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Siendo la Brucelosis bovina una enfermedad de gran
importancia tanto en el.érea'de produccién y salud animal como
en 1la de Salud Publica; ademds de ser una enfermedad cuya
erradicacién estd muy lejos de ser una realidad en nuestro
pais, todo estudio que contribuya & conocer un poco més sobre
dicha entidad, seréd de valor pars tener més’ elementos de
juicio en la lucha por lograr algin dia tal propdesito.

Desde hace mucho tiempo se ha utilizado como medida de
control para la enfermedad, la vacunacién de la hembras de
cuatro a ocho meses de e&é&féon la vacuna depa 19 de Brucella
abortus ia cual favorece el desarrolloc de inmunidad contra la
Br. abgnﬁua, gituacién que es detectable® mediante pruebas
gerolégicas de aglutinacién..

La vacuna B 19 es una cepa viva atenuads de Br. abortus,
por tanto es susceptible de ser afectada por antibioticos
especificos como 1la oxitetréciclina, que para el tratamiento
del animal vivo, encuentran la dificultad de la localizacién
intracelular de la bacteria, pero en condigiones de campo esta
Bituacién no se produce, por tanto, el contacto_entre farmaco
¢ inmunégeno es mds directo.

El proposito de este trabajo es trata® de establecer la
relacién{y/o efecto entre la aplicacidn simyltdnea de vacuna

' -

de Br. abartus cepa B19 y tratamiento é&nfibidtico con

v -

oxitetraciclina en el tratamiento de cualquier afeccidén que
represente un riesgo de infeccidén bacteriana (onfaloflebitis,

difteria deé los ternerogs, traumas, etc) en animales menoreg de




un afic v su efecto a obrto v largo plazo sobre la regpuesta
inmune.

Como se menciona, anteriofmente la vacuna BiS es una cepa
viva, Vv dicho antibiético puede actuar sobre las bacterias
stenuadas vy disminuir de esa manera la dosis adecuada para
producir una buena inmunidad, y los animales no estarian
suficientemente protegidos para resistir una posible
infececidn.

Este trabajo ﬁretende entonces, comprobar hasta qué grado

afecta l1la respuesta inmune 1la administracién del férmsco

oxitetraciclina.




—

OBJETIVO

Establecer si el antibidtico Oxitetraciclina a
dosis terapéuticas, afecta el potencial
inmunogénico que posee la Cepa viva de la

vacuna B 19 contra brucelosis.




HIFOTESIS

~NULA
No existe diferencia en la seropogitividad
ahaortue entre los grupos de animales

vacunados mée oxitetraciclina.

~ALTERNA

La seropositividad de anticuerpos detectados

{
frente 8 Br.

vacunadgs V¥

en la prueba

rapida en placa para Br,.. aborius, serd menor en los

animales que recibieron tratamiento con Dxitetraciélina

después de la vacunacidén gque en aguellos animales que no

recibieron tal mgdicacidn.
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1. CARACTERISTICAS DE A ENFERMEDAD

1.1 DEFINICION
Enfermedad de los bovinos causada por infecceidn con
Brucella abortus. Se caracteriza por aborto al final de la

gestacion y cifras elevadas subsiguientes de infertilidad.

(15).

) 1.2 ETICLOGIA

L Son peguefios bacilos cortos o cccoides de 0.4 & 1.5
dse largo por 0.4 a C.B micras de ancho. Pregentan variaciones
morfoldgicas. Hay mayvor tendencia a la forma cocobacilar en
Br. melitensis, que en Er.guis, mientras Jque en Br. abortus
ocupa una posicién intermedia.

Los microorganismos suelen presentarse aiglados o en partes ¥
forman pequefias cadenas en los cultivos. Las Brucelas no son
encapsuladas, no forman esporas y noc son moviles. {15}

L.ae colonias desarrolladés en medios de agar son
peauefias, circulares, convexas, amorfas, lisas, brillantes ¥y
tranglicidas. No se forman pigmehtos, pero Br. melintesis v
algunas cepas de Br. abortus toman coloratidén parda en los
cultivos viejos; esta coloracidén parda puede extenderse hacia
abajo al interior del medio. (15)

La brucela puede tefiirse por medio de c¢olorantes
ordinarios de afiilina, pero muestra clerta irregularidad en su
tincién. Son gram negativas. (21}

Crecen en medios enriguecidos, taleg como infusiones de

carne o higado y en medilos enriquecidos con peptona mas
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carbohidratos, tales c¢omo la triptosa. Algunas cepas pueden
necesitar complementacidén con suero. £l crecimiento es lento.
Muchas cepas de Brucella pueden cultivarse también en medios
definidos quimicamente que contienen aminodcidos, glucosa,
dcido nicotinico, tiamina, &cido pantoténico o bictina, junto
con sales inorgénicas. La proliferacion se realiza en un
rango de temperatura de 20-40°9C, (21).

No forman dcido ni gas a partir de carbcochidratos en
medios que contienen peptonas, sin embargo, varilos
carbohidratos y aminodcidos se metabolizan por oxidaciodn. La
urea s hidrolizada por Br. suls v Br. melltepsis , pero sdlo
es en forma lenta por Br. abortus. Se forma catalasa en forma
variable, la cual probablemente estd relacionada con 1la
virulencia de 1la cepa. El1 PH é6ptimo es de 7.0 a 7.2. (21).

Las tres especies producen sulfurc de hidrégeno pero
difieren en que la Br. suis lo hace en abundancia, Br. abortus
en menos grado y Br., melitensis sélo en grado reducido. BSe
produce amoniaco en un mayor grado con Br, melitensis gue con
las otras dos especies.(21)

Las Brucelas son aerobias y Br. melitensis v Br.guisg =se
pueden desarrollar en aislamiento primario bajo condiciones
aerdbicas ordinarias. No obstante, ias cepas de Br._abortus
regquieren incubacitn en una atmdsfera que contiene de 5 a 1C%

de C02 durante el aislamiento primario. (21)




BLOTIPOS

Las especies de Brucella se diferencian por

reacciones fisiclégicas o quimicas. Cada una de la tres
principales especies puede gepararse adicionalmente en
biotipos, con base al metabolismo oxidante de varics

aminodcidos vy carbohidratos; el desarrollo en presencia de
colorantes (fuscina bésica y tionina); requiere de aumento de
CO2 y produccién de sulfuro de hidrdgeno. Un fago aislado por
investigadores rusos(Tb) produce la lisis de Br. _abortus
pero no de otras especies, bajo condiciones regulares.
Recientemente se aisld otra cepa de fago que lisa las hrucelas
correspondientes a las tres especies cldsicas.(21)

Se conocen nueve biotipos diferentes de cepas de
campo de Br., abortus. La cepa 19 6 vacunal es encontrada
incluida en el biotipo 1. (25).

En animales revacunados con dosis reducidas de
vacuna . B19 se aislé de leche de biotipos 1, 2, 4, 7, 9 de Br.
abortus. No se aisld la cepa vacunal. (26).

En otro estudio, se aislaron las cepas 1 ¥ 4 de fetos

abortados de raza Holstein. (26).

