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1. Introduccion

La circovirosis porcina (CP, o postweaning multisystemic wasting syndrome, PMWS,
en inglés) fue diagnosticada por primera vez en Canadd en 1991, aunque no se considerod
realmente como una nueva enfermedad hasta 1996. Durante estos mas de 10 afios ha habido
tiempo para todo: sorpresa ante una nueva enfermedad, curiosidad cientifica para ir mas alla
en su conocimiento, rechazo frontal de la etiologia de la misma (o “como puede un agente
infeccioso ubicuo ser causa de enfermedad?”’), etc. No obstante, el paso del tiempo
usualmente permite poner las cosas en su sitio, de manera que a dia de hoy existe un consenso
a nivel mundial de que la CP debe considerarse como una enfermedad multifactorial en la
cual circovirus porcino tipo 2 (PCV2) es el agente infeccioso esencial y necesario para que
¢sta se presente.

De hecho, PCV2 ha sido hallado en todos los paises donde se ha buscado, sea en el
cerdo doméstico o bien en el jabali, y estudios retrospectivos han demostrado que PCV2 lleva
siendo un agente ubicuo desde hace muchos afios (las fechas que se barajan, finales de los 60
y principios de los 70 corresponden a los sueros mas antiguos disponibles en los distintos
laboratorios mundiales). Es por ello que, actualmente, se acepta que la CP no es ni una
enfermedad nueva ni PCV2 un virus nuevo. Quizas la gran pregunta que se deberia aclarar es
porqué una situacion previa a mediados de los afios 90 caracterizada por la existencia de casos
esporadicos de esta enfermedad (desconocida entonces) pasd a una presentacion epizodtica
casi mundial con graves pérdidas econdmicas para el sector productivo porcino.

Actualmente se considera que PCV2 estd involucrado en la presentacion de multiples
procesos clinico-patologicos, los cuales han sido recogidos bajo las siglas PCVD (porcine
circovirus diseases o enfermedades asociadas a la infeccion por circovirus porcino tipo 2).
Ademas de la CP, se consideran PCVDs o entidades patologicas donde PCV2 puede jugar un
papel significativo a enfermedad reproductiva, sindrome de dermatitis y nefropatia porcino,
neumonia proliferativa necrotizante y complejo respiratorio porcino. Inicialmente se postuld
la posibilidad de que la mioclonia congénita (trémor congénito tipo All) pudiera también estar
asociada causalmente a PCV2, pero a dia de hoy existen evidencias de que aparentemente no
es el caso.

También es importante recalcar que desde 1998 se ha evolucionado de forma muy
importante en relacion con el conocimiento de PCV2 y las enfermedades con las que se
asocian, y de aquella impresion inicial, entre los afios 1999-2002, de que PCV2 “lo causaba
practicamente todo”, se ha pasado a una situacion mas critica, balanceada y mas proxima a la
realidad.

Es por ello que el objetivo del presente resumen es ahondar en aquellas novedades de
mayor importancia en relacion al conocimiento de PCV2 y la CP, especialmente sobre los
aspectos practicos que pueden revertir sobre el control de la enfermedad.



2. PCV2, el virus

Sin duda hay un punto que actualmente supone la discusion mas interesante en
relacion al virus; concretamente, en cuanto a la posibilidad de que existan distintas cepas de
PCV2 con distinto grado de patogenicidad in vivo. Si ello fuera cierto, podria explicar algunos
de los interrogantes que a dia de hoy se mantienen en relacion a la epidemiologia de la
infeccion por este virus: ;porqué la enfermedad eclosioné como una epizootia mundial a
finales de los 90?7, ;porqué todas las granjas se infectan pero solamente algunas sufren la
enfermedad de forma significativa? y ;porqué dentro de una granja afectada, unos animales
enferman y otros no, aunque se infecten todos con PCV2?. La propagacion de cepas viricas
mas patdgenas permitiria explicar la eclosion mundial, continental, nacional o regional de las
PCVD. A dia de hoy existen varios estudios en cuanto a este tema, pero, como no podia ser de
otra manera en la CP, existen también controversias en este tema. Por un lado, se confirma la
existencia de dos grupos filogenéticos perfectamente diferenciados dentro de PCV2. Estos
grupos se han designado con muchas denominaciones, pero es muy posible que en un futuro
muy lejano se establezca la nomenclatura de “genotipo” (genotipos 1 y 2). Los datos mas
recientes sugieren que los PCV2 de genotipo 1 podrian asociarse a una mayor potegenicidad,
0o como minimo con una mayor prevalencia en casos de CP. No obstante, datos
experimentales indican que, aunque no en la misma proporcion, se ha podido reproducir la
enfermedad clinica (CP) con aislados tanto de genotipo 1 como genotipo 2. También es cierto
que estudios mas iniciales de secuenciacion (2004) no se pudo discriminar ningiin marcador
entre granjas con y sin la enfermedad. Definitivamente, la posible variedad en patogenicidad
entre cepas de PCV2 es atn un tema abierto y de amplio debate, que probablemente se
dirimira en los préximos anos.

