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Seroprevalencia de Diarrea viral Bovina en vacas y toros adultos de ocho hatos no vacunados en el Municipio
de Ledn, en el periodo noviembre 2010 a febrero 2011.

RESUMEN

La enfermedad de la Diarrea Viral Bovina es enzodtica, tiene gran
importancia a nivel econdmico y sanitario, porque afecta directamente la
produccion y la reproducciéon del ganado bovino. El objetivo del estudio fue
determinar la presencia de anticuerpos frente a esta enfermedad en el
ganado bovino adulto, machos y hembras, en ocho hatos no vacunados del
Municipio de Ledn. Se recolectaron 185 Muestras de sangre de ocho fincas
del municipio de Ledn, la cual, fueron analizadas por medio de un ensayo
diagnostico tipo ELISA indirecto. Obteniendo una seroprevalencia que
fluctia entre 52.1% a 66.8% con un nivel de confianza del 95%, que son
110 animales del total de la muestra. Los machos fueron el grupo de
seropositivos mas predominante con un 93.9% de todos los que resultaron
positivos. En las ocho fincas muestreadas se encontraron animales
positivos, pero la finca 8, la cual posee la mayor carga ganadera, fue la que
presentd el nUmero mas alto de positivos con 79 lo que representa un
71.82 % de la muestra total de positivos. Con estos datos se puede obtener
una idea de la situacion epidemiologica existente en la regién donde estan

ubicadas las fincas.

Los resultados se muestran en graficas y tablas.

Palabras claves: diarrea viral bovina, anticuerpos, ELISA.
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INTRODUCCION

La Diarrea Viral Bovina es una enfermedad de distribucion mundial y endémica en
la mayoria de las poblaciones bovinas. Es responsable de ocasionar un amplio
rango de manifestaciones clinicas y lesiones, siendo los trastornos reproductivos

los de mayor impacto econémico (Lértora, 2003).

El virus BVD, esta asociado a varias formas clinicas, que van desde una infeccion
inaparente hasta una fatal denominada “Enfermedad de las Mucosas”. Es un
pestivirus de la familia Flaviviridae y estad muy relacionado con los virus de la fiebre

porcina clasica y de la enfermedad ovina de la frontera.

La BVD tiene dos formas de presentacién: no citopatogénica y citopatogénica,
siendo esta ultima la mas predominante en la naturaleza. Existen también dos
genotipos antigénicamente distintos (genotipo 1y 1), y los aislados de virus dentro
de estos grupos muestran una considerable diversidad biolégica y antigénica

(Manual de la OIE sobre animales terrestres, 2004).

La importancia del estudio radica en conocer la seroprevalencia de la enfermedad
en la region y asi desarrollar medidas de prevencion y control para disminuir
significativamente el impacto econdmico y sanitario de esta enfermedad en

Nicaragua.
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ANTECEDENTES

El agente de la Diarrea Viral Bovina se aislo por primera vez en U.S.A en 1946,
asociado a epizootias de una enfermedad aguda y a menudo fatal caracterizada
por diarrea y lesiones erosivas del tracto digestivo. Actualmente se reconoce que
este agente tiene una distribucion mundial con una prevalencia que fluctia entre
50% y 90% (Reinhardt, 1992).

Esta enfermedad esta distribuida mundialmente y es considerada como una de
las principales enfermedades de importancia econdmica debido a que ha llevado a
pérdidas econdémicas substanciales en la industria lechera y de carne. La infeccion
tiende a ser endémica en las poblaciones bovinas; en la mayoria de los paises
alcanza niveles de 0.5 a 2% en bovinos permanentemente infectados y de 60 a

80% de bovinos seropositivos (Lértora, 2003).

En 1953, Ramsay y Chivers describieron una enfermedad esporadica con diarrea
intensa y profusa, emaciacion, lesiones ulcerativas del tracto gastrointestinal y con
una mortalidad del 100 %, lo cual se denomindé Enfermedad de las mucosas.
Posteriormente, se dedujo que la BVD y la EM eran dos entidades de diferente

presentacion ocasionadas por el mismo virus (Parra, 1994).

El estudio de la enfermedad perdi6 interés en los afios 70 y 80, y a partir de los
afios 80, se descubrio la amplia gama de presentacion de la enfermedad, su
importancia como entidad supresora y sus efectos en la produccion y la

reproduccion (Parra, 1994).

El virus de la Diarrea Viral Bovina fué descrito en Colombia el afio 1975, en el
cual, un lote de novillas de raza Holstein, importadas de Holanda, desarroll6 un
cuadro clinico de Enfermedad de las mucosas, diagnostico que fué confirmado por

el gobierno Holandés (Borda, 1975).

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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En Argentina los datos de seroprevalencia son variables. Se han reportado 90,7%
y 48.6% de seroprevalencia en bovinos adultos en el sudoeste de Buenos Aires y

en los llanos de la Rioja, respectivamente (Lértora, 2003).

En Pera la enfermedad de la BVD fue introducida en la década del 60 con la
importacion de vacas de paises donde la enfermedad era endémica y teniendo
mayor prevalencia en el ganado lechero (Rivera, 1993). En 2002 se identificd un
hato con 300 vacas en produccion donde los abortos superaban el 20% anual
(Jayashi, 2005).

En el 2009 en Nicaragua se realizd un estudio para determinar la seroprevalencia
de BVD en cinco municipios del departamento de Ledn, donde la seroprevalencia
encontrada fué del 21.2%, representando a 60 bovinos positivos al test de ELISA
de 283 bovinos muestreados, en el periodo comprendido Marzo a Septiembre
(Hernadndez y Méndez, 2009).

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢, Cual es la seroprevalencia de Diarrea Viral Bovina en bovinos adultos de
ocho hatos no vacunados, del Municipio de Ledn, en el periodo comprendido
de Noviembre 2010 a Febrero 20117?

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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JUSTIFICACION

La BVD es una de las principales enfermedades que limitan los procesos
productivos y reproductivos de los bovinos, ocasionando grandes pérdidas

econdmicas a los hatos ganaderos.

Con ayuda de la prueba de ELISA tipo indirecto se logré identificar cual es la
seroprevalencia de Diarrea Viral Bovina existente en ocho hatos ganaderos no
vacunados, y con estos resultados se obtuvo un nuevo aporte al conocimiento de

esta enfermedad.

El estudio de la seroprevalencia de este agente infeccioso es de gran importancia
porque de los resultados obtenidos se pueden disefiar medidas de control que

eviten el impacto negativo de esta enfermedad.

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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OBJETIVOS

Objetivo General:

» Determinar la seroprevalencia de Diarrea Viral Bovina en ocho hatos no

vacunados en el municipio de Leon.

Objetivo Especifico:

» Detectar los presencia de Anticuerpos frente al virus de Diarrea Viral Bovina en
fincas ganaderas mediante la técnica de ELISA de tipo indirecto.

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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MARCO TEORICO

Historia

En 1940 fue descrita en Saskatchewan, Canada, una enfermedad en bovinos
caracterizada por una severa diarrea, depresion, anorexia, leucopenia y ulceracion
de las mucosas de la cavidad bucal que fue llamada “enfermedad X’ por la
dificultad en la identificacion del agente causal y fallas en el intento de reproducirla
experimentalmente (Childs, 1946). Un sindrome de similares caracteristicas
clinicas e histopatoldgicas fue descrita posteriormente en New York, EEUU y se le

denomind Diarrea Viral Bovina (Olafson, 1946).

En 1950 se presentaron casos mas severos en lowa, EEUU, caracterizados por
descarga nasal mucopurulenta, hemorragias y erosiones en el tracto intestinal con
minima infiltracion de células inflamatorias; sin embargo, los animales inoculados
con sangre y machacados de tejidos de animales solo presentaban fiebre ligera y
fue denominada Enfermedad de las mucosas/Diarrea viral bovina (Ramsey y
Chivers, 1953).

Definicion

La Diarrea Viral Bovina es una enfermedad viral infecciosa del ganado, que se
manifiesta clinicamente por estomatitis erosiva aguda, gastroenteritis y diarrea,
ademas, causa una depresion en el sistema inmune que predispone a infecciones
secundarias, la forma que mas frecuente se presenta es causando abortos,
reabsorciones fetales, infertilidad y el nacimiento de becerros con la cabeza

hinchada (hipoplacia cerebelosa) (Baez Ruiz, 2000).