ESTRUCTURA ANTIGENICA

La forma de colonia lisa de cada una de las tres
especies clasicas de Brucella posee dos antigenos "0 de
.superficie, estables al calor denominados A vy M; éstos
antigenos son responsables de las reacciones de aglutinacién.
Br. melitensis posee relativamente macho antigeno M y poco

antigeno A; en cambio Br. gbortus y Br. sulg tienen mucho
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antigeno A y poco antigeno M. La proporcién entre Ay M
parecer ser de 20:1 para Br. —_abortus v Br. suis Vv i:20 para
Br. melitensis. Por lo tanto es posible diferenciar Dr.
melitensis de las otras dos especies ( y de _Br.pneotomae). En
la préctica me usan anticuerpos moncespecificos o ses,
aquellos que se absorben para renovar anticuerpos ya ses parsa
el eantigeno A o© M. Br. ovis vy Br. canis forman colonias
rugosss ¥ no contienen el antigeno somético lisc. 8in embargo
se agiutinan por accién del _anticuerpo dirigido contra el
lipopolisacérido rugoso, o del agregado central. (21).

El anéiisis inmunocelectroforético de extractos de
células de Brucela ha demcstradc una gran variedad de
componentes &ntigénicos solubles, algunos de los cuales son
netamente antigencs de superficie.

| Las brucelas_también comparten un antigeno "0" con
Vibrio chalerae y muestran reacciones cruzadas con algunsas
cepas de Yersinia enterocolitica, asi también con Escherichia
coli, segin recientes investigaciones. (21,44). |

Br, abortus puede infectar caballos, aves, Pperros,

cerdos, bovinos y otras especies de animales domésticos ¥

salvajes, asi como el hombre, pero tienen una. marcada
preférencia por el bovinp. (15).

Aparentemente, otraé especies de Brucella y otros
huéspedes de Br. _skhortus no representan una barrera
eignificativa para el <control tendiente a la erradicacidn
local de la enfermedad en el bovino. (15).

En condiciones exprerimentales, la Br,. gbortus ha
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resistido mehos de un dia a 1la luz solar directa, o en
excretas ligquidas de a 69.50 C. (15).

En tanques de residuos liquidoa{ & 150C sobrevivid
ocho meses de -400C hasta 670 dias. (21).

Las bruceias muestran 1la sensibilidad ordinaria a
calor y desinfectantes. Un aspects importante de préctica es
la muerte rapida de estos gérmenes a temperaturs de
pasteurizacidén; taﬁto Br._abortus como Br, sulg mueren en tres
.minutos entre 60 y 630 C. Resisten en el suelo, agua y
polvo uno o dos meses, pero mueren en 10 dias; en la leche, vy
tal vez en parte por ia presencisa de &dcidos formados por otras
bacterias. {21}).

1.3 ERIDEMIQLOGIA

Desde el punto de vista de la salud humana, la
brucelosis es importante, ya que el micfoorganismo puede
producir en el humano la fiebre ondulante. La mayoria de los
casos en el hombre son de tipo ocupacional; granjeros,
veterinarios y carniceros. Los caddveres infectados son
fuente de infeccidn.{15)

La infeccidén afecta a bovinos de todas las edades, pero
persiste con mayor frecuencia en animales sexualmente adultos.
La infeccidn congénita puede también atacar a becerros nacidos
de hembras enfermas. La infeccién ocurre en el Gtero y puede
permanecer latente en la ternera durante toda su vida. El
animal da pruebas seroldgicas positivas durante cuatro a seis
meses, debido a los anticuerpos calostrales, y después suelen

dar datos negativos aun cuando puede haber una infeccién

| FRIPRTAR T L URNERSTIAL B SA¢ LERLLS OF BUNTENALA |
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latente en una pequefia proporcién de estos animales. ' Estas
infecciones latehtea en los animales que dan  pruebas
serolégices negativas son de mucha importancia porgue pueden
permanecer inadvertidas y finalmenté actuar como fuente de
infeccidén. {(1B).

Existe riesgo de 2.52% de la novillas primerizas nacidas
de madres serolbgicamente positivas que reaccionan al comienzo
de la edad adulta, las cuales constituyen uns amenaza para el
hato en su totalidad. {(i5).

| La gemidesintegracién de los &nticuerpocs del c¢alostro
contra Br. abortus en becerros que han recibido calostro de
madres vacunadas no infectadas o de vacunadas ipfectadas ea de
22 dias.

Se observa la concentracién més elevada de Br. abortus en
sl contenido del tUtero gestante, en el feto y en las membranas
fetales, estructuras que deben considerarse fuentes
importantes de la infeccidn. {15).

La enfermedéd pe trasmite por ingestidén, penetracidn de
la conjuntiva y piel indemne y contaminacién de la ubre
durante el ordefio. El' pastoreo en Areas infectadas o el
consumo de otros materiales alimenticlos y ‘aguas contaminadas
con secreciones y membranas fetales de vacas infectadas; el
contacto con fetos abortados y neonatos infectados son fﬁentes
méas frecuentes de propagacién. La propagacién dentro de un
rebafio ocurre por transmisidén tanto horizontal como vertical.

El microorganismo puede sobrevivir en los pastos por

pericdos variables segin las condiciones del medio. En climas
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templados la capacidad infecciosa puede persistir durante 100
dies en invierno y B30 en versno. El microorganismc es
susceptible a calor, luz solar y desinfectante estdndar, pero
la refrigeracién permite su supervivencia indefinidamente.
(15). |

La cola de las vacas muy contaminadas con secreciones
uterinas infectadas puede diseminar la infeccién si se pone en
contacto con lia conjuntiva o piel indemne de otros animales.
(15). Los toros no suelen tranemitir la infeccidn de una vaca
infectada a otra sana mecénicamente. La probabilidad de
pPropagacién a partir del toro es muy g&rande si se emplea el
- semen para inseminacidn artificial. (15).

Son pocas las vacas que curan completamente ¥y por tanto
lo mds segurc es considerar a todas portadoras permanentes de
infeccidén aunque no aborten. (15).

Los animales infectados por via natural v los vacunados
en edad adulta con cepa 18 permanecen prositivos al suero vy
‘otras pruebas de aglutinacién por periodos prolongados. La
mayoria de los animales vacunados & la edad comprendida entre
4 v 8 meses vuelven a presentar pruebas negativas en plazo de
un afic. Los becerros procedentes de vacas reactoras positivas
a las pruebas estén inmunizadas pasivamente gracias al
calostro . que ingieren. (15).

La propagacién de la enfermedad de un rebafio a otro y de
una regidén a otra siempre se debe a desplazamientc de animales
infectados de un rebafio en el que hay infeccién a otro gue es

susceptible perq que atn no ha side infectado. (15).
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La cantidad de wmicroorganismos inilﬁye sobre la
probabilidad de infececién, el periodo dé'iHCubagién y la
respuesta del huésped variando la aceién, :ademés, segin el
estado de prefiez o del ciclo estral del animal.(15).

La infeccién transmitida de vaca a vaca por descargas
vaginales se reduce a un breve periodo antes del aborto vy algo
posterior es méas proloﬁgado.'(lsj.

El periodo promedic entre la expoeicién y una respuesta
serologica positiva es de 3-12 semanas. La variabilidad en el
periodo de incubacién complica las medidas de cuarentena.
(15).

