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1. INTRCDUCCION

1.1. NATURALEZA DEL PROBLEMA

Ia Peste porcina conocida también como CSlera porcino es una enfer
medad septicémica altamente infecciosa, causada por un virus cuyo hies
ped natural es el cerdo y el GUnico animal en el cual ocurre, causando
un 95% de morbilidad y una mortalidad casi igualmeéente elevada, siendo
considerada la responsable de mas muertes en comparacidn con las causa

das por otros agentes infecciosos.

Los intentos de reproducir la enfermedad en animales de labora
torio han sido infructuosos razdn por la cual no son usados en el diag

néstico del virus.

En Colombia aparecid por el afio de 1942, hay epizootias de esa
época reportadas en la Guajira, Magdalena y Choch; parece que el contagio
lleg® al pais por la frontera Colombo-Venezolana, mediante el transporte
de cerdos. Ultimamente ha sido diagﬁésticada en un nimerc considerable
de cerdos de diferentes sitios presentandose por leo general en animales

gue no han recibido vacunacién.

La Peste porcina tiene importancia en la economia del pais no seolo
por las altas pérdidas que causa debido a los altos porcentajes de morta
lidad, sino también por los costos elevados de los métodos de control

adoptados para detener su extensidn.

La Peste porcina no es una enfermedad importante desde el punto de



vista de zoonosis, pero debide al gran niimero de cerdos recuperados que
existen como portadores y diseminadores de la enfermedad, a los numero
sos medios de diseminacidén del virus y a la falta de continuas campafias

de erradicacién, ha sido considerada de gran importancia.

Esta enfermedad tiene adem&s interés debido a que mientras mis in
tenso es el comercioc con cerdos o sus carnes, m&s posibilidad hay de que
la enfermedad se extienda en una zona porcicola. En estes casos no es po
sible controlarla sclo con medidas higiénicas y de polfcia veterinaria
sino gque se hace imprescindible proteger a los criaderos de la zona,

por medio de vacunacién.

Ia Peste porcina es muy frecuente en el pais debido a los siste
mas rudimentarios de crfa con mal manejo de los animales, falta de apli
cién de técnicas de desparasitacidén o vacimacién; debido a esto se ha
presentadb en forma relativamente alta, no solo en los departamentos gue
tienen el mayor nfimerc de cerdos sino en los que se abastecen de ellos,
los cuales pueden tener explotaciones de tipo industrial ,causando las

grandes pérdidas observadas en la industria porcina de nuestro pais.

Como la Peste porcina es una enfermedad a la que estan constante
mente expuestos los cerdos, dada su gran facilidad de transmisidn vy la
cual puede prevenirse pero no tratarse, es necesario mantener una pobla
cidn grande de cerdos con baja susceptibilidad a ella, Para llegar a ob
tener esto se hace justificable un estudio del grado de resistencia con

ferido por tres tipos de vacunas comerciales usadas en su prevencidn.



l.2. OBJETIVOS GENERALES

Determinar el t{tulo de anticuerpos desarrollados en tres lotes de

cerdos, despufis de la vacunacién con vacuna " Cepa China ", " Duvaxyn "

¥y * Cerdo Virac V.

Evaluacidn del grado de eficacia de las vacunas anteriormente men

cionadas, en base a la resistencia de los tres lotes de cerdos previa

mente vacunados, a la descarga de 10.000 DIy, de virus virulento,

Comprobar si las vacunas anteriormente mencionadas son o no inocuas

en base a la presencia o ausencia de graves reacciones post-vacunales o

desarrollc de la enfermedad.



2.1.

2. REVISION DE LITERATURA

GENERALIDADES

2.1.1.Caracteristicas del virus.

La Peste porcina es una enfermedad septicémica del cerdo altamen
te infecciosa, caracterizada por anorexia, enflaguecimiento, cons
tipacién seguida de diarrea, fiebre alta, incoordinacién, colora
cién pilrpura de las orejas y leucopenia. Es causada por un virus
clasificado como Togavirus, el cual es de tipo RNA, tiene 32 cap
sdmeros, un dfametro de 35-40 nm, nucleocépsid icosaédrico, la si
netrfa del cépsid no es conocida, el sitio de ensamblaje del ciE
sid es el citoplasma, Melnick (64). Como cepas del virus,se cono
cen la cepa Ames v la cepa 331, las cuales no tienen diferencias

antigénicas, Pirtle v Mengeling (82).

El virus de la Peste porcina esta relacionado antigénicamente con
el virus de la Diarrea Viral Bovina, Darbyshire (30), Pirtle v Gu
tekunst (81), Seffy et al. (94), en lo que respecta al tipo de
dcido nucleico y densidad. Serolégicamente esta relacidn ha sido
confirmada por pruebas de difusién en gel y fijacibén del comple

mento, Darbyshire (31).

El virus de la Peste porcina es sensible al éter y cloroformo, Fel
dman vy Stephen (43), Mckissick v Gustafson (63); es destrufdo por
la desecacidn y la putrefacidn; es esgtable a pH entre 5~10, pero

es inactivado a pH 3, Dunne (35). El virus en sangre © Sueroc con



serva su virulencia a temperatura ambiente por 10-14 semans, Gi

llespie y Coggins (45).
21.2. vias de entrada, transmisién y hfiespedes susceptibles.

Kernkamp (56) demostré que la via de entrada del virus es la via
digestiva y posiblemente la via respiratoria. La transmisidn de

la enfermedad se hace por cualquier descarga corporﬁl, por el
transporte de cerdos infectados, por alimentos,agquas, desperdiciocs,
y equipos contaminados, Dunne (34). Se demostrd que el pardsito

pulmonar del cerdo Metastrongylus apri, actua como un hiiesped in

termediarioc para el virus, Bernasky vy Todoroff citados por Hughes
y Gustafson (52); shope (95), Solorzano y Thigpen (99), mostraron

que el piojo del cerdo Hematopinus suis, sirve como reservorio y

transmigsor de la enfermedad.
2.1.3.Cultivo.

La propagacidén in vitro del virﬁs de la Peste porcina fue reporta
da primero por Hecke citado por Ican y Gustafson (80): mas tarde
Boynton (12), observaron que podia ser cultivado en una'gmplia va
riedad de tejidos porcinos. Seglin Loan vy Gustafgon (60), las célu
las sanguineas son buenas para su crecimiento; ia iinea celular
PK15 es la ms usada actualmente para la titulacidn del virus y

pruebas de seroneutralizacidn, Mengeling y Drake (56).

2.1.4,Diagnéstico.



El virus, segfin Stair et al. (101), para el diagnéstico se puede
aislar de la sangre, bazo, nddulos linfAticos, tonsilas, péncreas.
La prueba de anticuerpos fluorescentes se usa ampliamente en el
diagnéstico, Aiken et al. (1), Carbrey et al. (18), Mengeling y
Torrey (67), Mengeling et al. (68), Stair et al. (100). Esta prue
ba sirve adem#s para diferenciar el virus virulento de Peste porci
na, atenuado e inactivado, Aiken et al. (2), Teebken et al. (103).
La prueba de fijacidn del complemento ha dado buenos resultados en
el diagnéstico, K;rnlgg al. (57). La deteccién del virus de la Pes
te porcina por su efecto sobre el virus de la enfermedad de Newcas
tle en cultivo celular porcino, es un método usado para el diagnés
tico de la enfermedad, Kumagai et al. (58), Kumagai EE al. (59},
M&tumotoAgE al. (62) . Esta prueba esta basada en un fendmeno de
exaltacién de virulencia. La prueba de precipitacidn en gelosa
tambifn se usa con el virus Peste porcina, Coggins y Heuschele (2€),
Darbyshire (31), Mansi (61), Molnar (70), Pirtle (80). En el diag
néstico de la enfermedad para detectar anticuerpos se usa la prue
ba de seroneutralizacién por anticuerpos fluorescentes, Carbrey et
al. (20), Coggins y Baker (23), Coggins y Sheffy (24), Robson et al.
(86) , Robson et al. (87), y también la prueba de inmunofluorescen
cia indirecta, Ressang y Den Boer (85). Egte sistema permite en
contrar tftulos de anticuerpos vacunales y casos crénicos de la

enfermedad.

