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Mexico. Apdo. Postal 222, Cuatitlan Izcalli 54750, Estado de Mexico.

INTRODUCCION.

Durante mas de quince aios, el Programa de Posgrado en Microbiologia de la Coordinacién General de Estudios de Posgrado,
Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan (~UNAM), ha venido estudiando intensamente los problemas respiratorios que
afectan a los cerdos.

En las etapas iniciales, siempre fue la preocupacién del grupo de microbiologos que dirigia el Dr. Carlos Pijoan Aguade quetipo
de enfermedades virales eran importantes en las infecciones secundarias bacterianas, sobretodo en las involucradas con el
aparato respiratorio; y aunque tales afecciones estaban bien documentadas tanto en el hombre como en los animales
domesticos(‘6 25 42). La idea de que pudiera existir una cooperacion entre virus y bacterias en las neumonias fue conceptuada
a raiz de las pandemias de influenza humana, ocurridas durante el siglo pasado. Aun hoy en dia, la neumonia por agentes
bacterianos secundarios es una de las complicaciones de la influenza 2').

Por lo anterior, la primera comprobacién de que una bacteria per se no provocaria dafio ailguno y que interactuaria con un virus
en el proceso neumonico fue realizado por Pijoan y Ochoa(32), quienes demostraron una marcada sinergia entre el virus vacunal
de la Fiebre Porcina Clasica (antes Colera Porcino) y la Pasteurella multocida.

Después de este trabajo considerado como clésico, para el grupo de Microbidlogos de FES-Cuautitlan que fue creciendo (grupo
multidisciplinario de investigadores), y ademas fue estimulante, es asi que se sientan las bases para continuar los estudios de
“interaccion virusbacteria en las neumonias del cerdo”, con una variante, que una vez demostrado el fenémeno, se estudiaron
intensamente métodos de diagndstico y agentes inmunizantes.

Interaccidén entre el virus de la Fibre Porcina Clasica y Pasteurella multocida.

En México, se ha descrito el desencadenamiento de la pasteurelosis puimonar por medio de cepas vacunales del virus de la
Fiebre Porcina Clasica (virus del colera porcino), lo cual tiene gran importancia practica, debido a la inmunosupresién de la
vacuna, ya que favorece la colonizacidn de la P multocida(34). Este experimento clasico de interaccién virus bacteria fue
realizado por Pijoan y Ochoa(32), en este trabajo, ellos demostraron que el virus de la Fiebre Porcina Clasica (FPC), incluso en
forma de cepas “atenuadas” vacunales (cepa china del virus de la FPC), podria predisponer a los cerdos a quedar colonizados
por P. multocida. Los cerdos fueron primeramente vacunados con dicho virus y cuando presentaron los signos posvacunales
se infectaron con P. multocida. Encontraron que en los dias 3 y 4 de posvacunacion los cerdos presentaron mayores lesiones
neumonicas en contraste con las encontradas el da 14 que fueron menores, en todos los casos se realizo P. multocida.

Interaccion entre el virus de la Enfermedad de Aujeszky y Pasteurella multocida

1. Fenémeno de Interaccion.

La pasteurelosis pulmonar es una de las enfermedades respiratorias mas comunes en el cerdo de nuestro pais. La Pasteurella
multocida y no asi la P haemolytica, es el agente que con mayor frecuencia se relaciona con las lesiones pulmonares(33). Un
aspecto importante de P multocida es su aparente baja virulencia y la necesidad de factores externos para colonizar el pulmon
y desencadenar la enfermedad, esto incluye diversos factores climaticos como, humedad y frio(34) y algunas virosis como el
enterovirus tipo 2 y P multocida que participan sinérgicamente en el desarrollo de las neumonias del cerdo(40). Sin embargo,
este virus es poco comun y no explica la alta prevalencia de la enfermedad; de ahi el problema de encontrar cuales virus estan
involucrados de manera rutinaria(3l).

El virus de la enfermm=dad de Aujeszky ha sido poco estudiado en cuanto a su participacion como agente primario en las
neumonias del cerdo.

Enunestudiode rastro,donde se muestrearon untotal de 106 pulmones, el 68% fueron de tipo neumonicoy el 32% detipo normal.
De los casos neumonicos en un 67% se observo serologia positiva al virus de la enfermedad de Aujeszky, mientras que en los
casos normales sélo en un 32%. De los pulmones neumonicos, en un 51% se aislo algun tipo de Pasteurella; de los normales
solo en un 9% (5).

En otros estudios se demostrd la interaccion del virus de la enfermedad de Aujeszky y P. multocida en ratones; aqui se midio
la emocién bacteriana pulmonar y se hicieron curvas de mortalidad y estudios histopatologicos. Los resuitados obtenidos
mostraron una marcada disminucion de la eliminacién bacteriana del pulmon hacia el dia 11, posinfeccion, con el virus de la
enfermedad de Aujeszky(3).

Con base en estos trabajos se desarrollo otro experimento con cerdos convencionales, previamente vacunados con una cepa
inactivada del virus de la enfermedad de Aujeszky, considerando como parametro principal la remocién pulmonar de P.
multocida a diferentes dias posdesafio con una cepa virulenta del virus de la enfermedad de Aujeszky. Se encontro que el virus

afecta la remocion pulmonar de la bacteria a partir del dia 7 al 15 posinfeccion(10).
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2. Evaluacién de un Inmundgeno Bivalente del Virus de la Enfermedad de Aujeszky y Pasteurella multocida.

En este trabajo que se realizé en 1992, se evalué una vacuna bivalente, elaborada con el virus de la pseudorabia y Pasteurella
multocida, los parametros utilizados para la evaluacién fuerdn, temperatura rectal. Signos respiratorios, grado de lesién
pulmonar, {macro y microscopica) serolégia contra el virus de la Enfermedad de Aujeszky (VEA) y aislamento bacteriano.
Elestudio serealizé utilizando cerdos SPF, libres aFiebre Porcina Clasica (FPC), VEAy Parvovirus porcino. Se formaron 5 grupos
de 4 cerdos cada uno: el grupo | (Desafiados solo P. multocida);el grupo 2 (Desafiado con PRV y P. multocida); el grupo 3
(Vacunado contra P. multocida y PRV, desafiados con PRV y P. multocida); el grupo 4 (vacunados contra PRV, desafiados con
PRV y P. multocida) y el grupo 5 (vacunado con VEA y P. muitocida, desafiado con VEA y P. multocida) fué en el que se evalud
la vacuna bivalente.

El trabajo se desarrollé cronolégicamente de la siguiente forma: el dia 1 del experimento se vacunaron a los grupos lll, IV y V:
el desafio con el virus de la pseudorabia a los grupos II, IV y V fue el dia 11, utilizando 1800 TCID, con 2 ml via intranasal: el dia
15 se desafié con P.multocida a los 5 grupos, en una camara de nebulizacién; la nebulizacién fue con 3 x 108 bacterias/ml (total
14 ml en 30 minutos).

