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Estudios de Eficacia, Inocuidad, Estabilidad v Comparacidn de
Rhinogen® CTE 5000 (Bacterina-Toxoide) para el Control de Rinitis
Atrofica y Erisipelas en Cerdos.

Trigo, E.

Oxford Veterinary Laboratories, Inc.
P.O. Box 775, Worthington, Minnesota, 56187. Estados Unidos.

INTRODUCCION: La importancia de cepas toxigenicas de Pasteurella multocida en casos de rinitis
atrofica |[RA) ha sido previamente establecida (De Jong et &/, 1988). Estudios experimentales han
demostrado la importancia de la toxina de P. multocida en las lesiones observadas a nivel de campo
{Rutter and Rojas, 1982). Por lo tanto, el control de esta enfermedad se puede llevar a cabo con el
uso de bacterinas que contengan toxina inactivada en forma de toxoide (Foged et s/, 1983). Por otra
parte, el uso de bacterinas-toxoides polivalentes ha contribuido a reducir el mangjo de animales en
explotaciones porcicolas comerciales. El objetivo de este resumen es el describir una serie de
experimentos que se llevaron a cabo para demostrar la eficacia, inocuidad y estabilidad de una
bacterina-toxoide manufacturada a partir de cultivos inactivados de Bordetells bronchiseptica,
Erysipelothrix rhusiopathise y P. multocida toxigenica y con un adyuvante de hidréxido de aluminio,
para proteccidn en contra RA y erisipelas.

TV

A Demostrar la eficacia de una bacterina-toxoide comercial (Rhinogen® CTE 5000) en-contra de
rinitis atrofica y erisipelas bajo diferentes desafios.

E. Demaostrar la inocuidad de esta bacterina-toxoide en tres hatos y lugares distintos.
E Demostrar la antigenicidad de tres bacterinas-toxoides después de 30 meses en refrigeracion.
D Comparar la potencia de una bacterina-toxoide con otros productos comerciales y con respecto

a los niveles de anticuerpos contra la toxina de P. multocida.

MATERIAL ¥ METQDOS

Experimento 1. Animales: 32 cerdos destetados de 3 a 4 semanas de edad, libres de RA vy nacidos
de madres no vacunadas. Vacunacidn: Tres grupos de 8 animales por grupo fueron vacunados IM con
2 ml de tres diferentes bacterinas-toxoides. Un grupo de 8 cerdos no vacunados fue mantenido como
control. Desafio: Una toxina estandarizada y semi-purificada de P. multocids fue usada por via
intraperitoneal. Criterio de eficacia: Diferencia significativa en el grado de RA entre los grupos
vacunados vy el control.

Experimento 2. Animales: 20 cerdas gestantes, no vacunadas v libres de RA. Vacunacidn: 10 cerdas
fueron vacunadas por via IM con 2 mi de bacterina-toxoide. Vacunacidn fue hecha de 5-4 y 3-2
semanas antes del parto. 10 cerdas fueron mantenidas como controles no vacunados. Desafio: Una
cepa virulenta de 8. bronchiseptica seguida por una cepa de P multocids de tipo toxigenico fueron
usadas para desafiar a los lechones. Criterio de eficacia: Diferencia significativa en el grado de RA
v ganancia de peso entre el grupo vacunado v el grupo control.

Experimento 3. Animales: 18 cerdas gestantes, no vacunadas y libres de AR. Vacunacién: 6 cerdas
fueron vacunadas con 2 ml de bacterina-toxoide por wia IM, 5-4 y 3-2 semanas antes del parto.
Desafio; Una toxina purificada de P multocids usada por via intraperitoneal. Criterio de eficacia:
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Diferencia significativa en el grado de RA entre el grupo vacunado y el grupo control.

Experimento 4. Animales: 16 lechones de 7 a 10 dias de edad nacidos de cerdas no vacunadas.
¥acunacion: 10 lechones vacunados con 2 mi por via subcutanea a los 7-10 dias de edad con una
segunda dosis 2 semanas mas tarde. 6 lechones fueron mantenidos como controles no vacunados

Desafio Una cepa virulenta de £. rhusiopsthise. Criterip de eficacia; 80% de proteccién en los
animales vacunados y 80% de susceptibilidad en el grupo no vacunado.