2.1.5. Epizootiologfa.



2.1.6.

En la epizootiologia de la enfermedad se debe considerar el movi
miento de cerdos infectados como la causa mayor de casos de Peste
porcina, Beals et al. (9). ademds de los medios conocidog de con
tacto directo y transmisién mec&nica, los mapaches, pollos, pajd
ros, moscas domésticas (Tabanides sp), Hughes y Gustafson (532),
Scharte (93), Tidwell et al. (108), han mostrado ser diseminado
res del virug., Las vacunas a virus vivo pueden ser causa de ca
sos de Peste porcina, el porcentaje de transmisién observado por
Dunne (35) fue asi; vacunas de origen de conejo 80%, vacunas de
origen porcino 100%, vacunas en cultivo de tejido 69.2%.

Es importante considerar el papel de la cerda prefiada vacunada en
los primeros dias de gestacidn con virus vivo modificados, ya
gue estas transmiten el virus a sus fetos, Carbrey_gglgl. (1%,
Stewart et al. (102), Young et al. (117}, los cuales por su to
lerancia inmune, Carbrey (17), permanecen infectados, siendo porta
dores y diseminadores del wvirus y un peligro potencial en plaras
susceptibles, Huck y Aston (50). Igual caso sucede cuando cerdas

inmunes prefiadas ge exponen al virus virulento,
Erradicacidn.

Seglin Dunne (35), para la erradicacién de la enfermedad en Estados
Unidos se recurrid al sacrificio de los cerdos infectados, a la

aplicacifn de medidas de cuarentena a los cerdos que iban a ser

transportados y se prohibié el uso de vacunas a virus vivo viru



2.2.1.

lento. Una fase importante en la erradicacién de la enfermedad com
prendif: a) las campafias de informacidn acerca de la gravedad de
la enfermedad vy los propdsitos del programa; b) las encuestas para
determinar la incidencia de la enfermedad; c) el mejoramiento v
estandarizacién de loz sistemas de diagnSsticos; d) en el control
en el movimiento interestatal de cerdos; e) el control de los vec
tores biologicos; f) estricta obligacién de reportar todos los ca
sos de la enfermedad; g) control sobre la regulacién de cocimiento
de desperdicios y h) el uso de sistemas de vacunacién con vacunas
a virus vive no patogénicos, no diseminantes que produjeran un al
to grado de inmunidad dando lugar a cerdos completamente refracta

rios, Mulhern (71).
SISTEMAS DE VACUNACION

Se conocen cuatro procedimientos para la proteccidén contra la Pes
te porcina, estos son; a) metodo de inoculacidn simultdneo, b)
vacumxidn con virus inactivado, ¢) vacunacidn con virus vivo moqi

ficado y d) inyveccién de suero hiperinmune, Fechner (42),
Método simultfneo.

El control de la Peste porcina por medio de vacunacidn empezd por
primera vez en Estados Unidos en el afio de 1908, con el método de
inoculacién simulténeo que consiste en la aplicacién de virus vizu

lento y suero hiperinmune, Dale et al. (28), Edwin (40).



2.2,1.1,

2.2,1.2,

Seglin Dunne (32) el uso excesivo de antisuero junto con el virus
virulento es capaz de interferir con el desarrollo de una inmuni
dad activa. Dunne (34), reportd en 1966, que el empleo de una can
tidad suficiente de antisuero, 1 ml. por libra de peso corporal
hasta las 30 libras, junto con el virus virulento elimina practi

camente la posibilidad de que el virus produzca la enfermedad.

Los titulos de anticuerpos, determinados entre los 7)1 y]12 dfas

después de la vacunacién con 1 ml, de antisuero en cerdas de 5-61
dias de gestscifn, variaron de 1.8 a 3.6 logaritmos con un titulo
medio de 2.7 logaritmos y el titulo en los cerditos de madres asi
vacunadas, determinados a los 2-4 dias de amamantados, fue de 3.0

y 1.8 logaritmos respectivamente, Stewart et al. (103).

ventajas del métodeo simulténeo.

Fste método produce inmediata y permanente inmunidad en un alto
porcentaje de los animales.Se puede emplear en piaras expuestas
o infectadas con Peste porcina, Bethke et al. (11). El alto grado
de inmunidad conferido por el método simultéineo en relacién con
los grandes inconvenientes que tiene, no se puede considerar como

un factor para la aplicacién de este sistema.

Inconvenientes del método simultdneo.

Desde el desarrcllo del método simulténeo de vacuriacién contra la

Peste porcina por Dorset, Mcbryde y Niles citados por Dale gt al.
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(28) en 1951, este método se ha usado extensivamente en Estados Unidos
v es uno de los factores responsables del gran desarrollo de la indus
tria porcina en este pafs. A pesar de esto, por muchos afios han ocurri
do resultados desfavorables después de la vacunacifn. Se propusieron
varias razones como causas de e9tas reaaciones adversas comunmente cono
cidas como rupturas, entre ellas estan: disturbios nutricionales, el u
s0 de suero impotente, presencia de otras enfermedades debilitantes ¥
parasitismo. Las pérdidas posteriores a la vacunacidn, sufridas en el
periodo de vacunacién de los afios 1949 y 1950, en el medio oceste de los
Estaiog Unidos, las cuales alcanzaron una extensa &rea, se cred un con
giderable interés acerca de las variables del virus, pero Dale EE.EE'
(28) demostraron gue aumentando la administracidn de antisueroc de 15

a 45 ml. se proporcionaba 100% de proteccion frente a tales variantes.

Entre los incorvenientes de este método esta el hecho de que crea
focos de infeccion, produce leucopenia y agrava infecciones laten

tes que pueden estar presentes en los animales asi tratados, Bethke
et al., (11). Ademds, el sistema simultdneo tiene inconvenientes tales
como la eliminacién del sirus por los animales vacunados y el alto
riesgo de pérdidas post-vacunales, por lo cual esta prohibido su wusc

en casi todos los paises, Dunne (33).

El primer reporte sdbre los efectos dafiinos del virus de la Peste por
cina sobre el desarrollo de los fetos, en cerdas prefladas, fue hecho
por Beuner citado por Stewart et al. (103) quien observd infeccidn

transplacentaria y abortos después de la vacunacién con el método si



1

multdneo y ademis el virus interfirid en algunos casos con el de
garrollo normal de log fetos, resultando estos momificados y par

te de las camadas muertas al término de la prefiez.

Stewart et al. (103} confirmaron estas anomalias en cerdas vacuna
das en los primeros dfas de gestacién, esto no lo observaron cuan
do aplicaron el virus con una dosis alta de antisuero y a los 48
dias de gestacién, lo que log llevd a decir que 1; dosis de anti
suero y el tiempo de gestacién son factores que se deben conside

rar.
2.2.2. Vacunas inactivadas.