Loes més resistentee & la infeocidén, son los terneros
sexualmente maduros, menos resistentes las wvaguililas no
prefiadas. Loa animales prefiados son los més susceptibles.
Estudios experimentales dicen que del 25-30% de bovinos no
vacunados resistieron la infeccidn de Br..abortus,

La brucelosis puede afectar alrederor del 30-60% de .. los.
rebafios de un lugar, con tasas internas de infeccién del 1% al
10% de.boviﬁos.-.La vacunacion con cepa B19 puede proteger 95%:
de los aniﬁéles vacunados, en condiciones de campo. (15).

gn varios experimentos se registran abortos hasta del
100%7,en vacag infectadas. En condiciones naturales del 70-
BO%. Si la infeccién se produce antes de la prefiez puede no
ocurrir o iiegar s6lo al 10%, la mayoria de las vacas
infectadas abortan una vez, una cuarta rarte dos veces; 12%
tres veces, 5% cuatro veces. En trabajos experimentéles el

resultado fue igual entre vacas vacunadss ¥ no vacunadas y en

e
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condiciones naturales la tasa fue 30% menor en vacas
vacunadas. (15)

La transmisidn entre personas es muy rara. La fuente de
infeccidn puede originarse en bovinos lecheross o de. carne,
cerdos, cabras y sus  productos, carne cruda, leche no

pasteurizada, crema, queso, helado v yougourt. (1%,42,43).

1.4 PATOGEMNIA

Después de la invasidn inicial, se produce
localizacidon inicialmente en los ganglios linfdticos, gque
drenan la zona. Después ocurre propagacidén a otros tejidos
linfoides incluyendo bazo y ganglios linfédticos mamarios o
iliacos. Puede presentarse la infeccién congénita en los
becerros recién nacidos como resultsdo de infeccién dentro del
utero, y ésta puede persistir en una pequefia cantidad de
terneras gque puéden dar reacciones seroldgicas negativas hasta
después de su primer parto o aborto. (15).

Las hembras no prefiadas pueden resultar infectadas debido
al agotamiento de sus anticuerpos humorales contra el
organismo con mucho mayor rapidez que en el caso de las
hembras que se infectan durante la prefiez. (20).

En la wvaca adulta no prefilada suele ocurrir localizacién
en la ubre y el utero, é1 se hace gréavido, se infecta a partir
de fases bacterémicas peridédicas que se originan en las ubres.
El estiércol producido por el feto es capaz de estimular el

crecimiento de Br. abortus; existe naturalmente en alta
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concentracién en la placenta y liguidos fetales V¥, es
probablemente responsable de.que 1a infeccidn se localice en
estos tejidos. Al producirse ia invasién del Gterc gravido
ias lesiones se inician en la pared del O6rganc, Pero pronto es
ocupada la luz del utero, lo aue provoca endometritis ulcerosa
grave de los espacios gituados entre los cotlledones. (20)

Ei alantocorién, los liguidos fetales v los ootiledones
son invadidos inmecdiatamente después con deatrucclidn
subsecuente de las vellosidades. El periodoc de incubacidn es
jnversamente proporcional a ia etapa de desarrollo del feto en
el momento de la infeccidn. (20).

Br.. abortig es un micrcorganismo intracelular, 1o que
explica tanto los titulos transitorios gque s8¢ encuentran en
algunos animales después de episocdios aislados de Dbacteremia,

asi como la desaparicidn de los titulos en animales con

infecoidén latente. (20)

Mientras dura 1la infeccidén de la ubre & través de la
‘leche se elimina Br. abortus en forma continua o intermitente.
A menudo la infeccidn persiste en la ubre y en los ganglios
vecinos, desde donde vuelve.a jnvadir el ltero prefiado, a
partirldel cual se eliminan brucelas con el ternero, placenta
y descargas en general. (20)

Como respuesta al estimulo antigénico de Br. saboirtus se
producen cuatro clases diferentes de anticuerpos: igh, 1aM,
IgG e IgE; siendo los més importanates desde el punto de vista
de diagnéstico las IgM e IgG. (1).

A
Durante los cinco dias después de la vacunacién o la




15
infeccién natural se inicia la formacidén de los IgM vy
alcanzen su méximo nivel de produccién a los 13 dias:
posteriormente inician un 'descenso paulatinoc. Las IgG se
- empilezan & formar casi simultdneamente con ias IgM, pero su
méximo nivel lo alcanzan a los 208-42 dias vy posteriormente
: descienden més rspido que las IgM en caso de vacunacién y m&s
iQntamente gue la IgM en los casos de infeccién natural.
(i,42). |

Cuando las brucelas alecanzan la circulacién general del
individuo se enfrentan a la células fagocitarias qua
constituyen la inmunidad celular inespecifica gque actia frente
a cualguier inmunégenc. Estos fagocitos también treansforman
el antigeno y pasan la informacidén & otras células, los

linfocitos B, los gque se transforman en plasmocites;.

encargados de formar anticuerpos especificos. Estas células
forman parte del sistema de inmunidad celu}ar especifica y los
anticuerpos formados por ellos, del sistema de inmunidad
humoral especifica. Estos se unen con otros constituyendo el
sueroc como complemento{Inmunidad Humoral Inespecifica) para
producir ia citélisis de la bacteria o estimular - la
fagocitosis de la misma. (1) :

En lo que a inmunidad contra bruceloeis se refiere juegan
un papel muy importante las IgA que son llamadag anticuerpos
secretores ¥ son producidos por células de las mucosas del
tracto genitourinario relevante a la inmunidad celular.. Laé

brucelas pueden sobrevivir durante largo tiempo dentrc de 1los
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monociteos, lo que hace aparecer en el huésped células
fagocitarias modificédndose; éstas células +transmiten la
informacién en su descendencia, demostrando de esta forma la
registencia del huésped aundgue hayan desaparecido ilos
anticuerpos evidenciables in vitro. (1).

Tanto los anticuerpos IgA como la Inmunidad Celular
forman una barrera antigénica que impide gue los
microorganismos patdgenos penetren en ia circulacidn sanguinea

del individuo. (1,42).

Los terneros hijos de madres infectadas adguisren
anticuerpos cslostralea durante las primeras 36 horas de vida.
Esta inmunoglobulinas protegen al ternero durante 4-6 meses.
Los terneros nacen con el gérmen pero lo eliminan por lia heces
v gracias a la inmunidad adguirida durante el calostro pueden
eliminar la infeccién ¢ seguir con ella hasta gue tengan la
madurez sexuél, cuando se manifiesta su acciodn patdgena. (1,
423.

En estudios realizados en Estados Unidos se determiné por
la prueba de estimulacién especifica de linfocitos in vitro,
que la respuesta mediada por células no necesariamente
corresponde a la respuesta humoral(anticuerpos) y puede ser
conslderada como una prueba mds especifica para la deteccidn
de anticuerpos persistentes post-vacunacidn, con ventajas en
cuanto a mayor facilidad de técnica Vv es mas econdmica, con

respecto al aislamientc de la bacteria. (28).
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1.5 SINTOMATOLOGIA

Las hembras prefiadas no vacunadas son altamente
susceptibles, en ellas se produce aborto pasado el gquints mes
de gestacidn. Puedenn o© no haber abortos en suceslivas
prefieces. Como secuelas pueden producirse retencién de
placenta v metritis. En infecciones mixtas esta metritis e=
de cardcter agudo v puede llevar & una septicemia ¥y muerte
subsecuente. (15)

Fn el toro puede observarse orquitis y epididimitis gue
puede llegar a producir necrosis por licuefaccidn, ¥ por
consiguiente la esterilidad del animal. Pueden verse
afectadas también las vesiculas seminales.(15)

Se han reportado casos de artritis no supurativa,
presencia de higromas @ sinovitis en animales.bacunados con
.cepa B19. (15)

A nivel de hato, se pueden observar “tormentas™ de
abortos cuando la enfermedad ingresa por primera vez, & través
de un animal infectado, luego se verd que disminuye la tasa de
sbortos, limitdndose a las primerizas y a los animales recién
incorporados al hato. Los sintomas 8e reduciran entonces a
retenciones de placenta y metritis. (15).