En los animales de los grupos | y lll la temperatura fué normal, no observandose alglin signo respiratorio después del desafio
con P multocida . El grupo |} mostré ligera apatia y anorexia al cuarto dia posdesafié con PRV, hipertemia del segundo al quinto
dia después de este desafid; a los 2 dias posdesafié con P multocida los signos de apatia y anorexia fueron aun mas marcados,
sin observarse la Pasterelosis Pulmonar esperada. El grupo IV no presenté cambio alguno después del desafié con PRV, al tercer
dia posdesafié con P_multocida manifestaron hipertemia con una ligera apatia y ligera anorexia, sin signos respiratorios
macroscopicamente en todos los animales de este grupo se observaron lesiones puilmonares hemorragicas, abarcando de un
23 al 25% de |a superficie pulmonar. En el grupo V latemperatura fué normal sin manifestar signos respiratorios en dos animales
de este grupo se observaron lesiones pulmonares macrescopicas, el primero presento una de tipo hemorragica abarcando con
25% de la superficie pulmonar, el segundo animal presenté una lesion tipica de Actinobacillus pleuropneumoniae, mostrando
una area de consolidacion en un 20% de la superificie pulmonar con aspecto gris rojizo fibrinohemorragico con adherencias.

En todos los grupos se reaislé P multocida a partir de muestras pulmonares.

El grupo 2 apartir del 3er sangrado (dia 18 del experimento) 4/4 animales fueron positivos a la presencia de anticuerpos contra
PRV. El grupo IV 1/4 fueron positivos a la presenciade anticuerpos contra PRV a partirdel 2do. sangrado (dia 11 del experimento),
pero al 3er sangrado 4/4 fueron positivos adicha prueba. En el grupo 5 al 2do. sangrado 3/4 y al 3er sangrado 4/4 fueron positivos
a la presencia de anticuerpos contra PRV.

Ladiferenciaen larespuestainmuneentre los grupos 4y 5 probablemente se debe aque lavacuna bivalente grupo V, la presencia
del antigeno bacteriano y sus componentes quimiotactico, pudieran favorecer una respuesta inmune en el grupo 4.

Estos resultados demuestran, que ladosis de desafid empleada en animales no vacunados (grupo 2), sirvié como antigeno capaz
de producir una respuesta inmune y no asi una inmunosupresién pulmonar, debido a que los animales vacunados Yy
posteriormente desafiados con el virus (grupo 4), se comportaron serolégicamente igual al grupo 2, con excepcion al animal
que salié positivo al 2do. sangrado; pero a los 7 dias después del desafién con PRV ambos grupos fueron 100% positivos.
Debido a que el grupo V (vacuna bivalente) presentd menor nimero de animales con lesiones pulmonares con respecto del IV,
(vacuna contra PRV), el cual presenté anorexia, apatia e hipertemia, después del desafié con P. multocida; planteando asi la
posibilidad de que Ia utilizacién de la vacuna bivalente tiene mejor resultado en la prevencion de la Pasteurelosis Pulmonar
inducida por la PRV, que la vacunacién sola con Aujeszky.

Sinergia entre el virus de la enfermedad de Aujeszky y Actinobacillus Pleuropneumeoniae.

1. Fenomeno de sinergia.

La Pleuroneumonia Contagiosa Porcina (PCP) producida por Actinobacillus pleuropneumoniae estd ampliamente distribuida
en muchos paises; e:itre ellos, por supuesto, México(12~17)

A. pleuropneumoniae es considerado hoy en dia como el agente etioldgico y, ademas, primario de la PCP(I2 I')

Debido a los estudios sobre las bases fenotipicas y sobre el ADN de estas bacterias, hicieron que se transfiriera la especie
Haemophilus pleuropneumoniae ala A. pleuropneumoniae, dependiente de NAD (nicotinamida adeninadinucledtido) biovariedad
1y P. haemolytica-like a la especie A. pleuropneumoniae no dependiente de NAD biovariedad 2 (38), En Mexico, ya ha sido
informada la presencia de A. pleuropneumoniae biovariedad 2 en casos de PCP aguda(28); mas en la literatura no existe
informacién sobre la posible asociacion de esta bacteria con el virus de laenfermedad de Aujeszky.

Para determinar esta posible asociacién se realizaron tres estudios. En el primero, se utili7~ron 60 pulmones con lesiones
caracteristicas de PCP y 40 sin lesiones aparentes; aplicando las técnicas bacterioldgicas para el aislamiento de A.
pleuropneumoniae y serolégicas para la deteccion de anticuerpos contra el virus de la enfermedad de Aujeszky. Los resultados
mostraron que A. pleuropneumoniae se recuperé en 57 (95 %) de los pulmones con lesiones; mismos que resultaron positivos
ala serologia contra el virus de la enfermedad de Aujeszky. En cuanto a los pulmones sin lesiones aparentes, no se logro aislar




A. pleuropneumoniae; pero 14 (35 %) deellos resultaron positivos al virus dela enfermedad de Aujeszky, por serologia. El analisis
estadistico revelo la asociacion entre estos dos agentes(21).

Un segundo estudio consisti6 en determinar la dosis minima de A. pleuropneumoniae, por lo que se formaron cinco grupos de
cerdos desafiados por nebulizacion con las dosis de 2 X 104 hasta2 X 108; y tambien y se determind el grado de lesién pulmonar,
y el de mortalidad, asi como el tiempo de muerte. La dosis encontrada fue de 2 X 104 {41).

Eneltercer estudio se busco comprobar la hipdtesis anterior. Paraello se utilizaron cerdos recién destetados que seencontraban
libres de anticuerpos contra el cdlera porcino y de la enfermedad de Aujeszky. Se vacunaron contra el virus de la Pseudorrabia
y se distribuyeron en cuatro grupos de cuatro animales cada uno; designandose al azar en los siguientes tratamientos: Grupo
I, testigo; II, nebulizado (en grupo, en una camara de nebulizacién para cerdos) con 14 ml de una suspensién bacteriana que
contenia 2 X 104 de A. pleuropneumoniae serotipo |; Grupo m, inoculado por via intranasal con 1800 DICT50 del virus de la
enfermedad de Aujeszky cepa Shope, y Grupo IV, inoculado por via intranasal con 1800 DICT50 del virus Y, posteriormente (3
a 5 dias), nebulizado con 14 ml de una suspension bacteriana que contenia 2 X 104 de A. pleuropneumoniae serotipa 1. Se
registraron los signos clinicos, en ia necropsia se determind el % de &rea pulmonar afectada y se realizaron estudios
bacteriologicos, histopatolégicos y de inmunofiuorescencia de los 6rganos afectados. Los resultados de este tercer estudio
revelaron que los cerdos que fueron vacunados contra el virus de la Enfermedad de Aujeszky quedaron protegidos contra la
infeccion nerviosay, por supuesto, contra la muerte; pero no asi contra la infeccién respiratoria cuando fueron desafiados con
la cepa virulenta (Grupo Ill). Los cerdos vacunados, al ser primero desafiados con el virus y después con una dosis minima de
A. pleuropneumoniae, desarrollaron un proceso grave de pleuroneumonia. Los animales murieron en término de pocas horas
y las lesiones agudas de PCP encoentradas abarcaron mas del 60 % de la superficie pulmonar; siendo semejantes a las
presentadas con la dosis de 2 X 108 de A. pleuropneumoniae (20)