Entre las vacunas preparadas con virus de la Peste porcina inacti
vadas, ya sea por formalina o calor, Otsuka y Terakado, citados por
Fechner (42); fotodinamicamente y por adsorcién en hidrdxido de
aluminio, Crawford y Dayhuff (27); por la accidn del cristal vic
leta con glicerina y calor usando la cepa Washigton, Fuchs, cita
do por Fechner (42), o en cultivo celular, Boynton et al. 13y,
la que mas difusidn ha tenido es la vacuna a virus inactivado con
cristal violeta, la tual empezd a ser usada en 1934 en Estados
Unidos. Esta vacuna y la vacuna tipo Boynton producen una inmuni
dad que aparece a las 2-3 semanas después de su aplicacidn y en
un 87% de los cerdos vacunados persiste por un periodo de & me

ses, Edwin (40), Newberne et al. (74).

Sé ha observado respuesta secundaria de anticuerpos, en cerdos va
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cunados cor vacunas al cristal violeta, al recibir posteriormen
te vacunas a virus vivo modificado, lo cual hizo pensar gque Se
ria ideal un sistema de vacunacién en el cual se apligque primero
una vacuna al cristal violeta y luego una revacunacién con virus
vivo modificado, Coggins et al.(25). Dale y Songer {29) y Dunne
{33) en sus estudios sobre evaluacifn de la vacuna al cristal vio
leta glicerol (VCG) contra la Peste porcina, consideraron que pa
ra hacer tal evaluacidn era necesario a) historia de crxia de los
animales, b} un buen estado de salud, ¢) los cerdos deben estaxy

libres de la infeccidn por Salmonella choleraesuis, d) debe usar

se el mismo lote de virus descarga para todas las pruebas vy e)

la edad de los cerdos debe ser de 4 a 8 meses de edad.

Seglin Carbrey et al. (20) la vacunacién con vacunas inactivadas
produjo titulos de anticuerpos relativamente bajos, determinados
por pruebas de seroneutralizacidn, ya que solo 3 de 12 cerdos va
cunadog, tuvieron titulos de anticuerpos de 0.6 logaritmos, B0
dfas después de aplicada la vacuna, Estas vacunas inactivadas
se deben usar en las zonas infectadas de manera esporédica y en

la inmunizacidn rutinaria de los cebaderos, Van Waveren (113}.

Aunque no se han observado transtornos después de la aplicacién
de la vacuna al criétal violeta en cerdas gestantes, Rohrer y

Pehl.citados por Fechner (42}, Huck y Aston (50}, observarorn que
cerdas vacunadas por este sistema y mds tarde expuestas al virus

virulento, parieron cerdos débiles, moribundes y muerios.
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2.2.2.]. Ventajas de las vacunas inactivadas.

Estas vacunas son segurasg de usar, debido a que las particulas
virales estan inactivadas, ellas no producen viremia por multd
plicacién del virus en el animal, ni pérdidas post-vacunales,
debidas a diseminacidn de la enfermedad, tampaco producen leuco
penia; Ademfis estan libres de patogénos virales o bacteriales
debido al proceso de inactivacidn, Mott (72) . Pueden ser ugadas
en piaras afectadas con enfermedades crénicas (enteritis, neu
monia) y en animales debilitados, Bethke et al. (11) . Son segu
ras de usar sobre cerdas prefiadas, donde las vacunas a virus vi

vo modificado, estan contraindicadas, Mott (72).

2.2.2,2. Inconvenientes de las vacuhas inactivadas.

TLa proteccibn determinada por sobrevivencia a pruebas de descar
ga con virus virulento, después de aplicacidn de una sola dosis
de la vacuna al cristal violeta, fue inferior al 80%, Dunine (35),
Estas vacunas no pueden ser administradas en casos de epizootias
debido a gque no pueden ser usadas simultan&amente con artiguero
y el virus en los cerdos expuestos a la enfermedad puede multi
plicarse antes de la aparicidn de la inmunidad, Mott (72).
Adem&s, no deben ser usadas en programas de erradicacién ya que
los cerdoms asi vacunados no quedan refractarios a la enferme

dad, Dunne (35).

Estas vacunas inactivadas reguieren mayor nfimero de par:leulas
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virales por dosis, debido a que estas no se multiplican en el
animal, como sucede con el virus de las vacunas vivas modifica

das, Mott (72).

terdos vacunadosg con estas vacunas inactivadas y posteriormen
te infectados con virus virulento quedan como diseminadores del
virus aunque la enfermedad no sea clinicamente detectada en
ellos, en caso de gue sean cerdas prefiadas, sus fetos también

guedan como focos de infeccidn, Dunne (35).

Seqin Carbrey et al. (20), la vacunacidén con vacunas inactiva
das produce una respuesta inmune muy débil, la rata de inmuni
dad conferida por estas vacunas es mis baja que la producida
por las vacunas a virus vivo modificado y a la vez menos dura

dera, Mott (72).
Vacunas a virus vivo modificado.

La atenuacidn de las propiedades patogénicas de un virus se
puede conseguir por diversos procedimientos, pero para ser
dtil como vacuna no debe disminuir sus caracteristicas produc

toras de anticuerpos, Dunne (34).

ILas vacunas a virus vivo modificado contra la Peste porcina,
empezaron a ser usadas por primera vez en Estados Unidos en el
afio 1957, Edwin (40). Este método de vacunacidn utiliza las va

cunas preparadas con virus vivo modificado ya por pasajes en co
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nejos, Baker (€), por pasajes en cerdos, Mott (72), o por pasa
jes en cultivo de tejido, Boynton et al. (113), Ose EE.EE' (75).
El crecimiento y atenuacién del virus de la Peste porcina en
cultive celular, resultd en el desarrollo de vacunas en cultivo
de tejido, usando rifion porcino como células basicas para su
preparacifn, Bass y Ray (B8), Goret et al. (47), Torlone y Tito

1i (109), Torlone et al. (112).

En Bogot& (Colombia) se esta preparando comercialmente en la
Empresa Colombiana de Productos veterinarios (VECOL), una vacu
na a virus vivo modificado contra la Peste porcina la cual es
conocida como "Cepa China" con esta cepa china del virus de

la Peste porcina pase 2 Bogotd 1970, modificada en conejo, pro
cedente del Tnstituto Zooprofildctico de Brescia Italia, la
cual se cree gue es de origen Americano, Parra (76). El titulo

3.2 3.5

del producto liofilizado es de 10 - 10 en conejos, por do
sis vacunal, gue conservadog en refrigeracidn se mantienen sin

pérdida del titulo hasta por 12 meses. Para Su uso no requiere

1a administracifn simultdnea de antisuero, Parra (76) .

Entré otros tipos de vacunas, esta la vacuna Swivax, producida
por Pitman Moore, preparada con virus de la Peste porcina modifi
cado. Los estudiocs de Newberne et al. (74), Yohnston {114) . de
mostraron que este virus vacunal produce una s6lida inmunidad

en log cerdos, ya sea aplicado solo o simulténeamente con antisue

ro, sin persistir en ellos, ni revertir a virulencia.
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Otra vacuna a virus vivo modificado es la vacuna Rovac, distri
buida por Laboratorios Cyanamid, contra la Peste porcina, es
preparada a partir de érganos de conejos infectados con el
virus después de haber sufrido 200 pasajes en conejos, Merchant

y Paker (69).

