilosina y guanina de su ADN es de 42 moles % y su cepa tipo es la Shope 4074=
ATCC 27088.%"*

De esle microorganismo se reconocen dos biotipes en funcion a su dependendcia del factor
sanguineo V (NAD: Dinudedtido Adenin Nicotinamida) para su crecmiento in vitro. El biotipo |
engloba un total de 15 serotipos dependientes de aste factor y cuyas diferencias se basan en
antigenos capsulares, denominados mediante nGmeros cardinales arabigos consecutivos, i bien
dentro del serctipo 5 y mas recierte dentro del 1 se han descrito dos subtipos que se diferencian
mediante las letras a y b. El biotipo 1, por su parte, reune las cepas de A, pleuropneumoniae que
no necesitan factor V para su crecimiento. ¥ *#'%

Para el crecimiento de este microorganismo se utiliza habitualmente agar chocolate, agar
PPLO ¢ el agar sangre. Ya que |as cepas del biotipo { son incapaces de sintstizar el factor V,
en todos los casos el medio de cultivo ha de proporcionar & factor de crecimiento. Ei agar
chocolate se emplea suplementado con sustancias favorecedoras de crecimiemto (factor V.,
complejos vitaminicos y minerales) y, si es preciso con fines selectivos, algunos antibioticos
(bacitracina sola o combinada con cloxacitina o lincomicina}, antimicrobianos no antibioticos
(cristal vicleta, etc.) y antifungicos (nistatina). Las colonias que se aprecian al cabo de 48 h
son pequenas {entre 1 y 2 mm) redondeadas, opacas y de color grs. Dentro de ellas se
pueden diferenciar dos tipos: unas, de aspecto céreo, que se adhieren al asa de siembra y
presentan sobre el medio una cierta elevacion redondeada y otras de aspecte brillante, mas
aplanadas. El agar PPLO (de “pleuropneumoniae like-organisms”) es otra opcion de uso muy
comun. Al medio comercial se deben incorporar, como en el caso anterior, diversos factores
de enriquecimiento (extracto fresco de levadura al 10 %, suero de caballo al 5%, glucosa al
0.1% y factor V al 0.025%), que permiten la obtencién de colonias al cabo de € h, dotadas de
una capsula bien desarrollada, cuya presencia se puede verificar por la indiscencia de las

colonias cuando se observan a la luz solar. En virtud de la rapidez de crecimiento y de la
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buena expresion de la capsula bacteriana el medio PPLO es uno de los preferidos para la
tipificacion y preparacion de antigeno_ ¥ -'4#-%

Si se utiliza el agar sangre, se debera afiadir al medic base un 5 % de sangre, por lo general
de equino u ovino, aunque también se ha utilizado la de otras especies con buenos
resuitados. Se frata de un medio de culivo apropiade siempre y cuando se inocule
transversalmente una bactena productora de factor V; por o general se eligen para este fin
cepas de Staphylccoccus aureus © de Staphylococcus intemmedius. Otra posibilidad es la
colocacién de discos impregnados con el citado factor, comercializados en la actualidad por

" 2 Hay autores que se inclinan por la incorporacidn del factor V

distintos laboratorios.
directamente al medio de cultivo. El crecimiento colonial se da después de 1B h,
caracterizandose por colonias pequenas que se observaran unicamente en {as proximidades
de ia estria trazada, o bien alrededor de los discos colocados; la presencia de un halo de
hemdlisis mas o menos evidente se da en funcion del ongen de la sangre (de mejor a peor:
bovino, ovino, humano, conejo, gallina y equino). ** 2" *

Otros medios de cuitivo menos comunes son: agar proteosa-peptona, agar McConkey + BHI,
agar o caldo BHI con telurito potasico al 0.005%, agar o caldo TSA y agar o caido Sawata. En
todos ellos sera necesario aportar el factor de crecimiento V. Las colonias en agar infusion
cerebro corazén (BHI) con la cepa nodriza, suelen ser muy pequenas (menores a un
milimetro), blanquecinas, brillantes y mucoides; las colonias en agar BHI suplementado con
extracto fresco de levadura o NAD se observan de mayor tamano. ® ¥a sea en medio de
cultive solido o liquido los microorganismos no sobreviven mas de una semana, por 1o que se
hace necesario realizar subcultivos cuando se quiere mantener el microorganismo mas de ese
tiempo; su supervivencia es mejor a temperatura ambiente gue sometida a refrigeracién a 4°

C. Para su conservacion durante periodos prolongados se recurren a la licfilizacion de la

bacteria 0 a la congelacion a -80° C suspendida en leche descremada con glicerina.
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Son vanas las especies del género Haemophilus. que como Actinobacillus plsuropneumomae
requieren factor V y que afectan al cerdo. per lo que 1a presencia de un satelitismo evidente
no basla para caracterizar la especie que ncs ocupa y se hace necesaria la utilizacion de
pruebas bioquimicas. De entre todas. son destacables la potente actividad ureasa B -
galactosidasa y fosfatasa aicalina; su capacidad hemolitica, que se puede ver exaltada sobre
agar sangre de bovino u ovino por la accien sinérgica de la B — toxina de la cepa de S aureus
sembrada perpendicularmente (reaccion CAMP positiva), reduce los nitratos a nitritos. produce
21,23. 54

SH, y también acido a partir de diversos azucares.

Tabla 4. Principales actividades bioquimicas de A. pleuropneumoniae

Reacciones quimicas Resultados

Requerimiento de faclor V
indol
Urea

Ornitin descarboxilasa -

+]+l+

Arginin dihidrolasa
Hemolisis +*
Hemaglutinacion
Reaccion de Camp +
B-galactosidasa +
a- fucosidasa -
Catalasa Variable
Fosfatasa alcalina +
a-galactosidasa +
¢-glucosidasa -
B -glucosidasa -
g-manosidasa -
B-xilosiaasa . }
Lisina descarboxilasa - |

Oxidasa Varable
SH; +

Reduccion de nitratos +

Reduccion de nitrites +

Produccién de acido a parir de la +
glucosa

Produccion de gas a partir de la
glucosa

[Eep———




"Aunque por lo generai A plewopneumoniae es una bacteria hemoliiica. también se han descrilo
algunos casos de cepas no hemaliticas.

Tabla § Resumen de las caracteristicas bioquimicas que permiten diferenciar A
pleuropneumcmae de otros patégenos respiralorios porcinos pertenecientes al género
Haemophilus que podrian mducit a confusion de cara a la identificacion, debido a sy
dependencia del facter V.

Caracteristicas I Actinobacilius H. parasuis | Haemophilus Haemophilus
Bioquimicas 1 pleuropneumonia © taxdn “ minor taxén C

Ureasa + - + -
Hemolisis de gidbutos | +* - -/ débit -
rojos de ovino
CAMP + - |- -
Produccion de acido a
partir de :
Manitol + - - -
Lactosa vanabie - + -
D-xilosa + - - -
C-ribosa + + - -
Composicion de | 42' 1 41’5 98 42
citosing + guanina
(% mol}

“Aunque por lo general A pleuropneumoniae es una bacterias hemolitica. tambien se han
descnito algunos casos de cepas no hemoaliticas.

Mediante microscopia electrénica recientemente se ha puesto de manifiesto la presencia de
fimbnas cuandc se manejan cultivos recientes que desaparecen mas alla del tercer subcultive.
Las fimbrnas adoptan dscescion peritrica y presenta gran varabilidad. con diame*:cs
comprendidos entre 2 y 7 nm y iongitudes entre 0.5 y 6 pm. 1 %

En la capsula radican antigenos especificos y en virtud del tipo de antigeno capsular se han
establecido los 15 serotipos dentro de! bictipo |. El antigeno capsular de A. pleuropneumoniae

de naturaleza termolabil ha sido uno de los mas estudiades. habierdose demostrado desde




los primeros momentos su gran heterogeneidad en las diferentes cepas aisladas. Esta
estructura de acuerdo con los serctipos presenta un grado de desarrollc diferente, por ejemplo
en los serctipos 1, 3 y 5 se observa una estructura bien definida y en los serotipos 2 y 7
aparece solo como una capa discontinua alrededor de la pared celular. Han sido abundantes
los estudios realizados para caracterizar el material capsular de A. pleuropneumoniae;
habiéndose comprobado que su composicion quimica varian segun los serotipos, por lo que
se han establecido tres grandes grupos de estructura capsular. £l pnmero de ellos incluye los
serotipos 5a, 5b y 10 y consiste en la secuencia repetitiva de azucares enlazados por uniones
glicosidicas; rel segundo responde al esquema de polimeros de elevado peso molecular, del
tipo del acido teicoico, donde los azucares estan unidos mediante enlaces fosfodiéster
(serotipos 2, 3,68, 7, 8 9y 11), el tercero es similar al anterior, pero con polimeros mucho mas
inastables al estar unidos por medio de enlaces fosfato facimente hidrolizables; esta Gitima
estructura corresponde a la capsula de los serotipos 1, 4 y 12. El espesor de la capsula se ha
calculado de los 10 primeros serotipos del biotipo | en valcres comprendidos entre 80 y 230
nm. 21.31.54

En relacidn con ei antigeno O se han descrito reacciones cruzadas entre los serotipos 1,8y
11: 3,8y 8 4y 7, todos ellos dentro del biotipo . También se han sefialado patrones de
lipopolisacarido fiso, semirugoso y rugoso, refiiéndose a ta presencia completa, parcial o
ausencia. respectivamente, de su cadena lateral O. Se ha descrito un patron liso en los
serotipos 2, 4 y 7. semirugoso en los serotipos 1 y 5 (aunque en este Ultimo también se han
citado variantes lisas) y rugoso en los serotipos 3 y 5.

Con lo que respecta a las proteinas de la membrana extema puede afimarse que se trata de
las moléculas mas conservadas en la estructura bacteriana. Algunos investigadores a pesar
de reconocer ligeras diferencias incluso dentro de las diversas cepas de un mismo serotipo,

consideran que los perfiles comespondientes a los ocho primeros serotipos son muy similares,
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destacando tres proteinas 17, 32 y 42 kDa, comunes a todos ellos y a otras especies de los
géneros Actinobacilius y Pasteurelia *

Ctro antigeno interesante es el localizado en la cadena lateral O del lipopolisacando
bacteriano responsable de la especificidad de serofipo, junto con el antigenc capsular. Los
grupos de serotipos 1, 9y 11; 3, 8y 8, 4 v 7 en los que la estructura quimica de la cadena 0
es similar o incluso idéntica, no pueden ser diferenciados atendiendo a este criterio. Otros
componentes estructurales de caracter antigénico son el nucleo intema del lipopolisacarido,
las proteinas de la membrana extema o algunas de las proteinas secretadas. Todos estos
presentan una estructura quimica muy parecida en ia mayoria de los serotipos de esta
especie y en ofras proximas pertenecientes a los generos Actinobacillus, Hasmophilus y

Pasteurslla. '

Patogenicidad del microorganismo.

La patogenia causada por A. pleuropneumoniae es un fenémeno multifacterial en el que
intervienan diversos productes y estructuras propias del microorganismo. Las exotoxinas son
responsables del desarrollo de las lesiones necrotico-hemorragicas caracteristicas de la
enfermedad y faciitan la invasién de A. pleuropneumoniae gracias a sus propiedades
antifagociticas.

A. pleuropneumoniae praduce tres exotoxinas diferentes que forman parte de la familia RTX
de toxinas formadora de poros. Las toxinas RTX estan presentes en numerosas baclerias
gram negativas. en las que constituyen importantes factores de viruencia. Las toxinas RTX se
denominan Apx. La Apx | y la Apx Ii son hemoliticas y citotoxicas, mientras que la toxina Apx
Ill posee actividad citotdxica pero no hemolitica. Una caracteristica particular de Actinobacilius
pleurapneurnoniae es que varias cepas producen diferentes combinaciones de dos toxinas.

Apx | es fuertemente citotdxica para los macréfagos alveolares y neutrofilos porcinos y es
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producida por los serotipos 1, 5, 9, 10y 11 Apx Il es débilmente hemolitica y debilmente
citotéxica para los macréfagos alveolares y neutréfilos porcinos. Esta toxina esta presente en
todos los serotipos excepto en el 10 y 14. La Apx [l carece de actividad hemolitica, pero es
altamente citotéxica para los macrofagos alveolares y neutréfilos porcinos y la producen los
serotipos 1, 2, 3, 4,5, 6,8, 9, 11y 15. "7 ¥ Las tres toxinas producen una reaccion CAMP
positiva. *®

Dado que A. pleuropneumoniae es un patdgenc respiratorio debe superar las barreras innatas
del pulmén constituidas en primera instancia por los macrofagos alveolares y los leucocilos
polimorfonucieares. Asi pues, las toxinas Apx se cree que pueden contribuir a la capacidad
de invasién de este microorganisme como consecuencia de su conocida cilotoxiadad frente a
los citados tipos celulares. Esta actividad posiblemente se produce extracelularmente {(antes
de la endocitosis), ya gue dosis subclinicas de una preparacidn cruda de toxinas Apx
{incapaces de causar muerte celular) afectan grandemente la capacidad fagocitica de los
macréfagos alveolares y dosis aftas de toxina inactivan rapidamente los neutrofilos y
macrofagos pulmonares porcinos sin que exista estimulacion previa de estas células. A
pleuropneurnoniae es capaz de producir la degeneracion inmediata de los macréfagos
alveolares porcinos y es probable que este efecto esié dado por las loxinas Apx, ya que se ha
observado que las cepas mutantes que no pueden producir las exotoxinas son fagocitadas. n
Mas recientemente. se ha descrilo otra toxina (ApxiV), la cual es producida por todos los
serotipos y solamente in vivo, aunque su papel en |a enfermedad no ha sido descrito. Si bien
el papel de esta toxina en ia patogenia de la infeccién nc es conccido, animales
convalecientes producen anlicuerpos confra esta toxina. Las cepas mutantes que no
producen todas las toxinas que deben producir {segun su serotipo) son menas virulentas. Por
ejemplo, las cepas del serotipo 2 europeas son frecuentemente aisladas de casos dinicos

mientras que las cepas del mismo serotipo pero aisladas en Ameénca del Norte provienen en
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gerera: Je animales portadores y dificimente de casos clincos. En recientes expenencias. se
ha demssvado que las cepas amencanas no producen una de las toxinas (Apxlil) y son
aviruier:as cuandc se las inocula expenmentalmente a los cerdos. Actualmente existen
lécnicas scfisticadas de ‘aboralorio por ejemplo Ja técnica de PCR, que permiten rapidamente
verficar a presencia de los genes responsables de la produccion de dichas loxinas, siendo

esto un r2icio indirecto de la virulencia de la cepa aislada. @ 7' %

Tabla 6. Produ«cién de toxinas (Apx) por los distintos serotipos de Actinobacilus
pleuropneurmnoniae (App)

| |
i Serolipos . -

de App Produccion de toxinas [

Apxl Apxll Apxill |

15911 Si Si Si |

246815 No Si Siv &

3 No Si Si
10.14 Si No Ne l
7.12.13 No Si No 1

“Todos .c< serotipos producen Apx IV

**| a5 cecas de serotipo 4 recientemente aisiadas en Canada (las pnmeras en América del
Norte) no producen Apxlll (observaciones no publicadas).