1.6. LESIONES

No existen lesiones patognoménicas; sin embargo en
algunos fetogs se puede encontrar neumonia primaria. La
placenta puede estar edematosa, y a veces pueden aparecer
placas coridceas sobre la parte externa del coridén y necrosis

de cotliledones. (15).

{ FROMERAD DE 1 WHSHERSIDAD OF SAR CARLOS B BUATRMALS |

L Biotieteds veniray
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HEas caracteristico encontrar racall L3 en  las

células epliteliasles del coridn . Ei frotis directo de 1la
superficie externa del corisdn, especialmente en el borde de
las Areas semejantes al corion, revela con tinciones
adecuadas, numerosas células de Brucella. (20)}. ?’5

En ubre, las lesiones se limitan. a cambios inflamatorios
leves, con cierta infiltracién del tejido intersticial y con
conteos celulares en la leche, moderadamente alta. (20).

En ganglios linféticos puede haber infiltracidén celular.
En brucelosis crénica, puede haber higroma o gonitis, con
acumalacidn de fluido sinovial. (20).

En machos puede haber hipertrofia o infiltracidn celular
v abscesos en los érganos genitales, especialmente testiculos.
(20).

La invasién de las paredes uterinas por el microorganismo
produée endometritis ulcerosa, afectando la placenta materna,
los espaclios intercotileddnicos v la placenta fetal,
pvosteriormente alcanza el feto a través de 1la membrana
corionalantoidea o corddn umbilical, lo gue ccasiona muerte
fetal, debido a la interferencia en la circulacidn
fetoplacentaria ocasionada tanto por placentitis cotiledonar
como por la presencia de toxinas intracelulares de PBr.
sbortug. (15, 20, 47).

1.7 DIAGNOSTICO
El diagndstico clinico es dificil v el aborto debe

distinguirege del producido por otras enfermedades infecciosas

como: tricomoniasis, vibriosis, leptospirosis, IBR, micosis,
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listeriosis, aborto viral epizobtico, desbalances
nutricionales e isoinmunizacién; en tal casc se hace por la
época del aborto vy por antecedentes del animal y hato.(15)

El diagndéstico de laboratorioc tiene por objetivo 1la
identificacidén de animales infectados liberadores potenciales
del microorganismo y propagadores de la enfermedad perc pueden
dar reacciones positivas, por poseer anticuerpos vacunales.

Las pruebas de laboratorio incluyen el aisglamiento del
microorganismo v pruebas en busca de anticuerpes de Br.
abortus en sangre, leche, moco waginal, suero léctico y
plasma seminal.

El aislamiento se intenta mediante  cultivo o inoculacién
de cobayos de muestras de Organos y ganglios 1linfaticos del
feto, placenta, exudadc mucovaginal o uterino. (15).

La respuesta de anticuerpos despuée de la infeccién
depende si el animal esta prefiado 0 no y también de la etapa
de gestacidn. L.as aglutininas ytanticuerpos de fijacién de
complemento se hacen positivas cuatro semanas después de la
infeccidn experimental durante el cuarto al smexto mes de
gestacién y por diez semanas si la infeccidn se realizé dos
meses antes o después de 1la inseminacidn. El diagnéstico
seroldgico. na es confiable duranté el periodo de dos a tres
semanasg antes ¢ después del aborto o parto. Ninguna de las
pruchas es absolutamente exacta y existen gradeos variables de

sensibilidad. (15)
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1.7.1 PRUERBAS SERQIOGICAS DIAGNOSTICAS
- De Rutina:
- Pfueba de aglutinacién rapida en placa.
-~ Prueba de aglutinasciéon lenta en tubo.
- Prueba de anillo en leche.
- De_carfcter Complementario:
~ Prueba del Z2-Mercaptoetanol
- Prueba de Precipitacidén de Rivanol.
~ Prueba de Fijacién de Complemento.
- Prueba con Antigenos Acidificados.
-~ Prueba de Inactivacién por calor.
- Prueba de Tarjeta o Card Test.
— Prueba de Coombs. (38).
RAPIDA EN PLACA:

Qfrece la ventaja de mer rédpido y sencillo, lo que

permite aplicarle en eseala masiva y en muestreos para
establecer la prevalencia de la enfermedad. Sin embargo tiene
el inconveniente de que las aglutinaciones inespecificas se
presentan con mis frecuencia. El factor humano tiene mis
importancia gque en otras pruebas, por cuanto el técnico
encargado de su ejecucion puede cometer errores de
interpretacién. (38, 41).

LENTA EN TURQ:

Estda menos sujeta a errores de manipulacién vy
presenta menos | reacciones inespecificas que la de la placa.
Los sueros hemolizados no son adecuados para la aglutinacidn

lenta en tubo por la interferencia del fenol con 1a
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hemoglobina libre, gue puede ocacionar pseudoaglutinaciones.
El método es inexacto en Areas con tasas muy bajas de
infeccidn v en hatos problema.(44,45)

PRUEBA DE LA TARJETA CARD TEST:

Es un procedimiento cualitativo, rapido de
aglutinacién macroscépica que se efectla con una sola dilucidn
vy que detecta principalmente los anticuerpos IgG. Al

enfrentarmse acn pusron gue contienen altos titulos de IgM  =e

obtienen falsos reactores positivos. Este métode ayuda a
regsolver el problema de los reactores sospechosos asi comc a
descubrir casos crodonicos, es altamente sensible y especifico.

(44,45).

PRUEEA DE PRECIPITACION POR RIVANOI,:

En animales vacunados hay una marcada caida del
titulo en el suero tratado con Rivanol, mientras que en los
infectados hay solamente una ligera disminucidén o bien se
mantiene igual o0 e mas élto gque el suero no tratado. El
rivanol puede causar cierta precipitacién de los 1gG
provocando una ligera disminucién del titulo real del suero
para ess inmunoglobulina. (44,45).

PRUEBA DE _ANILLO EN LECHE:

Es de particular interés para detectar hatos
bovinos infectados. Puede tener un 65% de probabilidades para
detectar vacas reactoras positivas en muestras de tangues y es

sensitiva atn en leches dcidas naturales. (44,45).
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PRUEBA DEI, MERCAPTORETANOL,:

Se diferencia de 1la prueba en tubo por el
tratamiento del suero problema en dos mecaptoetanol. Tiene la
caracteristica que las inmunoglobu}inas de vacas vacunadas son
sensibles al Mercaptoetanol dnicamente por un periodo corto
Qespués de la vacunacién. (44,45).

PRUEBA CON ANTIGENOS ACIDIFICADOS:

Como su nombre lo indica se utilizan antigenos con
bajec pH aprovechando la sensibilidad de 1la macroglobulinas
inespecificas de los dcidos por debajo de pH 4. (44,45).

PRUEBA DE INACTIVACION POR CALOR:

Se basa en la termolabilidad de las aglutininas
especificas. Es un método eficaz, por medio del cual se
detectan +titulos bajos, reacciones no especificas y casos
tempranos en brucelosis. (44,45).

PRUEBA DE COOMBS:

Su uso ge restringe méds al diagndéstico en humanos.
Se ha llegado a concluir que posee mayor eficacia adn que 1la
prueba de fijacidn de complemento. (44,45).