Las primeras pruebas sobre el uso del virus de la Diarxea Viral
Bovina (BVD) parecieron promisorias, Atkinson et al. (3), Baker
et al. (7). Este virus tiene una relacidn seroldgica con el vi
rus de la Peste porcina, Darbyshire (30), y se empled como una
vacuna heterotfipica contra la Peste porcina, usando cepa A viru
lenta de Cornell y cepa Oregon C 24 V comp virus vacunél. Sin
embargo en pruebas de eficacia posteriores usando virus virulen
to, la vacuna falld en proporcionar adecuada proteccidn, Tamo
glia et al. (104). ILa experiencia de Simongl (96) y Zuffa et al.
(118) sugirid cque el virus BVD Oregon C 24 o UG 59 usado como
vacunas, no piotegen contra el virus virulento de la Peste por

cina,

Goret et al. (47), comprcbaron la inocuidad y eficacia de una
vacuna modificada contra la Peste porcina, preparada a partir
de Cepa China CL (Chinoise Lyon) propagada en cultivo de células
renales de cordero, despuds de haber sufride 17 pasajes consecu
tivos. Log animales vacunados mostraron estar inmunes a descar
gas hechas con 106 docis letales de virus virulento. Sasahara

citado por aynaud et al. (5), demotrd que el virus de la Peste
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porcina ge puede cultivar y desaxrollar in vitre a bajas tempe
raturas (30°C). Seglin Nobuto citade por Aynavd gt al. (5), des
pués ds 170 pasajes del virus de la Peste porcina en cultive
celular a ?ﬁﬂc de jemperatura sequido de clenajes, ze obtienen
cepas que han perdido su poder patfgenc para sl cerdo y que
pueden ser usadas como vacunas vivas., Esias cgpas se denominsn

" Mutantes Priag “ o Cepa Thivernal, y tienen una multiplicacién
limitada en el organismo animal por razén de la temperatuvra cox
poral elevada del cerdo 39.5qc y a la vez, por ser fragiles al

calor, no se ptieden difundir de cerdo a cerdo aynand et al. (5},

estudiando esta vacuna viva encontraron que ers inccua para el

6
2 - 10 unidades formantes de placas, {IFEY,

cerdo a dogiz de 10

¥y que producia una inmunidad capaz de proteger contra descaryas
6 e okt . 3

con 10 dosis infectantes de virus. Este tipo de vacuma se halls

todavia en experimentacién.
Requisitos de las vacunas a virus vivoe modificado.

Seglin York (115} las vacunas a virus vive modificado deben llena:
los siguientes requisitos:
é) En cuanto a inmunidad.
1} Preduciz un 20% o m&s de respuesta en los cerdos vacuna
dos,
2) Bl cerdo vacunado debe guedar refractario a la enfermedad
0 sea, nc debe ser susceptible al desarrollo de una infe

ccibén aun de bajo grado,
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3) Producir inmunidad a partir de 4-7 dias después de la va
cunacién,

4) La inmunidad conferida por ella debe ser de larga dura
cifn, no menor de 12 meses.

b) En cuanto a seguridad.

1) No inducir evidencia clinica o patoldgica de la enfermedad
aun cuando la vacuna sea usada sin antisuero.

2) No causar enfermedad por contacto a cerdos susceptibles.

3) No crear en los animales vacunados un estado de portador

del wvirus.

El-criterio para considerar una vacuna como inocua es gue no
produzca sintomas de Peste porcina, tales como elevacién de
temperatura, inapetencia, muerte o la presencia de lesiones de
Peste porcina a la necropsia, Phillips (78). El control de iqg
cuidad de las vacunas a virus vivo modificado contra la Peste
porcina, particularmente en lo que concierne a poner en eviden
cia su virulencia residual, se haya a menudo enfrentada con nu
merosas dificultades. Cuando las vacunas modificadas por los
mis diversos procedimientos, son utilizadas en explotaciones en
cerdog débiles o con bajas defensas, debido a transporte o cam
bio de alimentacidn, no es raro observar la evolucién'de una
Peste porcina de origen vacunal que por los signos revele una

infececidn debida al virus de campo, Florent et al. (44).

2.2.3.2, Datos sobre erpsrimentos con vacunas a virus vivo modificado
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contra la Peste porcina.

La vacuna Rovac contra la Peste porcina, a virus vive modificado
en conejo, experimentalmente ha mostrado producir alguna prote
ccidn con la aplicacién de una sola dosis cuando es usada un dia
después de exposicién al virus virulento de Peste porcina y produ
cir completa proteccidn en todos los animales a partir del 5° dfa

post—vacgnacién, Harvey y Cooper (48).

Tas vacunas a virus vivo modificado en conejo preparadas con "Ce
pa China", han mostrado carecer de virulencia por lo cual son
més sensibles a los anticuerpos especificos y deben ser adminis

+radas sin antisuero y nunca en cerdos menores de tres meses. Ia

inmunidad conferida poxr ellas es s6lida y durable, pudiendo prote
ger por 3-4 afios, Goret (46) . Esta inmunidad es completa a partir
del 7° dia después de la vacunacién, probado por resistencia de
los animales a descargas con virus virulento en dosis superiores
a 106 dosis letal 50 (DL50). Florent et al. (44) utilizando la
prueba de inmunodepresién a la prednisolona para poner de manifi
esto la virulencia residual para el cerdo, de diversas vacunas
comerciales (Cepa China, Hudson ¥ Rovac), mostraron que unicamen
te la Cepa China fue incapaz de provocar en los cerdos gsometidos
a la prueba, la evolucién de manifestaciones patoldgicas de Peste
porcina o muerte; las demds vacunas probadas produjeron mortalida
des consideradas en un 50-70%, segiin el lote, siendo mayor para

la vacuna Rovac. En Bélgica se degcarta el uso de toda vacuna
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rapaz de producir Peste porcina vacunal comprobade ya por inmuno
depresién o en cerdos débiles cem bajas defensas producidas por

stress, Bran gt al. (14), Torlome et al. (110), Torlone et al. (171).

Estas vacunas a base de Cepa China, modificada en conejes, por
prueba de inocuidad, no han mostrado efectos desfavorahles sobre
cerdas prefiadas o fecundidad de los verracos, Bran rt al. (14),

Torlone et al. (1ll).

Torlone et al., (110), en su trabajo experimental con estas vacu
nas en lo refervente a anticuerpos neutralizantes, observaron por
pruebas de seroneutralizacidn, gue ningunc de los cerdos vacuna
dos tenian anticuerpos contra la Peste porcina antes de la vacuna
cidn, a low 12 &fas todos presentaron titulos de anticuerpos

de 1:32 vy este titule fue aumentando progresivamente hacia el

Gliime control efectuado a los 12 meses después de vacunados.

Las vacunas contra la Peste porcina a base de virus lapinizado
cox. La literatura de lus diversos productos sefiala gue la inmu
nidad se desarrolla entre 4-7 dfas. Después de un estudio sohre
la rapidez de la respuesta inmunoldgica al virus lapinizado, se
ha considerado que este estado de resistencia tan precoz no obe
dece propiamente a immunidad, sino gue es expresidn de un esta
do de interferencia entre el virus lapinizado y el virus virulen
to con probable produccién de " interferones . La cepa Hudson

del virus de la Peste porcina lapinizado, usada en la preparaciin
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despuds de 585 pasajes, produce a las 5 horas pogt-vacunacidn
un estado de interferencia con el virus Peste porcina virulenio,
gue permite cohabitar a los cerdos vacunados con cerdos enfarros
gin que un alto porcentaje de ellos adgquiera la enfermedad. Ecta
interferencia también se establece en un alto porcentaje en C«r
dos que se vacunan en el momento de cohabitaxr con animales en
fermos, Schmidt (93), Anteriormente Harvey y Coopel {48), en
1954 habfan manifestado que esta resistencia precoz desarxolls
da por las vacunas lapinizadas tenfa la apariencia de un fend

meno de interferencia viral.