Con lo que respecta a otras estructuras del microorganismo, el LPS purificado de A
pleurnpreumoniae  posee propiedades biologicas simiares a las de otras bacterias Gram
negaias produce una reaccion denmica de Shwartzman salidifica los isados de Limulus. es
prrégert y toxico para los embnones de pollo e induce blastogenesis linfocitana. Se ha
demostado que el LPS ejerce un papel funcanental en la adhesion del microorganismeo al
maco del traclo respiratorio y a los aniltos traqueales porcinos > ¥

El polisazando capsular de App posee propiedades antfagociticas y se asume gque es el
prncipa escudo protector frente a las defensas humorales def cerdo; ya que cepas con una

capsula mormal resisten el efecto bactencida mediado por el complementc en presenda de



anticuerpos especificos. El mecanismo de este efecto protector se ha explicade parciaimente
al describirse que aunque la capsula no impide [a activacion del complemento ni la unién del
componente C3 al microorganismo, si limita la proporcion de anticuerpos y del componente C9
que se depositan sobre la superficie bactenana en suero normal. 52054

Tabla 7. Faciores de virulencia de A. pleuropneumoniae y su funcién (presunta o establecida)
en la patogénesis de la pleuroneumonia porcina.

Toxinas Apx
e Produccidn de lesiones puimonares.
Alteracion de la respuesta inmune.
Activacion de la expresion de citoquinas inflamatonas.
Actividad hemolitica.
Actividad antifagocitica.
Induccion del estallido respiratorio en células fageciticas.
Llpopohsacando
Actuacién sinergica a la de las exctoxinas en la produccion de lesiones
pulmonares.
Factor de adhesion.
Reduccion de la actividad bactericida del complemento por parte de I9G
especificas para el lipopolisacaridos.
« Union de hemoglobina.
Cépsula.
« Propiedades antifagociticas.
« Proteccion frente a la actividad bactericida del suero,
Proteinas de la membrana externa.
« Anticuerpos especificos actian como opsoninas.
e Union de la transferrina y determinacion de la especificidad de hospedador.
Fimbrias.
+« Factor de adhesion.
Hemaglutinacion.
« Factor de adhesion.
Proteasas.
« Degradacidn de proteinas del hospedador.
Proteina HiyX.
e Regulacién génica en condiciones de anoxia.
Superdxido dismutasa.
« Proteccion frente a los radicales libres de oxigeno.
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Tras la evolucion de la produccion porcina hacia sistemas intensives que combinan razas
seleccionadas con sistemnas modemos de produccion la presencia de enfermedades ha tenide una
fransformacion y la pleuroneumonia contagiosa porcina es un ejemplo de ello. Su apancion
coincide con 1a expansion de la porcicuttura intensiva; produciéndose a partir de los anos 80 lés
primeras descripciones importantes de la enfermedad y reconocéndose el agente etioldgico en los
Estados Unidos de Norteaménica y Argentina. Pero no es hasta los aflos 70 y sobretodo la década
debs&OdondesudHusbnesmmmnMemoomdda,sbndownshemdamounadélas
enfermedades mas importantes causante de los problemas respiratorios en cerdos. Actualmente
su distribucién es mundial, especiaimente como consecuencia del comercio de animales vivos. ™

Existen en la actualidad 15 serotipos o0 variedades de la misma bacteria. Sin embargo, no
tienen todos los serotipos el mismo poder patégeno. En América del Norte, los serotipos mas
comunmente aisiados de casos clinicos son el 1, 5 y 7. Mas especificamenta en Canada, los
serolipos 5 y 7 han aumentado su frecuencia de modo considerable en los Ultimes afos,
mientras que se observan muchos menos casos debidos al serotipo 1. Todos los serotipos,
con ia excepcion de los serotipos 9, 11, 14 y 15 fueron aislados en América. Una cepa
extremadamente infectiva de App serotipo 6/8 ha sido diagnosticada en los ultimos afios en
EUA y Canada. Dicha cepa produce ciertos signos clinicos y lesiones, con una seroconversion
extremadamente elevada. Una cepa parecida se encontrd en Brasil ulimamente. La
distribucion de serotipos cambia segun el pais y en ef continente en el que dicho pais se
encuentra. Datos de pocos paises de Aménca Latina han sido publicados, entre elios, los de
Argentina, Chile, Brasil y México. En general, en esos paises, los serotipos 1y 5 son los mas
prevalentes. En Europa, los serotipos 2, 3 y 9 son los mas virulentos. En América del Norte,

las granjas de alto nivel sanitario pueden. en ciertas ocasiones, ser libres de todos los



serotipos de App. mientras que !a maycria de [as granjas convencionales estan infectacas con

alguno ¢ varios de los serotipos de baja patogenucidad. kit

Tabla 8. Distrbucion geografica de los serotipos de Actinobacillus pieuropneumoniae. £e0

Pais Serotipos prevaientes Serotipo(s) dominante(s.

Argentina 12 1
Australia
‘Bélgica
Brasit
Canada
Chile
Croacia
Checoslovaguia
Dinamarca
Francia
Alemanta
Hungria

ltalia

Ifanda
Japon
Corea
Mexico
Paises Bajos
Noruega
Poionia
Espana
Suecia
Suiza
Tawan

Gran Bretafa
WUSA
Wenezuem
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Transmision del agente causal
El huésped natural de App es el cerdo, aunque ocasionalmente ha sido aislado de otras especies
animales. A pesar de gue \a transmision de la bactena por via indirecta ;vientc, repa. herramientas.

etc.) es posible la introduccion de la infecc:on en una granja es, en Muchas Casos. causacda por el



ingreso de animales portadores. Ya que el agente causal scio sobrevive un corto tempo fuera del
cerdo. la transmision es mas efectiva cuando se da por contacio directo entre animales. ™ A cortas
distancias 1a enfermedad se puede transmitir indirectamente de una unidad a otra por el aire. ™2'%
Se considera en general, que la entrada de cerdas de reemplazo es uno de los puntes clave
de la transmision de la infeccion. Se piensa que los lechones que nacen de estos animale;
son excretores de la bactena en numero superior que 10s que provienen de marranas mas
viejas. Ef reagrupamiento de lechones provenientes de distintas matemidades, de las cuales
al menos una esta infectada. muchas veces es suficiente para provocar un brote de la
enfermedad. En los sistemas en rotacién, {a fuente de infeccidn original son las madres que
infectan verticalmente a los lechones. En la engorda, la introduccion continua de animales
infectados estimula constantemente la infeccidn y los lechones procedentes de granjas con la
infeccion subclinica pueden actuar como portadores e introducr la infeccion al drea de engorda. »
» Los factores de estrés tales como el fransporte, el hacinamiento, la mezcla de lechones de
diferentes fuentes, los cambios abruptos de temperatura y las comientes de aire frio incrementan la
inadencia de la enfermedad, afeclando adversamente la respuesta inmune general. De igual
forma, cotros padecimientos como PRRS, la enfermedad de Aujeszky e influenza porcina, son
estresores que han demostrado ser capaces de aumertar la mortalidad por Actinobacitfius
pleuropneumoniae. 27

La pleuroneumonia porcina presenta una dara varacion estacional en su incidencia. con

recrudecimiento en las épocas frias del afo., especialmente en 05 meses de inviemo.

Signologia Clinica.
La enfermedad se presenta generalmente en {os animales de engorda de 30 a 50 kg , despues de
las 8 semanas, sin embango el cuadro clinico se ha mostrado muy variable posiblemente como

consecuencia del estatus inmune de la piara y las condiciones de manejo de |a granja. Aunque la
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frecuencia mayor corresponde a la engorda, los sygnos clinicos se pueden observar en
cualquier edad, con menos frecuencia en el destete y rara vez en animales adultos. ™

A. pleuropneumoniae destaco desde el principio, por su virulencia, dando lugar a brotes
agudos, con porcentajes de mortalidad muy altos, adaptdndose después y originando
procesos subagudos y cronicas. ™ = Por tal razon, las formas subagudas y agudas son tipicas
de las explotaciones limpias, donde el agente se presenta por primera vez, mientras que el
curso cronico se relaciona con areas en donde la enfermedad presenta caradcter endémico,
una vez que los animales se han recuperado de la forma aguda.

La fase sobreaguda se caracteriza inicialmente pov la presencia subita de apatia generaiizada,
pérdida de apetito e hipertermia hasta 42° C, sintomas que pueden verse seguidos de vémitos
ccasionales, diarrea ligera, tos epistaxis 0 movimientos masticatorios. En poco tiempo el
animal se encuentra tendido en el suelo sin signos respiratorios clarcs, pero con aceleracion
manifiesta del puso y comienzo de falla cardiaca y circulatoria, 1o que conduce a una cianosis
generalizada de piel y membranas mucosas; al final se presenta disnea intensa y respiracion
bucal. Poco antes de ia muerte suele producirse una descarga sanguinotenta a través de narnz
y boca. La muerte suele presentarse en el transcurso de las primeras 24 horas, pero en
algunos casos, scbre todo en Iechgnes, ocurre tan rapidamente que no llegan a suceder los
sintomas mencionados. En casos aislados se han descrito abortos. Las tasas de morbilidad y
mortalidad en las explotaciones se han cifrado en tomo a 30%.%

En la forma aguda los animales presentan letargo y anorexia, con una hipertermia ligeramente
mas baja (airededor de 40-41° C) que en forma sobreaguda. La sintomatolcgia respiratona se
caracteriza por estomudos ocasionales, tos productiva dolorosa, disnea y respiracion
abdominal, a los que suele acompanar insuficiencia cardiocirculatoria; no obstante, pueden
presentarse formas mas leves con tos como unico sintoma. Para el caso concreto dei serolipo

3 se han descrito cuadros completamente diferentes con artritis, endocarditis o aparicién de
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abscescs en diversas localizaciones. Después de 24 h los andlisis sanguinecs revelan
leucocitos:s y linfopenia evidente. £l curso de la enfermedac dependera de la extension de las
lesionas y de lo que tarde en instaurarse un tratamients adecuado. Cualguier evolucion es
posible desde la muerte del animal en pocos dias hasta e! paso a la forma cronica, at cabo de
dos a cuatro dias de sintematologia; sin embargo o mas nermal es gque se mantenga unaS
cinco semanas. Las tasas de morbilidad fluctian entre 8.5y 40% y las de mortalidad entre el
0.4 y el 24% En cascs extremos, ta mortalidad puede aicanzar a |a totalidad de los cerdos
mas jovenes y al 25% de los de engorda. En la ausencia de tratamiento, la enfermedad puede
provocar hasta 40% de mortalidad, pudiéndose observar en los animales muertos una
espuma sanguinolenta en las cavidades nasal y/o bucai, € hiperemia (color rojizo) en la piel
del abdomen. &% ¥

La forma cronica aparece tras la superacion del cuadro agudo. La sintomatologia es bastante
inespecifica, con registros termicos que varia entre valores normales y 40-41° C, tos crénica e
inapetencia. > *

Los sintomas pueden agudizarse en cualquier momento ante la aparicion de otras infecciones
respiratorias diversas (por Mycoplasma, P. multocida. B. bronchiseptica. etc.) o durante el
transporte En ciertos casos, los animates pueden estar infectados de forma sub-clinica y no
presentar ningun sintoma clinico ni lesiones en ks pulmones. Este estado de infeccion es la
clave del control de la enfermedad. El problema es que también existen cepas no virnientas

[ 5
que raramente provocan casos clinicos. *r
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Figura 1. Secrecion nasal e hiperemia de orejas y vientre

Figura 2. Postracion, disnea intensa y respiracion bucal

Lesiones.

Las lesionas son especificas del aparato respwatorio, en donde se observa una newmonia
fibrinchemonagica necrosants acompaiada de pleunts serofibincsa, cuando la presentacion es
aguda o subaguda. la neumonia suele ser bilateral con la implicacin de los Kobuios
diafragmaticos, especialmente en su region cranec-dorsal, aunque en ocasiones también se ven
afectados los iobulos candiaco y apical. Es caracteristico en fos casos sobreagudos que las areas
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afectadas del pulmon aparezcan de color jo negruzco. fimes con edema interiobulilar Se
observa pleuritis y adherencias hacia térax y pencardio. Se presenta hidrotérax e hidropericardio y
en casos de muerte aguda, 1a traquea y los bronquios presentan un exudado MuUCoso y coaguios
de fibrina, ademas de que los gangkos regionales estan aumentados de tamafo y edematosos. En
las formas agudas se observan areas neumonicas, aumentadas de tamafio de cokor rofo negnIzco,
sembradas de focos necroticos dispersos, hay edema interobulilar, pleurtis. adherencias v
presendia de fibrina. ¥ 23

En las formas crénicas se aprecia un engrosamiernto de la pleura y en ei parénquima puimonar se
pueden observar amplias areas de necrosis defimitadas por fibrosis y presencia de abscesos, al
igual que adherencias pleurales Una vez resueitas las lesones puimonares sélo se aprecia
pleuritis focal.

En algunos casos las lesiones no soko se enfocan al drea pulmonar, pudiéndase observar en la
cavidad abdominal pertonitis, hepatitis, congestion def bazo y hemorragias capsulares en fifon.
Asi mismo se ha observado meningoencefalitis purulenta y osteomielitis asociadas a este proceso.
Microscdpicamente la presentacion schreaguda se caracteriza por fendémenos vasculares como
congestion, trombosis vascular, hemorragia y edema, ademds tiene lugar una exudacién de fibrina
hacia los septos interalveolares y alvéolos en cuya luz aparecen neumocitos descamados y células
inflamatorias. Los septos interiobulifares aparecen muy engrosados con linfangiectasia y edema.
En la mucosa de las vias respiratonas, ademas de congestién, edema y hemomagia, suele
producirse degeneracion vacuolar del epitefio, con soluciones de continuidad observandose un
infitrado inflamatoric en el tejido oo .~ivo subepitelial. '* En microscopia electronica se puede
apreciar una tumefaccion de los neumodiios | v Il debido a la acumulacion intraceiular de liquido y
consiguiente difatacion de algunos de su organelos. >

En la fase aguda se observan focos de necrosis, rodeadas de céiulas inflamatorias mononucleares

{linfocitos, macrdfagos y células plasmaticas), fibrina, giobules rojos y neumocitos en la luz de los
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alvéolos. Los septos interalveolares se encuentran engrosados debido a la presencia de células

inflamatorias, congestion y edema. Un hallazgo frecuente es la trombosis vascutar. ™ >

Figura 3. Hemorragia pulmonar severa

Figura 4. Zonas de pleurtis

Efectos econdmicos.