Estas evidencias explican que la vacunacion contra el virus de la enfermedad de Aujeszky no fue capaz de prevenir la
multiplicacion del virus en el tracto respiratorio, ya que una dosis minima de A. pleuropneumoniae fue suficiente paracclonizar
y matar a todos los cerdos, por lo que se considera que existe una interaccion entre el virus de la enfermedad de Aujeszky y
A. pleuropneumoniae. Probablemente esté sucediendo lo mismo en el campo, dado que después de presentarse la enfermedad
de Aujeszky aparece la pleuroneumonia contagiosa porcina en forma epizOOtica(20~2l)

2. Evaluacion de in Inmunégeno Bivalente del Virus de la Enfermedad de Aujeszky y Actinobacillus pleuropneumoniae.
Esteestudiorealizadoen 1994, serealizé con 20 lechones de un mes de edad, obtenidos del centro pilotode producciénde cerdos
SPF, aFiebre PorcinaClasica, Virus de laEnfermedad de Aujeszky (VEA), Paramixovirus porcino y Actinobacillus pleuropneumoniae
(Ap) serotipos 1. 3, S y 7. Se formaron 5 grupos con 4 lechones cada uno tomados al azar: grupo 1 (vacunado contra el VEA y
desafiado contra la misma), grupo 2 (vacunado contra Ap y desafiado contra el mismo), grupe 3 (vacunado contra el VEA,
desfiado contra lamismay Ap, grupo 4 (sin vacunar y desafiado con Ap), grupo 5 (vacuna contra VEA y Ap y deafiados con los
mismos), que fué el grupo de evaluacién del inmunogeno bivalente.

El dia 1 se vacunaron los grupos 1,2,3 y 5, el desafio con el VEA fué el dia 10, a los grupos 1,3, y 5, con una dosis de 1800 TCID,
con 2 mlintranasalmente, el dia 14 se desafié con APP con los grupos 2,3,4, y 5 por medio de una camara de nebulizacién a una
dosis de 3 x 108 bacterias/mi, total 14 mi en 30 minutos, los grupos 1,2,3, y 5 manifestracn anorexia, postracién, ligera disnea
y una ligera hipertemia, los signos clinicos observados posdesafio fueron los siguientes, grupo 1 manifesto disnea, anorexia,
elevacion de la temperatura corporal hacia el dia 11 hasta el 18, el grupo 2 presenté una marcada anorexia, disnea, postracién
y un incremento en la temperatura corporal del dia 14 al 21 del grupo 3 un solo animal mostré signos de disnea a los 5 dias y
todo el grupo manifesto un ligero aumento de temperatura corporal hacia el dia 14, por lo que respecta al grupo 4 presentaron
signos de tipo neumonico y elevacion de la temperatura corporal del dia 14 al 18 en el grupo 5 los signos antes descritos fueron
marcados en formamds leve y presentaron dos picos de ligera hipertemia, uno haciael dia10 y otra haciael dia15. Ala necropsia,
solo se encontré dafio en el aparato respiratorio del grupo 2 con un 8% de lesién pulmonar del tipo fibrinohemorragico agudo
con adherencias pleurales, con el grupo 3 25-30% de lesién pulmonar del tipo Pleuroneumina crénica, el grupo 4, presenté un
17% de superficie pulmonar dafiada, con lesiones del tipo pleuroneumonico crénico, por lo que respecta al grupo 5 solamente
2 animales presentaron lesiones con un 7%de lesién pulmonar, de tipo consolidativa con adherencias.

Por medio de latécnica de anticuerpos fluorescentes se determind la presenciade VEA en pulmén, corazén, rifidn, higado, bazo,
y encefalo, resultando negativa para todos los grupos en los primeros 5 organos, y por lo que respecta al encéfalo se le
determinaron dos negativos, el grupo 3 4/4 positivos a la IFD, el grupo 4 (negativo), grupo 5 (4/4 positivos). En el aislamiento
e identificacion de APP se encontrd que el grupo 1 fué negativo, el grupo 2 1/4 fué posible el aislamiento de Actinobacillus
pleuorpneumoniae, el grupo 3 4/4 aislamientos e identificaciones del mismo, grupo 4 se aislé y se identificé el microorganismo
en dos de 4 muestras, grupo 5 sclamente 1 de 4 muestras se recuperé el agente, las recuperaciones cuando fueron positivas
se realizaron a partir de los pulmones de los animales, de los diferentes grupos, siendo negativas en todos los grupos los
aislamientos a partirde corazon, rifion, higado y bazo. En laevaluacion serolégicacontrael APP se utilizé el KIT de PLEUROTEST
nrencontrandose lo siguiente: grupo 1 negativo durante los 6 segrados, grupo 2 positivo a partirdel 40 sangrado, deigual forma
:l grupo 3,4, 5, solamente al serotipo 1.

zn base a los datos anteriores, se determina que la vacunacién contra VEA y el desaié con VEA y APP se ven mas afectados




quelos novacunados contrael VEA, también se encontré que los animales vacunados contrael APP no morian. pero presentaban
signos y lesiones tipicas de pleuroneumonia. Asi mismo se encontré que los animales no vacunados y desafiades cer 2P
presentaban signos neumonicos y iesiones (grupo 4) pero en menor grado que los vacunados con el VEA y desafiados con el
mismo y APP {grupo 3) demostrandose una sinergia enire los dos agentes por lo que respecta a los animales que fueron
vacunados con el inmunogeno bivalente y desafiados con el VEA (grupo 5), presentaron menos signos clinicos y menor grado
de lesion pulmonar.

Desarrollo de una colonia de cerdos SPF para el estudio de inmundgenos a base del virus de la enfermedad de Aujeszky y
bacterias del aparato respiratorio

La FES-Cuautitlan y el CENID-Microbioclogia Veterinaria, del Instituto Nacional de Investigaciones Forestales y Agropecuarias
de la SAGDR (antes Secretaria de Agricultura y Recursos Hidraulicos), en conjunto, evaluaron varios inmundgenos a base del
virus de la enfermedad de Aujeszky y de las bacterias mas importantes aisladas de cerdos con problemas neumoénicos, para
prevenireste problemaneumdnico que dejacomo secuelade lainfeccion primariadichovirus. Las investigaciones concluyeron:
para ello se tuvieron que realizar varios proyectos: Solicitar apoyo financiero al CONACYT (P124CCOT-894490); Desarrollar una
colonia de cerdos libre de patogenos especificos SPF (14); Evaluar las pruebas de inocuidad de las vacunas en animales de
laboratorio, y evaluar estos inmundgenos en varias camadas de lechones SPF. Los resultados son altamente satisfactorios. y
el Centro paralalnovacion Tecnoldgicade la Universidad Nacional Auténomade México, los estd considerando para determinar
el perfil financiero de esta adaptacién tecnoldgica, y darla a conocer a la comunidad técnico-cientifica del pais.