Ia vacuna a virus vivo modificado contra la Peste porcina pre
parada con la cepa A, por Bass y Ray (B), en eultivo de célulis
renaleg de embrién porcino, no mostrd reversidn a virulencia
ni digeminacién del virus, a la vez que produjo completa pro
teccién a partir del tercer dfa post-vacunacién. Carbrey et al.
(20), observaron titulos de anticuerpes a la dilucibn 1:25€ ei
20 cerdas susceptibles, vacunadas con dos tipos de vacunas &
virus vivo modificado contra la Peste porcina en cultivo celu
lax, lo cual es una indicacidn de un alto grade de inmunidad
activa, adem&s no obgsrvarcn diferencias en los tituios de an
ticuerpos determinados a los 35 ¢ 95 dias post-vacunacibn. Los
t+ftulos de anticuerpos de los cerdos vacunadog gue 4 meses des
pués recibieron descargas con virus virulento aymentaron de un

tftulo promedio de 1.8 logaritmos a un titulo promedio de 2.€

logaritmos. Estos titulos de anticuerpos después de la aplica
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cidn de este gistema de vacunacidn persistieron por 2~3 afios,
sin raporte de infeecidn posterior, con alguna diferercia en log
titules atribuida a reaccidn individual de los cerdos a la res

ta a las vacunas, Carbrey et al. (20).

Los titulos de anticuerpos determinados entre los 35 y 95 dias
después de la vacunacidn de cerdas entre los 49 v 90 dfas de

gestacién, eon vacunas a base de virus de la Peste porcina, ne
dificado en cultive celular, variaron de 1.8 a 3.0 logaritmos

con un titulo premedio de 2.4 logaritmos. Los titulos de anti
cuerpos en los cerditos nacidos de estas cerdas asi vacunadas,
determinados entre los 8 y 21 dias de nacidos fueron mds bajos

cue los observados en sus madres, Stewart et al. (i03).

precausta et al. (83), observaron gue la " Cepa hina " propa
gadld y modificada en cultivo primario de vifion de cordero usada
gomo vacuna,. confisre una inmunidad mids débil cuando se aplica
bajo la forma de serovacunacidn que cuando se plica sola, debi
de a gue con la serovacunacidén se produce una neutralizacidn
parcial del virug vacunal, lo cual puede ser origen de pérdidas,
por la ausencia e inmunidad activa. Por lo tanto, asta vacuna
debe ser aplicada sin antisvero vy en cerdos lihrcs de anticuer

POS pasivos.

Ventajas de las vacunas a virus vivo modificado contra la Peste

porcina.

Las vacunas a virus vivo modificado establecen una rdpida pro
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teccidn, lo cual hace sgus cerdos ezpuestds al vizus virulents
tn dia antes de la vacunacifn sean capaces de resistir la enfern
medad, sundue en estos casos exista el peligro de exposiciln sl
virug, se revomienda aplicar la vascuna con antisuvero, Harvey v

Cooper (48).

Sanders et al. (90}, sugleren que la vacunacifn gimultdnes son
vacuna a virus vivo modificado v antisuers ean cerdos gue van a
ser transportados, es preferible a la préctica de dar antisuero
snlo, ya que esto puede llevar a rupturas de inmunidad, si tales
animales son posteriormente vasunados con vacunas a virus vivo
modificado al Ylegar al sitic de descargue. Segfin Kenneth et al,
(55), no hay evidencia de que el virus vacunal vivo modificadw
se disemine de cerdos vacunados a cerdes no vacunados en contac

to.

nebido a que las vacunas a virus vive medificade contra la Peste
porcina desarrcllan una répida inmunidad contra la enfermedad,
estos productos juegan un papel importante en los programaz de

errvadicacién Durne (3.

Seqglin Draguer citado por Fechner (42), no se ha obzervado una
posible reactivacibén de la virulencia del virug vacunal vive
modificado despus de varios pasajes ininterrumpides por cerdes

gugceptibles,

Ia inmunizacién activa contra la Peste porcina esta basade en
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la actualidad casi exclusivamente en el emplec de vacunas a vi
rus vivo modificado; Aynaud y Asso {4), Bass y Ray (8), Florent

et al. (44), Hudson (51), Sampson et al. (89).

Inconvenientes de las wvacunas a virug vivo modificado contra la

Peste porcina.

vVan Waveren (113), encontrd gue una vacuna a base de virus lapi
nizado era altamente patégena para cerdos menores de dos semanas
de edad v que el uso simultdneo de antisuero no reducia esta pa

togenecidad.

La buena efectividad de las vacunas a virus vivo modificado tie
ne como oponentes, los inconvenientes debidos a las reacciones

post-vacunales v a la falta de inocuidad para cerdas gestantes.
Por ello estas vacunaciones solo son recomendadas en los paises

fuertemente infectades, Van Waveren {113).

Seglin Kenneth et al. (55), la vacuna a base de virus lapinizado
aplicada en dosis de 1 ml. en cerditos recién nacidos amamanta
dos por madres inmunes, no producen enfermedad, pero confiere

una débil inmunidad, la cual va disminuyendo répidamente con la
edad y no es suficiente para prevenir reacciones graves o muer
tes por descargas del virus virulento. También en 1962 XKenneth
y Sanger (54) mostrarcen que la aplicacién de 2 ml, de la vacuna
anteriormente mencionada, producia una resistencia capaz de pro

teger contra descargas hechas 120 dias después de la vacunacién,



Pexo no 154 dfas después, o sea gue la inmunidad conferida tam

bién sra de corta duracidn,

Estudios reportados por Carbrey 32.25, (18), Dunne y Clark (37),
Emerson y Delez (41}, Schartz et al. (92), Younyg (116}, descri
ben cilertas anormalidades en cerdos nacidos de madres vacunadas
& los 10 o 16 dias de gestacidn, con vacunas lapinizadas junto
con antisuerc. Esatas son: momificacidn, cerdos débiles vy malfor
maciones, fluidos en las cavidades corperales, edema generaliza
do. Ademds esta vacuna usada a la dosis recomendada para la va
cunacidn de rutina, causd muerte o enfermedad grave en un 10-
20% cuando se aplicé en cerdos‘de 12 dias de edad. Igual efecto
era producido por la vacuna de origen porcino y por lag vacunas

a virus vivo medificado en cultivo celular de rifion porcino.

Segln Hanser citado por Fechner {42), el virus modificado se
glimina por log animales vacunados y gi este virus es tomado
por animales no vacunados en estrecho contacto con ellos, pue
de producir una débil inmunidad, la cual hace que lcs animales
no presenten sintomas de enfermedad frente a una exposicidn pos

terior al virus, pero guedan como eliminadores o portadores.

Temesen et al. citados por Fechner (42), han comprobade en la
practica, gue en una parte de los animales inoculados con va
cunas a virus vivo modificado, se originan violentas rsaccio

nes en forma de fiebre y sintomas clinicos de la enfermedad,



26

con un determinado porcentaje de casos mortales, Ademds, en los
animales inroculados son frecuentes los procesog infecciosos bac
terianos, lo cual es causado por el descensc de leucocitos du

rante 4 a 6 dfas después de la vacunacién.

Segiin Solorzano v Thigpen (99), en Georgia, 17 de 31 casos de
Peste porcina, fueron asociados con la vacunacidn con virus
vivo modificado y como resultado de éstas observaciones el uso

de este tipo de vacunas fue descontinuadec en este estado.