La pleuroneumonia porcina es una enfermedad de alto impacto econdmico en todas partes
del mundo y su importancia econémica se debe a 'a =evada mortakdad y el retraso en el
crecimiento de los animales, preferentemente en los casos subagudos y crénicos. 2%

Las pérdidas econdmicas varian de piara a piara. En las granjas de pie de cria el curso de la
enfermedad es muy leve, presentandose solo unas cuantas muertes y siendo las pérdidas directas

muy pequefas en tales hatos. La severidad de la infeccion en las unidades de engorda depende
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marcadamente del manejo y de factores ambientales. Las pérdidas mas importantes se deben a
un aumento en la mortalidad. alargamiento en el periodo de engorda. costes en medicamentos
y asistencia veterinara. 4% = &%
Aun cuando se puede demostrar una depresion signfficativa del crecimiento después de fa
infeccion experimental, esta enfermedad parece lener poco efecto sobre el crecimiento diano bajo
las condiciones de campo, en las piaras infectadas en forma cronica. Ademas de las pérdidas para
el porcicultor, existen otras que absorben los mataderos debido a un incremento en el porcentaje

de pleuresia entre los animales que procesan. = 77>

Diagnéstico.
El diagnéstico definiivo de PCP debe ser rapido y opoituno; siendo esendial identificar los
dferentes serotipos prevalentes en la zona. La pleuroneumonia puede presentar tres formas
dlinicas diferentes: sobreaguda, aguda y cronica.
La sobreaguda debido a su rapida presentacion es de difial diagnéstico por io que el aislamiento
del agente representa uno de Ic pocos recursos disponibles. *
Para llegar a un diagndstico acertadc es importante considerar cuatro aspectos:
a) Cbservacion de los signos dinicos que presentan los animales.
b) Observacion de lesiones durante la necropsia en los cascs sobreagudos y agudos y durante
la inspeccion en el rastro en 1os casos cronicos.
¢} Aisigmverc v tpificacidn de App a partr de los puimones de cert: = ron problemas agudos
0 ety 2T oNICOSs.
d) Diagnostco serclogico.
El aislamiento vy la identificacion bicquimica se hacen a partir de muestras de puimon y tonsilas. El

crecmiento y la posterior identrficacion necesitan al menoes de tres o cuatro dias. 8
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Para ia deteccion de App. a partir de tejides o exudados, se pueden utilizar vanas pruebas de
laboratonc. %.a prueba de coaglutinacion nos permite detectar el antigeno a partir de extractos de
pulmén; una de sus ventajas es la de detectar animales infectados simultaneamente con varios
serotipos o detectar el antigeno ain cuando se utilicen muestras en mal estado. * >

Otras pruebas son las de inmunodifusion y la contrainmunoelectroforesis. cuyo desamolio es
similar, pero en la segunda se aplica un campo eléctrica que permite |a aparicién mas rapida de las
lineas de precipitacion positivas. Ambas pruebas tiene un alto grade de correlacion con la prueba
de coagiutinacion observandose sus mismas venta@s e inconvenientes. Inmunohistogquimca es
una prueba rapida, facil de realizar y que permite el empleo de muestras fjadas antiguas. La
inmunofluorescencia indirecta nos permile observar la presencia del microorganismo en los
puimones die los animales afectados con la forma aguda de la enfermedad. Como ventaja mas
importante debemos de resaltar su rapida ejecucion que permite obtener los resultados en tan sélo
tres horas. ¢tras técnicas que se han utilizado con resultados satisfactorios para la deteccion de
App son EL¥SA indirecta y PCR, ¥%*

Para el diagnostico de PCP se considera que el metodo seroldgico es el mas indicado ya que se
puede realizar en los animales vivos con y sin signes dinices, no requiere del sacnficio de los
cerdos, es mas rapido y nos permite hacer perfiles de la enfermedad, identficando el punto de
infeccion em la granja. Para el diagndstico de App podemos sefialar las siguientes pruebas:
agwwtinacion aglutinacion con particulas de lgtex, aglutinacién en tubo con 2-mercaptoetanol. fa
nemoagiutir:acion indirecta &' :nmunoblotting, el radiommunoensayo, 1a fijacion del compie™~2no,
ELISA yia neutralizacion ge ~=  zusina Apx | ® &%

La técnica de aglutinacion en tubo con 2-mercaptoetanol no permite la deteccién de IgM, pot o
tanto no se pueden detectar ios animales recientemente infectados. es menos sensile y
especifica gue la de fijacion de complemento y no es recomendable para un gran numero de

muestras. Hemaglutinacion indirecta e inmuncblotting se utilizan en la investigacion. Aunque la
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prueba de fijacion de complemento se utilza en muchos paises de manera rutinana, ya que con
esta se puede determinar que granjas estan libres de la enfermedad, es una prueba muy
complicada que ocupa muchos controles y en la que es necesanc para obtener resultados
satisfactorios una muestra de suero de alta calidad (no hemolzada) °

En estos momentos existen en el mercado kits de diagnostico serologico para App, que fueron
desarroilados en Canadd, Espana, México y Suiza, con vanable sensibilidad y especificidad.
De los kits mencionados, el desarmoifado en Canada es una de las pruebas para la cual se conoce
con mas detalle los alcances de su utilidad. Esta prueba esta basada en la pared de la bactena, y
es especifica de serotipc. La ventaja es que se utiliza con el serotipo que se sospecha y es bien
especifica para dicho serctipo. La desventaa es que cuando no se sabe el serotipo que causa el
problema, hay que probar contra los mas comunes, o gue aumenta kos gastos para el productor.
Esto se puede solucionar con un buen diagnostico patologice. La segunda desventaja, es que los
animales vacunados con bacterinas (la mayoria de ias vacunas en el comerco), presentan
reacciones cruzadas, asi que no se puede diferenciar animales vacunados de animales infectados.
Lo mismo sucede con las vacunas de nueva generacion (a base de toxinas), se ha demostrado
recientemente que ciertos animales vacurnados pueden presentar reacciones serologicas con el
serotipo 1, usando el kit canadiense. El segundo tipo de kit. es el desamrollado en Suiza. Este ki,
detecta anticuerpos contra la toxina ApxIV. Esta toxina es producida unicamente por App y por
ninguna otra especie bacterana, y so!ameme cuando la bactera esta viva en el animal. Ademas
animales vacunados con bacterinas o ccr !a vacuna basada en toxinas no presentan ninguna
reaccion serologica, o que pemmite dife - _.5° animales vacunados de aguelios infectados. El
inconveniente de este ki, es que no drferencia entre s serctipos. Muchas granjas estan
infectadas por varios serotipos de App, la mayoria de ios cuales ne son patdgenos. Estas granjas
daran resultados positivas, y no se podra diferenciar de otra granja que este infectada con un

serotipo gravemente patdgeno. En ofras palabras, esta prueba puede ser utilizada sobretodo en

.
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granjas de muy aito nivel sanitario y que no estan infectadas con ningln serotipo de App. Las
granjas negativas a todos los serotipos podfian ser vacunadas para agregar una profeccion
suplermentaria sin provocar probiemas en el diagnostico, ya que [a prueba ApxiV sera r'meg\ani\.ra.""20
La serologia puede utilizarse, por ejemplo, en las siguientes situaciones: 1) Confirmacién de
una infeccion cronica, de la cual se sospecha luego de verificar lesiones pulmonares. 2)
Estudio de la cinética de anticuerpos en una granja infectada, para establecer un programa de
vacunacion o de medicacion por via oral. 3) Identificacién de matemidades infectadas en el
caso de compra de lechones de origen distintos para sistemas de tipo todo-dentro/todo fuera.
Este punto es impertante, ya que se debe tomar una decisidn en cuanto a la categoria de
animales que van a ser muestreados. Los animales adultos (madres) presentan en general
una infeccién de baja prevalencia, con bajos titulos de anticuerpos. Dado que ciertas
reacciones no-especificas pueden ocasionaimente encontrarse en este grupo de animales,
muchas veces es dificil la interpretacion de valores serologicos bajos. Si se desea muestrear
los lechones al destete, el numero de animales a probar debe ser elevado, ya que la
seroconversicn puede observarse sclo a partir de las 8 semanas de vida, momento en el cual
los animaies van a ser introducidos en el engorde {si no se efectua un destete precoz). 4)
Intentos de erradicacion. 5) Verficacidon de la respuesta de anticuerpos frente a una
vacunacién. ®

Si bien la serologia es el método mas sensible y practico para realizar el diagnostico de una
enfermedad sub-clinica, en ciertas ocasiones |a interpretacidn es dificil. En los casos donde el
estado clinico de los animales es 6ptimo, y solp se obtienen algunos animales positivos en
serologia, el diagnostico final debe ser basado en el aislamiento de la bactena a partir de las
amigdalas. Esta técnica es dificil y poco sensible, debido a la presencia de muchas otras
especies bacterianas que forman parte de la fiora normal y que muchas veces crecen y

enmascaran las colonias de App, aun si se utiizan medios selectivos. Comao alternativa al
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aislamientc tipico, la deteccion directa con mélodos moleculares como PCR, puede
efectuarse. Si bien es un método muy sensible, la mayoria de las pruebas descnitas no
distinguen entre los serotipos, eso puede provocar resultados positivos con seratipos poco

patégenocs, que no ayuda a la interpretacion de los resultados. o

Tratamiento.

A. pleuropneumoniae es susceplible a numerosos antibidtices, auque la medicacién indisariminada
tha originado en los ulimos afos un aumernio importante de la resistencia en especial a penicilinas
y tetracicinas. A nivel experimental las cefalosporinas, kanamicing, tobramicina y gentamicina
resuftaron muy eficaces, pere fueron sin duda las quinotonas los antimicrobianos mas seguros, ™
En cualquier caso, es preciso tener en cuenta que la terapia antibidtica solamente es eficaz
durante la fase inicial de la enfermedad y ello llievando a cabo un tratamiento en masa de toda la
nave, pues la identificacion de una infeccion incipiente a nivel individual resulta imposible; por lo
que se recomienda en brotes agudos un tratamiento basado en ia aplicacion del antibidtico ce su
eleccion a todos los cerdos de la unidad a una dosis suficientemente alta duramte 7 a 10 dias para
obtener resultados favorables y rapidos. Si el curso de la nfeccion es mas cronico, el tratamventio
se puede restringir s6lo a los animales enfermos. Sin embargo el éxito de |a terapia depende
principalmente de que las infecciones se detecten oportunamente y se aplique rapidamente, con
base a los signos dinicos. ?® "%

Otro programa eficaz en brotes agudos puede incluir un periodo de tratamiento oral de 4-5 dias,
descanso 5 dias y reanudacion con el misma tiempo, repitiendo el cico varias veces pudiendo
aumentar el periodo de descanso de modo gradual hasta los nueve dias. “

Debido a la resistencia antes referida del microorganismo frente a los antibioticos, se recomienda
que la eleccion del antibiotico a utilizar se realice con base a resuados de pruebas de

susceptibifidad realizadas en un laboratoric de diagnédstico.
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Tanto el tratamiento con antibioticos, como la utilizacion de estos de manera profiactica en la
racion no logran la eliminacion total del microorganismo dentro de la piara, por o que durante los
periodos de fiesgo no se podra evitar el desarrolio de portadores a partr de los cuales por lo
general se aisia App a partir de tonsilas. Se pueden esperar casos nuevos de infeccidn por este

microorganisme en situaciones de clima adverso o cuando ocurran situaciones de estrés. M

Prevencion y Control.

En el pasado, las medidas de controi se encaminaron a controlar el impacto de la enfermedad
sobre la produccion, pero estos esfuerzos no siempre han sido exitosos. El trabajo clinico en
granjas ha mostrado que App juega un papel predominante en la enfermedad respiratoria
aguda, pero que otros patogenos también contribuyen con los signos clinicos.

Si se pretende implementar un programa eficaz de prevencion y control deben ser comprendidas
perfectamente las interelaciones entre el microorganismo, su hospedador y el sistema de
produccion. 2041, 54

Desde el punto de vista ganmadero solamente se plantean dos opciones en reiacion con la
pleuroneumonia porcina: convivir con efla, minimizando su impacto econdmico sobre la explotacion
o lograr una expiotacion libre de la enfermedad; en cualquier caso se requiere un anaksis
cuidadoso de ventajas e inconvenentes.

Para la efiminacion de App es necesario implementar un sistema de manejo cafificado con
unidades separadas en las naves o un sistema todo-dentrotodo-fuera en las que se permila la
limpieza y desinfeccion profundas de las instalaciones. Es importante inciuir la vigilancia en ks
factores que afectan de manera directa el medio ambiente de la expiotacion como las vanacones
minimas en e} flujo de aire, ka temperatura y la humedad de las naves, |a densidad de animales etc.

Estos factores bien controlados nos permitiran mantener la inmunidad y resistencia de los animales



tan elevadas como sea posble, reduciendo situaciones de estés y la presencia de otras
enfermedades que seguramente facilitarian el desarrollo de brotes agudos de la enfermedad.

Si la tasa de sercpositives es muy alta o si se presentan brotes dinicos recumrentes, el método de
eleccion, si ko que se propone es la emadicacion de la enfermedad, es la despoblacion de la granja
eliminando la totalidad de sus efectvos y repoblando después con animales procedentes de
explotaciones certificadas, kbres de pleuroneumonia. Este procedimiento es mury caro, por 1o que
una altemativa puede ser un programa de control en la propia explotacon, kevando a cabo el
destete en ofra granja al fiempo que se pone en practica un programa de vacunacién y
medicaciones convenientes y de modo paralelo un programa de seleccidn y repoblacidn de
animales sanos de la mejpor calidad posible, obligando sistematicamente a que la entrada de
animales serologicamente negativos en estas explotaciones vaya siempre precedida de su
vacunacion con un producto eficaz, 2= 41

Cuando en una explotacion endémicamente infectada el porcentaje de animales seropositivos no
es muy alto, por efemplo menor al 30%, resulta muy Utit & diagnostico y la separacion de los
positivos a los que se somete después a un programa de medicacion. E! programa se compieta
con la investigacion seroldgica de las cerdas antes del parto, destetando los lechones precozmante
(a las dos semanas) y sometiéndolos a un tratamiento con antibidticos, manteniéndolos después
separados de los lotes potenciaimente infectados. De esta forma se elimnan también otros
patégencs enténcos y respiratonos y estos lechones pueden servir para repoblar la explotacion.
Las madres que resultan positivas se eliminan sistematicamente hasta que se consigue que el
plantel de cria sea seronegative Durante el periodo ae eliminacion, toda la explotacion se protege
de reinfecciones con una alimentacién medicada.

Este tipo de medidas ha sido exitosa para algunos pero no para olros, por ko que se debe lener en

cuenta que factores como la virulendia de la cepa, la situacdn epidemioidgica particuiar de la
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explotacion, kas condiciones de manejo, la eficacia de la medicacion y los fallos en los
procedimientos de diagnéstico pueden influlr decisvamente en el resultado final

La experencia que se liene con la utilizacon de programas de destete precoz sedalan que la
transmision subclinica de App entre madre y lechones no suele tener lugar antes de los once dias
después del nacimiento;, se sabe también que aproximadamente la mitad de los lechones se
infectan a los 16 dias y que si se retrasa el destete hasta kos 21 dias la mayoria de los cerdos ya
estan infectados. Este po de programas ha conducido a |a aplicacion de grupes de aislamiento en
el que los cendos se dlasifican por la edad en fres ubicaciones separadas, cada una de las cuales
es atendida por personal diferente, cperando con bameras ambientales entre eflas; por ejemplo
adulios y lechones son albergados en la prnmera nave, a destete los fechones pasan a un
segundo tugar hasta que alcanzan los 25 Kg. aproxmadamente y estos son transfarides
finalmente a un tercero donde se completa el perodo de finalizacon; en este caso los cerdos
adultes pueden ser seroldgicamente positivos mientras que los ofros grupos de edad son
negativos. La segregacién por edades, la distancia con la que se previene la transmisién de
aorosoles y una rigurosa aplicacion de medidas de biosegundad permiten reducir la ransmisién de
muchas enfermedades incluyendo la pleuroneumonia por App. Si llegaran a fallar las bamreras de
seguridad entre Jos grupos y se presentara un biote grave; una vacuna efectiva podria ser
especialmente util para el controt de la enfermedad. ™

En las explolaciones libres se recomienda el mas estrictc control en la entrada de animales,
incorporande un pericdo de cuarentena que incluya la deteccion serologica de anticuerpos y

aislamientos microbiolégicas.



ENFERMEDAD DEL OJO AZUL

Definicidn.

Es una enfermedad especifica del cerdo, que afecta princpalmente a animales jovenes y aquellos
en edad reproductiva. Se caracteriza por produdir Signos Nerviosos, respiratorios, reproductivos y

ocasionaimerte opacidad corneal " ¢

Antecedentes.