El agente etiologico es un virus clasificado dentro de la familia Togaviridae, pero
gue debido a sus caracteristicas moleculares se reclasifico dentro de la familia

Flaviviridae, del género Pestivirus, muy sensible a la temperatura, siendo

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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inactivado en pocos minutos a 56C o a un pH acido. Antigénicamente se
reconocen tres serotipos: Nueva York, Indiana y Oregon, de los cuales el dltimo se

utiliza en la produccion de vacunas (Avizora, 2001).

La Unica especie afectada son los bovinos, aunque se han observado efectos
analogos en venados y bufalos. Aunque son susceptibles bovinos de cualquier
edad, su incidencia es mayor en los jovenes, vacas al final de la gestacion y

animales entre ocho meses y dos afios de edad (Gasque, 2008).

Etiologia

Los Pestivirus son virus envueltos, pequefios, esféricos y miden 40 a 60 nm de
diametro. Se componen de una cadena simple de ARN compactado por una
capside proteica, rodeada por una membrana fosfolipidica con tres glicoproteinas
ancladas a ella, estd estrechamente emparentado con el virus de la Enfermedad
de Border de los ovinos y en un menor grado con el virus de la Peste Porcina
Clasica (Lértora, 2003).

La envoltura lipidica hace que el virus sea susceptible a solventes y detergentes
(Ridpath, 2005).

Los Pestivirus pueden cruzar la barrera placentaria del hospedador, también
invaden y generan una infeccion persistente que continua durante la vida
postnatal, clinicamente inaparente, excretando el virus e infectando a otras

especies (Alvarez y col., 2002).

Segun sus efectos en los cultivos celulares, los Pestivirus se dividen en 2
biotipos: Citopaticos (CP) y no citopaticos (NCP).

Los virus CP ocasionan vacuolizacion y muerte celular. Se aisla unicamente de
animales con enfermedad de las mucosas y se originan por mutacion a partir del

biotipo NCP; ya sea por deplecion de fragmentos del genoma viral, insercion de

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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fragmentos de ARN celular o duplicacion y reordenamiento del ARN viral CP y
NCP (Lértora, 2003).

Los virus NCP no ocasionan cambios visibles en el cultivo celular y la célula
infectada parece normal. Esto no implica que los biotipos NCP sean no
patogénicos. Por el contrario, es el biotipo predominante en la naturaleza, aislado
de la mayoria de las formas clinicas y el Unico capaz de originar infeccion

persistente.

Se han caracterizado dos Genotipos de virus: genotipo | y genotipo Il.

El genotipo |, esta asociado a la enfermedad clasica BVD con sus diferentes
presentaciones clinicas; en la naturaleza se aislan dos Biotipos que se diferencian
por su capacidad de producir efecto citopatico en cultivos celulares: cepas
citopéticas y cepas no citopaticas (VBVD CP y VBVD NCP respectivamente).
Dentro de estos biotipos existen cepas antigénicamente homologas y otras

parcialmente heterdlogas (Giraudo, 2000).

El genotipo Il , fue aislado por primera vez en 1992 y est4 asociado a cuadros
agudos severos y hemorragicos digestivos agudos en adultos. A este genotipo
también se lo aisla de animales persistentemente infectados (Pl) y de suero fetal
(Giraudo, 2000).

En estudios recientes sobre el genoma del VBVYD CP indican que estas cepas
producen un polipéptido no estructural llamado p8O/NS3, el cual es considerado
como un marcador bioquimico de las cepas de VBVD CP. Las cepas NCP no
poseen este marcador. Por otro lado se demostré que la presencia del p80O/NS3
en el virus estimula la replicacion del mismo e incrementa la actividad enzimatica
de helicasas y proteasas (enzimas favorecedoras de la difusion del virus dentro

del organismo y la modulacion de un eficiente desarrollo viral). Las cepas CP

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan




Seroprevalencia de Diarrea viral Bovina en vacas y toros adultos de ocho hatos no vacunados en el Municipio
de Ledn, en el periodo noviembre 2010 a febrero 2011.

aisladas de Enfermedad de Border en ovinos también producen p80O/NS3
(Giraudo, 2000).

Epidemiologia

La enfermedad aparece con mayor frecuencia en los meses de invierno,
observandose ésta en animales estabulados y en pastoreo. Aproximadamente el
60% de los adultos jévenes poseen anticuerpos contra el virus (Gasque, 2008,
Jensen, 1973)

Los bovinos PI son transmisores muy eficientes de la infeccion, y a diferencia de
los animales portadores en muchas otras enfermedades infecciosas, estos
individuos diseminan continuamente gran cantidad de virus por largos periodos.
Ellos representan el principal mecanismo mediante el cual el virus de la Diarrea
viral bovina persiste en la poblacién bovina. Algunas hembras infectadas en forma
persistente pueden alcanzar su madurez sexual y dar nacimiento a progenie
infectada en forma persistente perpetuandose, en esa forma, la infeccion en el
rebafo (Reinhardt, 1992).

Cuando la infeccion se ha presentado en un hato por algun tiempo, la mayoria de
los animales serd inmune a la enfermedad aunque puede persistir una fuente de
infeccién dada por animales virémicos. Los animales susceptibles que ingresan a
ese tipo de hatos, especialmente vaquillas, se infectan por contacto con individuos
Pl produciéndose como consecuencia pérdidas economicas importantes, sobre
todo si ellas se encuentran en una etapa de prefiez vulnerable, produciéndose la

infeccidn transplacentaria del feto e infecciones persistentes (Reinhardt, 1992).

Prevalencia de la infeccion:

Esta enfermedad tiene una distribucion mundial y la infeccion tiende a ser

endémica en la mayoria de las poblaciones bovinas. En la mayoria de los paises

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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alcanza niveles de 0,5 a 2% de bovinos Pl y 60 a 80% de bovinos seropositivos
(Lértora, 2003).

Segun la distribucion de los anticuerpos en los distintos hatos con animales Pl y

sin PI, se determinan 5 fases en el ciclo de infeccion:

Fase A: esta fase incluye a hatos con infeccion aguda sin animales PI, solo un

pequefio porcentaje del hato sera seropositivo.

Fase B: aqui se encuentran los hatos infectados con animales Pl menores de 3-4
mese de edad, la mayoria de los animales estan bajo una infeccion aguda, a una

velocidad variable dependiendo del sistema de produccion (carne y/o leche).

Fase C: hatos infectados con animales Pl mayores de 3-4 meses de edad,

usualmente mas del 90% del hato es seropositivo.

Fase D: hatos previamente infectados donde los animales Pl han sido removidos
recientemente, los animales jévenes serdn seronegativos cuando pierdan sus
anticuerpos calostrales a los 6-8 meses de edad, mientras que los animales

adultos permanecen seropositivos.

Fase E: hatos previamente infectados, donde los animales Pl han sido removidos
hace varios afios, todos los animales jévenes seran seronegativos (excepto
algunos con anticuerpos calostrales). Eventualmente el hato se volvera
seronegativo (Parra, 1999).

Estrategias de sobrevivencia:

El virus posee dos estrategias de sobrevivencia en la naturaleza:

La mas frecuente, es la infeccion permanente de animales susceptibles a través

de una transmision horizontal principalmente respiratoria. Los animales luego de

Tesis: Lopez Ariadne y Salgado Norlan 11.
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ser infectados producen una viremia transitoria que dura entre 10 y 14 dias. El
virus se recupera en cantidades mucho menor que las excretadas por los PI, de
las descargas nasales y otras excreciones y secreciones desde el 3 al 14 dia post
infeccidn. Si bien concentraciones muy bajas de virus pueden seguir eliminandose
luego de este periodo, la enfermedad es mas dificil que se transmita. La dificultad
para recuperar virus fuera del corto periodo de viremia coincide con la aparicion de
niveles detestables de anticuerpos neutralizantes en sangre. Estos titulos de
anticuerpos se elevan lentamente hasta las 10-15 semanas post infeccion y
decrecen muy lentamente (Giraudo, 2000).