Pilchard (79), en su irabajo observd hemorragias de los nédulos
linféticos, peteguias en la mucosa de la vejiga urinaria, menin
goencefalitis no supurativa e infiltracidn de células redondas
en los plejos coroidecs, lo cual ocurrid en 13 de 16 cerdos
después de la aplicacifn de vacunas a virus vivo modificado.
Estas lesiones fueron indistinguibles de las encontradas en cer
dos infectados con virus totalmente virulento. Sin embargo 1los
cerdos vacunadog estuvieron clinicamente sanos, no presentaron
leucopenia ni temperaturas elevadas; la ocurrencia de meningo
encefalitis no supurativa, infilitracidn de los plejos coroideos
por células linféciticas y macrSfagos y pruebas de anticeerpos
fluorescentes en cerdos que se les did vacunas vivas modifica
das, pueden causar dificultad en hacer un diagndstico de Feste
porcina bhasado solo sobre los hallazgos histepatSlogicos y la

Prueba de anticuerpos fluorescentes.



27

2.2.4, Suero hiperinmune.

Segin Fechner (42), el uso de suero hiperinmune contra la Peste
porcina fue introducido en Alemania poxr Uhlenhuth después de ha
ber sido demostrado que el suero de animales convalescientes pro
duce en los cerdos szanos una defensa frente a las infecciones na
turales. Este antisuero se obtiene a partir de cerdos, ya que
ninguna otra especie animal es apropiada para ello, usando como
antigeno sangre con virus, la cual se administra siempre por via
endovenosa, aplicando al cerdo después de vacunado una dosis de
1.000 ml. de sangre con virus, con esta dosis se obtienen resul
tados anflogos a los que se obtiene después de largo tiempo con

una inmunizacifn de desarrollo lerto.

Seglin Carbrey EE.EE' (20) y Fechner {(42), el antisuero Peste por
cina se utiliza preferentemente en casos de transporte, traslados
y exposicién de cerdos. a inmunidad dura 10 a 15 dfas; los anima
les quedan protegidos durante este tiempo frente a la enfermedad,
pero no obstante, la inmunidad pasiva no basta para contrarrestar
el virus en infecciones masivas, por lo que puede llegarse a una
eliminacidén de virus o hasta a una infeccidén latente, por ello

los animales gue han recibido el antisuero, después del transporte
o exposiciones no deben ser nuevamente alojados sin pasar la cua

rentena.

Otro uso del antisuero es la aplicacifin en anillo alrededor de



2.3.

28

la piara infectada; solo han de tratarse las porquerizas sanas

v todavia no contagiadas.

Segin Roher citado por Fechner (42), las inyecciones de antisue
ro en casos de urgencia en explotaciones ya infectadas puede 1i
mitar moment&neamente las pérdidas, pero a pesar de la inmunidad
pasiva una parte de los animales aparentemente sanos se convier
ten en portadores con lo cual el efectivo mantiene la infeccifn
crénica con una fuente de virus desconocida. Por este motivo hay

que evitar la aplicacién de antisuero con fines curativos.

Dunne (34), Dunne y Alibasoglu (36), en sus experimentos cbser
varxon que un 50% de los cerdos tratados coh suero inmune 10 a

20 dfas antes de la vacunacidn con vacunas a virus vivo modifica
do, fueron susceptibles y murieron cuando fueron descargados con
virus virulento 8 semanas después de la vacunacidn. Anteriormen
te en 1962 Carmmichael et al. (21), habian demostrado que estos
anticuerpos pasivos impedian el desarrollo de una inmunizacién

activa con vacunas a virus vivo modificado.

ACCION DE LOS ANTTICUERPOS PASIVOS MATERNOS SCBRE EL PROCES0

DE INMUNIZACION

Nelson (73), demostrd que la transmisibén de los anticuerpos na
ternos a los cerditos se hacia a traves del calostro. Smith y
King (98), demostraron la presencia de anticuerpes pasivos has

ta la cuarta semana de edad en cerdos amamantados por madresg
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vacunadas con vacunas a virus vivo modificado; estos cerdos te
nian una proteccién mas corta contra la enfermedad después de
destetados que los amamantados de madres inmunizadas con el mé

todo simultfneo virus virulento y antisuerc.

Segtin Carmichael et al. (21), cuando la inmunidad presenta un
alto nivel de anticuerpos pasivos, se disminuye notablemente la
respuesta inmunolSgica activa inducida por las vacunas a virus
vivo modificado, debido a que estos anticuerpos neutralizan la
multiplicaién del virus en el cuerpo. Coggins (22), demostrd que
se requieren mas de 100 veces la dosis de virus vacunal para in
munizar cerdos con anticuerpos pasivos que los requeridos para
inmunizar cerdos libres de ellos. Kenneth y King (53), reporta
ron que los cerditos amamantados por madres inmunes, eran resis

tentes temporalmente a la enfermedad. Coggins (22) y Carbrey et

al. (20), observaron por pruebas de seroneutralizacién,titulos

de anticuerpos en cerdites iguales a los encontrados en sug ma
dres, despufs de 24 horas de amamantados y gue estos anticuerpos

declinaban a la razén de la mitad por cada 13 dias.
FRACASOS A CORTO PLAZO DPE IA VACUNACIONM

Cuando los cerdos enferman dentro de los 10 dfas siguientes a
la vacunacifn, me dice gque se ha observado un fracaso a corto pla
zo. La causa mfs comfin de los fracasos a corto plazo en log cer

dos vacunados con vacunas a virus vivoe modificado, es la existen
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cia de la enfermedad en el rebafio, por lo menos cuatro dfas an
fes de la vacunacifn. Si el primer cerdo infectado ha estado cli
nicamente enfermo menos de cuatro dias, es posible gue ninguno
de los cerdos restantes enfermen después de la vacunacidn. Por
el contrario, si el virus ha sido exparcido por el cerdo enfer
mo durante mds de cuatro dias, algunos de los cerdos expuestos,
sino todos, enfermarén v moriréﬁ después de la vacunacidn, Los
primeros cerdos enfermaran y moriran dentro de los ocho dfas
que siguen a la vacunacién, en este perfiodo las pérdidas inclui
ran més de un cerdo. El antisuero administrado en el tiempo de
vacunacifén no podra ser efectivo frente una infeccidn estakbleci

da 5 a 6 d47as antes de su administraci&n, Dunne (32).

Ia reversidn de la vacuna puede ser otra causa del fracasoc a
corto plazo de la vacunacién, Torrey ¢t al. citados por Dunnhe
(32). La verdadera reversidn a la patogenecidad del virus de

ana vacuna, como se observa en el campo, se caracteriza por al
gunas peculariedades, por ejemplo: a) algunos de los cerdos gque
enferman se restablecen, la administracidn de antisuero aumenta
estas recuperaciones; b) la enfermedad puede seguir un curso
crénico en muchos cerdos; v c) los intentos de reproducir la

la enfermedad en cerdos susceptibles a la Peste porcina general
mente se logra, perc la enfermedad puede ser crénica © los cerdos

pueden sufrir la enfermedad en forma aguda y restablecerse,

Ademds de los fracasos a corto plazo por vacunacidn, existen



2.5.