La enfermedad del ojo azul fue observada por primera vez en 1980 en La Piedad, Michoacan,
México. ¥ * |os primeros brotes se caraclerizarcn por presentar cuadros de encefalits en
lachones, mortalidad y ocasionalmente opacidad comeal, identificando al microorganismo causal
como un virus hemoaglutinante def grupo de los Paramixovirus. 2

En 1954 en Japdn ya se habia asilade un virus hemoaglutnante en cerdos con influenza porcina y
encefalits; que producia desordenes en el aparato reproductivo, respiratono y sistema nefvioso
central. En 1971 en el Canada se aislo un vinus hemoaglutinante de un cerdo que procedia de un
brote de encefalitis; tal virus se inocukd expenmentalimente a techones, perc no se lograron
producir ni signos ni kesiones de la enfermedad. En Israst en 1986 se aiskd un paramixovirus en
cerdos aparergemente sanos antes de ser enviados al rastro, ™4

En ef mismo aflo en que se repotd el primer brote en nuestro pais en una granja comercial de
2500 vientres en La Piedad Michcacan, también fueron observados brotes similares en granjas de
los estados de Jalisco y Guanajuato. Desde entonices la enfermedad se ha considerade como
importante econdmicamente y ha sido diagnosticada en los estados de Nuevo Ledn, Hidaigo,
Tlaxcala, Estado de Meéxico, Distrito Federal, Querétaro, Tamaulipas, Puebla y Campeche. Cerdos
con lesiones caracteristicas de la enfermedad, procedentes de los estados del centro de nuestro '
pais han side dentificades en los rmstros de Tabasco y Yucatan, sin embargo en estos estados no

se han presertado brotes. En Tamaulipas y Campeche no se han presertado brotes desde 1984 y
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1988 respectivamente. El principal foco de la enfermedad se localiza en los estados de Michoacan,
Jalisco y Guanajuato en donde hay una densa poblacion de cerdos. ' €7 %

Aunque ¢ primer brote se presentd en 1980, no fue sino hasta 1983 que se identifict falla
reproductiva en hembras e infertilidad en machos; ademas de que se detectd que en granjas mal
manejadas y con presencia de otras enfermedades se obseivaban brotes severos de encefalitis y
atta mortalklad en animales de 15 a 45 Kg. En 1988 se reportan severos problemas de orquitis,
epididimitis v atrofia testicular en machos. Se han identificado cepas con diferentes grados de
virdlencia vy 1a enfermedad no ha sido reportada en otros paises. En 1998 se observaron casos
severcs de la enfermedad asodiada con el VPRRS donde los parametros reproductives mostraron

lesiones mas severas en comparacion con las normatmente reportadas para esta enfermedad.

Etiologia.

La enfermedad del ojo azul es producida por un virus de la familia Paramyxoviridae, la cual
recientemente fue reorganizada, clasificando al paramixovirus del ojo azul como un miembro
de la subfamilia Paramyxovindae, genero Rubulavirus (virus de las paperas). En microscopia
electronica las particulas virales son similares a fas de los paramixovirus y mide aproximadamente
135-148 nm por 257-360 nm. E! vinén es esfénco, no se han observado formas filamentosas y
su envoltura presenta proyecciones o espiculas. Las nucleocapsides son semejantes a una
espiral ¢ helice que en particulas virales rotas son frecuentemente vistas como elementos
individuales con un diametro de 20 nm y una longitud de 1000 a 1630nm o mads. El virus esta
constituido por 6 proteinas: HN (65 KDa). fosfoproteina (52 KDa), nucleopreteina (68 KDa),
proteina L (200 KDa), proteina M (40 KDa). y proteina F (59 KDa), lamada proteina de fusion
y que participa en la fijacion del virus a la céiula huésped. El Rubulavirus tiene actividad

hemoadsorbente, hemolitica y de neuraminidasa > "%



El vius es sensible al doroformo, formalina y beta propilactona, pero es resisiente a
actinamicin D y se inactiva a 50° C durante 4h,

Este virus se replica y produce efecto citopatico en una gran vanedad de cullivos celulares; crece
en monocultivos de rifdn de cerde, PK15, tiroides de bovino, demmis de equino, testiculos de
cerdo, rif6n de gato, riion da hamster bebé, céiulas Vero y también se puede replicar en
embrion de polio. "4

En cultivos primarios de rifidn de cerdo o en PK15 e efecto citopatico se empieza a observar
entre las 24 a 48 horas postinocculacion y se observa por compieto entre 5 a 7 dias
posteriores a ia inoculacion. Las células se ven redondeadas, con vacuolas en el citoplasma,
sa observan sincitios y las células muertas se desprenden en forma de placas.

En las células PK15 el virus puede ser visto ibre en ol citoplasma o dentro de vesiculas,
algunas células también contienen cuerpos de inclusion virales. £n los cultives de células
hwrbinadas porcinas y turbinadas bovinas y células de rifén se han observado sincitics. ™'
Hemaglutina eritrocitos de cuye, pollo, cerde, bovino, conejo, ratones, ratas, caballo, hamster,
cerdos, cabras, gatos, perros y los de humano de ios 4 grupos (A, B, ABy 0). * " Seda la
elusion esponténea a 37° C después de 30 a 60 minutos; cultives infectados de PK15 son

positivos ala hemoadsorcion con efitrocitos de polio. ¢

Figura 5. Rubulavirus porcino, microscopia electronica.



Epidemiologia:

Los cerdos son los unicos anmmales infectados en condiciones naturales por el virus
Experimentalmente el virus puede afectar ratones y embriones de polio; conejos. perros y
gatos no presentan signos clinicos’. pero los conejos producen antcuerpos. Cerdos
infectados subclinicamente son los pnncipales reservorios del virus El virus pusde
diseminarse a traves de personas, vehiculos y posiblemente aves y aire. En un trabajo de
investigacidon en el cual se evalud el efecto del virus sobre los 6rganos reproductivos del
verraco, se pudo lograr el aislamiento del microorganismo a partir de testicutos y glanduias
accesonas, concluyendo que el Rubulavirus puede estar eliminandose por semen por un
periodo de 30 dias. %

Su importancia radica en que solo se ha reportado en Meéxico y actualmente se encuentra
ampliamente difundido en todo el pais. Su distnbucion ha sido analizada 2 través de la deteccion
de anticuerpos y aislamiento del virus para confirmar sy presencia. En ef periodo de 1989 a 1990,
se analzaron 4549 muestras seroldgicas de pie de cria provenientes de 27 estados, de las cuales
$54 fueron positivas, representando un 20.97% distribuidas en 12 estados y significando un 37 5%
del termitorio mexicano. Los recientes resultados en cuanto a la distribucion de la enfermedad:; esto
es mas de! 30% del termitono mexicano, indican una escasez o ausencia de medidas de control en
ta movilizacion de animales.

Esta enfermedad ocasiona un severo impacto economico por la mortalidad que causa en cerdos
de diferentes edades y la marcada falla reproductiva aparentemente se autolimita en piaras
cerradas.

Cerdos centinelas introducidos a una granja de 5 a 12 meses después de un brote
permanecen asintomaticos y no producen anticuerpos. Los cerdos infectados de manera
natural desarrollan amticuerpos que generalmente persisten toda su vida: sin embargo, la

enfermedad se puede presentar en la progenie susceptible y cuando cerdos nuevos se
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introducen a la granja Granjas con un sistema continuo de produccion pueden presentar
casos penodicamente. El ojo azut es mas comun de marzo a julio, que son los meses mas

secos y calurosos del afic en México, pero los brotes se observan todo el afic. !

Signos clinicos.

La enfermedad puede comenzar en cualquier unidad de pie de cria pero generalmente se observa
primero en las matemidades, con signologia nerviosa y afta mortalidad en lechones. Casi
simultaneamente se puede observar opacidad comeal en algunos cerdos del destete o de la
engorda. La mortalidad se incrementa rpidamente para disminuir en corto tempo. Una vez que =]
brote inicial ha acabado, no aparecen nuevos tasos chinices a menos que se introduzean cerdos
susceptibles a la granja infectada, como se ha observado en granjas de fiujo continuo. *7
Lossignosdiricussonvaﬂablesydependenpdnc’pdmentedelaedaddeleerdo. Los lechones de
2 a 15 dias de edad son mas susceptibles y los signos dinicos son subitos. Lechones sanos
pueden repentinamente verse postrades, generaimente en decubito lateral o muestran 5ignos
nerviosos. Pero la enfermedad generaimente cursa un cuadro que comienza con fiebre, pelo
hirsuto y arqueamiento de la espalda o lomo, algunas veces acompanado por constipacion o
diammea. Eslos signos son sequidas por SIQNOS Nenviosos progresives de ataxia, debiidad, ngidez,
tremor muscular y postura anormal tal como sentado. La anorexia no ocuime mientras los lechones
puedan caminar. Alguncs lechones estan hiperexcitables, chilones y mostrando movimientos de
pedatec cuando se manejan. Otros signos incluyen letargo, con algunos movimientos involuntarios,
puptas dilatadas, ceguera aparente y algunas veces nstagmos. Algunos lechones sufren
conjuntivitis con inflamacién de parpados y lagrimeo. Con frecuencia los parpados estan cerrados y
adhendos con exudado. Del 1 al 10% de los lechones afeciades muestran opacidad comeal uni o
pilateral. Con frecuencia la opacidad comeal puede verse sin ofros signos y generaimente se

resueive de manera espontanea. En los primeros casos cbsérvados las cerdos suelen moiir dentro
EC



de las 48 horas de iniciados los signos clinicos, pero en casos postenores la muerte ocurre
después de 4 a 6 dias ' ¥

De las camadas paridas durante un brote, del 20 al 65% se ven afectadas. En estas camadas la
morbitidad oscila entre 20 y 50% y la mortalidad entre 87 y 80%. la mortaidad dura de 2 a 9
semanas dependiendo prncipalmente del sistema de manejo. La mayoria de las cerdas de las
camadas afectadas estan dinicamente sanas. Algunas de elias muestran anorexia moderada uno
o dos dias antes de ia aparicion de signos clinicos en los lechones y la opacidad comeal también
se ha observado en matemidad durante los brotes.

Ceardes de mas de 30 dias de edad muestran signes dlinicos moderados y pasajeros, taies como
anorexia, fiebre, estomudo y tos Los signos nerviosos son menos frecuentes y menos obvios pero
cuando se presentan se observa decaimiento, ataxia, caminan en circudo y raramente oscilan la
cabeza. Como en los lechones, la opacidad comeal unilateral o bilateral y conjuntivitis continua
apareciendo en la granja por otro mes sin mas signos. Solo 1 - 4 % de los cerdos mayores de 30
dias se afectan y la morialidad es generaimente baja. En cerdos de 15 a 45 Kg. se han observado
brotes con 20% deé mortatidad y severas manifestaciones nensosas, la opacidad comeal estuvo
presente en mas del 30% de estos cerdos. Hembras de reemplazo y otros cerdos adultos
ocasionaimente también desamollan opacidad comeal. En cerdas gestantes se observa un
incremento en el numero de animales repetidores, lo cual dura de 6-8 meses. En algunas cerdas
se ha observado aborto y durante los brotes también hay un aumento de nacidos muertos y
momias en 24 y 12 % respectivamente, - ¥

En granjas afectadas por el Rubulavirus porcino, ael 14 al 40 % de ios sementales muesh'an una
reduccion en la fertilidad asociada con un aumento del tamanc del testiculo y & epididimo. Este
aumento generalmente es undateral y posteriormente el testiculo se atrofia con endurecimiento ded

epididimo. ®



El efecto clinico vania entre una granja y oira, y de un brole a otro. $in embargo en algunas granjas
se mantene hasta por 4 meses y €l efecto reproductivo dura de 5 a 8 meses. Los parametros

afectados son los siguientes

Tabla 9. Parametros que son afectados por ei Rubulavirus porcno

ETAPA EFECTO

Aumento del % de repebcion
Disminucion de la taza de pancion
Disminucon en el nimero de partos
Aumento del nimero de abortos
Aumento de dias a pnmer Servico
Aumento de los dias improductivos
Aumento dei % de hembras atrasadas
Aumento del numero de hembras muertas
Disminucion de lechones nacides totales
Disminucidn gel promedic de lechones nacxdos vivos
Aumento dei nimero de lechones nacidos muertos
Aumento del nomero de momias
Aumento de la mortalidad pre-destete
Disminucion del promedic de destetados
Aurnento det % de mortakdad
Aumento del % de vendwdos de desecho
Destete a finalizacion | Disminucion de la ganancia diana de peso
| Disminucion det nGmero de vendidos
Aumento de la conversion alimenbca

En pie de cria

En matemidad

Patogenia.

Su transmision es por contacto directo entre animales portadores y animales susceptibles, por
contactoc  indirecto  a través de fomites. Expenmentalmente se pueden infectar
mtratraquealmenite e intranasaimente a traves de nstilacic~ o aerosoles presentandose signos
clinicos similares a los que suceden en la infeccion natural. Lechones de 1 dia de edad
desamollan un sindrome nervioso en 20-68 h post-inoculacion; algunos cerdes destetados (21

a 50 dias de edad) desarollan un sindrome nervioso a '0s 11 d'as post-inoculacion y |as

o
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cerdas gestantes manifiestan falla reproductiva cuando se inoculan durante la gestacion. La
opacidad comeal también se observa ocasionalmente en estos casos. ¥

La enfermedad tambien se reprodujo en cerdos susceplibles colocados en contacto con cerdoé
infectados experimentalmente después de mas de 19 dias de la mfeccion expermentat. *>*7-24-%
La multiplicacion inicial del virus se realiza en la mucosa nasofaringea y e tejido finfatico de la zor;a
por lo que el virus puede ser recuperado de secreciones nasales y de tonsila; postenommente el
virus penefra en bronquios y puimones donde tambien se repiica, diseminandose en todo el
organismo, 1347 24.

Los cerdos infectados natural o artificiaimente son faciimente detectados mediante
inmunofluorescencia. E) virus también ha sido observado en el axéon neuronal. El ingreso del virus
a sistema nervioso central ocurre a traves de las tenminaciones nefvicsas que se encuentran en ia
nasofaringe, ascandiendo por nervios olfatorios, de aqui pasa al hipocampo, tallo cerebral y
cerebelo donde se replica abundanternente. Aunque también se sugeere que el virus ingresa al
SNC por via sanguinea atravesando la barrera hematoencefédlica. Durante la fase de viremia el
virus se transporta por medio de Ios eritrocitos y monocitos io que le permite causar una infeccion
sistémica y replicarse en sitios nmuno - privilegiados de organas linfaticos y aparato reproductor. El
cerebro es el ejido de eleccion para aislamiento e inmunofivorescendia. 7™

£En lechones inoculados experimentalmente, pudo aislarse ef virus a partir de cerebro, pulmon,
tonsila, higado. cometes, bazo, rifon, infonodulos mesenténicos, corazon y sangre. Cerebro,
puimon y tonsilas son ios sitios m&s comunes para aistamients. ©

No esta daro como se da la opacidad comeal. No es facl reproduaria expenmentaimente, pero
algunas lesionas histologicas como uveitis anterior se observan comunmeme en la comea.
Generalmente la opacidad ocure tardiamente en e curso de la enfermedad. Las tesiones
histologicas y los signos sugieren que es debido a una reacoon inmunaiogica similar a {a producida

por el adenovirus de la hepatiis canina. Algunos estudios indican que e virus se replica en la

Ex



chmea ya que se observan cuerpos de indusion intracitoplasmaticos en las células epitekates
cerca de la unidin comeo-escleral en cerdos infectados agudamente. La opacidad comeal se ha
observado en cerdos dinicarnente normales y resistentes a la infeccion, y desaparece despues de
un iempo. ¥’

En cerdas gestantes el virus produce falla reproductiva, con mortaiidad embrionaria y retomo al
estro en el pnmer tercio de gestacién, y nacidos muertos y momificados cuando esto ocure al final
de la gestacion. El verraco presenta inferfiidad por orgutis, epiidimitis y atrofia testicular asocada
con granuloma espermatico. ™ ¥

La infeccion por el Rubdlavirus se ha asociado generaimente con neumonia, especialmente por
Actinobacius pleuropneumoniae, pero la inoculacion expenmental del virus previo a la nfecaon

con Pasteurslia muftocikda tipos A y D no resulta en la colonizacion del pulmon por la bacieda. ™

Lesiones.