Infeccion Experimental con el Virus del Ojo Azul y Pasteureila multocida en cerdos convencicnales.

Estetrabajo serealizé encooperacién con el Departamento de Produccién Animal: Cerdos, de la Facultad de Medicina Veterinaria
y Zootecnia de la UNAM. En este estudio se utilizé el virus del Ojo Azul o Paramyxovirus Porcina, aislado en la Piedad, Mich.,
propagado en la linea celular PK-15; asi mismo, se utilizé una Pasteurella multocida tipo A y D. Se formaron cuatro grupos de
cuatro cerdos cada uno. ElI Grupo i, cerdos inoculados con el Paramyxovirus; Grupo ll, cerdos inoculados con Pasteurella
multocida tipe A y D; Grupo lll, cerdos inoculados primero con el Paramyxovirus Porcino y posteriormente con Pasteurella
multocida Tipo Ay D; y el Grupo IV, cerdos inoculados con medio de cultivo esteril. Todos los grupos fueron aerosolizados, con
los inoculos virales y bacterianos

El grupo infectado con el paramixovirus y P multocida no se observo opacidad en la cornea, sin embargo el estornudo fué mas
prolongado ademas que presentaron tos ligera en reposo. Las lesiones macroscopicas encontradas en este grupo fueron
irrelevantes y no se logro recuperar a la P multocida.

En este trabajo fué posible reproducir el cuadro clinico de la Enfermedad del Ojo azul en forma experimental, utilizando un
sistema de aerosolizacion.

Desarrollo de una colonia de cerdos SPF para el estudio de inmundgenos a base del virus de la enfermedad de Aujeszky y
bacterias del aparato respiratorio

La FES-Cuautitlan y el CENID-Microbiologia Veterinaria, del Instituto Nacional de Investigaciones Forestales y Agropecuarias
de la SAGDR (antes Secretaria de Agricultura y Recursos Hidraulicos}, en conjunto, evaluaron varios inmunégenos a base del
virus de la enfermedad de Aujeszky y de las bacterias mas importantes aisladas de cerdos con problemas neuménicos, para
prevenireste problemaneumonico que dejacomo secueladelainfeccion primariadicho virus. Las investigaciones concluyeron;
para ello se tuvieron que realizar varios proyectos: Solicitar apoyo financiero al CONACYT (P124CCOT-894490); Desarroliar una
colonia de cerdos libre de patégenos especificos SPF (14); Evaluar las pruebas de inocuidad de las vacunas en animales de
laboratorio, y evaluar estos inmunégenos en varias camadas de lechones SPF. Los resultados son altamente satisfactorios, y
el Centro para lalnovacion Tecnologicade la Universidad Nacional Auténoma de México, los esta considerando para determinar
el perfil financiero de esta adaptacion tecnoldgica, y darla a conocer a la comunidad técnico-cientifica del pais.

Relacion Mycoplasma-Pasteurella en las neumonias del cerdo.

Existen pocos estudios sobre la influencia de M hyopneumoniae y P. multocida en laneumonia crénica del cerdo. Smith et al(40)
encontraron que al infectar experimentalmente por via intranasal o endotraqueal acerdos gnotobidticos con M. hyopneumoniae
o con P multocida tipo A o la combinacion de ambas especies bacterianas, las lesiones mostradas fueron diferentes en cuanto
a la extensién y severidad, ya que estas fueron muy similares cuando se inocularon los microorganismos en forma individual
{solo pequefias dreas neumonicas en los I6bulos apical y cardiaco derechos por los dias 12 y 19 poinoculacién), mientras que
la combinacién de ambas bacterias produjo lesiones mas graves y severas (areas neumaonicas en los |6bulos apical y cardiaco
derecho e izquierdo, asi como la parte antgroventral del I6bulo diafragmatico derecho y accesorio por el dia 19 posinoculacion).
Estos autores sugirieron que se establezcan investigaciones futuras con bases estadisticas para determinar la posibilidad de
que estos 2 organismos actuen en forma aditiva o quiza sinérgica.

Morrison y cols.(30) handemostrado que los puimones neuménicos (colectados en rastro) que presentan tanto M. hyopneumoniae
{correlacién positiva entre fluorescencia y neumonia r=0.46; p ~ 0.001) como P. multocida (correlacion positiva entre el nimero
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de colonias y neumonia, r=0.60; p<0.001) presentan estadisticamente lesiones de mayor severidad que pulmones con los
mismos microorganismos por si solos. sin embargo en otro trabajo se ha detectado por aislamiento que M hvopneumoniae se
encuentra en mayor proporcién en pulmones con lesiones ligeras neuménicas que aquellos que presentan lesiones severas y
concluyen que M. hyopneumoniae no es una especie de marcada actividad patogénica y que se establece soloen lechones(23).

1. Interaccién entre Mycoplasma hyopneumoniae y Pasteurella multocida.

En la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan (FES- Cuautitlan), UNAM, en conjunto con la Universidad de Minnesota y el
Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados del IPN, han demostrado en forma experimental la interaccion entre
Mycoplasma hyopneumoniae y P, multocida empleando cerdos convencionales(I3).

Este trabajo analiza la interaccion de Mycoplasma hyopneumoniae en la infeccidn experimental de cerdos convencionales. Para
ello seformaron los siguientes cuatrogrupos de cuatro cerdos cada uno: I testigo, llinoculado solamente con M hyopneumoniae,
Il inoculado solamente con P. multociday IV inoculado primero con M hyopneumoniae y despues con P. multocida. Los cerdos
fueron de la raza Yorkshire destetados a la quinta semana y se sacrificaron a los 36 dias.

En cuanto a los signos clinicos, en los cerdos del grupo | latemperatura fue normal y no se observé tos o disnea, no presentaron
lesiones pulmonares, excepto uno de ellos (pequefia zona de 3%) del cual se aislé Mycoplasma hyorhinis de la lesién, que fue
de tipo proliferativo, no se aislaron los agentes infecciosos que fueron inoculados en los otros grupos y los indices de
crecimiento fueron normales. El grupo Il presenté temperatura y signos repiratorios normales, no se encontraron lesiones
macroscopicas ni microscopicas, no se aislé P. multocida y los indices de crecimiento fueron normales, P multocida solo no
fué capaz de infectar y colonizar el pulmon.