Después de wuna infeccibn natural los animales inmunorreactivos o
inmunocompetentes son considerados refractarios a nuevas infecciones con una
cepa homologa (antigénicamente similar). Sin embargo, si estos contactan con
una cepa heterdloga (antigénicamente distante) pueden volver a infectarse
(Giraudo, 2000).

La segunda estrategia de sobrevivencia del virus en la naturaleza es induciendo la
formacion de animales PI, para lo cual deben ser inmunotolerantes. Estos eliminan
grandes concentraciones de virus por todas las excreciones y secreciones
(descargas nasales, lagrimas, saliva, semen, orina, heces y leche) durante toda la
vida. El numero de animales Pl que existe en los hatos es determinado por la
incidencia de la infeccion aguda entre los seronegativos en la prefiez temprana y

por la transmision vertical de los animales Pl entre ellos mismos (Giraudo, 2000).

Hospedador:
Los Pestivirus infectan naturalmente soélo a los ungulados del Orden Artiodactila.

Los Pestivirus rumiantes infectan a porcinos, bovinos, ovinos, caprinos, alpacas,
llamas, camellos, bufalos de agua y rumiantes silvestres. Estas consideraciones
deben tomarse en cuenta a la hora de implementar un programa de control, ya

gue los Pestivirus cruzan la barrera de especie (Lértora, 2003).

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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Fuente de infeccion:

La principal fuente de infeccion y reservorio del virus en la naturaleza son los
bovinos PIl. Quienes eliminan continuamente durante toda su vida grandes
cantidades del virus en secrecion nasal, saliva, orina, materia fecal, lagrimas,
semen y leche. Los animales con infeccidon aguda también son fuente de infeccion;
aungue menos eficiente, ya que eliminan el virus en cantidades mas bajas y por

cortos periodos (Lértora, 2003).

Modos de transmision:

La transmision puede ser vertical u horizontal, por contacto directo o indirecto.

Vertical: La infeccidn transplacentaria ocurre en hembras susceptibles infectadas
durante la prefiez. Si el feto es infectado por biotipos NCP antes de adquirir
competencia inmunolédgica (antes del dia 125 de gestacion, aproximadamente)
desarrollara una infeccion persistente (animales Pl); estos terneros pueden actuar
como fuente de infeccion. Pese a la elevada tasa de mortalidad de los Pl en su
primer afio de vida, muchos alcanzan la madurez sexual y se reproducen. Las
hembras PI siempre dan terneros PIl. La transmision vertical siempre ocurre luego
de la transferencia embrionaria si el receptor es PI, o la vaca donante es Pl y no
se realiza el correcto lavado del embrion (Houe, 1995, Lértora 2003, Ronddn
2006).

Cuando se infecta una vaca prefiada no inmune con virus BVD se produce una
enfermedad subclinica y el virus rdpidamente atraviesa la placenta. La infeccion
fetal depende de la virulencia de la cepa de virus BVD y de la edad del feto al

momento de la infeccion (Costable, 1993).

Horizontal: El contacto directo con animales PIl, especialmente contacto nariz—
nariz, es el modo mas eficiente de transmision en condiciones naturales (Lértora,

2003). El virus se disemina horizontalmente por contacto directo, a través de las
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descargas oculonasales, saliva, semen, secreciones vaginales, fluidos

placentarios, heces, orina y leche (Fray y col. 1998, Flint, 2000, Swasdipan, 2002).

El virus BVD representa un problema potencial en la inseminacion artificial o
reproduccion asistida, debido a la alta distribucion que hay entre los hatos
ganaderos y la asociacion que existe entre el virus y los fluidos del animal (Gard,
2007).

Transmision entre rebafios:  La principal forma de introducir el virus a un rebafio
susceptible es a través de la adquisicion de bovinos Pl o hembras que transportan
fetos PIl. Otras vias de introduccion son: el uso de vacunas vivas, semen
contaminado, cohabitacion con ovinos, transferencia embrionaria y el contacto con

bovinos con infeccién aguda (Lértora, 2003).

Transmision dentro del rebafio: la tasa de transmision dentro del rebafio
depende de la forma de introduccion del virus al mismo. Cuando un animal Pl es
introducido a un rebafio, la transmision a animales susceptibles ocurre
rapidamente a la mayoria de los animales del rebafio. Por el contrario, cuando la
infeccidén se inicia por un bovino con infeccidbn aguda o por alguna otra via que
inicie una infeccion aguda, la transmision es de corta duracion y solo incluye un
pequefio porcentaje del rebafio antes que la transmision cese. El sistema de
produccion y la virulencia de la cepa también participan en la tasa de transmision
(Lértora, 2003).

Patogenia.

La patogénesis de cualquier enfermedad pone de manifiesto el balance entre la
capacidad del hospedador de resistir la invasion microbiana y la capacidad del
microbio de establecerse en el organismo, reproducirse y de este modo provocar
un dafo. La gran variedad de signos clinicos observados durante la infeccion con
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el VBVD, demuestra la complejidad de este balance y de la patogénesis (Brownlie,
1997).

El virus BVD es responsable de originar un amplio rango de manifestaciones
clinicas y lesiones como resultado de la interaccidn de factores tales como: cepay
biotipo viral, edad y estado inmune del hospedador, respuesta inmune inducida,

factores estresantes y otros patdgenos concurrentes (Lértora, 2003).

Diarrea viral bovina aguda : es una infeccion post natal aguda, de severidad
variable, en bovinos seronegativos e inmunocompetentes, en especial animales
entre 6 y 24 semanas y es causada en su mayoria, por virus BVD NCP, puede
afectar el sistema respiratorio y digestivo, resultado de la difusion activa del virus.
Es comun que se produzca una infeccion secundaria 0 mixta con otros patégenos
(Lértora 2003, Rondon, 2006).

Infeccion subclinica: la mayoria de las infecciones son subclinicas o de caracter
moderado, con fiebre, descarga oculonasal, leucopenia transitoria, elevada
morbilidad y baja mortalidad. Se desarrollan anticuerpos neutralizantes 14 a 28
dias postinfeccion y consecuentemente la proteccion contra reinfecciones por

cepas homologas del virus es de por vida (Lértora, 2003).

Complejo diarrea neonatal bovina:  cuando fracasa la transferencia pasiva de
anticuerpos, el virus participa en el complejo diarrea neonatal de los terneros. Las
infecciones concurrentes con enteropatdgenos resultan en manifestaciones
clinicas méas severas, debido al efecto inmunodepresivo del virus BVD o

simplemente a una sumatoria de efectos (Lértora, 2003).

Infeccion aguda severa: inicialmente se prestaba poco interés a las infecciones
agudas, dada su baja mortalidad. Sin embargo, cada vez son mas frecuentes los
informes de infeccién aguda severa de elevada morbilidad y mortalidad, asociada

con virus de alta patogenicidad, caracterizada por fiebre elevada, signos
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respiratorios, diarrea, tormenta de abortos, caida en la produccion de leche y
muerte subita. En otros casos, la exposicion a cepas de alta virulencia ocasiona
una enfermedad con signos clinicos y lesiones anatomopatologicas similares a la
forma de la EM (Lértora, 2003).

Sindrome hemorragico: el genotipo Il del VBVD se asocia a una condicion fatal
denominada sindrome hemorragico. Se caracteriza por mucosas anémicas con
hemorragias petequiales y equimoéticas, hipertermia, hemorragia en mdultiples
sistemas organicos, diarrea sanguinolenta, epistaxis, sangrado constante en los
sitios de inyeccion, anemia, leucopenia, trombocitopenia y muerte. Esta
sintomatologia se atribuye a trombocitopenia y alteracién de la funcion plaquetaria.
Se ha demostrado una disminucion de la respuesta de las plaquetas a la
agregacion y, aunque se desconoce el mecanismo de estas alteraciones, es
probable que el virus actle por uno o mas de estos mecanismos: 1) se ha
detectado antigeno viral en los megacariocitos, o que podria resultar en una
menor produccion de plaquetas y en un incremento en el porcentaje de plaquetas
envejecidas (los trombocitos viejos son menos sensibles a los estimulos de
agregacion); 2) el virus se aisla de trombocitos y una interaccién virus-plaqueta
directa puede afectar la respuesta plaquetaria a la agregacion; 3) aumento en la
produccion de sustancias inhibidoras de la agregacion plaquetaria; bovinos
infectados con el virus BVD presentan altas concentraciones de prostaglandina E
y Oxido nitrico. Hay una fuerte correlacion entre la fase trombocitopénica y la
viremia; ademas, la recuperacion del recuento plaquetario esta estrechamente
relacionada con la aparicién de anticuerpos neutralizantes. Esto sugiriere que este
sindrome es el resultado de una alteracion y consumo de los trombocitos

periféricos, mas que una alteracion en su produccién (Lértora, 2003).