A la necropsia con frecuencia se observa una neumonia ligera en la porcion ventral de los Kibuios
craneales. Distension gastrica leve con leche (en lechones), distension de la vejiga urnana con
onina y pequena acumulacion de fiuido con fibrina en la cavidad abdominal. También se observa
congestion cerebral e incremento del liquido cefalomaquideo. Se ha confirmado conjuntivitis,
quemosis, y varos grados de opacidad comeal usuaimente unilateral. En la comea puede haber
formacién de vesiculas, ulkceras y queratocono, asi como exudado en la camara anterior. Se
pueden observar hemomagias pericardicas y renales. En sementales puede haber omuitis
epicidimitis y finalmente atrofia testicular con o sin formacion granulomatosa en &l epididimo.

Los principales cambios histologicos estan localizados en el cerebro y en la medula espina, en
donde se puede cbservar una encefaiomielitis no supurativa afectando principaimente fa materia
gris del talamo, cerebro medio y corteza cerebral, caraclerizada por gliosis muftifocal y difusa,

acumulacion perivascular con linfocitos células plasmaticas y células reticulares, necrosis neuronal,

A
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neuroncfagia, meningitis y coroiditis. Se cbservan cuerpos de nclusion intracitoplasmatcos en
neuronas. Los pulmones presentan focos de peumonia interstcal caracterizada por
engrosamiento del septo con infiltracion de células mononucieares. Los cambios en el oo son
princpaimente opacidad comeal caracterizada por edema comeal y uveitis anteror. - 47-%°

En la comea, epitelio ridocomeal y angulo comeo-esderal se puede obsefvar infitrado de
neutrofios, macrofagos o mononucleares. La capa externa de la comea con frecuencia presenta
vesicuias ctoplasmicas y akgunas veces inclusiones intracifoplasmaticas en células epiteliales
cerca del angulo comeo-escleral. Muchos animales muestran tonsilitis leve con descamacion del

epitedio y células inflamatorias en las criptas.

Eldiagndsﬁcodimcodelaerﬂennedadsedamnbaseenlamsmdadeencefdiﬁs.opacidad
comeal y falla reproductiva en hembras y orquitis y epididimitis en sementaies. Histologicamente se
observa encefalitis no supurativa, uveitis anterior, queratinitis, orquitis y epididimitis; la presendia de
cuerpos de inclusion intracitoplasmaticos en neuronas y epiteio comeal sive para confimar el
diagnostico.

Se han desamollado pruebas seroldgicas como inhibicion de la hemaglutinacion (HI), virus
neutraizacion, ELISA e inmunoperexidasa para identificar animales positivos. Hasta ahora Hl es la
prueba mds usada pero titulos falsos positivos 1:16. han sido detectados cuando se utiiizan
ertrociios de pollo o cuando el antigeno viral es crecido en embnidn de pallo, por lo que se
recomienda el uso de ertrocitos de cuyc® También ha sido usada la técnica de
inmunofiuorescendia directa. Se han hecho diversos estudios para determinar cudl es la prueba
serologica mds confiable, concluyendo que la SN y ELISA son las mejores y que HI puede
emplearse como prueba de piara ya que detecta a un pequefio porcentaje de falsos positives. ™ *

Cuande se trata de identificar la presencia dej virus en anmales de alto valor genético se puede

o
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utilizar el diagnostico de PCR que recientemente a side mplementado como una altematva

diagnostica attamente confiable. ¥

El virus es facimente aislado al adicionar una suspension de ceretbwo o tonsila de cerdos

infectades a un cultivo celular de PK15 o un cultive primario de rifon de cerdo, El efedo ditopatico

inducido por el virus se caracteriza por formar sincitios. 7

Medidas de control.

1.

No servir a las hembras antes de ks 21 dias posparo aun cuando se les muera toda la
camada.

A Ias hembras abortadas no cargaras de inmediato. también dejar 21 dias antes del
A las hembras destetadas dartes hasta la fecha del senvicio la dieta de lactancia o una con
alta energia (preiniciador).

Evaluar a todos los sementales de [a granja y efiminar a todos los que presenten lasiones
testiculares.

Intensificar el diagnostico de gestacion, cen muchos. ullrasonides y visual. En tedos fos
lates.

Subir el nimero de servicks en la medida que se incrementen las repeticiones para no
caer en el numero de partos.

Cermar la granja a la entrada de animales susceptibles (reemplazes) al menos por 16

semanas.



Prevencién y control.

Las medias de biosegundad son el método mas efectivo para prevenir la infroduccion de fa
enfermedad en la grana. E pie de cria deberd provenir de granjas sanas. La localizacion de fa
granja es especialmente importante. La cerca perimetral, delimitacion de areas, duchas y
vestidores, control de personal, de visitantes y vehiculos, control de aves y roedores, eminacion
efectiva de basura, desechos y cadaveres, y un drea de cuarentena ayudan a prevenir la entrada
de la enfermedad. Se deberan realizar pruebas serologicas a los animales de reemplaza.

La eliminacion del Rubulavitus de granjas infectadas a sido lograda con practicas ge manejo tales
como cerrado del hato. kmpieza y desinfeccion, todo-dentrotodo-fuera, eliminacion de animales
afectados clinicamente (cerdos con snes nemosos o machos infértites) y eliminacion de
cadéveres. Estos procedimientos seguidos por muestrec seroldgico, andlisis del comportamiento
de la piara y entrada de cerdos centinelas seronegativos al virus de ojo azul confiman la
eliminacion del Rubutavirus.

Para reducir el impacto econdmico de la enfermedad se deberan tomar diferentes medidas, los
machos infértiles con o sin orquitis se deberdn eliminar, las cerdas y primenzas que se presumen
gestantes deberan observarse cuidadosamente para detectar signos de estro y de ser posible
confimar la gestacion con ultrasonido. Actualmente se esta tratando de delimitar la enfermedad

con vacunacion, ¥

(83}
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OBJETIVO GENERAL
Determinar si existe sinergia entre el Rubulavirus porcine y el Actinobaclius pleuropneurnoniae, en

fa presentacién de ia pleuroneumonia contagrosa porcina y/o en ia enfermedad del ofo azul.

n
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OBJETIVOS PARTICULARES

1. En condiciones de aerosolizacion. replicar tanto la enfermedad del ojo azut como la

pleuroneumonia porcina (PP) en cerdos convencionales.

2. Lograr la infeccidn de PCP con dosis minimas de A. pleurgpneumoniae en cerdos previamente
inoculados con una dosis minima infectante del Rubulavirus porcino productor de la enfermedad
del ojo azul. v

a) Evaluar el estado de salud de cada grupo durante el experimento.

b) Evaluar las lesiones producidas, tanto macroscopica como microscopicamente, por los

agentes inoculados de manera individual y cuando son inoculados conjuntamente.

c) Aislar los diferentes agentes noculados, a parfr de los pulmones de los animales

infectados expenmentalmente.

d) Determinar la presencia de articuerpos contra el Rubuiavirus porcino por las prueba de H

y seroneutralizacion y A. pleuropneumoniae por las pruebas de aglutinacion direcia en placa.

£
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MATERIAL Y METODOS

1. Animales de Experimentacién.

Para el presente estudio fueron utilizades 14 cerdos convenconales obtenxdos de una granja libre
de anticuerpos contra A pleuropneurnonae (App). el Rubulawrus porcino (Rvp), el virus de a
enfermedad de Aujeszky (VEA), el virus de PRRS y Mycoplasma hyopneumoniae.

Los animaies fueron distibuidos aleatoriamente en 4 grupos. Los grupos I, Il IV estuvieron
conformados por 4 cerdos cada uno y el grupo | por 2 animales, este ultimo representt al grupo
control del expermento.

El grupo Il fue inoculado con el Rubulavirus porcno (Rvp) y e Il se noculd con A
pleurcpreumoniae (App); e grupo |V se inoculd prmero con e Rvp y después con el App.

Tabla 10. Incculacion por grupos.

Grupo indculo | No. de animal
y Control j 23.38
I Rvp 51526 30
i App . 10,13.16.19
v Rvp vy App ;4,622 43

1. Alimento.

£ alimento utilizado fue de tipo comercial, etapa predestete sin antibictico, con el siguiente analisis
bromatoiogico: humedad 12% méxirc proteina 2C% minimo grasa 10% mimmo. fibra 45 =
maximo. lisina 1.4% minimo, cenizas 6% maximo. ELN 47% minmo. caicio 0.82% minimo, fésforo
0.74% minimo, metionina mas cisteina 0.8% minimo Se proporcond 1 kg de alimento  por animal

y agua a libre acceso.
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lll. Instalaciones.

Los animales fueron aijados en una caseta aislada en e area de certficacion del CENID-
Microbiologia. La caseta presentaba dos lineas paraielas de comales, separadas por un pasilio de
4 m de ancho. La dimension de los comales era de 3.0 m x 4.0 m, con piso de concreto. Estos
fueron desinfectados, encalados, se les instalaron bebederos automdticos, hz eléch’ﬁ,
comedercs de tolva, fapete sanitanio y cortinas de polietileno para un mejor aislamiento entre corral
y comal. Dentro de la caseta exastian otros cubiculos, uno de ellos se adaptd como vestidor y ofro

como almacen.

V. Manejo de los animales al llegar a las instalaciones.

El dia de ingreso a las nstalaciones fueron pesados e identificados y se les tomd una muestra de
sangre para certificar que eran fibres de las enfermedades anteriommente mencionadas.

Los animales se mantuvieron en observacidon por un periodo de 15 dias antes de iniciar el

axpenmento.

V. Material bicldgico.

1. Para la infeccion experimental con el Rubulavirus porcino, se utilizé la cepa | PM donada por el
Dr Pablo Comrea G. def INIFAP. Dicha cepa ha sido mantenida en cultivos celulares PK-15. La
cepa fue descongelada, titulada y posteriormente ajustada a una dosis de 10° TCID « ;
conforme a estudios previamente realizados en animales de diferentes edades. A cada animal

le fueron inoculados 6 mi del RVP. por medio de nebulizacon, durante 30 min.

2. Para lograr la replicacién de PCP se utilizé una cepa de campo de A. pleuropneumoniae
serotipo 1. Se realizd el aislamiento a partir de pulmdn utifizando como medios de cultivo agar

sangre y agar BHI mas una cepa nodriza de Staphyfococcus aureus, posteriormente fue
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identficada por tnaér de Gram  por pruebas woquiricas y fue serotipificada. Para su
punficacion se utlizo agar BHI con extracto fresce de levadura y se procedio a la obtencion de
biomasa y postencrmente se ajusio por nefelometria a una dosis mirima de 2.35 x 10°. La
dosis fue determmada por estudios previamente realizados. A cada animal se le inocularon 6

mi de A. pleuropnewumoniae serotipo 1, por medio de nebulizacion, durante 30 min.

Vi. Método de inoculacion.

Se hizo por nebulizacién con ayuda de una camara ge aerosolizacion, la cual estaba construida
de lamina galvanizada con un tamario de 1.5 m. de largo x 1.2 m. de ancho y 1.0 m. de aito, segun
el diseno de Sebunya y col. Esta presentaba tres nebuizadores médicos (Devilbiss, Somerset, PA,
mod. 450). conectados a una compresora de aire. La camara contaba con ruedas para fagilitar su
desplazamiento, una puefta de acceso con una errada para uno de los nebulizadores. Las
entradas para los otros dos nebulizadores se encontradan en las caras laterales. Tambien contaba
con un sistema de aire estéril y un drenaje para desechos. La presion de salida de aire se reguld a
2 kg/em'”. para obtener en i nebulizacion particulas de un tamario aproximado de 0.5a 5 pm.

Las inoculaciones se realizaron el dia 1 con Rubulavirus porano y 72 h. después con Actinobaciilus
pleuropneumoniae serctipo 1 en el momento de la presentacidn e signos respiratonos. Los
grupos que no fueron nebulizados con ef virus 0 con la bactena se nebulzaron con medio de
cutbvo estenl.

Tabla 11. Dia 1, aerosolizacon del Rubulavirus poroino (25°1/96)

- Grupo Vol En Tiempe | Indculo
3 mi. enmn. |
| 12 30 MEM"
[ 24 3¢ [Rvp.
W ! 24 3L - MEM*
v T 24 3¢ Rvp




Nota. El inocuio se repartic en wes nebulzadores

* Medic minimo esencial

Tabla 12. Aerosolizacion de Actinobacilus pleuropreumoniae serctipo |, 72 hrs. despues de la
inocutackdn con Rvp (1/2°96)

[Grupo | VoL.En | Tiempo | inéouo
l mi. . _enmin._ ¢
o 12 1 30 BHI
[ 24 | 30 BHI
il 24 30 App
v 24 30 i App

Nota. El inoculo se repartio en los tres nebulizadores

VH Evaluacion de animales y obtencion de muestras.

El dia de ingreso a las instalaciones los animales fueron sangrados y pesados, al igual que el dia0
del experimento y al término de éste; estos fueron sangrados mediante puncion de la vena yuguiar
colectando aproximadamente 10 ml de sangre por animal, sin anticoagulante, dejando reposar las
muestras por 3 horas aproximadamente hasta fa formacion del coaguio y separacion del suero.
Para una mejor obtencion del suero las muestras fueron centiifugadas y colectadas en viales de 5
ml Estas se conservaron en congelacon hasta el momento de la realzacion de las pruebas
serologicas.

Diariamente se registraron |zs condiciones de saiud de los animales y se tomaron temoeraturas.
Todos ios animales se sac-icaron a las 96 h. después de fa inoculacion con Act naocacilus
pleuropneumoniae (al presentarse los signos en los  cerdos del grupo M) Se reaizaron las
necropsias. se evaluaron las lesiones macroscopicas por clanmetria y se obtuvieron muestras

para histopatologia. aislamiento viral y bacteriologico.



a} Para el aislamientc bacteriologico se utilizé Agar Sangre y BHI con cepa nodriza de

Staphylococcus aureus. Se trabajo con dos tipos de muestras. una obtenida directamente de
pulmon y la otra a partir de una molienda de puimén y tonsia.
Del prime cuftivo se realizé un pase en medio BHI mas cepa nodriza para purificar la cepa. Las
cepas aisladas se dieron como positivas cuando:

« Presentaron dependencia al factor V (Satelitismo)

+ Las colonias eran blanqueainas, brillantes y mucoides

« En la tincion de Gram las bacterias presentaron una morfologia similar a

cocobacilos Gram negativos.

+ Fuefon positivas a la prueba de urea.

b) Para el aislamiento viral se obtuvo una molienda a partic de rifidn, bazo, tonsila y pulmon con

)

PBS estérl mas una mezcla de antibidtico (penicina-estreptomicina) a una proporcion de 1:10;
ésta se centrifugd a 5000 rpm durante 10 min. en refrigeracién; se obtuvo el sobrenadante y se
paso por un fittro de 0.22 pm.

Para cada muestra se utilizé un cultivo de células Vero con una confluencia del 90 % al cual le
fue retirado el medio de crecimiento e inoculado 0.5 ml de la suspension problema. Cada
cultivo se incubd a 37° C durante 60 min., al término de la mcubacién se le agregd medio de
mantenimiento y se volvid a incubar por 7 dias a 37° C.

Las cosechas de los cultivos que presentaron efecto ctopatico fueron trabajadas con las
tecnicas de hemoagiutinacion e inhibicidn de la hemoagiutinacién para corroborar su positividad
al Rubulavirus porcine. Los casos negativos fueron cosechados, centifugados, filtrados y
vueitos & mocular y solo fueron considerados como tales hasta el tercer pase.

La presencia da anticuerpcs, contra el Rubulavius porono en los sueros problema se

determing por la técnica de inhibicion de la hemoaglutinacion (HY).



-

Para poder trabajar los sueros, estos fueron inactivados a 56° C por 30 min. y tratados con
caolin y gldbulos rojos de ave al 50% durante 15 min. y postenormente centnfugados.