La inoculacién con M. hyopneumoniae en el grupo Il provocé hipertermia los dias 19 al 23 y los cerdos presentaron tos y disnea
moderada y con signos de recuperacion, las lesiones macroscopicas abarcaron del 4 al 17% de la superficie pulmonar y fueron
de tipo proliferativo, se aislé el micoplasma en todos los pulmones y la ganacia diaria de peso fue normal aunque el consumo
de alimento fue mayor. En los cerdos del grupo IV inoculado con ambos agentes se agravo y se prolongé la hipertermia,
presentaron tos y disnea de mayor severidad y con signos de agravamiento, las lesiones macroscépicas abarcaron del 22 al
26% y fueron de tipo exudativo, se recuperd® M hyopneumoniae de todos los pulmones y solo se recuperé en tres animales P.
multocida, 13 dias despues de aln inoculada, cuyos pulmones estaban previamente infectados con el micoplasma y fueron
capaces de eliminar a pasteurela.

Los grupos mostraron indices de crecimiento similares en la ganancia diaria de peso, sin embargo en el grupo inoculado con
ambos agentes el consumo de alimento fue mayor. El grupo testigo tuvo un indice de crecimiento normal y la inoculacién con
P. multocida tampoco afecto el crecimiento ni la conversién alimenticia de los lechones. Por otra parte, aunque la inoculacién
con M hyopneumoniae ne modificé la ganancia diaria de peso, los cerdos de este grupo consumieron 32% més alimento que
los delgrupotestigo. Lainfeccion secuencial con ambos agentes infecciosos provocé que los lechones consumieran 59% mayor
cantidad de alimento que los cerdos del grupo testigo, aunque su ganancia diaria de peso fué normal.

Lainoculacidn secuencial, primero con M. hyopneumoniae y segundo con P multocidaen formade aerosoles, y utilizando cerdos
convencionales, fué para simular las condiciones de las explotaciones porcinas. Con este trabajo se confirmd la interaccién
aditiva entre M. hyopneumoniae y P. multocida en el desarrollo de la neumonia cronica de los cerdos. Ademaés se demostro que
lainfeccion previa por M hyopneumoniae favorece la colonizacién y el dafio pulmonar por P. multocida que no es patégena por
ella misma. Con este modelo experimental que aqui se describid, se podran ahora analizarse los mecanismos de patogenicidad
de esta interaccion aditiva, ademas, se podran evaluar inmundgenos o vacunas, asi como antibioticos especificos contra M.
hyopneumoniae, y olvidarse de atacar inutilmente a P multocida.

2. Estudio de dos inmunégenos a base de Mycoplasma hyopneumoniae, para prevenir la neumonia enzoética.

Se evaluaron dos diferentes inmunogenos elaborados a partir de M. hvopneumoniae y administrados en cerdos por via
intraperitoneal. Se emplesron 12 cerdos convencionales machos raza Yorkshire de 8 semanas de edad. Con ellos se formaron
tres grupos experimentales de4 cerdos cadauno: Grupo |,inoculado con 2.0 ml. medio de Friis por via intraperitoneal (l/P); Grupo
Il, inoculado con 2.0 ml. de una suspencion de M. hyopneumoniae a base de células completas sin adyuvante por vialJP; Grupo
Ill, inoculado con 2.0 mi. de una supencién de M. hyopneumoniae a base de células completas en adyuvante oleoso por via
intraperitoneal. Todos los cerdos se desafiaron por via intratraqueal con 20 ml. de homogeneizado pulmonar conteniendo M.
hyopneumeniae cepa 194, el dia 28 posvacunacion. Los cerdos se sacrificaron el dia 50 posvacunacion ( 32 dias posdesafid)
y se evaluaron las lesiones macroscopicas de los pulmones y se tomaron muetras de elllos para los estudios bacteriologicos
e histopatolégicos.

Tambien se tomaron muestras de cornetes nasales para su estudio bacteriolégico. Se encontré en el grupo | una media de 13%
de lesion neumonica, mientras que los grupos Il y Il fueron de 3 y 6% respectivamente; las lesiones neumdnicas encontradas
correspondieron azonas de consolidacion rojizay resolutivas. El adyuvante empleado no produjoe lesiones en peritoneo parietal
y visceral. Por lo menos en un cerdo de cada grupo se encontraron lesiones microscopicas caracterizadas por una infiltracién

grupo lll. El estudio bacteriologico general reveld que por lo menos un cerdo de cada grupo tenia P multocida. Las lesiones
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encontradas en los cornetes nasales variaron en grado y aspecto, de ellas se aislo Bordetella bronchiseptica y P. multocida.
Los resultados que se obtuvieron en este ensayo, basados en las lesiones encontradas, mostraron que la vacuna de M.
hyopneumoniae sin adyuvante y aplicada por via intraperitoneal indujo mejor proteccion contra el desafio experimental con el
homogenizado pulmonar con micoplasma. Sin embargo el aislamiento de P. multocida en un cerdo de cada grupo inmunizado,
nos sugiere que la proteccion con los inmundgenos de M hyopneumoniae no previno la colonizacién del micoplasma lo que
favorecid el establecimiento de P. multocida que se encontraba presente en los cornetes nasales, en los cerdosaparentemente
sznos en este estudio se observo que al igual que para vacunas ensayadas por otros grupos de investigacion, ninguno de los
dos inmunégenos protegid totalmente, pues aunque se logré la disminucién de las lesiones, no se previno la colonizacion del
pulmon(‘B).

3. Diagnéstico de Pasteurella multocida.

Se desarrollo un paquete tecnoldgico, sencillo y practico, denominado prueba del anillo en sangre completa correlacionando
los resultados de la prueba tamiz (suero y sangre) con las lesiones pulmonares y el aislamiento bacteriolégico. En los cerdos
la prueba resulto negativa tanto en los animales vacunados como los controles, solo fueron positivos una semana después
cuando se desafiaron con Pasteurella multocida. La evaluacion de las lesicnes pulmonares revelé que fueron el 37% en los
pulmones con lesiones tipo consolidacion gris-rojiza, el 33.6% de las lesiones era de tipo fibrinohemorragicay el 29.5% SCPA.
En cuanto a los aislamientos se encontrd que en los pulmones con lesiones de los 3 tipos se recupero Pasteurella multocida
y Actinobacillus pleuropneumoniae y otros microorganismos no identificados. En la lesién grisrojiza, se obtuvo un mayor
aislamiento de P. multocida, encontrandose los tipos A y D.