Inmunodepresion: el VBVD ocasiona leucopenia y altera las funciones de los
leucocitos, aumentando la patogenicidad de microorganismos coinfectantes. Tiene
una fuerte afinidad por el tejido linforreticular, ocasionando necrosis y atrofia de

dichos tejidos. En el tejido linfoide el virus se localiza principalmente en las células
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del estroma, incluyendo macréfagos y células de soporte. Estas células elaboran
citoquinas esenciales para el normal desarrollo y maduracion de linfocitos, lo que
sugiere que la necrosis linfoide es secundaria al trastorno del microambiente que
proveen las células intersticiales y no a la accion directa del virus sobre los
linfocitos.

Enfermedades respiratorias: el virus BVD origina inmunodepresion sistémica y
pulmonar, aumentando la patogenicidad de los restantes agentes respiratorios.
Ademas, se ha demostrado que ciertos virus de la diarrea viral bovina actdan
como agentes primarios de neumonias (Lértora, 2003).

Trastornos reproductivos: el mayor impacto econdémico de la infeccion con el
VBVD es el ocasionado por los trastornos reproductivos. Los efectos de la
infeccibn antes y durante la gestacion se discuten en orden cronoldgico. La
infeccidn aguda altera la funcidén ovarica y reduce la fertilidad. EI VBVD causa
ooforitis intersticial no purulenta, con necrosis de células de la granulosa y de
oocitos. Es posible detectar el antigeno viral en los macrofagos y células del
estroma ovarico, entre los dias 6 a 60 post infeccion, y en células foliculares y
oocitos en distintos estados de maduracion. Ademas, las infecciones agudas
ocasionan un retraso en el desarrollo de los foliculos pre—ovulatorios durante dos
ciclos estrales consecutivos, reduccion de los niveles de estradiol durante la fase
folicular y disminucion o ausencia de las oleadas de hormona luteinizante pre—
ovulatoria o retraso en el tiempo del pico de hormona luteinizante pre—ovulatoria
(Lértora, 2003).

El impacto del virus de BVD durante la prefiez se divide en cuatro periodos, en
base a las manifestaciones clinicas de la infeccion durante estos intervalos de

tiempo especificos:

Etapa embrionaria (0—45 dias): las infecciones de hembras susceptibles préximas

al momento del apareamiento ocasiona muerte embrionaria y repeticiones de
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servicio hasta que desarrollen respuesta inmune. Se desconoce como los biotipos
NCP afectan al embridn. El virus no tiene efecto sobre el crecimiento y desarrollo
de los embriones hasta el dia 8-9, momento en que pierden la zona pellcida y se
vuelven susceptibles. El resultado de la infeccion puede ser citolitico o no. Ambos
terminan en muerte embrionaria, aunque la infeccion no citolitica también puede
causar daflo cromosomico, resultando en el desarrollo de malformaciones. Por
otra parte, la replicacién del virus en células oviductales puede alterar sus
funciones biolégicas, como la secrecion de factores embriotrépicos que soportan

el desarrollo embrionario (Lértora, 2003).

Dia 45 a 125 de gestacion: este periodo comienza al finalizar la etapa embrionaria

y culmina cuando el feto adquiere competencia inmunoldégica al virus de BVD. El
momento exacto en que el feto adquiere competencia inmunolégica al virus no es
claro; se han detectado anticuerpos neutralizantes contra el virus en fetos
infectados entre los dias 100 y 135 de gestacion. La infeccion con biotipos NCP
antes que el feto adquiera competencia inmunoldgica, resulta en el nacimiento de
animales persistentemente infectados e inmunotolerantes. Durante este periodo
también se produce muerte fetal con momificacion o aborto meses después y un
pequefio porcentaje de teratogénesis (Lértora, 2003).

Dia 125 a 175 de gestacion: este periodo representa el comienzo de la

inmunocompetencia fetal y del estado de organogénesis, momento en el cual se
presenta un gran porcentaje de alteraciones del desarrollo. También se pueden
producir abortos, pero éstos son mas frecuentes en las etapas tempranas de
gestacion. Se pueden observar distintos tipos y grados de malformaciones tales
como hipoplasia cerebelar, microencefalia, hipomielogénesis, hidranencefalia,
hidrocefalia, atrofia o hipoplasia de timo, cataratas, microftalmia, degeneracion de
retina, hipoplasia y neuritis del nervio Optico, alopecias, hipotricosis, hipoplasia
pulmonar, braquignatismo, artrogriposis, retraso general del crecimiento y
deformidades esqueléticas. Posibles explicaciones de estas malformaciones

serian el dafio celular directo por el virus o la destruccidn de las células infectadas
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por el sistema inmune fetal. Los fetos ovinos infectados con el virus de la
enfermedad de la frontera desarrollan hipotiroidismo y los bajos niveles de
hormonas tiroideas afectan la concentracion de la enzima 2’,3'— nucleotido ciclico—
3'—fosfodiesterasa, esencial para la mielinizacion y el normal desarrollo del
sistema esquelético. Se desconoce si el VBVD induce fetopatias por un

mecanismo semejante.

La inmunohistoquimica revelé6 abundante cantidad de antigeno en glandula
pituitaria, hipotalamo y tiroides de un ternero infectado in Utero con trastornos
severos y generalizados de la osteogénesis. Este hallazgo sugiere que el virus
altera el metabolismo hormonal fetal originando trastornos del desarrollo

esquelético (Lértora, 2003).

175 dias de gestacion en adelante: en esta etapa el feto se encuentra en un

periodo de crecimiento general y es inmunolégicamente competente. Las
infecciones en este periodo resultan en el nacimiento de terneros seropositivos

normales o débiles; mientras que los abortos son ocasionales (Lértora, 2003).

Infeccion persistente: un animal persistentemente infectado es aquél en que es
posible aislar el virus de la sangre o tejidos en dos ocasiones sucesivas con un
intervalo no menor a dos semanas. Estos animales son virémicos durante toda su
vida y no producen anticuerpos contra la cepa que les origind inmunotolerancia. La
infeccidn persistente debe ser considerada en todo ternero pequefio al nacimiento,
con escaso desarrollo y ganancia de peso, débil y con cuadros recurrentes de
enfermedad respiratoria y digestiva. Otros son clinicamente normales, siendo

indispensable el laboratorio para su diagnostico (Lértora, 2003).

Enfermedad de las mucosas: Esta condicion solo ocurre en animales Pl que
sufren sobreinfeccidn con biotipos CP homdélogos. En esta forma se aislan ambos
biotipos, que son antigénicamente similares. El biotipo CP surge de mutaciones

del biotipo NCP, aunque no se descartan fuentes externas (Lértora, 2003).
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La enfermedad de las mucosas es invariablemente mortal. Su aparicion puede ser
tan rapida que los primeros sintomas que se ven sean animales muertos o
moribundos. Sin embargo, es mas comdn que los animales se vuelvan anoréxicos
durante un periodo de varios dias, en los que se les ven apaticos, y con signos de
dolor abdominal. Pueden desarrollar una diarrea profusa y perder rpidamente
peso. Se pueden apreciar a menudo erosiones en la boca, particularmente a lo
largo del margen gingival. Se produce lacrimacion y salivacion excesiva.
Generalmente, los casos de EM son esporadicos y raros (Manuel de la OIE sobre

animales terrestres, 2004).

Diagndstico

El diagndstico se basa uUnicamente en el aislamiento del virus o deteccién del
antigeno viral especifico, esto es debido al amplio tipo y severidad de lesiones
inespecificas que produce la enfermedad, siendo en muchas ocasiones

evidenciables solo por microscopia (Bewoo, 2007).