Antes de trabajar Ia técnica de Hi se tituld el virus aplicando la prueba de hemoaglutinacion.
Para el desamolio de la técnica de inhibicion de la hemoaghutinacion se trabajé con un virus con
un titulo de 8 UHA. se utiizd PBS con un pH de 7.2 como diluente y globulos roiosdeavealo..s
%. Las muestras fueron trabajadas da dos maneras con una diferencia en cuanto a temperatura
y tiempo: en una se incubaron a 25° C por 45 min. y en la ofra la incubacion se hizo a 4° C por
24 h. Los sueros fueron trabajados en diuciones dobles a partir de 1.5 y aquélles que

presantaron titulos 1:5 y 1:10 fueron considerados como negativos.

d) Para la deteccion de anticuerpos contra Adinobaciius pleuropneurnoniae fue utiizada una
prueba de agiutinacion en placa, denominada PLEUROTEST PAP, destinada para identificar
directamente los anticuerpos capsulares de App contenidos en el suero del cerdo de cualquier
edad; esta prueba presenta una especificidad del 97% y una sensibiidad det 86% y es capaz
de diferenciar los anticuerpos producidos por una infeccion de los anticuerpos vacunales. Todas
las muestras fueron sometidas a los serotipos 1, 3, 5y 7, se trabajaron a 25° C y se realizaron
dos lecturas, la primera a los cuatro minutos de realizada la prueba y la segunda lectura 4 min.
después. Los sueros postivos fueron agquélios en los que se pudo cbservar la presencia de
grumos.

e) Todos los sueros obtenidos cuando llegaron los animales, e primer dia del experimento y el
uitimo dia del mismo, fueron sometidos a las pruebas de seroneutralizacion e inmunoperoxidasa
para e virus de la enfermedad de Aujeszky, ELISA para la deteccion de Mycoplasma
hyopneumoniae , inmunofiuorescencia para PRRS y la técnica de inmunoperoxidasa para e!

Rubulavirus porcine.



f) Durante las necropsias se describleron Ias lesiones rmacroscopicas, se realizaron esquemas
para su posterior evaluacion por planimetria y se obhuvieron muestras de los 14 animales para
histopatologia, las cuales fueron mantenidas en formol al 10% hasta e momento en que fueron
trabajadas. En el laboratorio de Anaksis Clinicos y Patologia de FES-Cuautitian campo 4. las
mwsuasfuermpmcesadasconlatémicadeindusbnenparaﬁnayseﬂﬁetmooh
hematoxiina y eosina (HE). Estas fueron lavadas, deshidratadas con alcoholes a diferentes
concentraciones, irﬂ:idasenpamﬁwaycortadasenelnﬁantomaungmsordeSum.y
colocadas en los porta-objetos. Posteriomente se sometieron al procaso de tincién en e cual
primeramente las muestras fueron desparafinadas, rehidratadas, tefidas con hematoxilina,
decoloradas, vuetlas a tefiir pero con eosina, deshidratadas y aclaradas. Por ditimo fueron

montadas para su posterior observacion al microscopio.



RESULTADOS
Instalaciones.
Las dimensiones def coral y la colocacidn del bebedero automatico y el comedero de tolva
permitid a los animales limitar perfectamente el drea limpia de la sucia y ubicar el area de
descanso. Los animales podian tener libre acceso tanto al agua como al alimentc. Ef tapete
sanitario ayudo probablemente a controlar un poco la entrada de otros microorganismos gue
se encontraban en el ambiente y la cortina y luz eléctrica favorecié el control de temperatura y

eﬁtradas de aire.

Distribucion de grupos.

La distribucion de grupas e identificacion de los animales permitié levar un contro) individuai
en cuanto al pesc, temperatura y signos de los mismos. El periodo de observacion de 15 dias
antes del nicio del expermento fue importante para que estos se adaptaran a las

instalaciones, al manejo, alimento y a sus comparieros de grupo.

Manejo de los in6culos.

La dosis utiizada para e Rubulavirus porcine cepa LPM y la cepa de campo de App serotipo 1 fue
la comecta ya2 que se logro infectar a los animales, situacion que se pudo comprobar con la
presentacion de signos (aunque poco evidentes) y el aislamiento de ambos agentes.

La inoculacion con la ayuda de la camara de aerosolizacion permitio mantener a ios animales en
las misma condiciones para la infeccion, el manejo de estos fue menor ya que sélo se necesitd
introducirlos a la camara . cemar ésta e inoculer el antigeno esperando que ellos lo respiraran.
Dentro de la camara la temperatura era mds elevada por o que los animales tendian a jadear.
aumentando de esta manera la cantdad de aerosol inhalada por cerdo asegurando asi la

infeccion.



Temperatura.

El registro de temperaturas en los diferentes grupos se presente de la siguiente manera:
Grupo i.

Durante todo el periodo de observacion y de acuerdc a lo reportado en la fiteratura los
animales del grupo | presentaron temperaturas consideradas dentro de los rangos normales.

Solo en el dia 1 ambos animales presentaron hipertermia.

Tabla 13. Registro de temperaturas y signos por dia del gnpo b

! No. del Tam.
i mal Dia 0 1 2 3 4 5 6 7 s prom.
; Tem.en °C 393 360 | 396 | 393 | 395 | 395 ; 389 | 395 ; 390 39.4
;23 S sin sin | sin | sin | sin | sin | sin | sin [ sio
[ SIQNOS | #ignos | 5ignos | signos | si signos _signos | signos | signos

Tem. en °C 393 397 {391 | 388 | 393 | 387 | 386 | 389 | 388 39.0

38 si sn sn | sin | sin | sin | sin ; sin | sin
L sgnos | signos | signos |, signos | SIgNOS | Signos | $ignos | Signos | Signos |
: Tem. prom 393 398 | 3935 | 39.05 | 364 | 391 [ 2876} 392 | 39 39.2
Grupo Il

En el grupo dos, en el dia cero dos de ks cuatro animales presentaron hiperlerma, en el dia 1
todos los animales def grupo presentaron hipertermia. ef dia 2 todes los ammales registraron
temperaturas nommales, el dia 3, dos de cuatro animales presentarcn hipertermsa, el dia 4 los
animales registraron temperaturas normales y los dias 5 y 6 sdlo un anima! preserto hipertermia.
En los ulimos dos dias las temperaturas registradas $e encontraron denro de los rangos

normales: por lo que se considera que 2 ; “ssencia de fiebre fue de tpo intermitente,



Tabla14. Registro de temperaturas y signos por a:2 del grupo |l

En el grupo 1l el dia cero 3 animales presentaron hipensrmia, Ios dias 1y 2, dos de cuatro. el

dia tres 1 de cuatro y a partir del cuarto dia ningun animat presentd hipertermia por lo que se

pudo observar que el nimero de animales que presentaron fiebre fue menor en comparacion

al grupa Il

-9

T ! ! I ‘ j T
Dia 0 1 2 3 ‘4 s 3 7 '8 e No.
\ | ‘ e * ] rrem-
' | [ : -
o me w00 Das2 | oaes | ae2 362 80 386 3|7 393
! ‘ f ‘
i | . I disnen, : 5
si sin e FN im0 sin a3 ! disneay  conunuvits untvtis | Comntrats .
7 Signos ‘ signos | signos % conurtvils  secrectén cony E i | :
i 1 : i . nasal y ocular ¢ ) : |
| . ; |
+ I}
[ [ M 1
IC"“' * 393 | 399 ‘5 | 297 } 382 83 | 392 | 394 | 387 |33 | |
H Il
i disneay A R ) | dsneay | | disneay 15
Signos 5:105 secrecion n ] s .:_::‘ : nasal SN SIGNaS ; secrecton ! sin signos ' secrecion i !
RO hasal signos i 9 : Y omasal I nasal ! i
H !
,Tce'“' *law0a a0 96 ’ 40.0 o2 |97 | 40 394 l302 397 |
+ ; + - : : !
; } ‘ dmsnea, ’ disnea, | |
; | depresion, s P l
- sin ; sin sin secrecdn | ' conjurtvits i |
Signos. ‘ sin signos signos ! signas disnea leve | 4 y i 8in signos nosal y '
: ] } respiracin I ocy ’ y ‘
| ! abdominal. : i
fg’“"" 399 | 400 94 | 390 0 | .3 | |6 | 293 ¥6 | 393
L L - |
' ! ‘ ' dsnea :
sin sin b [ disneay P osecreasn disnea 0
Signos sin signos | . ! ' sin signos | , nasaly ! sminsignos |severay '
signos signos ‘ signos | ' BSTerlof®s | respiracion | bogqueo i
! [ | | ! abdormunal '
H i ) H T 1
| | 1 : ;
Temn. H i I | 1 - | .
T 3997 39.42 357, W5 | 383 3827 I 39.37 38.05 o4 :
l * ! ! i | ‘ ! f
| l i f i ! | |
Grupo il



Tabla 15. Registro de temperaturas y signos par dia el grupa ||l

0 T T i ) h
‘Oia |0 1 2 3 4 5 s i '8 (Tem. [No. de.
! ; . i Prom. : animal
. | ' H . '
;Ic"‘"""" 392 3@4 ;391 391 . 385 , 386 ; .3 | a3 | 30 )39.3 !
. : . : 10
N . . N 1 | : '
(. sin . sin sIn $in sin ! Lo ! ¢ secTecion |
‘SIIQDOI signos | wi QoS signos  SigNOs ignos sin signos | disnea leve ! |
. : ' ! |
i T ‘ | ;
i_Tc““'“’ 403 ' 394 | 391 4 263 384 | 3380 | 394 /4 394
v I
i [ . ! 13 '
i sin ! sim | sn o sin | sin ; sin i \ sacTecion | H
Sig\on Signos signos ] SIgNos | signos © aigNos. . Signos. §in signos , drsnea leve , nasal ! !
: N I H !
% I " “ H | T ] t
.gfc"“"“ 02 1389 1393 3% | 393 ‘10 388 385 |38 1394 j
i i . | sin | sl COTUNVIIS. | ‘ 6
158 sn [ sin sn . sin sin | sin : ‘ d jeve | POCTECION '
]Sw sgnos | signos signos | signos $gnos, signos y teve naasl :
T ; ‘ '
ffc’“' ™, 399 400 35 | 32 | 395 ! 393 Y 9.4 385 E
! ; ,
i : ) | dsneay | tos, disnea 19|
! sin Secrecidn sin | sin sin sin ! .
ESig'm s.g;‘cs signas hignou {ancs | HNOS disnea leve | estertores | y secrecion E
: ; | 94 {"9 . humedos rasal |
! 1 1 [ !
| Fam. i 1
; 308 3967 | 395 0 394 | 94 | 3932 39.05 3915 333 394 '
: ) i | I ' |
Grupo V.

En el grupo IV en los dias O y 1 todes los animales presentaron hipertermia, e dia dos solo 1
animal, el dia tres 2 animales y los dias cuatro.anco y seis tres de cuatrg animates presentaron
hipenermia, el dia siete solo uno y el uihmo dia ninguno. En el grupo IV aunque hubo mayor

nimero de animales con nipertermia. el ultimo gia ningun animal presernto fiebre



Tabla 16. Registro de temperaturas y signos por dia del grupo 1V

}Dﬁa 0 1 2 3 4 5 s 7 .8
: i
] ) . ! )
{IC““"“; 401 - 403 0 392 0 295 | s a6 | 387 3: | 399
disnes '
Signos sin . sin ' sin sin | sin . asneay secrecor sir i dsnea y
signos  BIGNOS . $KGNOS  SignoS  sighos  esteriores nasal v sKrcs |, depresidn |
| P . | ooular {
Tem.en: J : ; ; ] :
o 389 - 409 81 395 M@0 ! 385 368 3§ 3 382
: i | :
; | ] ' someotn 1
sin | s | sin sin . sin | } | disreay
Signos signos | signos i signos  signos sjgno‘i qsre eve ::::;; US| esomuds.
! ¢ ' : humedos
IC““' 401 Loo.u 404 (307 | 401 [&02 394 68 304
| i disnea,
. | ! estertores, nasaly ' disnea .
sin . sin | sin sin | . .| disnea
Signos i i ' | disnea | conuntivitis | ocular,  secrecdn
signos., signos W"O'}"QMJ y secrecion | copjuntrits  nasal
’ | i nasal | y estertores
! i : | i humedos
,Tc"'""'" 01 | 389 | 205 i 3.7 | 17 | w0 406 303 %05
3 4 }
i ; . disnea. i
1 Signos sin | sin sin | sin ! sin ‘ dmsneay secrecon _denea ‘o':w
. | SIgNOS | BigNOS | SugNOS _8ignos | signos | estantores nasal y nasa ¥ i
! ‘ ‘ ! ‘ ! ’ ocuiar . nesal |
& I I ! T T f ! |
i : ‘ : \
e w ‘ 4005 | 395 396 . 3985, 4007 3987 3947 393
| T ; : ; I :
! i : i !




Temperatura Promedio por Grupo \{
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Figura 6. Temperatura promedio por grnupo.
Signos clinicos.

+ Disnea.

Grupo | : No se observé

Grupo li: Se presento a partir del dia uno en 2 animales pero desaparecio y no es si
no hasta el dia 5 que se vueive a presentar en 3 de 4 animales, el dia 6 en los cuatro,
en el dia 7 desaparece y en el dia B se vuelve a presentar en tres de cuatro y su
presentacion fue de leve a severa el uitimo dia.

Grupo lli: Se presentd hasta el dia seis en 2 de 4 animales, el dia 7 en los cuatro y el
dia 8 sblo en uno. Su presentacion siempie fue leve.

Grupo [V: La disnea se presentd hasta el dia cinco en todos los animales y se
mantuvo hasta et dia 8 excepto en el dia siete que solo se observé en 3 animales. Su

presentacion fue de leve a moderada.
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« Secrecidn nasal.
Grupo { : No se observé
Grupo ll: Se presentd a partir del dia uno en 1 animal pero desaparecic y se volvié a
presentar el dia cualrc en dos animales, postenormente el dia seis en 3 animales, el
dia 7 no se presentd y reaparecio el dia 8 en 2 animales. Su presentacion fue de leve
a moderada.
Grupo Ill: Se presentd el dia 1 en un animal y desaparecié volviendo a presentarse
hasta el dia ocho en fos 4 animales de manera evidente.
Grupo IV: Se present6 hasta el dia cinco en 1 animal, el dia seis en los 4 animales, el
dia siete an dos y el dia ocho sélo en 1 animal. Su presentacién fue de leve a
moderada.

s Tos.
Grupo | y Il : No se observé
Grupo lll y IV : Se presentd hasta el dia ocho en un sélo animal

+ Estertores humedos.
Grupo | : No se cbservo
Grupo il: El dia cinco se presenté en 1 animal.
Grupo Ill: Se presentd ef dia siete en 1 animal.
Grupo IV: Se presenté hasta el dia cinco en 3 animaies y los dias seis y ocho en 1
animai.

« Boqueo y respiracion abdominal
Sdlo se presento en el grupo || los dias seis y ocho en 2 y 1 animal respectivaments.

* Secrecion ocular

Grupo i y lll: No se presentd

~d
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Grupoe Il: £] dia seis y ocho en 1 arimai
Grupo IV: El dia seis 3 arumales de 0s 4
« Conjuntivitis.
Grupo !: No presento
Grupo ll: El dia cinco, siete y ocho se presentd en un animat y el dia seis en dos.
Grupo {ll: £l dia seis en un animai
Grupo IV: £l dia cince y seis en 1 animal.
+ Estomudos.
Grupo | y {Il: No presento

Grupo il y IV: El dia ocho en 1 animal.

Tabla 17. Resumen de la presentacion de signos en cada uno de los animales y grnupos.