La sensibilidad fué regular (P m. tipo A=69.9% y tipo D=41.8%). La prueba fué altamente especifica (P.m. tipo A=91% y tipo D=
89.6%). Los resultados de esta prueba nos orienta a utilizarla como prueba tamiz, para determinar los problemas ocasionados
como agente secundario en la Pasteurelosis Pulmonar del cerdo. Este desarrollo tecnolégico se hizé acreedor de una Mencidn
Honorifica en el premio CANIFARMA Dr. Alfredo tellez Giron Rode de la Industria Farmacetitica Veterinaria en el afio de 1991,
4. Desarrollo de Metodologia Diagndstica para Mycoplasma hyopneumoniae.

Recientemente, este grupo multidisciplinario viene trabajando sobre la metodologia diagnética, elaborando antisueros y
antigenos para identificar el Mycoplasma hyopneumoniae en tejido pulmonar o anticuerpos del suero. Se han elaborado
conjugados para las pruebas de inmunoflucrescencia e inmunoperoxidasa; se elaborade un antigeno de Mycoplasma
hyopneumoniae Tween 20 y se han modificado algunas técnicas rapidas paraidentificar cultivos M. hyopneumoniae. Esta serie
de trabajos seran presentados en esta X~ Convencion anual de la Asociacion Mexicana de Veterinarios Especialistas en Cerdos
(AMVEC), Manzanillo, Col. 1995.

Por otro lado se ha estudiado el efecto de M hyopneumoniae sobre el desarrollo de Ia pleuropneumonia contagiosa producida
por Actinobacillus pleuropneumoniae y se ha encontrado que la infeccién previa con micoplasma actua como un factor
predisponente que exacerba la pleuropneumonia en los cerdos( 3). Este tipo de evidencias en las que Mycoplasma
hyopneumoniae participa como agente primario, en una afeccién respiratoriacomo lo es la PCP que también es primaria, deben
de tomarse en cuenta para entender lo que algunos consideran como el complejo respiratorio de los cerdos. Es importante
sefnalar que las granjas que se consideran libres de la Neumonia Enzoética también se consideran libres de los problemas
respiratorios secundarios, aiin en aquellas granjas donde el problema es pleuroneumonia, debido a que por mucha inmunidad
que se tenga contra la PCP, M hyopneumoniae favorece la colonizacion de A. pleuropneumoniae, ya que el micoplasma “barrio”
con el sistema mucociliar de remocién bacteriana del arbol respiratorio.

Pleuroneumonia Contagiosa Porcina: Estudios de Actinobacillus pleuropneumoniae en México.

1 Primeros aislamientos, identificaciones y serotipificaciones.

En México a partir de 1976, se observaron violentas epizootias de neumonia en granjas porcicolas del Bajio y del Estado de
Tiaxcala. Estos casos se caracterizaron por la elevada morbilidad (80-90%) y mortalidad (10-30%), que inicialmente afecto a los
cerdos adultos y con el tiempo se fue quedando como una infeccién enzootica de los lechones. La enfermedad no respondio
al tratamiento usual con antibidticos ni con inmunizantes usuales a base de pasteurelas, estreptococos, corinebacterias y
salmonelas.

[icbido a la severidad de los casos el Dr. Carlos Pijoan y sus colaboradores (22) decidieron hacer una investigacion sobre la
ctiologia de este problema. El estudio fué realizado en dos granjas mixtas (criay engorda) localizadas unaen el Edo. de Tlaxcala
; otra en la zona de La Piedad Michoacan. Se sacrificaron un total de 29 animales de diferentes edades (entre 2 y 6 meses) que
presentaban signos avanzados de enfermedade respiratoria, 6 de la zona de Tlaxcala y 23 de La Piedad, Mich. Los pulmones
rucron observados para para las lesiones macroscopicas y después se les realizé un estudio histopatologico.

1 partir de los pulmones, después de flamear la superficie, se sembraron en agar nutritivo, agar sangre y agar chocolate con
ura colonia de Sthaphylococcus aureus o Micrococcus spp como nodriza a 37 C en atmésfera normal. Los metodos que se
Socann para laadentificacion de las colonias aisladas fuercon los ya descritos en la literatura.

: 1 450", ) de los pulmones povenientes de Tlaxcala y 5(21.7%) de La Piedad, se obtuvo crecimiento de colonias beta hemoliticas
;1. fucron clasificadas como Haemophilus parahemolyticus (pleuropneumoniae). . El aislamiento y la rapida identificacion de
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los hemdfilos de cerdos ha cobrado especial relevancia debido a la aparicién de estos brotes (22).

En México, se ha aislado el serotipo 1 (2), en este estudio que se realizé en el rastro de Ferreria del D.F. a ia inspeccién que se
llevo a cabo durante 8 meses, se observaron 41,060 cerdos de abasto. Se encontré que 11,572 (28.2%) presentaron lesiones
neumonicas. De las lesiones neuménicas un 2.73%*316( se caracterizaron como lesiones tipo “pleuropneumdnico” (1.84% de
tipo agudo y 0.88% de tipo cronico).

A los aislamientos sospechosos se le realizaron la pruebas bioquimicas convencionales. La serotipificacién se realizé en el
Departamento de Grandes especies de la Universidad de Minnesota E.lIJ.A. y se corroboré en el Instituto de Investigacion de
Medicina Veterinaria de la Universidad de lowa, por el Dr. Ross. Latécnica que se empleé fué ia aglutinacién en placa por lo que
se realizo la suspension de la bacteria en solucién formolizada al 0.1% y se enfretd con los antisueros correspondientes a los
serotipos del 1 al 9 de Actinobacillus pleuropneumoniae.

Todos los actinobacilos aislados se identificaron como Actinobacillus pleuropneumniae serotipo 1. Con este trabajé se
demostro que los 9 serotipos que se han reportado en diferentes partes del mundo sélo el serotipo 1 de A. pleuropneumoniae
seencuentraen México, sin emabrgo, no hay que descartar laideaque el serotipo 5 u otros se encuentren en nuestro pais, debido
a que los Estados Unidos los serotipos predominantes son el 1 y el 5. Se recomienda que se realice Ia serotipificacion por
epifluorescencia con proteina A conjugada empleando biloques de agar con colonias de los primoaislamientos y no hacer
clonaciones, debido a que existe una alta probabilidad de que la infecciones sean mixtas.

En otro estudio sobre el aislamiento y serotipificacion de Actinobacillus pleuropneumoniae de pulmones de cerdos con
pleuropneumonua en diferentes estados de la repiblica Mexicana, se estudiaron 114 pulmones de cerdos de los cuales 74 se
obtuvieron de animales con pleuropneumonia procedentes de granjas porcinas de 9 estados de la Rep. Mex. Jalisco (20),
Michoacan (15), GuanaJuato (13), Puebla (11), Estado de México (9), Sonora (3), Querétaro (1), Yucatan (1) y D.F. (1) y 40 con
diferente tipo de neumonia procedentes de cerdos sacrificados en un rastro del D.F. Los aislamientos correspondientes a las
muestras obtenidas de 1984 a 1988. Los cultivos identificados como Actinobacillus pleuropneumoniae se tipificaron por la
prueba de aglutinacion en placa utilizando antisueros preparados en conejos con cepas tipo (del 1 al 8) proporcionadas por el
Dr. Nicolet del Inst. Vet. Bact. Univ. Berne, Suiza.