DIAGNOSTICO CLINICO

Presuntivo: se basa en signos clinicos y lesiones microscopicas y macroscopicas
cuando se presentan; las lesiones orales son especialmente sugerentes de la
enfermedad. La enfermedad aguda en general cursa como infeccion subclinica
gue pasa inadvertida en la mayoria de los hatos, pero en algunas circunstancias
puede hacerse evidente. Los animales pueden evidenciarse febriles, inapetentes,
con o sin problemas respiratorios, leucopenia y diarrea, asi como ulceraciones y
erosiones de la mucosa oral, algunos evidencian problemas podales. El aborto
puede suceder desde unos dias hasta varias semanas postinfeccion subclinica o
enfermedad clinica (Becker, 1990, Cotrino y co., 1997 y 2003)
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Diferencial: estomatitis erosiva y gastroenteritis son sintomas caracteristicos en la
Peste bovina, Diarrea viral bovina y Fiebre catarral maligna. La Peste bovina se
caracteriza por una alta morbilidad y mortalidad. Las enfermedades vesiculares se
caracterizan por la presencia de vesiculas sobre la lengua y la mucosa bucal, los
pezones y las bandas coronarias, y puede distinguirse de las erosiones sin
formacion de vesiculas que se ven en la BVD. La Lengua azul también produce
lesiones erosivas en la boca de las ovejas y reses. Las enfermedades que
producen diarrea pero no lesiones orales incluyen la Diarrea de invierno, la

Salmonelosis, la Paratuberculosis y las parasitosis (Avizora, 2001).

LABORATORIAL:

Serologia: las pruebas seroldgicas han sido un buen indicativo para la deteccion

del virus en las poblaciones bovinas y tiene una gran aceptacion.

Entre las pruebas serologicas mas importantes se destacan:

O Inmunodifusién _en gel de agar (IDGA): es una prueba rapida y de facil

implementacién por la mayoria de los laboratorios, sin embargo al no
entregar resultados cuantitativos es de baja sensibilidad, en comparacion a

la neutralizacion viral y el ELISA (Cotrino, 2003).

[0 Neutralizacién viral (NV): se basa en la determinacion de anticuerpos

neutralizantes contra el virus que aparece en el suero de los animales
postinfeccion. Un titulo de anticuerpos sérico con un incremento mayor de 4
veces indica infeccién aguda, o bien la aparicion de anticuerpos frente a
BVD en animales que anteriormente eran seronegativos (Cotrino, 2003).
Esta técnica es realizada en cultivos celulares en placas de microtitulacion
en donde se pueden leer facilmente el crecimiento o neutralizacion del virus
empleado en la técnica. En esta prueba son utilizadas dos cepas virales
altamente citopaticas: “Oregon C24V” y “NADL". El titulo de anticuerpos en

el suero puede determinarse como la reciproca de la dilucion més alta de
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cada suero en la cual el virus es neutralizado en el 50% de los pocillos
(Lértora, 2003).

0 Ensayo inmunoenzimatico (ELISA): es una prueba sensible, rapida,

confiable y econdmica para el diagndstico serolégico de infeccion por BVD.
Esta prueba esta disefiada para detectar anticuerpos especificos en
muestras de suero, plasma y leche. Consiste en una técnica en donde se
utiliza placas de microtitulacion tapizadas con antigeno de BVD. Los Ac
presentes en la muestras se unen con el Ag de la placa, el material no
ligado se elimina mediante un lavado, el complejo Ag-Ac se detecta
mediante un conjugado de peroxidasa de rabano, el resto del conjugado se
elimina mediante el lavado de la placa y se afiade una solucion de
substrato/cromdgeno en presencia de la enzima, el se convierte en un
producto que reacciona con el cromdgeno generando una coloracién azul,
la cual con la adicion de la solucion de frenado se emite un color amarillo
(Arbeldez, 2002).

Los sistemas ELISA basados en Ac policlonales dirigidos contra varias
proteinas y glicoproteinas de cepas antigénicamente diferentes, son
capaces de detectar una amplia variedad del virus de BVD. Este sistema
comparado con el aislamiento viral, ha demostrado una alta sensibilidad y
especificidad (97.9% y 99.7% respectivamente) y es comparable a los
sistemas ELISA que utilizan pool de Ac monoclonales. Por otra parte. Los
sistemas ELISA basados en Ac monoclonal epitope especifico son
cuestionables, debido a que su estrecho rango de especificidad puede

fallar en detectar unas cepas de virus de BVD (Arbeldez, 2002).

O Inmunofluorescencia indirecta (IFl): es una prueba simple, rapida y

altamente sensible que detecta Ac dirigidos contra el VBVD, detecta los Ac

de grupo y los especificos (Lértora, 2003).
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Deteccion del virus o particulas virales: una vez identificados los hatos con
infeccidn activa, se debe examinar individualmente a los animales para detectar a
los bovinos PI.

Existen diferentes métodos:

O Aislamiento viral en cultivo celular: es una técnica diagnostica muy usada y

sensible. El virus puede ser aislado de sangre, ya sea libre en suero, de
cuagulo y con mayor sensibilidad de leucocitos en sangre. A la necropsia
puede aislarse de muchos érganos, principalmente érganos linfoides como
timo, bazo, placas de Peyer (Barrieto, 2004).

Es un método de referencia, 100% especifico y altamente sensible. Sin
embargo, es prohibido para ser usado en el diagnostico de animales Pl en
un programa de control y erradicacion. El cultivo celular se ha optimizado
con el sistema microlitre multi-well, donde células cultivadas en placa con
multiple pocillo son inoculadas con 10 a 50 pl de suero problema e
inoculadas por 4 dias; la presencia de los biotipos NCP, se detecta con el
empleo de Ac anti-BVD marcados con peroxidas o fluorocromo (Celedon,
1998, Bitsch, 2000).

Los animales Pl presentan altos titulos virales en sangre y el virus puede
ser aislado practicamente de todos los érganos. En los toros PI el virus
también puede ser aislado de semen. El aislamiento del virus de una
muestra de sangre de un animal vivo puede indicar infeccibn aguda o
persistente y la diferenciacibn se puede determinar por una segunda
muestra tomada dentro de un periodo de 3-4 semana posteriores a la
primera, debido a que en animales con infeccion aguda los niveles de
viremia son detectables por un breve periodo de 3-4 semana (Brownlie,
2000, Barrieto, 2004).
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Las lineas celulares que se utilizan para el cultivo del VBVD son: EBTr
(NBL-4) de traquea de embrién de bovino, Bu (IMR-31) de pulmon de bufalo
y MDBK de rifion de bovino (Donis, 1987).

Solo se deben utilizar células sanas, recientemente preparadas, jévenes, ya
gue las células viejas son menos sensibles a infecciones por virus. El
aislamiento se debe hacer por medio de un examen microscépico para
determinar sus condiciones, descartar el medio consumido e inocular un
volumen apropiado de la muestra, permitir una absorcion a 37° C durante
30 a 60 minutos; después se adiciona el medio de cultivo de mantenimiento
y se incuba. Cada dia debe verificarse la presencia del efecto CP
compatible con el agente. Se debe mantener el cultivo al menos 2 semanas

bajo observacion antes de dar una muestra como negativa (Ramirez, 2005).

O Deteccion de Ag mediante Inmunohistoquimica (IHQ): se realiza

rutinariamente, en tejido fijado en formalina y embebido en parafina. Esta
técnica posibilita el estudio retrospectivo de muestras enviadas para
examen histopatoldgico y permite una precisa asociacion entre en Ag viral

con tipos celulares y lesiones histologicas (Givens, 2007).

Es el método diagnostico mas conveniente pata la deteccion del virus BVD
en fetos con una especificidad del 97% y sensibilidad de 97%. En casos de
fetos con avanzada autolisis, la IHQ de cerebro fijado con formalina se
recomienda para el aislamiento viral y la deteccion del Ag o por la prueba
de ELISA (Grooms, 1998).