3. Circovirosis porcina, la enfermedad

Aparte de la vacunacion frente a PCV2, a dia de hoy existen relativamente pocas
novedades en relacion a la patogenia de la CP. Se trata de la PCVD mas documentada, y
actualmente se acepta que la CP es una enfermedad multifactorial donde la participacion de
PCV2 es estrictamente necesaria, pero no suficiente en la mayoria de los casos. Ello
implicaria que existen otros factores que favorecen el desencadenamiento, modulacion y/o
proteccion frente a la circovirosis porcina.

Desde el punto de vista epidemiologico solamente algunos de estos factores han sido
demostrados, y no siempre en todos los estudios (existencia de datos contradictorios), como
factores significativos. Entre ellos cabe destacar:

* Concomitancia de otras infecciones viricas

* Estimulacion del sistema inmune en cerdos infectados con PCV2 (incluye el efecto de
ciertos adyuvantes vacunales, especialmente oleosos)

* Estado de infeccion de la cerda frente a PCV?2 al parto

* Nivel de anticuerpos de la cerda frente a PCV2 al parto

El resto de factores o efectos corresponderian a situaciones que modifican, por bien o
por mal, desde el punto de vista natural o experimental, la situacion final de enfermedad en

granja. También se han descrito datos contradictorios a este nivel. Entre ellos se destaca:

* Medidas de manejo



* Nutricidon

* Vacunacion frente a PCV2

e “Suero-terapia”

* Efecto de la genética del cerdo
* CepadePCV2

De hecho, la mayoria de los puntos aqui citados tienen una implicacidén directa o
indirecta con el sistema inmune de los cerdos. Por tanto, es de esperar que en los proximos
afos se dedique un marcado interés cientifico para el estudio de la respuesta inmune del cerdo
frente a la infeccion por PCV2.

De entre los factores comentados, la estimulacion del sistema inmune, la vacunacion
frente a PCV2, el efecto de la genética y la cepa de PCV2 (discutido en el apartado del virus),
sean probablemente los factores mas estudiados o discutidos en los ultimos afios. Por otro
lado, también es de interés el ahondar en aspectos de diagnoéstico de la enfermedad dado que
es un aspecto fundamental para “garantizar” el potencial éxito de las vacunas disponibles
frente a PCV2.

3.1. La “hipdtesis de la inmuno-estimulacion” para el desencadenamiento de la circovirosis
porcina ha sido demostrada en algunos estudios experimentales (especialmente en cerdos
gnotobidticos) y de campo, pero otros estudios no la han confirmado. Por tanto, a pesar de la
controversia, existen razones suficientemente poderosas como para pensar que, en ciertas
circunstancias, la activacion del sistema inmune a través de vacunas, productos estimuladores
del sistema inmune u otras situaciones, podria suponer una potenciacion de la circovirosis
porcina en cerdos infectados con PCV2. Es por ello que se recomendaria a veterinarios y
granjeros que consideren la determinacion aproximada del momento de infeccion por PCV2
para asi, en aquellos casos donde la circovirosis porcina sea significativa, se pueda re-evaluar
el momento optimo de aplicacion de productos vacunales. Logicamente, en ningun caso se
recomienda que, ante una situacion de CP, se retire la aplicacion de productos vacunales que
se usan en la granja y cuya retirada pueda suponer un problema ain mas grave que el que
implica la circovirosis porcina.

3.2 Desde el punto de vista vacunal, se han desarrollado algunas estrategias vacunales frente
a PCV2 desde el punto de vista experimental, que incluyen: vacunas inactivadas,
recombinantes, DNA y basadas en clones infecciosos. Todas ellas han mostrado cierto efecto
protector, sea a través de la disminucion de la intensidad de las lesiones linfoides
caracteristicas de la circovirosis porcina o bien por la disminucion del nimero de animales
que sufren enfermedad, una vez desafiados con cepas de campo de PCV2. No obstante, lo
mas importante en al actualidad es que existen al menos cuatro vacunas (inactivadas o de sub-
unidades) frente a PCV2 en el mercado mundial, con disponibilidad de las mismas en algunos
paises solamente. Tres de ellas son de aplicacion en lechones y una de ellas en cerdas.
Concretamente, se trata de vacunas:

* Inactivada basada en un virus aislado en Canadd en 1998 — aplicacién en cerdas
(disponibilidad en Canadé y algunos paises Europeos; el lanzamiento pan-europeo de
la misma se produce en Septiembre de 2007) — Compaiiia Merial

* Inactivada basada en un virus quimera que incluye la ORF2 de PCV2 y el resto de
genoma de PCV1 (disponibilidad en Estados Unidos y Canadd) — aplicacion en
lechones post-destete — Compaiiia Fort Dodge



* Sub-unidad basada en la proteina Cap producida en sistema de baculovirus
(disponibilidad en Estados Unidos y Canadd) — aplicacidon en lechones post-destete —
Compaiia Intervet

* Sub-unidad basada en la proteina Cap producida en sistema de baculovirus
(disponibilidad en Estados Unidos y Canadd) — aplicacidon en lechones post-destete —
Compaiia Boehringer-Ingelheim