PRUEBA_DE FIJACION DE COMPLEMENTO:

Se emplea para detectar animales infectados,
considerdndose mds sensible que las pruebas de aglutinacién.
En animales vacunados, los anticuerpos fijadores del

complemento desaparecen rapidamente. (1,7,13,15,38,39).
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1.8 TRATAMIENTO
No existe ‘tratamiento efectivo para animales
infectados con Br, abortus sin embargo se utiliza
oxitetraciclina para eliminar animales rortadores de la

enfermedad en humanos. (15)

1.9 CONTROL:
Los métodos de control mas utilizados son 1la
vacunacién ,la erradicaccion por prueba y sacrificio, La

vacuna cepa 19 disminuye en gran medida la incidencia de
abortos, pero no asi el nivel de infeccidén. En todo caso debe
evaluarse 1= rentabilidad de aplicar “tal o cual
estrategia.(15)

Para rpoder llevar a cabo el control de la enfermedad a
nivel der una determinada regidn, es necesario contar con 1la
colaboracion de Loda ia poblacidn, (especialmente
propietarios), para lo cual deberdn llevarse a cabo programas
de educacidén con respecto a la enfermedad. Debe contarse con
métodos de diagndstico y control que gean egtandares vy
eficaces para el medio. En el caso de erradicacidtn por
eliminacién deben investigarse programas -de indemnizacidn.
Debe controlarse el trafico de animales de lugares infectados
a lugares libres de la infeccidn. {(15).

1.9.1 VACUNACION
Posee 1a desventaja de que no 1llega a la
erradiacacion. Pero sienta las bases para lograrlo, va gque

evita la propagacion de la enfermedad de animales enfermos o




24
animales sanos.
1.9.1.1 TIRPOS DE VACUNA:
Existen varios tipos de vacuna:
a) YMacunas vivas
- Br. abortus cepa 18 (bovinos)
- Br. melitensis Rev 1 (Caprinos y ovinos)
b)  Vacupas muertas
- Br. melitensis 53 h 38
- Br. abortus K 45720 A.
1.9.1.2 CARACTERISTICAS DE LA VACUNA CEPA B 19

La cepa 18 posee baja virulencia. Los titulos
vacunales persisten por periodos prolongados. La vacuna cepa
19 es la més conocida y difundida smpliamente. Se utillizé en
los Estados Unidos durante més de 40 afios, (29) con resultados
eatisfactorios siendo un arma eficaz en el control de la
Brucelosis. La cepa 19 Brucella aboxrtus fué aislada por
primera vez por Bruce en 1823 de leche de bovino, cepa
originalmente muy virulenta pero después de pasajes en medio
de cultivo s6lido v mantenida a medio ambiente durante un afio
la cepa 19 =e atenud, permaneciendo asi en los subcultivos ¥
pasajes a animales de laboratorio. La Cepa 19 de Brucella
abhortus no produce enfermedad en el hombre, salvo por
inoculacién accidental y posee las siguientes caracteristicas:

1. Inoculacidén o dosis tnica, solamente

hembras.
2. Liofilizada para mantener su viavilidad.

3. Concentracion 80 a 100 U.F¥F.C./Dosis.
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4. Mantenerla entre 406 y 7o C.
5. Produce Inmunidad Humoral e Inmunidad
Celular.
6. Protege contra el aborto del 65 al 75%.
7. Via de administracién subcutdnea. (29).

La edad 6ptima de vacunacidn es entre 4 y B meses de
edad, v no hay diferencia significativa entre la inmunidad
para cada edad. Los titulos post-vacunales desaparecen al
llegar el animal a su madurez sexual, pero persisten por mas
tiempo si la vacunacidn se realiza después de las edades
recomendadas. En un rrograma de erradicacidén no es
aconsejable vacunar animales adultos, va gque no se podrin
distinguir después titulos postvacunales de los que sean
rresentados por infeccidn. Sin embargo puede servir para
defender o detener las "tormentas” de abortos. No es
recomendable vacunar a los toros, ya gque produce orquitis y
presencia de la bacteria en el semen. (15).

Con esta wvacuna pueden observarse reacciones
anafildcticas en becerros y terneros, especialmente en la raza
Jersey tras la aplicacidn de la vacuna liofilizada. Este tipo
de vacuna se prefiere a la liguida, por su longevidad pero
debe mantenerse en estricta refrigeracidén y manejarse con
mucho cuidado, ya gue es cepa viva. (15).

La wvacuna cepa 19 es altamente eficaz contra la
produccidn de abortos, sin embargo, la resistencia a la
infeccién es menor en relacidn a la produccién de abortos.

Cuando la exposicidén a la infeccidn es muy prolongada el

BRI P
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animal puede infectarse, sin manifestar signos clinicos de la
enfermedad, gquedando asi como poritador sano.

Esta wvacuna aplicada en dosis de 5bml por via
subcutanea a la edad de 2-6 meses previene la producclidon de
abortos durante cinco lactancias sucesiﬁaa o mas en
condiciones de exposicidédn natural. Vacunaciones posteriores
lejos de producir beneficios, solo aumentardn el namerc de
aglutinaciones positivas postvacunales. (15)

Para que la vacuna cepa 19 sea eficaz, e3 necesario
que las colonias se encuentren en fase lisa y que el ndimero de

microorganismos vivos se mantenga en 50,000 a 60,000 millares

por dosis.

Ld vacuna protege al 70-80% de enimales vacunados
mientras que la cepa 19 virulenta infecta al 100%. Las IgG
estan ligadas estrechamente a un estimulo antigenico fuerte;
su presencia permanente estd relacionada con un estado
infeccioso progresivo, activo o con enfermedad crénica también
con la repeticién de estimulo por reinfeccidén o por
revacunacién especialmente vacunas oleosas.(15)

Como vya se menciondé la wvacuna a base de Br.
melitensis llamada H ain estd en estudio . Ademas esta la
vacuna K 45/20 A, que se usa como coadyuvante y que es de gran
utilidad para la vacunacidn de animales adultos, ya que no
afecta los fijaldores de complemento y no provoca la aparicidn
de aglutinina en la leche. Sin embargé, poesee la desventaja
que no se puede aplicar antes de los sels meses y gque puede

provocar graveg reacciones en aAreas localizadas alrededor del
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punto de aplicacidén. (15).

1.9.2 OTRAS MEDIDAS DE CONTROL:

A nivel de hato pueden tomarse algunas medidas:

a) No es conveniente durante una “tormenta de
abortos aplicar el criterio de prueba vy
eliminacién va gue la propsgacidn es muy
rapida., En tal caso, puede utilizarse 1la
vacuna EK45/20 A, para vacunar a log no
reactores, o a todo el ganado. (15).

Controlar el movimiento de animsle= para evitar
la propagacién, el aislamiento o desecho de
animales infectados y material contaminado.

b) Rebaflos muy infectados con pocos abortos, hay
cierto grado de resistencia. Vacunar becerras
con cepa B19 v eliminar reactores; se
recomienda realizar pruebas periddicas (cada

dos meses) un afio después de la primera prueba,

efectuar nuevas pruebas y revacunar.(158).

c) Rebafios ligeramente infectados vacunar v
eliminar reactores puede usarse la estrategia
de eliminacidén 1nicamente.

d) Hato libre de la enfermedad incorporar sélo
reactores procedentes de vacas limpias.

e) En hatos lecheros, pruebas en leche cada seis
meses. Las vacas paridas a lozs 14 dias.

f) 5e realizaz andlisls de laboratorio de fetos
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abortados.

Después de un programe exitoso de vacunacidn se
considerarad erradicada la enfermedad cuando haya un nivel de
infeccidn no mayor de 4% de poblacion. Luego de eso, en
Areas de contrel, prueba y sacrificio, evacuacidon de crias en.
pie; Para un control epidemioldégico mis exitoso, se pueden
utilizar en hatos lecheros 1la prrueba de anillco en leche y en
hatos de engorde la prueba de Rosa de Bengala.