La inmunoreaccion en piel de bovinos Pl permite a la BVD, como
estructuras granulares de distintos diametros, localizadas en el citoplasma
de todas la células epiteliales de la epidermis y de los foliculos pilosos,
células de las glandulas sudoriparas, histiocitos, musculo liso y células
endoteliales (Lindber, 2006).
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[0 Deteccién del acido nucléico viral: existen diversos métodos para detectar el

acido nucléico de los virus, entre los que se destacan:

1. PCR (reaccion en cadena de la polimerasa): es un método rapido,
sensible, que detecta diversos tipos y biotipos del virus de BVD y
permite investigar un gran niumero de muestras en corto tiempo. Su
sensibilidad permite detectar el virus en pool de muestras de sangre
y leche de tanque. Para el desarrollo de la prueba siempre se utilizan

controles positivos (Lértora, 2003).

Para maximizar la deteccion de virus de BVD se han seleccionado
partidores de la regién 5’ no codificante del genoma pestiviral, ya que
es la regidn del genoma que mas se conserva entre los virus
aislados. Considerando la alta variabilidad, se recomienda un
cuidadoso examen de los partidores para asegurar que sean
capaces de detectar todos los virus del genotipo | de virus de BVD
(Vilcek, 2001, Lértora, 2003).

2. Enzima de restriccion: el ADN puede ser fraccionado por enzimas de
restriccion, las cuales son obtenidas de agentes bacterianos que las
emplean para destruir agentes invasores, reconocen y cortan el ADN
en una corta secuencia de nucleétidos especificos. El andlisis de los
fragmentos de ADN permite su reconocimiento con diferencia de tan
solo 0.2% en las bases del ADN. Las combinacién de PCR con
endonucleasas permite inicialmente y con base en primers
especificos, amplifican una region determinada del virus, la cual
posteriormente es cortada con diferentes enzimas de restriccion
(Vera, 2000, Nakamura, 2001).

3. Hibridacion de &cidos nucléicos: es una prueba molecular basica y
muy sensible, que mediante el uso de sondas genémicas (copias de
una de las bandas del acido nucléico), puede identificar diferencias

entre distintas cepas de virus o bacterias. Consiste en transferir a un
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papel de nitrocelulosa el acido nucléico; después se calienta el papel
a altas temperaturas para desnaturalizar el acido nucléico,
posteriormente se incuba con una sonda radiactiva preparada con un
fragmento de genoma. Se visualiza por auto-radiografia; las sondas
de ADNCc construidas con base de ADN (cadena sencilla) o ARN con
una apropiada polimerasa e incorporando bases nitrogenadas
marcadas con 32r (David, 1994, Vera, 2000)

Control, Tratamiento y Profilaxis

Como la diarrea viral bovina es una enfermedad contagiosa, la aplicacion de los
principios higiénicos de aislamiento de los enfermos en un rebafio infectado debe

limitar la difusidén del padecimiento a otros bovinos susceptibles (Jensen, 1973).

El control convencional se lleva a cabo mediante programas de vacunacion y

medidas de manejo.

La inmunizacion implica que después de la vacunacion el animal desarrolle una
respuesta inmune protectora contra la invasion del patégeno. Un apropiado
protocolo de vacunacion debe seleccionar el antigeno correcto, liberarse de
manera Optima y en el tiempo correcto logrando una respuesta que pueda
proteger al animal. En general, una respuesta inmune exitosa debe producir la
misma respuesta humoral y celular que las resultantes de una infeccion natural,

con minimos efectos adversos para la salud del animal.

Existen diferentes tipos y calidades (referido a eficacia y seguridad) de vacunas
contra VBVD tanto en vias de desarrollo como disponibles en el mercado. Tanto
las vacunas a virus vivo como a virus muerto son aplicables en el ambito

internacional (Gogorza, 2001).
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Segun Rivera en 1993, los recientes avances en el conocimiento de la
patogénesis y epidemiologia del BVD indican que es poco factible mantener hatos
libres de esta enfermedad; por lo que el objetivo debe ser la prevencion y control a
través de 3 aspectos fundamentales:

1. Buen control sanitario: la finalidad es evitar el ingreso del virus al hato,
evitando una serie de factores: el uso mdltiple de la aguja hipodérmica,
contacto con otros rumiantes que pueden ser portadores del virus, el uso de
germoplasma de dudosa procedencia, el uso de vacunas a virus Vvivo
modificado, el libre ingreso de animales al hato sin previo analisis, el estrés,

etc.

2. Identificacion y remocion de los animales PI: esta medida tiene gran
trascendencia, puesto que los animales con infeccibn persistente

(inmunotolerantes) son los principales diseminadores del virus.

Este procedimiento debe hacerse cuando existen sospechas de tener la
infeccion en el hato; por ejemplo: incremento de la frecuencia de abortos,
nacen terneros débiles o con malformaciones congénitas, incremento en el
namero de vacas que repiten el celo. En tal situacion, debe muestrearse
todos los animales mayores a 6 meses. Si en el hato hay BVD, la
prevalencia debe ser alta y los negativos deben ser considerados
sospechosos y eliminados del hato.

Otra posibilidad es encontrar a estos animales después de la vacunacion
(con vacuna a virus muerto a todos los animales mayores a 6 meses,
incluyendo la segunda dosis al tiempo recomendado) y posteriormente se
realizara el andlisis serolégico a todos los animales vacunados, aquellos
gue no responden a la vacunacion seran eliminados del hato lo mas pronto

posible. Esta medida sera repetida periodicamente para el chequeo de
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3.

aguellos animales que no fueron muestreados (terneros menores a 6

meses).

Vacunacion: en la actualidad existen dos tipos de vacunas: a virus vivo

modificado y a virus muerto o inactivado.

Vacuna a virus vivo modificado: tiene la ventaja de producir altos niveles de

Ac sin la necesidad de una segunda dosis, por esta razén es adecuada
para el ganado de crianza extensiva pero, tiene la desventaja de producir
inmunosupresion predisponiendo al animal a otras infecciones, por ejemplo,
en animales estresados se incrementa la mortalidad por problemas
respiratorios; no puede usarse en animales gestantes y puede revertir a la

virulencia causando serios problemas.

Vacuna a virus muerto: tiene la desventaja de requerir una segunda dosis

para inducir los anticuerpos a niveles protectores, pero es segura, no es
inmunosupresora y puede usarse en vacas gestantes. Por las facilidades
del manejo, esta vacuna es recomendada en bovinos de explotacion
intensiva. En la actualidad existen muchas marcas comerciales y la
tendencia es el empleo de vacunas a virus muertos polivalentes con dos o

mas cepas de virus BVD.
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DISENO METODOLOGICO

TIPO DE ESTUDIO: Este estudio es observacional-descriptivo de tipo transversal.

POBLACION: La poblacion de bovinos adultos en las ocho fincas es de 656

obtenida a través de encuestas.

UBICACION DEL ESTUDIO: este trabajo se realizd en el Municipio de Leon

ubicado en el occidente de Nicaragua.

TAMANO DE LA MUESTRA: El tamafio de muestra se estimo por el programa
estadistico WinEpiscope 2.0, con una poblacion de 656 animales, con una
prevalencia esperada de 21.2% (Hernandez y Mendez, 2009), con un error
aceptado de 5% y un nivel de confianza de 95%, para un tamafio de muestra

ajustado de 185 bovinos adultos.

SELECCION DE FINCAS: se seleccionaron por conveniencia ocho fincas
dedicadas a la crianza de ganado bovino del municipio de Leodn, que tuvieran una

cantidad importante de animales y cumplieran con los criterios de inclusion.

SELECCION DE ANIMALES: Los animales seleccionados fueron hembras en
lactancia o en reproduccion y machos reproductores o que fueran destinados para

este fin.

RECOLECCION: las muestras de sangre se obtuvieron por puncion de la vena
yugular utilizando jeringas y tubos estériles de 10 ml. Las muestras se colocaron
en un termo con hielo y fueron trasladas al Centro Veterinario de Diagnostico e
Investigacion (CEVEDI) de la Escuela de Veterinaria, UNAN-LEON para su

analisis.

CRITERIOS DE INCLUSION: bovinos adultos (mayores de 2 afios) no vacunados.

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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CRITERIOS DE EXCLUSION: animales vacunados, terneros y bueyes.

LIMITACIONES: muestras alteradas por manejo inadecuado.