El aislamientode Actinobacillus pleuropneumoniae a partirde 64 pulmones con lesiones de pleuroneumdnicas, de los diferentes
estados de la Replblica Mexicana, indica que la pleuroneumonia ocasionada por este microorganismo esta ampliamenete
difundida por el pais. De los cuales 55 correspondieron a serotipos especificos y los 11 restantes se distribuyeron de la siguiente
forma: 7 no tipificables con los 9 serotipos utilizados del (1 al 9), 3 pulmones tuvieron infeccién mixta, dos en Michoacan y uno
en Guanajuato, las dos cepas restantes autoaglutinaron por lo que se eliminaron del estudio (una de Sonora y una de Jalisco),
el prinicpal serotipo aislado fué el 1 con 36 aislamientos (10%).

Los otros serotipos se aislaron con mayor frecuencia, el serotipo 9 no se identificé en ninguno de los A. pleuropnuemoniae
aislados de los pulmones estudiados. El hechode que se recuperara este microorganismo de los 9 Estados estudiados, confirma
que el de pleuropneumonia esta ampliamente difundida en el pais. El principal serotipo asilado fue el 1, el cual se considera
responsable de los brotes mas severos de pleuropneumoenia en el campo.

Los serotipos de A. pleuropneumoniae aislados en los diferentes estados de la Repiblica muestran que en Jalisco se
identificaron los serotipos 1,2,3,5, y 8; en Michoacan el 1,5,6,7, y el 8; en Guanajuato el 1,4, y el 5; en Pueblael 1,2,3,4y el 5; en
el estado de México el 1y el 5; en Sonora y Querétaroel 1y en Yucatan el 5. Dos de los serotipos identificados, correspondieron
con el serotipo 8 el cudl no ha sido identificado en el continente americano, actualmente se esta trabajando para verificar si
corresponde al serotipo 8 6 es producto de unareaccion cruzadacon 366 . Seis de los aislamientos no pudieron ser identificados

(5)-

2. Estudios sobre Fimbrias citoadherentes.

En México se han realizado una serie de trabajos que mostraron que cuando se inocularon por nebulizacion con Actincbacillus
pleuropneumoniae {en una camara de aerosoles) a cerdos, conejos, ratones y cuyes, solo los cerdos se infectaron y murieron
coninoculos que variaron dede 2 X 104 hasta 2 X 108 unidades formadoras de colonias/mi (~JFC/ml). Estas evidencias muestran
la alta especificidad de especie de Actinobacillus pleuropneumoniae hacia el cerdo, sugiriendo probablemente, que el cerdo
posee receptores especificos hacia el factor de adherencia de esta bacteria (26).

En otros estudios se han identificado Actinobacillus pleuropneumoniae estructuras semejantes a fimbrias o pilis citoadherentes,
denominadas tambien adhesinas. Sin embargo, no se han encontrado estos apendices extracelulares en Actinobacilius
pleuropneumoniae cultivados in vitro, y al parecer solo la bacteria expresa estos antigenos en el cerdo. Se han identificado estas
estructuras mediante microscopia electrénica y estudios de patogenicidad en cerdo SPF, en donde se demuestra que
Actinobacillus pleuropneumoniae tiene y presenta factores de adherencia o pilis citoadherentes en el cerdo, mientras que solo
se mantienen estos pilis en los primeros pases de la bacteria en medios de cultivo in vitro ( ver utrera y pijoan 1991).
Garibay y cols. en 1993 encontraron fimbrias de un didmetro de hasta 2 nm, no obstante que tambien encontraron otras fimbrias
de 2 a7 nm de diametro, lo cual se sugiere que A. pleuropneumoniae este expresando dos clases de estructuras fimbriales que
se han encontrado en E. coli, una ia “rigida” que tiene un didmetro de 2 a 5 nm y que esta involucrada en la conjugacién y la

et s
otra “flexible” con diarnetros de hasta 2 nm, involucradas unicamente en la adherencia, al igual que el estudio anterior estas
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estructuras se fueron perdiendo en los subsecuentes pases.

3. Estudios sobre las Exotoxinas de Actinobacillus pleuroneumoniae.

En los sobrenadantes de los cultivos de Actinobacillus pleuropneumoniae se ha encontrado actividad téxica sobre diferentes
celulas, tales como linfocitos y macréfagos alveolares pero principalmente contra globulos rojos, esta actividad funcional ha
determinado que a esos factores toxicos se le denominen “hemolisinas” o “citolisinas”. 3

Se han identificado tres distintos tipos de citofoxinas en A. pleuropneumoniae: citolisina | (antes Clyl, hoy Apxl), citolisina I
(antes Clyll, hoy Apxll) y citolisina lli (antes Clylll, hoy Apxm). Se ha encontrado que la citolisina | la producen los serotipos 1,
5,9,10 y 11; Ia citolisina Il es excretada por todos los serotipos excepto el 10 y la citolisina il solo 1a producen los serotipos
2,3,4,6Y 8 (20jo). (24).

En cuanto a las propiedades bioldgicas de las citolisinas se ha encontrado “in vitro” que estas interfieren con la fagocitosis,
esto se ha demostrado con cepas mutantes originadas a partir de Actinobacillus pleuropneumoniae serotipo 2, denominada HK
361; que produce la citolisina lll y Il (+120 Kd y +109 Kd) y que mataron a los macréfagos en el tiempo “cero”; la cepa mutante
“E” que produce la citolicina Ill {(+120 Kd}, pero no la citolisina Il (-109 Kd) también maté a los macréfagos en el tiempo “cero”,
sin embargo, la cepa mutante “H” que no produce citolisinas {-120 Kd y -109 Kd) no ocurrio la muerte de los macréfagos, por
lo tanto no interfirid con la fagocitosis.

Estas hemolisinas no muestran diferencias antigenicas entre serotipos, aunque son antigénicamente diferentes entre ellas. La
actividad hemolitica de esta proteina es probablemente la responsable de las lesiones iniciales de la PCP, caracterizadas por
ser hemorragicas y necréticas.

Los estudios “in vivo” delascitolisinas |, Il y lll han mostrado en cerdos que la Apxl, cuando seinoculé porvia l/T produjo lesiones
macroscépicas de tipo pleuroneuménicas, fibrino hemorragicas, necrosis focal, pleuritis y ganglios linfaticos aumentados de
volumen; en cuanto a la citolisina Apxll, esta produjé lesiones menos severas que consistieron en lesiones neuménicas que
variaron de catarrales pequefias a fibrinosas, y no hubo pleuritis; la citolisina Apxlll produjé lesiones neumdnicas homorragicas
y catarrales leves y pleuritis.