Grupo ! No. de : Disnea | Secrecié |10s Es!erloresi boqueo ] Respiracion i Secracion 1 Conjuntivitis . Estormudos
: i abdominal ! ocular |
1

! anima - -I n nasal hamedos
. L

n

i 23 -
‘38

'
'
1

i 3
- 15

26

}
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4|+
+
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+
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Lesiones macroscdpicas.

Las lesiones macroscopcas se limitaron a una neumonia fibnno-hemormragica de moderada a
severa dependiendo del grupo afectado

Grupo | : Macroscopicamente los dos animales no presentaron lesiones aparentes

Grupo {l y Wl : Tres de cuatro animales presentaron neumonia fibnno hemormagica de leve a
moderada.

Grupo IV: Soio 1 animal presentc lesion pero la extensién de la lesion fue mayor a la de los otros
animales de los otros grupo.

En las siguientes tablas se sefala el porcentaje de lesidn por individuo y grupo.

Tabla 18. Valores obtenidos por planimetria.

Puimén control
Peso del pulmon cara dorsal 10.5401
Peso del pulmon cara ventral 10,5375
Peso total 11.0776

Tabla 19  Porcentaje de lesion macroscopica por animal y promedio por grupo.

% de
Grupo : No. de Lesion | Lesion | % de lesion
i animal dorsal ventrai lesidn por
: grupo
i - 23 000C0 | 0.0000 0 0
. 38 00000 | 0.0000 .0
I 5 00224 | 00217 5
15 00156 | 00217 | 4 1
26 00065 | 00083 | 2
.30 0.00C0 | 0.00CC 0 i
M| 10 00000 | 00000 i O i
EE 00100 | 00059 ; = 3 |
116 00451 | 00440 | 9 g
19 1 00083 | 00000 | 1 :
v 4 00000 | 00000 | O
5 _0D00C | 00000 0 5o5 !
22 | 00000 | 00000 O '
43 | 00408 | 00543 | 8 ‘
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Planimetria

Grupo IV con 2.256% de lesién

Planimetria

Grupo lll con 3%

de lesion

Figura 7. Planimetrias por gnipos.




Porcentaje de lesién por grupo
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Figura 8. Porcentaje de lesion por grupo.

Lesiones microscdpicas.
A continuacidn se hace una descripcidn de las lesiones observadas al microscopio y en donde la
presentacibn de kesiones y grado de severidad fue variable dependiendo del grupo analizado.
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Tabla 20. Descnpaion de lesiones histopatolégicas

Grupo

No. de

Descripcion histopatoldgica

23

Congestion, edema e hiperplasia linfoide peribronquial, leve incremento de
reumecitos !l y algunos neutrofito en vasos sanguineos.

Enfisemna e hiperplasia nfoide peribronquial leve y algunos neutrofilo en vases
SBNYUINEODS.

Congeston moderada. edema leve. algunos neutrofilo en vasos sanguineos.
Engrosamiento de paredes alveolares con neutrofilos . Areas con hiperplasia
tinfoide perbronquial.

Congestion, presencia de eosindfilos y neutréfilos en vasos sanguineos,
enfisema severo, areas de hiperplasia linfoide peribronqueal, paredes atveolares
engrosadas con mononucieares y polimorfonucieares.

Congestion, edema interseptat. hermorragias en pleura. Areas con abundantes
eosinéfilos en paredes alveolares. Hiperplasia linfoide pefivascular. Vasos
sanguineos con neutrdfilos. Eritrocitos en luz bronquial y tronquiolar.

Congeslion severa, edema interseptal. hemofragias en pieura. Areas con
abundantes eosindfilos en paredes alveolares. Hipempiasia linfoide perivascuiar.
Vasos sanguineos con neutrdfilos. Eritrocitos en |uz bronguial y bronquiciar.

10

Inicio de lrombo en vasas sanguineos con presencia de fibrina, eosinofilos,
neutrofilos y restos celulares. Hiperplasia linfoide perivascuiar y peribronguial.
Uno que otro macréfago en luz_alveolar Enfisema leve.

13

Presencia de histiocitos y restos celulares en luz alveolsr. Hipemplasia linfoide
perivascutar y peribronquial, enfisema. congestion leve aigunos neutrofilo en
V.S. Leve engrosamiento de paredes alveclares con neutrofilos.

16

Severa bronconeumonia abundantes newutrdfilos en luz alveolar y bronguios y
bronquiolos, unc que olro macrofago. Congeslion leve.

19

Congestion leve, hiperplasia leve linforde peribronquiolar, mononucleares
{infocites) en paredes atveglares.

Enfisema, hiperplasia linfoide perivascular y peribronquial. Engrosamiente de
paredes alveolares con uno que otro neutrofilo y macréfago. Congestian leve.

Congestién moderada, enfisema, hiperpiasia linfoide peribronguial y
perivascular. Area cen hemoiragia leve. edema interseptal leve. Vasos
sangquinecs con pocos neutrdfilos y manonucleares.

Hiperpiasia linfoide penbronguial y penivascular. Congestian leve. En vasos
sanguineos algunos neutrdfilos y uno gue otro mononuciear. Areas con
nemorragia leve. Engrosamiento leve de paredes alveolares con alguncs
neutrofios.

43

Areas con hiperceluiandad. bronconeumania (neutrsfilos en luz alveolar
oronquios y bronquickos) Congestion leve. neutrdfilos y mononucleares er v S

En la siguiente tabla se presentan el tipo de lesiones y el nimero de animales que

presentaron alguna de estas lesiones por grupo como se puede observar e grupo il presento

el mayor nimero de lesiones microscopicas




Tabla 21. Numero de lesiones por grupo.

Grupos

NO. - Lesiones L v

1 Congestidn levea |[1/2 |44 3/4 44
severa ! ;

2 |Edema 12 w4 104 "1/0

3 | Hiperplasia linfoide | 2/2 | 4/4 " 4/4 /4
peribronquial o :
perivascular .

4 |, Incremento de 1/2 14 0/4 1 0/4
i neumocitos 1 i

5 [Neulrdfilos en vasos | 2/2 | 414 | 274 |34
sanguinecs i N

& | Enfisema 172 U4 (114 ,2/4

7 | Paredes alveolares |0/2 | 2/4 |34 |34
engrosadas con ! i
monanudeares y/o ! J i
polimorfonucieares 1

8 |Eosintfilos en vasos | 042 | 1/4 1 1/4 | 1/4
s5anguinegs

8 | Hemomagias Of2 (214 [0/2 | 2i4

10 | eosindfilos en 0/2 {24 10/2 i 042
paredes alveolares

11 [Areas con 072 | 114 |02 |02
abundanies |
eosindfilos

12 | Eritrocitos en fuz 072 (24 |02 1072
: bronquial y
| brongquiclar

13 |trombo 2 |2 |1/4 072

14 | histiocitos y restos | 0/2 IM (14 - 0/2
celulares en luz | !
alveoiar Loy

15 [Macréfagos en la uz | 0/2 102 (24 1 1/4
, alveolar : :

[Total de lesiones |8 26 118 |21

Serologia.
Todos los animales utilizados en nuestro experimento fueron negativos a App, Rvp, VEA.
VPRRS y M. Hyopneumoniae. Para obtener estos resultados los animales fueron sangrados
al llegar a las instalaciones, antes de iniciar el expenmento y al final del mismo y los suercs
fueron sometidos a las siguientes pruebas:

» Aglutinacion en placa (Pleurotest) para App.
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* Inmunoperoxidasa e inhibicion de la hemoaglutnacicn para el Rubulavirus percino
« Inmuncperoxidasa y sercneutratizacidn para el virus Je la enfermedad de Aujeszky.
* Inmunoflucrescencia para PRRS
o ELISA para la deteccion de Mycoplasma hyopneumoniae.

Obteniendo los siguientes resuitados:

Tabla 22. Resultados de serciogia del grupo |

No. de . App | Rvp ; Ryp '~ E.A , EA | PRRS |Mycoplasma

animal  {Pleurctest; Ip | H | Ip | SN IF ELISA

23 : Neg. " Neg. - Neg Neg. Neg Neg Neg

38 . Neg. i Neg . Neg. . Neg. Neg |  Neg | Neg
Tabla 23. Resultados de serologia def grupo Il

No. de App Rvp | Rvp E.A | E.A | PRRS |Mycoplasma

animal ' Pleurotest lp | H Ip | SN IF ELISA

5 ! Neg Neg. | Neg Neg. Neg Neg. Neg

15 ! Neg Neg . Neg Neg. ' Neg Neg. Neg

26 ) Neg . Neg. ' Neg. Neg. N Neg. . Neg

30 . Neg | Neg | Neg - Neg Neg Neg Neg
Tabla 24. Resultacos de serologia del grupe Il

No.de ; App |, Rvp  Rvp . EA = EA | PRRS  Mycoplasma

animal . Pleurotest I lp '~ HI Ip SN IF ELISA

‘0 i, Neg L Neg ' Neg Neg. Neg Neg Neg

13 ; Neg P Neg  Neg | Neg Neg Neg. Neg

6 Neg. . Neg Neg Neg Neg Neg. ! Neg

15 Neg T Neg Neg | Neg Nec |  Neg | Neg
Tabla 25. Resultaccs de serologia dei grupo IV

No. de App Rvp Rvp E.A E.A | PRRS Mycoplasma

animai Pleurotest ip__ . H p . SN  F ELISA

4 heg Ne *_Neg Neg Neg | Neg MNeg

] ! Neg Neg Neg Neg Neg ' Neg . Neg

22 Neg Neg Neg Neg Nez Neg Neg

43 ) Neg Neg . Neg . Neg Neg i Neg t Neg

ip.: Inmunoperoxidasa

IF- inmunofiuorescencia

SN Seroneutralizacion

HI tnhibicion de la hemoaglutinacion



Aislamiento de microorganismos.

Con las muestras ottendas en la necropsia se intento el aislamiento de ambos agentes logrando
aislar Actpobacillus pleuropneumoniae en 7 animales y Rubulavirus porcing en 4 cerdos; todos los
dernds animales fueron negativos.

Grupo | : No se aislo ninglin microorganismo

Grupo ll: Sélo en un animal se logro aislar el Rubulavirus porcino en e segundo pase y todas
las muestras trabajadas para el aislamiento de App fueron negativas.

Grupo lIl: £n tedos ios animales se logrd aislar App serotipo 1y fueron negativos al
aislamiento de Rubulavirus.

Grupo IV: App se legro aislar en tres animales, al iguai que el Rubulavirus porcino. (ver

tablas)
Tabla 26. Resultados del aislkamiento bactenologico y viral del grupo !
| Aislamiento | AlSamiento & amiento | Aislamiento | ¢ 3¢ lesion
No. de ! de App de : ; ala
amal | Gefppde | TP | vl il sia
' mén Lo se | 2pase R
. pu pumén | pa P
23 - ‘ - ! - ' - ! 0
38 - - ; - - i 0
Tabla 27. Resuttados del aislamiento bacteriologico y viral de! grupo i
© Aislamiento  NSIBMIRMO o miento | Aislamiento | T oroentaje
No. de : de App de . : . i de lesidon a
. de App de ; viral ; viral .
animal ! Imén Tonsila y g  pepase ia necropsia
[ PN pumen  TPEe | Fpe
5 : - i - L - i 5
15 - I . : R + . 4
26 ‘ - ) - - - 2
30 - - . - - 0




Tabla 28. Resuttados del aislamiento bactericlogico y viral dei grupo i

-

No. do . Alslamiento } .B:lamnem | Ajslami Aislamiento Porcefrtap
' de Appde | ¢ Appde viral viral de lesion a
animal i Tonsilay o " la necropsia |.
pulmon pulmén 1~ pase ’pase .

10 + ; + - - 0

13 - ] + - - z

16 - ‘ + ‘ - - 5

19 - + i - - 1

Tabla 29. Resultados del aislamiento bacteriologico y viral del grupo 1V

; T a; . -
A erto | Aislamiento Aisiame Aistamient Porcoptaje
No. de ! de App de . de lesion a
animal | GeAPPde | o cilay JSiral virdl | necropsia
L pulmon mé 1" pase 2 pase
4 x + + - + ! 4]
8 - + i : 0
22 - - | - < 0
43 - + | - 9

Tabla 30. Resumen de las lesiones a la necropsia, aisamiento bacteriokogico y viral.

Aislamiento viral a
Lesiones Alsiamiento bactericidgico partir de rifidn, bazo,
Grupo ala tonsita y pulmon
necropsia |
Puimon P;_"“‘é“n Y | {"pase | 2°pase
| | negativos negativos negatvos negatives | negativos
1 34 negativos negabves negatvos 1/4
TTREET 14 4/4 negatvos | negativos
v | 14 14 34 negatvos | 4

an

()




Ganancia de peso y conversion alimenticia

Un dia antes de la netulizacion con RYP (dia 0) y al final del expenmento (cia 8;. todos los

animales fueron pesados obtenendo l& siguiente ganancia diana de peso y conversion alimentcia

por animal y por gripo.

Tabla 31. Peso de lcs animales ai inico y al final dei expenmento, ganancia daria de peso y
conversion alimenticia por animal.

] N
No. el | PESO(Kg)al | Peso(Kg) al m Consumo | - "
Grupe ) micio de! ﬁna_l del peso de alimento .
ammal | berimento ‘ experimento @ enKg. Admentcia
] 23 183 209 325 6 23
38 | 186 | 247 762 B8 0.98
i 5 P 263 | 228 812 8 1.23
15 225 | 297 900 8 1.11
26 271 | 3345 793 8 1.25
30 231 | 277 575 8 1.74
T 10 25 P 287 462 8 2.16
13 284 | 07 287 8 348
16 295 1 334 487 8 205 |
19 | 288 248 725 8 138 |
IV 4 : 204 284 1000 7 087 |
6 | 165 - 238 912 7 09 |
22 | 213 ! 28.0 837 7 104 |}
43 25 . 310 750 | 7 117 |

Tabla 32 Ganancia lotal de peso. ganancia diana de peso y conversién alimenticia promedio por

grupo.
Grupo | Ganancia | Ganancia | Conwversion
1 total de diana de Alimenticia |
| pesoenKg. peso enxg |
i en Kg.

i 4 350 0543 1.640

il 8162 0.770 1.330

T 3925 0450 | 2267

v 1 Txo 0874 | 1.010

¥
[95)



mesemndeobsavardgnpoweseiquemmtbbmepgaaﬂademsodaiaymtaly
mejor conversion alimenticia, como segundo lugar e grupo i, tercer lugar el | y cuarto lugar e

grupe il
| Ganancia de peso tota), diaria y
% conversidn alimenticia
x
8 T o | @ Genancia total de :
!7 pesc an Kg. !
6 B Ganarca diria de ||
:5 pes0 v
4 © O Conversion
3 . Almenticia en Kg.
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DISCUSION

La prevencion. cantral y sclucion de las enfermedades respratonas implica algo mas gue solc
prevenir la entrada de agentes infecciosos e nvolucra un correcto balance entre los diferentes
factores bigticos y abioticos que rodean al animal.

Las instalaciones representan un aspecto fundamental en la presentacion de una
enfermedad: la resistencia especifica de los animales a los microorganismo depende en gran
medida del ambiente en que se encuentren jos cerdos y se considera que alcanza su maximo
nivel si este ambiente es comedo y de bajo estrés. La presion de la infeccion se puede
controlar mediante la prevencion de 12 enfrada de agentes patogencs a la granja y mediante
la aplicacion de altos estandares de higiene.”