Estas vacunas han mostrado resultados verdaderamente espectaculares en el control de
la CP en practicamente todos los paises donde se han testado. De hecho, es muy posible que
ninguna otra vacuna del cerdo haya mostrado un efecto tan evidente en cuanto a prevencion
de una enfermedad en las ultimas décadas. No obstante, es muy importante resaltar que esta
vacuna ha generado estos resultados en contextos de “enfermedad diagnosticada”, es decir, la
disponibilidad de un diagnostico certero antes de su aplicacion ha sido una de las claves de su
¢xito. Por otro lado, también es muy importante destacar que a pesar de la utilidad de una
vacuna frente a PCV2, no debe descuidarse en ningin caso la aplicacion de las
correspondientes medidas de manejo, control de enfermedades concomitantes, etc. de cara a
lograr un control eficaz de la situacion clinica en granja.

3.3. En relacion al efecto de la genética, ello parte de observaciones de granjeros y
veterinarios que constataron empiricamente que ciertas lineas genéticas, especialmente en
relacion al verraco, se asociaban a mayores o menores incidencias de circovirosis porcina en
transicion y engorde. No obstante, a dia de hoy existe muy poca informacion cientifica
contrastada en relacion a este tema, aunque es bastante improbable que una raza especifica
pueda ser identificada como intrinsecamente resistente a la circovirosis porcina. Los pocos
estudios contrastados serian los siguientes:

* En Espana (estudio de campo): Confirmacion de la existencia de un efecto significativo de
la linea genética paterna sobre la mortalidad post-destete y la circovirosis porcina; este
efecto se asocid aparentemente a la linea genética concreta utilizada en las granjas de
estudio y no a una raza en concreto.

* En Francia (estudio de campo): No se confirm6 que la raza Pietrain en el verraco produzca
un efecto protector en relacion al desarrollo de la circovirosis porcina. No obstante, debe
entenderse como la linea Pietrain concreta utilizada en el estudio.

* En Estados Unidos (estudio experimental): Cerdos de raza Landrace mostraron mayor
intensidad lesional en 6rganos linfoides que cerdos de razas Duroc o Large White, frente
al desafio con PCV2.

Por tanto, los datos disponibles indican que existe un efecto asociado a la genética de
los cerdos en relacion al desarrollo de la circovirosis porcina. No obstante, este efecto no ha
sido aun esclarecido ni precisado. Desde el punto de vista practico, y siempre que ello sea
posible, se sugeriria el cambio de la linea genética paterna como posible efecto de paliacion
de la enfermedad en una granja con graves problemas de circovirosis porcina.

3.4. Otro punto de interés practico es el diagnostico de la enfermedad. Se considera que un
cerdo o un grupo de cerdos sufren CP cuando se cumplen tres criterios diagndsticos: 1)
sintomatologia clinica dominada por retraso en el crecimiento y desmedro, frecuentemente
con disnea e incremento de tamafio de los linfonodos inguinales superficiales, 2) presencia de
lesiones microscopicas caracteristicas en los organos linfoides: deplecion linfocitaria
conjuntamente con infiltracion histiocitaria (granulomatosa), y con presencia variable de
células gigantes multinucleadas y cuerpos de inclusion intracitoplasmicos de PCV2, y 3)



deteccion de PCV2 en las lesiones de los tejidos linfoides de los cerdos afectados a través de
una técnica de deteccion del virus que permita correlacionar la cantidad de virus con la
intensidad de las lesiones.

No obstante, actualmente se sabe que casos individuales de circovirosis porcina se dan
en granjas donde esta enfermedad es un problema significativo, con elevada mortalidad post-
destete, pero también en granjas con datos productivos muy buenos y baja mortalidad en
transicion y engorde. Por tanto, a pesar de que los criterios diagnoésticos individuales son
estrictamente necesarios para el establecimiento del diagnostico de CP, también se necesita
una definicion de la enfermedad en el contexto de granja entendida como el conjunto de los
animales. Es por ello que se han realizado distintos esfuerzos para establecer una definicion
diagnostica de la circovirosis porcina a nivel de granja, y se consideran dos grandes criterios
diagnosticos:

1. Proceso clinico caracterizado por un incremento significativo del porcentaje de mortalidad
y de cerdos con desmedro en transicion/engorde respecto los niveles historicos de la
granja

2. Diagnéstico individual de la circovirosis porcina en un grupo de cerdos de la granja
(aplicando los tres criterios individuales previamente comentados)

En la actualidad existe un proyecto de investigacion de ambito Europeo (incluyendo
también Canadd) en relacion a las enfermedades asociadas a circovirus porcino (PCVD) que
lleva trabajando desde finales de 2004 en distintos dmbitos de estos procesos clinicos. Entre
otros aspectos, este consorcio de investigacion ha planteado una definicion formal de la
circovirosis porcina a nivel de granja que incluye los dos criterios mencionados
anteriormente. Esta definicion se puede consultar en la pagina web www.pcvd.org.
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