Esto se ha usado también para animales destinadozs a
embaraue hacia otros paises ¢ regiones. (16).

En paisges libres de 1la enfermedad muestrean a la
poblacidén o parte de ella a intervalozs de 2-3 veces al afio.
También pruebas regulares de la leche de vacas descartadas en
mataderos y de los fetos.

El principal obstdculc para lograr la erradicacién de la
enfermedad en un pais puede ser el desplazamiento incontrolado
_de animales de una regién infectada a otra. (11,14,22,43).

1.9.4 DRDESINFECCION

En fincas infectadas, desinfectar diariamente
los lugares donde ocurren abortos o paren vacas enfermas,
hasta el término de las secreciones genitales. BSe recomienda
hipoclorito de ecalcio al 2.5%, hidroxido de sodio, solucidn
fresca de cal apagada al 20%, formaldehido al‘Z%, cresoles al
3% con exposicidn de una hora. Log fetos abortados,
placentas, restos de alimentos y contaminadosg con fluidos
fetales se deben enterrar o gquemar (44).

Fn rebafios infectados, el estiércol gue se junta debe
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someterse a descontaminacién biotérmica o quimica; en un lugar
aislado de animales, edificios y cursos o pozos de agua los
microorganismos termofilicos se multiplican rapidamente a
temperaturas de T2-75°2C, suficiente para matar en dos meses a
los agentes zoondticos no esporulados. La desinfeccidédn del
estiércol vy otros 1liquidos contaminados con bacterias no

esporulados, se puede llevar a cabo con:

t

20 Kg de Cianuro de Ca/m3.
~ B partes de lechada de cal por 100 de liquidos.
- 30 Kg. de amonio por m® durante 4 dias.

7.5 L de formaldehido (40%) por m® durante 6

horas.
. Lma ropa que se sospeché contaminada debe someterse a

uno de loes siguientes procedimientos:

-~ 30 minutos de hervido en agua.

~ 3 horas de remoJoc en una solucién de cloramina al

1%.

- 30 minutos de remojo en cloramina &l 3%.

- Solucidn con jabdén fenol al 3%.

~ Fumigacién con formaldehido.

Para destruir brucelas en leche v subproductos, debe
someterse a pasteurizacidn, hervidos o esterilizacién.(43, 44)

1.10 SITUACION EN GUATEMALA:

Para efectos descriptivoe Guatemala Be subdivide en
ocho regiones. Segin datos del Programa de Salud Animal de
DIGESEPE, MAGA, durante el periodo del 1/7/88 al 30/6/89, de

1471 fincas atendidae, el 23.45% fueron congideradas como f¢to
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de infeccidén. Para el segundo pericdo del 1/7/89 al 30/6/89

de 1983 fincas atendidas el 31.67% ese detectd con la calidad

del foco de infeccidn.

Durante el periode 1/7/88 al 30/6/80, de 67,401 muestras
serologicas procesadas, el 4.60% fue positivo. De acuerdo a
los siguientes datos, se puede determinar:

a) El wvolumen de atencidn a fincas disminuyé en el segundo
periodo en un 26.38% en relacitn al primero, el
porcentaje de fincas reactoras se elevd al B8.22% Ila
cantidad de bovinos muestreados bajdé en 14,465 (17.686%)
animales v el porcentaje de animales positivos se elevd
en un 33%.

h) El nimero de fincas foco se ha elevado significativamente
en las regiones I, II, VI y VIiII al igual qﬁe el niGmero
de reactores positivos en las regiones I, 11 Y VII.

c) LLa prevalencia aparente por finca se ha elevado en
regiones I, II, IV, V y VII y en bovinos en las regiones
I, Iv, VI y VII.

d) El trabajo se ha elevado en regiones I, Il y VI y ha
bajado en las demds; los indices no son significativos
contra los universos de fincas y bovinos.

e) Solo el 3.83% (119) de los reactores positiﬁos se reportd

eliminado durante el segundo periodo.
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Las regiones mencionadas en los renglones eanteriores

corresponden a los siguientes departamentos, respectivamente:

-Regidn I

-Regidn II

-Regién III

~Regidén IV

—-Regién V

-Region VI

-Regidn VII

-Regidn VIII

MetroPOlitana

Norte

Nor oriental

Sur Oriental

Central

Sur Occidental

Ocecidental

El Petén

Guatemala
Alta Verapaszs
Baja Verapaz
Zacapa

El Proéreso
Izabal
Chiguimuls
Jalapa
Jutiapa
Santa Rosa
E=cuintla
Sacatepequez

Quetzaltenango
Retalhuleu
San Marcos
~Suchitepequez

Solola
Totonicapén
El Quiché
Huehuetenango

El Petén
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1.11 USO DE LAS TETRACICLINAS EN BRUCELQSIS

Las tetraciclinas son derivadas congéneres de la

naftacenocarboxamida policiclica. Las bases cristalizadas son
compuestos de color amarillo pdlido, amargo, inodoro un jelelote)
soluble en agua de pH 7 pero forman -clorhidratos ¥y =ales
rsédicae solubles. Estos agentes son muy estables a forma de
polvos secos, cuando estdn en solucidn. (24).

1.11.1 TIPOS

La c¢lorotetracilcina v la oxitetraciclina son

elaborados por Streptomvces aureofacies y Streptomvces rimosus

respectivamente, siendo producidas en caldo por fermentacidn
en tanque profundo. I.a tetraciclina es de produccidn
semisintética a partir de la clorotetraciclina, también se ha
obtenido una especie de Streptomvces.

La democlocilina es el producto de un mutante de 1la
cepa de Streptomvces aureofaciens de la que se obtuvo la
clorotetraciclina, rolitetracilina, metaciclina, doxiciclina y
minocilina son todas derivadas semisintéticas. (29, 37)

1.11.2 MECANISMO DE ACCION

Las tetfgciclinés actuan inhibiendo 1la sintesis:
de proteina v, como los aminoglucdsidos = se fijan
especificamente a ribosomas 308. Parece impedir el acceso de
aminocil-tRNA al complejo mRNA-ribosoma. S56loc una pequefia
parte del’ farmaco se une de modo irreverscible y los efectos
inhibidores de 1las tetraciclinas se pueden anular con el
lavado. Por lo tanto, es probable que en la unién reversecible

del antibidtico estribe la accién antibacteriana. (31).
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1.11.3 ESPECTRO
Las tetraciclinas abarcan una amplia extensidn de actividad

antimicrobiana, tanto contra bacterias gram (+) como gram (-).

Son eficaces tembién contra algunos microorganismos no
susceptibles a otras antimicrobianos, COomo Ricketsia,
Mycoplasma, Chlamidyva v las amebas. Mo son acti@os conbtra

virug, levadurss u hongos. (24).‘

In_. vitro, son principalmente bacteriostaticas, en elevado
intervalo, son frecuentemente bactericidas. Solo S0n
afectados los orgsnismos en pericdos de rdpida moltiplicacidn.
EL wvalor de enlace de la oxitetracllecina a las proteinas
rlasmaticas es de 20-20%_.(24). Tedas las tetraciclinas  son

metabolizadas por el higado gue lag concenktra ¥ las excoreta

con la bilis en el intestine, donde e reabsorben en parte.
(24)
La penetracidén de estas drogas en la mayor parte de  loas

otros liquidos v tejidos es excelente. Se almacenan en las
células reticulo endoteliales del higado, baéo v médula. Omea
v en la dentina v el esmalte de los dientes 'que han hecho
erupcion. Las tetraciclinas cruzsan la placenta y penehbran en
la ecirculacién fetal v el liguido amnidtico. Las
concentraciones en el plasma del cordén umbilical alcanzan 60%
v el liguido amnidético el 20% de la correspondiente a la
circulacidn de la madre. (3B).