31

los denominados fracasos a largo plazo,los cuales ocurren cuando
la inmunidad pasiva conferida por el antisuero administrado duran
te la vacunacidn, se agota y cuando la produccién activa de anti
cuerpos nc ha sido estimulada, Dunne (32). La exposicién del cer
do al virus de la Peste porcina, cuando se ha producido el agota
tamientc de los anticuerpos trae casi siempre como consecuencia
la infeccifn y la muerte, Dunne (32). La enfermedad se observa
con frecuencia algunas semanas después de la vacunacidn, pero
puede ocurrir dentro de las cuatro semanas después de ésta. Ia
produccidn activa de anticuerpos es bloqueada por la presencia
de anticuerpos por pre-tratamiento con antisuwero, vy debidos a la
adsorcién de anticuerpos maternos de una cerda inmune a la Feste

porcina, Dunne (32).
FACTORES QUE INTERFIEREN CON EL PROCESO DE INMUNIZACION

Desde 1916 se conoce que la inmunidad producida por las vacunas
contra la Pest; porcina, puede ser disminuida por varios facto
res presentes al tiempo de la vacunacién, lo cual causa proble
mag post-vacunales como los mostrados al estudiar epizootias

presentadas en criaderos que habian side vacunados, Hell (49),

Seglin Cannon (16), Rodabaugh et al. (88), smith (97), la baja
raci&n proteica es el factor que mas disminuye la respuesta in

munitaria.

Sprum y Flanigan citados por Dunne (34), pensaron gue tanto la
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la proporcidn, como el nivel en que se establece la deficiencia

proteica eran importantes para alterar el mecdnismo inmunitario.

oOtro factor gue disminuye la respuesta inmunitaria conferida por
la vacunacifn es la presencia de infeccién simulténea o previa

con bacterias patdgenas. La infeccidn con Salmonella choleraesuis,

anterior a la vacunacidn contra la Peste porcina, aumenta la sus
ceptibilidad de los cerdos a la enfermedad, Hughes y Gustafson
(52) , Rodabaugh et al. (88). Algunos otros organismos como Ery

sipelothrix rhusiopathie, Pasteurella multocida, Streptococcus sp.,

Clogtridium botulinum, Listeria monocytdgenes, Pseudomona aerugi

nosa, también pueden estar involucrades en un asalto simulténeo
sgobre los mecinismos de defensa del animal, Graham, Scott, Rhoa
des y Suthexrland, citados por Dunne (34). Cuando esto sucede, el
sistema productor de la inmunidad del animal es incapaz de hacer

frente a dos infecciones a la vez.

Se cree que cepas variantes de virus inmunoldgicamente diferentes

a ias usadas en la produccién de la vacuna, sea otro factor gue
contribuye a causar falla en la produccifn de inmunidad y con ello
pérdidas_post~vacunales, Dale et al., (28), Dunne et al. (38,

Scharte (91).

Una disminucidn en el titulo de immunizacién de la vacuna puede
ser producido por ciertog factores que reduzcan el niimerc de las
particulas viables del virus en ella, tales como la exposicifn de

esta a altas temperaturas, o la dilucién excesiva de la misma,
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Dumnne (32).

Ta inmunidad conferida por vacunag a virug vivos modificados

ya de altos pasajes en conejos de origen de cultivo celular,

o de origen porcino, puede ser reducida por la accidn interfe
rente del antisuero si se aplica después de un dia y antes de

7 dfas después de la administracién de este, Brueckener et al.
(15), Dunne (34), sanders et al. (90). El antisuero contra la
Peste porcina administrado poco antes o simultineamente con las
vacunas a virus vivo modificado bloguea por 30 dfas los intentos
para producir una inmunidad activa cacgionandec un 25% de muer

tes en los cerdos asi tratados, Dunne y Alibasogla (36).
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3. MATERIALES Y METODOS

LUGAR DE EJECUCICN
Esta investigacidn se llev® a cabo en el Laboratorio de Investiga
ciones Médicas Veterinarias, §,.I.M.V., de Bogoti, del Instituto

Colombiano Agropecuaric ( ICA ).

DESARROLIOC DE IA INVESTIGACION

Animales de experimentacién,

En la realizacién de este trabajo se utilizé un total de QG cer
dos de los cuales, 6 se usaron para reproducir la enfermedad con
el fin de obtener virus virulento, v los 34 cerdos restantes se
usaron para las pruebas de inocuidad y eficacla. Estos cerdos
eran de raza Duroc Yersey, de 1 1/2 a 2 meses de e¢edad, con un
peso promedio de 20 a 30 kg, los cuales fueron suministrados por
la seccién de porcinos de la Granja Experimental Tibaitatd del
ICA y procedian de cerdas libres de la infeccidn, y nc estaban
inmunizados contra la Peste poreina. Fara evitar la gpresencia de
anticuerpos maternos, los cerdos entraron al experimento un mes
después de destetados, periodo que a la vez sirvié para comprokar
el estado (e salud de los animales. Durante egte tiempo log anima
les fueron mantenidos en compaxtimientos en el LIMV, con buenas
condiciones de manejo y alimentacidn, a la vez se les hizo ana{}

sis coprolilgicos y la respectiva degparasitacidn.

Vacunas.

Las vacunas usadas en este trabajo para comprobar su inccuidad
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y eficacia fueron: la vacuna " Cepa China ", la vacuna " Duvaxyn "
y la vacuna " Cerdo virac ", Todas estas vacunas estan siendo usadas
y vendidas comercialmente para el control de la Peste porcina en Co
lombia,
La vacuna Cepa China* a virus vivo modificado contra la Peste porci
na, es preparada con Cepa China del mismo virus, modificada en cone
jos; para su administracién no requiere la aplicacidén simultédnea de
antisuero. La vacuna usada pertenecis al lote No 026,
La vacuna Duvaxyn** a virus vivo medificado, preparada con Cepa EKu
bin del virus de la Peste porcina. Segfin la referencia de venta sir
ve para vacunar cerdos sanos de todas las edades a partir de la 22
semana de edad. A los 7 dias después de la aplicacién confiere una
inmunidad de una duracidn minima de un afie. La administracién de
esta vacuna no requiere la aplicacién simulidnea de antisuero. ILa
vacuna usada pertenecid al lote No 200914,
La vacuna Cerdo Virac*** a virus vivo contra la Peste porcina, mo
dificada por pasajes en conejos. No requiere para su administracidn
el uso simultdneo de antisuero. la vacuna usada pertenecid al lote

No P0O24CP.
Disefio experimerital.

Ios cerdos se repartieron en tres grupos de 10 animales cada uno

* Producida por Laboratorios VECOL-Bogotd, Colombia.
Distribuida por Phillips-Duphar,Amsterdam, Holland.

**% producida por laboratorios Life, Quite, Ecuador.
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para hacer las pruebas de inocuidad y eficacia de cada una de las

tres vacunas a examinar. Se dejd un cuarto grupo de cerdos escogidos
al azar como control. Los tres grupos de cerdos a vacunar fueron man
tenidos en cuartos independientes, en condiciones de semiaislamiento,
separados a cierta distancia el uno del otro. El grupo de cerdos con

trol se dejé en un sitio aparte.

Después del mes de observacién, los tres grupos de cerdos se vacuna
ron, el primer grupo con la vacuna "Cepa China”, siguiendo las ing
trucciones de la casa productora: se aplicd una dosis de 2 ml. por
via intramuscular en la cara interna de la pierna, sin usar desinfgg
tantes para evitar la inactivacién de la misma. El segundo grupo fue
vacunado con la vacuna “"Duvaxyn", siguiendo las indicaciones de la
casa productora; se aplicd una dosis de 2 ml, por via intramuscular.
Bl tercer grupo fue vacunado con la vacuna “Cerdo Virac", se aplicd
una dosis de 2 ml. por via intramuscular, siguiendo las indicaciones
de la casa productora.

Log cuatro cerdos centroles no fueron vacunados.