METODOLOGIA DE LA TECNICA DIAGNOSTICA

Las muestras fueron centrifugadas a 3000 rpm durante 7 minutos para la
extraccion del suero y colocadas en viales de 1.5 ml.

En la realizacion del diagnéstico se utilizd el Kit HerdCheck VBVD que es un
inmunoensayo enzimético indirecto diseflado para detectar anticuerpos
especificos de VBVD en muestras de suero, plasma y leche, con una especificidad
de 97.9% a 99.7%. El ensayo consiste en una técnica ELISA indirecta donde se
utilizan placas de microtitulacién tapizadas con antigenos de VBVD. Los
anticuerpos frente a VBVD presentes en la muestra se unen al antigeno de la
placa. El desarrollo de color indico la presencia de Ac frente a VBVD en la muestra
(resultado positivo), y con la ayuda de un lector de ELISA obtuvimos los resultados
definitivos.

Esta prueba cuenta con una sensibilidad del 91% y una especificidad del 57%.

PLAN DE ANALISIS

Con ayuda de una hoja de céalculo de Excel se analizaron los resultados
obtenidos por la técnica diagndstica. Partiendo de los rangos incluidos en el
protocolo de la prueba se determinaron los animales positivos si estos eran
mayores o iguales a 0.30, los negativos si eran menores de 0.20 y los
dudosos si eran mayores de 0.20 pero menores a 0.30. Los porcentajes
también se obtuvieron con Excel y EPIDAT para obtener el indice de

confianza de este estudio.

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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RESULTADOS

De un total de 185 animales se observo una seroprevalencia de 59,46%
(110/185), de Diarrea Viral Bovina, negatividad de 26.49% (49/185) y
sospechosos de 14.05% (26/185) distribuidas en las ocho fincas de estudio

como se describe en la siguiente tabla:

Tabla 1. Distribucion de animales positivos y sospe chosos a Diarrea viral
bovina por ELISA indirecto en ocho fincas del depar ~ tamento de Leon.

1 1/10 10% 5/10 50% 4/10 40%
2 1/10 10% 2/10 20% 7/10 70%
3 2/8 25% 2/8 25% 4/8 50%
4 3/9 33.3% 5/9 55.6% 1/9 11.1%
5 5/15 33.3% 4/15 26.7% 6/15 40%
6 7/11 63.6% 0/11 0% 4/11 36.4%
7 12/35 34.3% 7/35 20% 16/35 45.7%
8 79/87 90.8% 1/87 1.15% 7/87 8.05%
Total: 110/185 59.46% 26/185 14.05%  49/185  26.49%
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De los 110 animales seropositivos, los machos presentaron un mayor porcentaje

(93.9 %) con respecto a las hembras (51.9 %).como se ve en la siguiente tabla.

Tabla 2. Distribucion de hembras y machos seroposit  ivos a Diarrea Viral

Bovina por ELISA en las diferentes fincas

Positivos Porcentaje Positivos Porcentaje

1 1/10 10% - 0%

2 1/10 10% - 0%

3 217 28.6% 0/1 0%

4 3/9 33.3% - 0%

5 4/14 28.6% 1/1 100%

6 6/11 54.5% 1/1 100%

7 12/35 34.3% 0/1 0%

8 50/56 89.3% 29/29 100%
total 79/152 51.9% 31/33 93.9%
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DISCUSION

La seroprevalencia encontrada alcanza un 52.1 a 66.8% en los hatos ganaderos
muestreados en el municipio de Ledn, siendo similar a otros estudios sobre
seroprevalencia de BVD realizados, como lo menciona Lértora en su trabajo de
2003, donde los animales seropositivos alcanzan un 60% a 80% a nivel mundial.
Se encontraron animales reactores en todos los hatos muestreados. La deteccidn
de anticuerpos contra el VBVD en la poblacion bovina de estos hatos sin historia
de vacunacion indica una evidente exposicion de los animales al virus de campo,
asi como lo indica el trabajo de Aguilar en 2006, donde el 56% de bovinos sin

vacunacion estan mas expuestos al virus.

En el estudio de Hernandez y Méndez 2009, se encontrd una seroprevalencia de
21.2 % en el departamento de Ledn, siendo esta cifra menor debido a que se
realiz6 en municipios con menor carga ganadera y los hatos estan mas alejados

unos con otros o debido a que en el dltimo afo la seroprevalencia ha aumentado.

Estos resultados muestran que existe una elevada seroprevalencia de BVD en los
8 hatos muestreados y esto puede ser debido a que no se estan tomando las
medidas de prevencion adecuadas, como vacunacion y cuarentena de animales
nuevos que son introducidos al hato sin conocer su historia. Este virus tiene mayor
posibilidad de infectar a animales susceptibles en poblaciones numerosas, donde
existe una gran movilizacion de animales (por ejemplo compra y venta continua de
animales), presta de sementales sin control alguno, lo que podria estar ocurriendo
en los hatos donde se encontrd6 una mayor seroprevalencia, asi lo afirma Aguilar
en su trabajo publicado en 2006, donde indica que el VBVD tiene gran oportunidad
de infectar a los animales susceptibles en grandes poblacion y en crianza

intensiva.
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La presencia de animales sospechosos podria ser debido al contacto con
animales infectados, pero que aun no han desarrollados niveles considerables de

Ac frente a BVD.
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CONCLUSION

» En este estudio se encontré una seroprevalencia del 59.46% en los ocho
hatos muestreados en el municipio de Ledn, representando a los 110

animales positivos de 185 muestreados.

» En la finca 8, es donde se encontr6 la mayor seroprevalencia,

representando al 71.8% del total de los animales positivo.

» Las fincas 1 y 2 son las de menor seroprevalencia con 10%

representando a 1 animal positivo de 10 muestreados respectivamente.

» El porcentaje de seropositivos en los machos fue mayor que en las
hembras, con 93.9% en los machos representando a los 31 positivos de

33y un 51.9% en las hembras representando a las 79 positivas de 152.

» El 14.05% de animales muestreados resultaron sospechosos lo que

representa a los 26 sospechosos de 185.
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RECOMENDACIONES

1. Continuar con estudios relacionados con la Diarrea Viral Bovina en el
occidente y otros departamentos del pais, dada la importancia que esta

enfermedad tiene a nivel epidemioldgico y econémico.

2. A los animales sospechosos se les debe realizar nuevamente la prueba
dentro de dos semanas, para hacer un mejor diagndstico y asi identificar si
es seropositivo o no lo es. En el caso de que resulte negativo debera

realizarse un ELISA de Ag para identificar si es un PI.

3. En los hatos donde se encontré6 una elevada seroprevalencia se
recomienda realizar planes de vacunacion tanto en terneras como en toros
de reposicion o toros comprados antes de su primer servicio, de este modo

se controlaria la enfermedad en el hato.

4. A través de este estudio y otros que existen en el municipio de Ledn, el
Ministerio Agropecuario y Forestal, MAGFOR, deberia implementar medidas
de vigilancia epidemioldgicas y realizar técnicas diagndsticas para la
identificacion del agente de BVD y minimizar el impacto de esta enfermedad

en el municipio de Leon.

5. Se recomienda a los ganaderos que antes de ingresar sementales a sus
hatos, ya sea por compra o préstamo, debe conocer la historia del animal o
realizar una prueba seroldgica, ademas de implementar la cuarentena en
animales nuevos para impedir el ingreso de animales con cuadro clinico

agudo o PI que podrian diseminar la enfermedad.

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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ANEXOS

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan 37.
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Mapa de Leodn, Nicaragua.
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Gréfico 1.

Seroprevalencia de BVD en ocho fincas del municipio de Ledn
diagnosticadas con ELISA tipo indirecto para la det  eccién de Ac

Negativos Positivos

Sospechosos

Se obtuvo un 59.46 % de positivos al Test de ELISA indirecto, representando 110
animales de una muestra de 185.
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Gréfico 2.

Distribucion de animales positivos y sospechosos a
ELISA indirecto en ocho fincas del departamento de
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Gréfico 3.