Todas las tetraciclinas son excretadas en la orina vy en
lag heces, siendo el rifion la via principal. El 20% de una

dogis intravenosa de 0.5 gramos de tetraciclina se excreta por

R S TR e i g R
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la orina las primera 24 horas. (24).

De 10 a 35% de una dosis de oxitetraciclina se excreta en
forma activa por la orina, en la cual ya se descubre el
antibidtico en la primera media hora vy alcanza la

concentracién maxima en las 5 horas después de adminstrarla.

(24).

En casos de brucelosis humana causadas por Br.
melitensis, Br. guis v Br. _abortus, el tratamientoc con
tetraciclina da excelentes resultados. Las formas aguda vy
cronica de la enfermedad responden en forma impresionante. La

temperatura se hace normal en 2-5 dias, los bacilos

desaparecen rapidamente en la sangre, el higado y el bazo

[N

‘palpables regresan a su tamafio normal y el cuadro clinico
mejora. (24).

En la brucelosis aguda se obtienen buenos resultados con
dosis plenas de una tetraciclina durante tres semanas. Las
recidivas clinica y bacteriolégica no son el resultado del
desarrollo de cepas resistentes de Brucella, por lo regular
responden a un segundo tratamiento. El periodo de +tratamiento
es de seis semanas. (1,6,24,34,38).

En 1987 en estudios realizados en Estados Unidos
Nicoletti v calaboradores, no encontraron diferencia
significativas en las repuestas a Card Test en Dbovinos
vacunados con cepa 19 la mitad de los cuales fue sometida a un
tratamiento de clorotretaciclina oral a razon de 350 mg/animal

diarios durante 10 semanas, la otra mitad no recibié tal




medicacidn. (36).

T
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MATERIALES Y METODOS
1. Materiales biolégicos
1.1 30 hembras comprendidas entre laé edad de 3-8 meses.
1.2 30 dosis de vacuna contra la brucelosis cepa B19
producida en Guatemala (Brucelvac R).
1.3 1,500 ml. de oxitetraciclina en‘forma- de clorhidrato
en concentracién de 125 mg/mil.
2. Materiales de campo
2.1 Agujas para sangrar calibre 16 de 1.5"
2.2 Tubos de ensayo con tapadera de hule, sin
anticoagulante.
2.3 Jeringas de pléstico de 3 ml. con aguja hipodérmica
" de calibre 16 de 1".
2.4 Sblucién yodada.
2.5 Material para sujecién de los animales.
3. Material de laboratorio

3.1 Suero procedente de los animales.

3.2 Antigeno coloreado de Brucella

3.3 Antigeno colqreado con Rosa de Bengala para prueba
., de Card Test.

3.4 lPlaca seroldégica de vidrio para prueba répida en

placa.

3.5 Pipeta de Bang

3.6 Palillos

3.7 (Camara de Hudlesson




3.8 Incubadora

6.2 METODQ
6.2.1 Localizacion v Duracién del Estudio
La investigacién se llevo a cabo en la finca
"Medio Monte" propiedad de la Facultad de Medicina Veterinaria
v Zootecnia de 1la Universidad de San Carlos de Guatemala,
ubicada en el kilémetro 49 de la carretera que va de la ciudad
Capital a la ciudad de Escuintla, perteneciendo al municipio
de Palin. La duracién del estudio fue de cinco semanas.
6.2.2 Diﬁﬁﬁg;ﬁxgﬁzimﬁnﬁal
El disefio experimental a utilizar fue blogues
al azar. La unidad experimental fué de diez bovinos hembras
comprendidos de 3 a 10 meses de edad;

Los tratamientos a medir fueron:

Tx: Animales testigos.
To: Animales vacunados.
Ta: Animales vacunados + oxitetraciclina.

La variable ftnica a medir- fue la seropositividad o
seronegatividad que presenten loe animales a las pruebas. Cada
bloque estuvo constituido por la semana en que se sangroé.

6.2.3 Manedo del Estudio

Para el manejo s&e utilizaron 30 bovinos
hembras, criollas, comprendidas en la edad de tres a ocho

meses, los cuales se mantuvieron en condiciones idénticas de

manejo y alimentacion.



as
Estos animales se dividieron en tres lotes de diez
animales cada -uno: la distribucién de los animales en los
grupos se ‘l1levd a cabo aleatoriamente, utilizando un sistema
de distribucién irrestrictamente al azar, v se manejaron de 1a
sigulente manera:
6.2.3.1 Animales Testigos (T1)

El lote de animales testigos se mantuvo en
condiciones de pastoreo libre y se les corrieron prusbng
serolégicas semanales a partir del dia 1, para determinar la
respuesta  inmune contra  Brucella abortus, por medio de los

mébodos rapida en placa, Card test.

R.2.3.2 Animales vacunados (T2)

El segundo lote fue sometido a Loonupacion con
cepa 19 de _Bucella abortus v fueron muestreados cemnnalmenle,
s partir del primer dia, para aplicarles las pruebas

seroldgicas mencionadas en el primer grupo, hasta completar

cinco cemanas.

6.2.3.3 Animales Vacunados + Tetraciclina (Ta)

Llos animales pertenecientes al tercer lote
fueron tratados al dia de la wvacunacién conta Brucella, con
una ddsis | de 11 mg/kg de peso vivo de clorhidrato de
oxitetraciclina a los tres dias de dicho evento.

Asi miemo, se les corrid el mismo numero de pruebas
serolégicas que a los dos grupos anteriores, (Rapida en Placa,

Card Test), a los mismos intervalos de los grupos anteriores,.
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6.2.4 Evaluacidén Final:
La evaluacidn final se hizo después de cinco semanas
Vde experimentacién en base al andlisis de los tratamientos

evaluados por simple observacidn.
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RESULTADOS

Se brabkaid  con oun lote de 30 terneras. las  cuales se
dividieron sn tres Qrupens de diéz. 2 laz cuales g2 les aplicd
distintos tratamientos.

A1 primer lote s31o les realizaron muestreos  sanguineos
semanales para lasz pruebas de Rapida en Flace vy Card Test, (&% |

sggundo grupo se le aplicd vacuna de brucelosis cepa BT, v al

tercerg se le  aplicd la  vaouna vy ademds oxdtetraciclinag a

Cdmbtos dos grupos también e  les realizaron cinco  muestreos
semanales para correrles las mismas pruebas .

Daspuds  del primwese muastreo, en el cual no s  habia
aplicado  todavia ningdo tratamiento, los 30 animales salieron
neaqativosz 2 las pruebas de Flapida en Flaca v GCard Test.

Al segundo  muestreo realirzado una  semana despuss, o}
grupn al  cuwal se  le  apliad  vacuna cepa ELl? presentd  wuna
eoroposl tividad  de cuatro cruces para fmdn el ]mfe, en la
pruaha Rapida en Flaca: de  los 10 animales del lote al cual z2
les aplics wvacuns v oxitetraciclina, 7 resul taron con la misma
5Efupmeitividad= saley . andimal prewsentd btres  oruces vy una
aglutinacison incompleta (Tabla Ho.1). Asimismo en la pruebha de
Pard Test, todos  los animales, tanto del agrupo vacunada Como
&) grupo al  qgue se les adiciond ia tetraciclina, reésultaron

msitivos a la prueba, incluso el animal que habia préﬁentadm
variacion (Tabla Mo.2).