En el experimento el area proporcionada para cada animal fue superior (3.0 m’ por cerdo) a

% Antes y durante el experimento se

la recomendada que es de 0.7 m® por cerdo.
establecieron procescs eficientes de limpieza y desinfeccion, que aparentemente limitaron ia
entrada de otros microorganismos. Los pisos fueron adecuados para los animales, ya que
nunca presentaron problemas de pesunias y se desplazaban perfectamente de un lugar a otro.
Con las cortinas de polietiienc pudimos establecer un sistema de entrada indirecta de aire y
mantuvimos una baja concentracién de gases nocives en las instalaciones. El cuidado de los
animaies fue casi personalizado, |a comida siempre se les daba a la misma hora y Ia
temperatura en promedio se mzantenia a 18° C dentro de ics corrales, ¢on [0 que se concluye
gue ias animales se ancontraban en un ambiente de bajo esires

Al piio=der de un solo cnador. introducirios al mismo tercc > 3s instalaciones y no hacer
movimientos de animales durante el expenmento se disminuyo por mucho la posiblidad de entrada
a otros microorganismos. Probablemente todos los factores antes mencionados incrementaron en

los animales la resistencia a los mucroorganismos a ios que fueron enfrentados de manera

expenmental.
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La distnbucion por grupos de manera aleatona y el periodo de adaptacion nos permitio una
mejor identificacion en cuanto los cambios que presentaban cada uno de fos animales durante
el expermento y un mejor manegjo de estos reduciendo mucho situaciones de estres. Los
animales se acostumbraron tanto al manejo y a las personas que |os cuidamos que cuado
necesitamos introducirios a la camara de nebulizacidn o trasladarios a la zona de pesaje y
necropsias fue muy sencillo moverios.

La dosis utiizada para la infeccidn con Rubulavirus porcino. se determind a partr de estudios
previos en los que se comprobo su efectividad. =%

En un estudio cuyo objetivo era determinar la dosis minima de App que se podia utlizar para
Infectar a animalas por medio de un sistema de nebuiizacion, se trabaje con dosis de 2X 10°
UFC/ml, hasta 2 X 10° determinande como dosis minima 2X 10 UFC/mi ésta misma dosis también
fue utilizada para comprobar la interaccion del virus de Aujeszky y Actinobacilius
pleuroppeumoniae dando magnificos resultados®. £1 conocimiento de ambos estudios aseguraron
la posiblidad de poder infectar exitosamente a nuestros animales ya que la dosis utilizada se
encontraba dentro del rango antenormente establecidc.

Con lo que respecta a los métodos de inocuiacion que pudieron haberse utilizado para infectar
a ios animales en experimentacion. se hace mencion de [as vias intranasat o la endotraqueal.
mecanismos que aungue aseguran la irfeccion de los animales, se requiere de un mayor
manejo, habilidad para sostener a los animales, mas personal y mayor inversion de tiempo en
comparacion can la utilizacion de 1a camara de ret"zacién para aerosolizacion. metodo que
se ha venido usande por diferentes grupos de in.e:. . 3cores y desde hace varios afics por un
grupo multidiscipiinano de FES-Cuautittan que ha trabajado con los procesos neumaonicos del
cerdo. logrande infectar de manera exitosa por gerosolizacion & cerdos de diferentes edades

y con diferentes antigenos incluyendo a Actincbacilius pleuropneumomae y Rubulavirus



BGroInG Toags estos antecedentes asesovan c.e & ~TewAc Jde moculacien se sl manc
para nuestrd 2xperimento fue el adecusde.

Las temperaiaras registradas en ios animawes de: r.il CORIrOf se encontraron gerits cal
rango normai. ya que segun Straw y col 11869} nc.cam que la temperatura nofma’ para
arimales de estos pescs es de 39.3 +- 03 aunque 2! 2 & * del expenmento ambes a~ ~aies
de! grupo presentaron hipertermia. no mostraron angLr 2o signo de enfermedad. por o que
protapiemente esta elevacion de temperatura pudc deterse al manejo ya que ese Jia se
hizo la prmera nebulizacién, gue en el caso de este grupo se hizo con medio esténl (MEM).

Al ponoipio del experimento aigunos de ios animaes ce grupo Il presentaron fiebre pero
conforme fue pasando ef tempo la hipertermia fue hacié~dose de tipo intermitente. al final del
expenmerto los animales registraron temperaturas romma.gs. El dia tres en algunos de estos
animales se observo hipertermia y el dia cuatro se obser-arcn 10§ primeros Signos y es en ese
momento en el que se decide inocular el Rubuiavirus porciro.

Al prircipic del experimento en el grupe Il se presentd hipertermia. pere al pasar el tempo las
temperaturas que presentaron 1os animales se encontra~s” en el rango normal, El nurrero de
animales que presentaron Nipertermia en comparacion cen ei grupo Il fue menor.

En el grupe iV los animales presentaron hiperteria desde ef prncipio del expenrerto y
aunque ésta tambien fue intermitente, se presentd ce marera mas constante en comparacion
al grupo U aunque al final del expermenid tcdos s 27Males presentaron emceraras

romates
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Las temperatiras 'cs grases i Wy Vo przsentan dos aspectes - o al
prncioio del expersimentn .0s animales presenta” hicemermia y al final del percac de
cbservacién todos los animales registran rangos ~orz 25 de temperatura. aungue en ef
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La disnea no se presentd en el grupo control, en el grupe |1 se presentod desde el primer dia de
inoculacion, desaparecid y volvid a presentarse el dia 5 en mas de un animai y -al final de!
experimentc de manera severa. En el grupo lll la disnea se presentd hasta el dia 6. pero
disminuyé el dia ocho y su presentacion siempre fue leve. En el grupo IV la disnea se
presento a partir del dia cuatro y al final tedos los animales la presentaron de maner;a
moderada. Aparentemente la disnea se presentd en un mayor numero de animaies en ei
grupo |V, pero ei grado de severidad fue mayor en uno de los animales det grupo 1.

La secrecion nasal no se observo en el grupo |, enelgﬁpollsepresm!dapa:ﬁ'deidiampero
desapareci6 y posteriormente su presentacion fue intermitente y siempre fue de leve a moderada.
En el grupo HI se presentd et dia 1 y desapareck), volviendo a presentarse hasta e dia ocho en los
4 animales de manera avidente y en el grupo IV se presentd hasta el dia ¢inco pero se mantuvo
hasta el dia ocho de manera ntermitente y de leve a moderada. La secrecidon nasal en el grupo ll y
IV fue muy similar aunque en el grupo |l al final fue mas severa.

La tos solo se observo en el grupe il y IV hasta el ultimo dia y en un sclo animal.

Los estertores humedos se presentaron en el grupo |l y lil en un solo animal y en el grupo Ven 4
animales. El boqueo ¥ la respiracion abdominal solo se presentd en el grupo |l La secrecion ocular
se presentd en dos anmales del grupo !l y en tres del grupo {V. La conjuntivitis en dos animales en
el grupo Il y uno en el [V y los estomudos se presentaron tanto en el grupo Il como el iV en un
animal. Aungue en certos mementos el grupo IV presenta mayor nGmero de animales con signos
en comparacion con e grupoe |, al final el numero de animales con signos dlinicos es el mismo.

Las lesiones macroscopicas se limtaron a una neumonia fibrino-hemomragica de moderada a
severa dependiendo del grupo afectado. Macroscopicamente, el grupo | no presentd lesiones
aparentes. En el grupo Il y I, 3 de 4 animales presentaron lesiones y el porcentaje de planametria
fue el mismo (3%). En el grupc IV s6lo un animal presentd lesion por o que el porcentaie de

planimetnia por grupo fue menor al de los grupos Il y lli. Si al inal se hace una comparacion entre
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f grupa Il y IV en cuanto a signos. temperatura y presenda de iesiones en ks animales, ambos
grupos resultan ser muy similares.

En los resuitados ya se describieron cada una de las lesiones microscopicas que presentaron
lps animales de cada grupo, encontrandose que e mayor numero de lesiones se presentan en
el grupo Il seguido det grupo V. Las lesiones observadas en la mayoria de los puimones noks
sugieren que para este proyecto se utilizé una cepa de App de poca virulencia, ya que
solamente el animal 10 presentd evidencia de trombos, lesion caracteristica de una infeccion
con Appm. Es importante mencionar que el animal 10 pertenece al grupo Ill de App y que a
partir de sus tejidos se pudo lograr ef aislamiento del microorganismo.

Los pulmones del animal 23 mostraron incremento de neumocitos tipo |, este cambio se
observa en casos de infeccion con App™, el animai pertenecia al grupo | por lo que es
probable que se haya infectado via aérea o por medio de algun vehiculo.

La mayoria de animales presentaron hiperplasia linfoide peribronquial y perivascular, lesion
caracleristica de infeccion con Mycoplasma® Es probable gque se pudieran haber
contaminado ya que del otro lado de las instalaciones se trabajaba con Mycoplasma
hyopms'umcmiae.12 Otra evidencia de esta contaminacién es que al principio del experimento
los animales de los grupos I, Ill y IV, presentaron hipertermia y algunos disnea o secrecion
nasal. Por otra parte, el grupo |, aunque no se ke inoculd algun microorganismo y
macroscopicamente no presentd lesiones ni signos, si presentd hiperplasia linfoide
peribronquial. lesion caracteristica de la infeccién con Mycoplasma ™

En relacion a la presencia de lesiones producidas por ei Rubulavirus, la literatura describe
focos de peumonia intersticial con engrosamiento del septo e infitracién de células
mononucleares.”” Los animales con los numeros 619 y 43 presentaron células

mononuckeares, los animales 4 y 5 mostraron engrosamiento de paredes alveolares y el 15y
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22 presentaron engrosamientc de paredes alveolares con mononucleares. Todos los
animales, a excepcién del namero 19, fueron inoculados con Rvp.

Todos los animales utilizados en el experimento fueron negativos a App, Rvp, VEA, VPRRS y
M. hyopneumoniae concluyendo que aunque al inicio del experimento contabamos con
animales libres de anticuerpos contra los diferentes antigenos trabajados, al final siguierﬁn
siendo negativos porque el periodo expenmental fue muy corto y la seroconversion en fos
animales fue minima y por lo tanto no pudo ser detectada con las pruebas serolbgicas
convencionales.

Con las muestras obtenidas en la necropsia se intentd el aislamiento de ambos agentes logrando
aistar Actinobacillus pleurcpneumoniae en 7 animales y Rubutavirus porcino en 4 cerdos; todos i0s
demds animates fueron negativos.

Con lo que respecta a la presencia de lesiones y su reiacién con los aislamientos, ya sea de App
y/o Rvp, el grupo |l presentd 3 animales con lesion y soio en 1 se pudc aislar el Rvp. En el grupo il
que fue nocufado con App. 3 animaies presentaron lesiones evidentes pero en ios cuatro
animales se aisld e micoorganisma. El grupo IV de App y Rvp sok presentd un animal con
lesiones evidentes, sin embargo se pudo aislar App y Rvp en tres animales respectivamente. Estos
resultados nos indican que los animaies fueron infectados comectamente, ya que pudimos aisiar el
microorganismo de sus 6rganos pero las lesiones encontradas y los resultados obtenidos en la
planimetria no nos dan evidencas de NINgUN siNergismeo.

Un dia amtes de la nebulizacion con Rvp (dia 0) y al final del expenmento (dia 8), todos los
animales fueron pesados para obtener ganancia diaria de peso y conversion alimenticia por animal
Y PO grupo.

Al inicio del experimento los pesos de los animales fuercn muy variados, lo que sugiere la
prasencia de animales retrasados, esto dificulta la comparacion individual sobre ganancia de

peso y conversion alimenticia, por lo que el analisis se realizd por grupo.
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De acuerdo con Araiza, A. (Comunicacion personal, 2002) sobre et Posible Comportamiento
del Cerdo, la ganancia diaria de peso para estos animaies debe ser de 0.586-0.600 Kg.. por iv
que podemos ver que el grupa | y Il estan por debaje y que la ganancia diara de pesa en el
grupo Il y en el IV es superior. Al comparar con {a dasificacidn de Straw, B. et al. (1999) que
menciona GDP baja (0.477-0.545 Kg.), moderada (0.545-0.614 Kg.) e ideal (0.614-0.682 Kg.i.
los grupos | y lif se lecalizan dentro de la GDP baja y el Il y IV supera a la ideal. Con lo que se
refiere a la conversién alimenticia para animales entre la 10" y 11" semana, los rangos oscilan
entre 2.187 y 2.358 Kg.. encontrando que los grupos |, Il y IV tenen una muy buena
conversion alimenticia y el grupo lll esta dentro del rango. £n lo referente ai consumo diario de
alimento, Araiza, A. (Comunicacion personal, 2002) reporta que animales de esa edad
consumen entre 1.281 y 1.415 Kg. de alimenio y nosotros limitamos a los animales a 1 Kg. de
alimento diario. Probablemente el limitaries el aimento afectd la GDP, por lo menos en el
grupo lIl. Los valores obtenidos por grupo nos sedialan que ei grupo Ill, inoculado sélo con
App, fue el que obtuvo una menor ganancia diaria y total de peso y una peor conversion
alimenticia, debido probablemente a que los animales que integraban a ese grupo eran mas

hemogéneos en peso y existia mas competencia y no tanto al efecto del microorganismo.
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CONCLUSIONES
Aunque los signos observados en los animales después de la inoculacion de ios agentes sugieren
un proceso de tipo neumonico acompafiado con fiebre en algunos animales, ni las temperaturas ni
los signos fueron constantes, encontrandose una repentina disminucion de temperatura de un dia
paraoh'oylodesapanciéndesig\os.Sdoeneigmpothantosignos.comlerrpen‘aturashJerén
mas constantes: sin embargo, al hacer comparaciones entre el grupo Il y IV en cuanto a signos,
lesiones Macroscopicas y Mmicroscopicas y presencia de hipertermia en los animates, ambos
grupos resultan ser muy similares. Es probable que el iempo del experimento haya sido un factor
determinante para hacer mas evidente la mteraccion entre esios dos microorganismaos, ya que en
la literatura se ha repotado para el Rubulavirus porcino la presentacion de signos hasta después
de 10 dias a nivel experimental. +42+
Los resultados de los aislamientos bacterioldgicos fueron muy positivos, ya que de 8 animales
infectados con App. en 7 se pudo aislar el microorganismo, siendo mas efectivo el aislamiento
cuando la muestra era una molienda de pulmon mas tensila.
Con lo que respecta al Rubulavirus porcino, solo del 50% de los animales infectados se pudo
aislar el microorganismo y esto sucedié en e segundo pase, lo que concuerda con la lileratura
en donde se reporta ia recuperacidn del microorganismo en el segundo y hasta en tercer
pase.
Los resultados de serologia fueron negativos para ambos microorganismos en todos los grupos,
posiblemente el bempo del expenmento imitd la respuesta seroldgica de los animales, ya que fa
literatura sefala que deben pasar per lo menos 10 dias en & caso de Rvp para obtener aigun
resuitado a nivel expenmental. En el caso de los cotros agentes pudimos comprobar que los
animales se mantuvieron negativos durante todo el experimento.
Por lo tanto conclumos que los resultados obtenidos no muestran evidencias de un sinergismo

entre Actinobacilius pleuropneurnomiae y Rubutavirus porcing, ya que tos signos vy lesiones fueron
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simitares en los grupos 1l y IV y aunque las lesiones macroscopicas no fueron las esperadas, las
lesiones MiCroscopicas encontradas nos sugieren, la presenca de un agente viral y uno
baclerianc. En el caso de PCP, las lesiones si concordaron con lo esperado. Ademas se logne
aislar a ambos agentes

Por otro lado es muy importante tomar en cuenta que las condiciones ambientates con ias que se
trabajaron, aunque no fueron as ideales, disminuyeron mucho las condiciones de estres a ias que
de manera natural so someten a los cerdos en el campo, pues las condiciones de las instalaciones
y of manejo, los espacios, el control de comientes de aire y la temperatura ambierte constante
favorece una adecuada respuesta de los animales a las infecciones.

Se sugiere repetir el experimento ¢on un Mayor nimero de animales e inCluir téenicas como
inmunchistoguimica y PCR y aumentar iempos de observacion y probando con otra cepa de

Rubulavirus de mayor virulencia.
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