Objetive B,

Amimales: Animales provenientes de tres hatos fueron utilizados en forma simultanea. Hato 1, 50
lechones, hato 2, 60 lechones; hato 3, 100 lechones. Vagunacién: Todos los animales fueron
vacunados con 2 ml por via IM con una segunda dosis 2 3 4 semanas mas tarde. Como controles,
cerdos no vacunados fueron mantenidos en los mismos corrales. Criterio de inocuidad: Los cerdos
vacunados no deben de presentar signos clinicos adversos a cualquiera de las dos vacunaciones.

Obietive C

Para cubrr este objetivo, se utilizaron todas las pruebas de potencia descritas en el manual de
manutactura para este producto. Este manual es evaluado, constatado y aprobado por el departamento
de agricultura de los EU antes de otorgar licencia comercial al producto. Las pruebas de potencia son
hechas en animales de laboratorio originados en colonias libres de patogenos especfficos. Dos lotes
de este producto fueron probadas para determinar su potencia 30 meses después de que la primera
prueba de potencia fue iniciada. Criterig de potencia satisfactoria: Todas las pruebas deben de tener
un titulo igual o mayor a un minimo pre-establecido con respecto a una bacterina de referencia o a un
utulo serologico

Sbietivo D

Para cubri este objetivc. 4 bacterinas-toxoides comerciales polivalentes y Rhinogen® CTE 5000 se
probaron en animales de laboratorio. La evaluacidn se hizo al mismo tiempo y con animales del mismo
'ote experimental y origen. Los animales se& vacunaron con 0.25 mil por via subcutanea con una
segunda dosis dos semanas después Muestras de suerc se colectaron dos semanas después de la
Jitima vacunacion  Los tihtulos de anticuerpos neutralizantes de toxina inducidos a nivel de suero por
1as diterentes bacterinas-toxoides se compararon.
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Experimento 1.
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Experimento 2.
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Experimento 3.
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Experimento 4.
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Porcentaje de Susceptibilidad al Desafié con E. rhusiopathise
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La vnica reaccién observada fue una zona de inflamacidn en el 4rea de vacunacién gue persistid por
un perfodo de 2 dias después de la aplicacién del producto vy en 10% de los animales. En uno de los
hatos se reporto letargia que duro por algunas horas después de la vacunacién. No hubo diferencia
en ganancia de peso entre animales vacunados y no vacunados. Se concluyo que el uso de este
producto no presenta riesgos para los animales vacunados.

Obietivo B
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Objetivo C.
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= Resultados de Potencia de Dos Lotes de Rhinogen® CTE 5000
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DISCUSION:

Con los resultados de eficacia de Rhinogen® CT 5000 (experimento 1) se concluyo que el producto
reduce la severidad de las lesiones en cerdos vacunados y desafiados con la toxina en forma semi-pura
de P. multocida. Los resultados del segundo experimento permiten concluir que Rhinogen® CT 5000
también protege contra RA y perdida de peso en lechones con inmunidad pasiva contra desafios mixtos
con B. bronchiseptica y P. multocida toxigenica. El efecto de vacunacidn usando el calendario de
inmunidad pasiva vy activa (experimento 3} produjo el nivel mas alto de proteccidén (con el grado mas
bajo de RA, x=0.1]. Este permite sugerir que en hatos con RA severa, este es el calendario de
vacunacién a seguir. En el caso de proteccidn en contra de erisipelas {experimento 4], los resultados
indican que Rhinogen® CT 5000 proteje en contra de desaflos con cepas virulentas de £. rhusiopathiae.

Los resultados de las pruebas de inocuidad a nivel de campo, indican que Rhinogen® CT 5000 es un
producto que se puede utilizar en forma segura.

Como se observa en los resultados de potencia de dos lotes de Rhinogen® CT 5000, el producto es
estable y potente después de 30 meses de la elaboracion y bajo condiciones refrigeradas (4° C).

Finalmente, cuando Rhinogen® CT 5000 se comparo con otros productos comerciales, se encontrd que
los niveles de anticuerpos contra la toxina de P. multocids inducidos por Rhinogen® CT 5000 fueron
superiores a los demds productos en esa prueba.
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