Dehido a lo evidents de los resultados, no hubo necesidad

de realizar andlisis estadistico v 1la interpretacion se haces

por simple observacidn.
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Er AIGE tres mues breos siguiontes, raealizados
zemanalmentea., todons los 10 animales de  cada lote ﬁiguiaran
ressul bando pDEitiVQ%. a amhas prusbas. Fara complementar el
trabaio, = hizo un mueétreo final al llegar las novillas a suo

madurer sexual, resultando negativas todes lag analizadas baljo

el oriterio de vacunadas v vacunadas  maz  oxitetraciclinas

permansciendo  negativo el grupo  testigo (no vacunadas) &0

tedan Tas pruehas del experimento (Graficas Mo, Loy 21,




DISCUSION DE_RESULTADOS

Mo btubo  ninguna diferencia evidente entre 1z respuesta

inmune prasentada por 1as animales vaounados Y agquellos A 105

gque =& les administrd la oxitetracicling.

Dicha =iltuacidn puede deherss a varias Caus

.- Se debe considerar ue 1a bacteria es de whicacidn

intracelular por lo que al antihiotico le es bhastante dificil

actuar vontra 21 MiCrOOFDanismno  poy Lo e, probablemente, 5@

necesika  dosis  Nas alevadas  gque las wsadas rutinariamente

contra obras bacterias, tal como lo demueshtiran 1oz ftrabajos de

Jiang vy  Balwin (1.991) quienes ademas demostraron que 28

necesatria la presencia de las citokinas interlevcinal v o el

G intgtrferdn para disminuir el crecimientoa intracelular de

rtus, siendo mas rapido el efecto del primero.

».- Ezx posible también gue durante @l proceso de atenuacion

e S8 1imva a cabo para 1a elaboracicon e 13 vACWN&A. 1A

bacteria suwira ciertas modificagionss Que hagan variar Bl

anba @1 antibidtico philizads.

A Debe considerar s tambisn gue  la  cepa vacunal  de

aborins nn S8 encuentra En una multiplicacion o preagy ) i canian

constante cono o conporiaria una cepa  de campo, por 1o maal

1a tetraciclina. el cual &3 un antihidb oo hacterioastation que

hloguea la gintesis  protelca, No anousntra en dicha wepa el

zustratons. Adends, segun George Fugh v Loi=a

meinr  de 1oz

Tabatabal {1990y, es necHesario gue  Ba 1leve & caha una

acilacion de las proteinas de la cepa B9, pzpecialmente  1a

R
BOGBR-0-T0 Y prap- T 100, para OQUE havya wuna modificacican deilea



oA prmnne prodocida por dichs vaouna.

sma - dinmune del animal =5 CANAT

Fo- Foeds pensarse qus el si

dee pesorarss ) antigend bactariano v proclucir antiouerpos

enpend Firos adn sva  sido drnbtaerroampdido 21 prooceso ole

el inacion s i oo rpan Laoo .,
B - Los resualiacdos oy sste brabajo fusron siweilares & Yivm

s brados P Micoletti ot .oal. L L e abtilizaron

clortetracictinsg via oral simul tdnesnente oon la vaoma.




CONCLUSIONES
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RECOMENDAC I ONES

1. Oue gz lleven a cabo las  vacuanaciones  en la  edad
recomendada va gque 81 s hace de esa  Manera, Noo aparecen

anticuerpos postvacunales al llegar 1oz animales & = madugresz

sarual v no se conslituven como falsos positivos.

ca Evaluar losm efectos  os aplicsr dosis

elaevaidas del
antibidtico, a fin de corroborar o rechazar so inccaidad con
respecto 2 la respuesta antigeno—anticuerpo para brucelosis
Brovine .

T Ho  realizar ezte practica =2n animales qgque presenten malas
condd cliones fimican, mino hamte o V@ e encuarhren
reestablecidas.

4.~  FEn ABD die hacersse necesaria la e un

antibidtico por aloun trauma o alguna infeccion  leve, en aloguan
animal perteneciente a un lote gque se acaba de vacunar o QU

sad

it
=

sE va & inmunizar puedes utilizerse la oditetraciclina

T sugiriera el antibiograma v las circunstancias del aaso.



REQUMEN

Se utilizé un lote de treinta terneras escogidas al azar,
comprendidas en las edades de tres a ocho meses de edad v se
dividieron en tres grupos de diez animales cada unoc.

El primer grupo se constituyé como testigo vy no se le
aplicd ningun tratamiento. Al segundo grupo se le inoculd una
dosis estandar de vacuna cepa B19 contra Br abortus. Al
tercer grupo =se le aplicd también las dosis estidndar de vacuna
cepa Bl8 y ademds se le administré dosis terapéuticas de
oxitetraciclina de eliminacién lenta, con el fin de observar
si afectaba 1la respuesta inmune.

Previo aplicar los tratamientos indicados, se tomé una
muestra de sangre de todos loe animales para aplicarles las
prruebas rdpida en placa y card test y asi comprobar que todos
los animales estaban negativos antes de iniciar el
e¥perimento.

Luego de arlicar los tratamientos, se tomd muestras
semanales de todos log animales para correr las prueb&s
serolégicas rutinarias. Ademds  de esto se tomé una Ultima
muestra cuando los animales llegaron a la edad reproductiva
(24 meses}.Después del Gltimo muestreo se pasdé al andlisis de
resultados y =e observdéd aque no hubo diferencia alguna en
ninguna de las etapas del muestreoc, entre el grupo de los
animales wvacunados y los vacunados gue ademas recibieron
tratamiento con oxitetraciclina. Por lé tanto se'woncluye que
el antibidtico no interfiere con la respuesta inmune del

organismo hacia la vacuna cepa B19.

MLk

| PROFETAD DF 4 UNIVERTIDAD BE SaN CAIADE BT SueTiMALA \
i LHioliotlecs Lembral |
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TABLA No. 1

RESULTADOS DE LA PRUEBA RAFIDA EN FLACA
POR TRATAMIENTO Y SEMANA DE APLICACION

La Sem. Pa Gema, Ta Sen. da S, Ba. Hem.
TESTIEOS £ 3 ) o "
ELTATIM B ST A 2 10 : 10 3o 0
nos
V. o+ XTI ) X0 I 10 LO 10 0
Vv, +  OXT.= VACLIMADOR MAS OXITETRACTICL IMA .
TABLA No. 2
RESULTADOS DE LA PRUERA CARD TEST
cOR TRATAMIENTO Y SEMANA DE ARFLICACION
la Bema. Ta. DBem. Ta. SHem. da. Heaim. Sa. Bem.
TESTIGEOS O 8] iy} i G
VG LINA- 10 10 10 10 3
nos
V. DxT 10 10 10 10 0

Y.+ DXT= VACUNADOE MAD OQYITETRACICL INA




GRAFICA No.1

NUMERO DE POSTIVOS POR TRATAMIENTO Y POR SEMANA, MEDIANTE LA PRUEBA DE RAPIDA EN PLACA.
FINCA MEDIO MONTE 1982.

Bho. Positives

NO DE POSITIVOS

s1 82 83 854 B85 51 S2 S3 5S4 S5 51 82 83 84 85

TESTIGOS VACUNADOS VACUNADOS + TETRACICLINA

S = Semana GRUPO DE ANIMALES
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