3.1. Efecto de la combinacidn de las Citolisinas.

Para demostrar este fenomeno de sinergia o antagonismo, se utilizaron cuatro serotipos de A. pleuropneumoniae: 1, 3,5y 7.
Cada serotipo de indculo a medios de cultivo unos con calcio y otros con fierro y se determinaron las curvas de produccion de
citolicinas, tomando muestras cada dos horas hasta las 24 horas de incubacion.

Los cultivos se centrifugaron a 10,000 rpm durante 60 minutos y los sobrenadantes se filtraron con membranas Millipore de 0.22
um de diametro. Posteriormente este filtrado se ultrafiltré con una membrana de exclusién de 100,000 de P.M. y se trabaio solo
con el retenido.

Paradeterminar la actividad hemolitica, se emplearcon eritrocitos de bovino, los g.r. se lavaron tres veces con PBS y se ajustaron
al 1% en 0.15 M de NaCl. Las muestras (solo de los retenidos) de los diferentes serotipos y a diferentes tiempos se diluyeron
(diluciones dobles) en una solucién salina tris-bufferado de calcio (TBCS). Se incubaron a 37 C durante 1 hora, los tubos se
centrifugaron a 8000 rpm/l minuto y las lecturas de los sobrenadantes se realizaron con un espectrofotometro (longitud de onda
A-545) (3).

Para determinar el efecto aditivo o sinérgico, los retenidos de los serotipos 1, 3, 5 y 7 se combinaron entre si, quedando de la
siguiente manera: 1y 3; 1y 5;1y7;3y5;3y7;5y 7,y 1, 5y7.Asimismo se invirtio el proceso 3yl;5yl;3y5;3y7;7yl,7y5,y7,5yl.
Losresultados obtenidos delas citolicinas de A. pleuropneumoniae en forma individual, se comportaron como erade esperarse.
sin embargo, no encontramos un efecto adicional cuando se combinaron las citelicinas entre ellas, scbretodocon 1,5y 7; con
lacitolisinadel serotipo 3 no existi¢ efecto alguno. Nos sorprende que a pesar de esperar un efecto sinérgico entre las citolicinas
de los serotipos 1,5 y 7, lo encontrado fue un completo antagonismo, ya que no se obtuvo hemolisis en las muestras tratadas.
Por el momento desconocemos que fue lo que ocurrio.

En el cuadro 2, se muestran las absorbancias cbtenidas con las diferentes combinaciones entre los serotipos 1,5y 7:

3.2. Importancia de identificar el serotipo.

Es importante tener en cuenta y entender que los factores de virulencia de los 12 serotipos de Actinobacillus pleuropneumoniae
juegan un papel primordial en la patogenesis de la pleuroneumonia contagiosa porcina PCP. Por un lado las citolisinas son las
responsables de las lesiones pleuroneumdnicas, cada una de ellas con diferentes caracteristicas patoldgicas y por el otro, el
cerdo en algunas granjas se ha infectado con mas de un serotipo, al respecto se encontrade poca informacion sobre el efecto
aditivo o sinérgico de estas citolisinas en condicones naturales, el entendimiento de este fenémeno biolégico permitira utilizar
con estrategia posibles inmundgenos a base de citolisinas inactivadas o toxoides; de ahi de vital importancia el identificar el
o los serotipos involucrados en la granja, asi como el comportamiento de los mismos en las diferentes etapas de la produccion.

3.3. Diagndstico de la PCP en México.
El diagndstico de la PCP en paises como México y en los deméas de Latinoamérica, se limita solo a eso, al diagndstico, y no a
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la evaluacion del “status inmune” de la granja, mediante la utilizacion de evaluacién serolégica en las diferentes etapas de la
produccion o perfiles serolé~icos, para la prevencion y control de la enfermedad.

Una de las principales aportaciones que ha realizado el grupo multidisciplinario del Posgrado en Microbiologia de la
FES-Cuautitian UNAM, es quizas el desarrollo tecnolégico denominado “PLEUROTEST”. Este paquete tecnolégico se hizo
acreedor del Premio CANIFARMA “Dr. Alfredo Tellez Girén Rode en 1989. El “PLEUROTEST” es un KIT de diagnéstico seroldgico
que ademas de descriminar a los animales que sonvacunados, detectando solo a los infectados; identifica a los serotipos
prevalentes en la granja. La presentacion inicial del KIT es con los serotipos 1, 3, 5y 7; en un futuro saldra un segundo KiT con
los serotipos 2, 4, 6 y 8 de Actinobacillus pleruopneumoniae. Con estos paquetes de diagndstico se podran realizar
completamente los perfiles seroldgicos en las granjas a estudiar.

3.4. Pruebas de Sensibilidad Antimicrobiana.

El grupo también ha trabajado en colaboracién con |a Industria Farmacetitica Veterinaria, y lo ha hecho determinando las
concentraciones minimas inhibitorias (MIC) de varios antibidticos tales como: Kitasamicina, Tiamulina, Eritromicina, Tetraciclinas;
Tilosina, Estreptomicinay Cefalosporinas, también algunos quimioterapeuticos tales como: quinolonas dediferentes generaciones.
Los resultados muestran que los diversos serotipos de Actinobacillus pleuropneumoniae tienen un Patrén de susceptibilidad
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CUADRO 1. FACTORES ETIOLOGICOS EN LAS NEUMONIAS DEL CERDO

CUADRO 2.
SEROTIPOS CITOLICINAS | COMBINACIONES ABSORBANCIA
FACTORES AMBIENTALES FACTORES INFECCIOSOS  AFECCION ” : : i
3 m - 0.009
PRIMARIOS  SECUNDARIOS 5 nm . 0.111
HUMEDAD VIRUS BACTERIAS
7 | - 0.629
STRESS Fiebre Porcina  P.multocida NEUMONIA
Clasica CRONICA
SOBREPOBLACION I-II 1y? 0.000
Enfermedad de P.multocida NEUMONIA 11-1 7y1 0.000
Aujeszky CRONICA
Enfermedad de  Actinobacillus BROTES -1 3yl 0.048
Aujeszky pleuropneumoniac ~ DE PCP LI 1ys 0.000
TEMPERATURA
Paramixovirus  P.multocida LIt i Iyl 0.000
HUMEDAD 11111 5y3 0.088
MYCOPLASMAS TI-I1 3y7 0.612
NUTRICION
M. hyopneumoniae MPS -1 7y3 0.588
M. hyopneumoniae P. multocida CRP 1111 Sy7 0.000
M. hyopneumoniae Actinobacillus PCP
i onise  GRAVE 111 7y5$ 0.000
818} 1,5y7 0.000
ACTINOBACILLUS 1111 75y1 0.000
Actinobacillus ; PCP
pleuropneumoniae

PCP : Pleuropneumonia contagiosa porcina MFS : Neumonia micoplasmica porcina
CRP : Complejo respiratorio poreino.
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