Porcentaje de positivos a BVD en hembras y machos d

e
ocho fincas del municipio de Leon.
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La mayor seroprevalencia se encontr6 en los machos con el 93.9% que
representa a 31 machos positivos de 33 muestreados.
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Grafico 4.
Distribucion de hembras y machos seropositivos en
cada uno de los ocho hatos muestreados del
municipio del Leon
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En este grafico se muestra que la mayor seroprevalencia la tienen los machos.

Tesis: LOpez Ariadne y Salgado Norlan




Seroprevalencia de Diarrea viral Bovina en vacas y toros adultos de ocho hatos no vacunados en el Municipio

de Ledn, en el periodo noviembre 2010 a febrero 2011.

Tabla 3.
Poblacion total de las fincas muestreadas
No. finca Poblacidn total Machos Hembras
1 35 1 34
2 36 1 35
3 28 3 25
4 35 2 33
5 52 2 50
6 41 3 38
7 126 3 123
8 303 105 198
Total 656 120 536
Tabla 4.
Muestras tomadas por finca
No. finca Machos Hembras
1 0 10
2 0 10
3 1 7
4 0 9
5 1 14
6 1 11
7 1 35
8 29 56
total 33 152
Total de animales muestreados: 185

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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Figura 1.

Patogenia de la Enfermedad de las mucosas

BYD no
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BVD persistents
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. Anormalidades
congénitas
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Becerro . :
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Diarrea viral
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La EM requiere una infeccidon
persistente congénita con biotipo NCP
y una subsecuente superinfeccién con
virus biotipo CP. En bovinos la EM se
genera cuando animales Pl con una
cepa NCP son superinfectados con
una cepa CP de origen exdgeno o
generada de cambios genéticos o
recombinaciones de ARN de las cepas
NCP residentes principalmente por
insercién de secuencias celulares o
rearreglos gendmicos, esto suele
ocurrir entre los 6 a 24 de meses de
edad.

(Tomado de Ronddn, Diarrea viral bovina: patogénesis e inmunopatologia, 2006)

Figura 2.

Deformacion congénita, enfermedad de las mucosas
i

(Tomado de Ronddn, Diarrea viral bovina: patogénesis e inmunopatologia, 2006)
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Figura 3.

BVD No citopatica

i

(Tomado de Rondén, Diarrea viral bovina: patogénesis e inmunopatologia, 2006)

Figura 4.

BVD Citopatica

(Tomado de Ronddn, Diarrea viral bovina: patogénesis e inmunopatologia, 2006)
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Instrumento utilizado para la recogida de datos.

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE NICARAGUA
UNAN-LEON
ESCUELA DE MEDICINA VETERINARIA
KM. 1 %2 Carretera a la Ceiba, Campus Agropecuario.
Teléfonos: (505) 2311-1779, 2311-1780

Determinar la presencia de Anticuerpos frente al virus de Diarrea viral Bovina (BVD) en
hatos no vacunados en el departamento de Ledn. En el periodo noviembre 2010 a febrero
2011.

Finca No.

DATOS GENERALES

Propietario: Fecha:
Direccion:

Teléfono:

Nombre de la Finca : Tamarfio de la finca (Mnz):

Tipo de explotacion:

Tipos de pastos que hay en la finca:

Vacunaciones:

¢A quienes vacuna?:

Desparasitaciones:

Vitaminacion:

No. De animales enfermos:

Tesis: Lépez Ariadne y Salgado Norlan
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DATOS DE LA FINCA

No. de bovinos adultos: No. de machos: No. de hembras:

No. de novillos mayores de 1 afio: No. de vaquillas mayores de 1 afio:___

OBSERVACIONES:
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MATERIALES UTILIZADOS
Muestreo
1. Tubos de 16 x 100 mm con tapon de hule. Agujas descartables estériles de 18G x
1%.
Jeringas hipodérmicas de 10ml.
Guantes de latex descartables.
Gradillas metélicas de 6 x 8.
Alcohol 90%.
Algoddn absorbente.
Gabacha.

Bolsas plasticas.

© © N o 0k~ WD

Contenedor de muestras.
10. Marcadores.

11. Masking tape.

12.Fichas de registro.

En el laboratorio

Kit ELISA de Diarrea Viral Bovina.

Pipetas autométicas multicanal (1-200, 1-50, 100-1000).
Puntas para pipetas automéaticas de 50 y 100.

Viales.

Agua destilada o desionizada.

Centrifuga.

Lector de microplacas modelo ELx800, Biotek.

© N o 00k~ wDdPRE

Gradillas plasticas de 6 x 12.
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ELISA

Suero de bovinos muestreados Placa con los pocillos

33
\ A

Aplicacion del diluyente

Aplicacion de Conjugado
Aplicacién del suero P Jug
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Kit de ELISA Lector de ELISA
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GLOSARIO

Alopecia: Es la pérdida de cabello, en ausencia de cualquier otro desorden

dérmico o enfermedad general apreciables.
Artogriposis: Enfermedad congénita de causa desconocida caracterizada por un

desarrollo deficiente de la musculatura esquelética asociada con contractura

simétrica y multiple de las articulaciones. No es progresiva.

Braquignatismo: mandibula mas corta que el maxilar superior.

C.

Citolitico: destruccion celular

Citopatogénico: (del griego kytos, célula, pathos, enfermedad, gennan,

engendrar) Que provoca un estado patoldgico de la célula.

Epistaxis: (Del griego epi, sobre y stadsein, derramar gota a gota) Hemorragia por

las fosas nasales

Equimaticas: equimosis:  (Del griego ek, fuera de, y chymos, jugo). Mancha,
unas veces negra y otras parda o amarillenta, resultante de la infiltracion del tejido
celular por una cantidad variable de sangre. Puede aparecer en la piel, las

mucosas o las serosas.
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G.

Germoplasma: EI germoplasma es el conjunto de genes que se transmite en la

reproduccion a la descendencia por medio de gametos o células reproductoras.

Hemocitoblasto: (Del griego haima, kytos, célula, y blastos, germen). Sinénimo:
hematoblasto (Chevallier); hematogonia (Sabrazes); linfoidocito (Pappenheim);
mieloblasto (en el sentido de Schridde y Naegeli). Gran célula de 30 micras
aproximadamente, de protoplasma basoéfilo abundante y con un grueso nucleo
regular. Deriva del hemohistioblasto y se encuentra en la médula 6sea, ganglios
linfoides y bazo. Es la célula original de la estirpe de los glébulos blancos
(linfocitos y granulocitos) — con excepcion de los monocitos—, de los glébulos
rojos y de las plaquetas. Para ciertos autores, no es otra cosa que la célula

indiferenciada.

Hidrancefalia: condicidbn poco comun en la cual los hemisferios cerebrales estan

ausentes y son sustituidos por sacos llenos de liquido cerebroespinal.

Hipotricosis: Pérdida difusa congénita del cabello.

Inmunocompetente: Que es capaz de producir una respuesta inmunitaria normal.

M.

Megacariocito: Gran célula (30 p de diametro) cuadrangular cuyo protoplasma
hialino es muy basdfilo y cuyo nucleo rectangular posee una basta red cromatica.

Se halla en la médula 6sea; y deriva del hemocitoblasto. Después de multiplicarse
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por mitosis clasicas, cada célula produce 2 células hijas con 2n cromosomas; los n
presentan fenomenos de endomitosis y se transforman en 4n, 8n, después en 16n

cromosomas, y finalmente en megacariocitos basofilos.

Microcefalea: Cabeza desproporcionadamente pequefa con relacion al cuerpo.

Microftalmia: Reduccion del tamafio de los ojos.

0.

Oocito: Célula germinal femenina que da lugar al 6vulo.

Ooforitis: Inflamacion de uno o ambos ovarios.

Osteogénesis: (Del griego ostedn, hueso y génesis, generacién). Formacion de

hueso producto de la activacion de las funciones de los osteoblastos y
osteoclastos.

Petequia: Pequefia mancha en la piel, debida a efusion interna de sangre.

T.

Teratogénesis: del griego «terato», que significa monstruo. En el sentido médico
se refiere a malformaciones anatémicas macroscopicas, aunque los conceptos
actuales se han extendido para incluir anomalias del desarrollo méas sutiles, el
retraso del desarrollo intrauterino, alteraciones conductuales, muerte intrauterina y

otras deficiencias funcionales.
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