Bntes de la vacunacidn se tomaron muestras de sangre a todos los cer
dos tanto los gue iban a recibir las vacunas como a los controles,
para comprobar la ausencia de anticuerpos contra la Peste porcina.
Para ello se extrajo 10 ml. de sangre a cada cerde la cual se reco
lect en forma estéril en tubos de ensayo debidamente numerados, sin
anticoagulante, se separd el suero por centrifugacién a 900 g por

10 minutos., Este suero se envasd en viales individuales debidamente
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numerados y se conservd en congelacidén a ~209C hasta el momento

de la prueba,
Prueba de titulacidn de las vacunas.

Para la titulacién de las vacunas se hicieron diluciones logarit
micas de base 10, desde 10 ' hasta 10_4, usando medio minimo esen
cial (MEM)* como liguido diluyente. Por cada dilucidén se usaron
cuatro conejos; la dosis de inoculacidn fue 1 ml., por via endove
nosa por conejo. La respuesta a la infeccién se manifesto por e;E
vacién de temperatura durante un periodo de 120-160 horas. la do
sis infectante (DIgg) Se determind por el método de Reed y Muench

(84).
Prueba de esterilidad de las vacunas.

Se tomd en forma estéril una asada de cada una de las vacunas y
se sembrd independientemente en cada una de dos placas de agar v
dos tubos con medio thioglicolato. Las placas vy los tubos se incu
baron a 37°% vy se examinaron a las 24-48 horas para ver la presen

cia o ausencia de contaminantes bacteriales.
Prueba de inocuidad de las vacunas.

A los 30 cerdos vacunados se les tomd la temperatura corporal dos

veces al dfa por un perfiodo de 10 dias. Se cbservd la reaccidn cli

* Grand Island Biological, Grand Island, New York,
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nica de los animales por cuatro semanag; una vacuna se considera
inocua cuando todos los animales en cada grupc a examinar, conserva
ron buen ezitado de salud y, no mostraron sintomas de Peste porcina

y solo exhiben un leve aumento de temperatura O.IOC, Fechner (42).
2. 2.7. Prueha de eficacia de las vacunas,

El virus virulento usado en esta prueba para comprobar la eficacia
de las vacunas, fue 1 ml, de suero sanguineo conterniendo 10.000 Digp
de virus en cultivo celular. Esta cantidad se calculd por titulacidén
de un suerc obtenido de un cerdo en fase de viremia, cuando alcanzd
una temperaiura corporal de 41.5% a1l 5° afa después de inoculado
con 1 ml. de sangre desfibrinada completa, conteniendo virus viru
lento. Este suero con titulo viral 107 3-28 DIsg fue distribufdo en
viales en cantidades de 1 ml., y conservado en congelacidn a ~70°C,
hasta el momento de su uso. Rl titulo infectante del virus fue deter

minado por el método de placas fluorescentes vy el calculo de las

DIg, en eculiiveo celular fue hecho por el m&todo de Reed y Muench (84),

3.2.7.1, Titulacidn del virus de descarga por prueba de inmunofluorescencia.

Se siguid la técnica descrita por Mengeling et al, (68); se utili
zaron las c¢élulas de la linea celular PR1S, cultivadas sobre 1&mi
minas cubreobjetos de 32 x 10 mm, mantenidas en tubos Leighton,
ugando como medio de mantenimiento el medio minimo esencial con sa
.les de Hanks, adicionado de 0.5% de lactoalbiimina hidrolizada, 10%

de suero porcino o bovino libre de anticuerpos contra la Pegte por
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cina, 100 UI/ml de penicilina, 100 ngr/ml de estreptomicina,

50 u/ml de micostatin,

Los cubreobjetos fueron cubiertos con una suspensién de 5 x 10*
a 10 = 104 células por ml. y utilizadas a los 5-6 dfas cuando

el monostrato celular estaba completo.

Como sueros controles se usaron, el suero hiperinmune*, y el sue
ro normal obtenido de un cerdeo no vacunado, mantenidc en aisla
miento, el cual fue sangrado un mes después de destetado, para
eliminar la posibilidad de la presencia de anticuerpos maternos
lo que se comprobd por prueba de seroneutralizacifn e inmunofln
orescencia indirecta.

Conjugado contra la Peste porcina.

El conjugado contra la Peste porcina usado para la prueba, fue
preparadco en el LIMV, por la técnica descrita por The y Feltkamp
(107}, v es el mismo que se usa para la prueba rutinaria de diag

néstico de la Peste porcina.

Para la realizacién de la técnica de inmunofluorescencia en la
titulacidn del virus, se hicieron diluciones logaritmicas del
virus, usando medio MEM como liguido diluyente; luege 0.2 ml,
de cada dilucién se sembrd en cada uno de cuatro tubos Leighton
con monostrato celular PK15, de acuerdo al procedimiento descri

to por Mengeling et al. (68). Para ello se considerd como titulo

* Gentilmente suministradoe por el Dr. E. A. Carbrey del Naltional

Animal Diseases Laboratory (NADL). Ames, Zowa USA.
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infeccioso la dilucidén més alta gue mostraba placas fluorescentes

debidag a la infeccién por el virus.
Realizacifn v lectura de la prueba de eficacia.

Seis semanas después de la vacunacidn se realizd la prueba de efi
cacia de cada una de las tres vacunas ensavadas. Para ello, cada
grupo de 10 cerdos perterecientes a cada vacuna, lo mismo que los
cerdos controles, se trasladaron a unidades de alslamiento indepen
dientes. Cada unc de los cerdos vacunados asi como los cuatre cer
dos controles, se inocularon por via subcutfnea con 1 ml, de suero
sangineo conteniendo %0.000 DIgqy en cultivo celular de virus vir
lento, Estos cerdos se dejaron en observacifn durante 15 dias des
pués de la inoculacifn. Durante este periodo se hizo lectura dia
ria dos veces al dia de la temperatura corporal y se observaron
las reacciones y sintomas de dichos animales. las vacunas en esta
prueba se consideran eficaces si durante el tiempo de observacidn,
un minime de 80% de los cerdos controles manifiestan sintomas da
Peste porcina o muerte y un minimo de 80% de los cerdos vacunados

en cada prueba permanecen sanos, Fechner {42).

Recoleccidn de las muestras para la determinacidn de log titulos

de anticuerpos.

En este trabajo se utilizaron un total de 124 muestras para nacer
les determinacidn de los titulos de anticuerpos. Las muestras
fueron suerog recolectados en la forma anteriormente descrita.

El total de muestras se discrimina asi: 30 corresponden a los
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cerdos antes de vacuriar, 4 correspondientes a los cerdos controles
para comprobar su susceptibilidad a la enfermedad, 60 comprenden
las muestras tomadas a los tres grupos a los 10 y 67 dias después
de la vacunacidn (este dltimo muestreo corresonde al dia anterior
a la descarga con virus virulento), y 30 comprenden las muestras
tomadas a los cerdos vacunados 15 dfas después de descargados con

virus virulento,

Determinacidn del titulo de anticuerpos conferidos por las

vacunas.

El titulo de anticuerpos en los sueros asi recoleclados se deter
mind por el método de inmunofluorescencia indirecta descrita por
Ressang (85), para lo cual fue necesario;

a) Virus indicador.

El inoculo de virus virulento usado como indicador en esta prue
ba consistid de 0.1 ml. de suero sanguineo conteniendo 1.000
unidades formantes de placas (UFP). Estas unidades fueron deter
minadas por titulacidn del virus en cultivéd celular usando la
prueba de titulacidén por inmunofluorescencia descrita por Men
geling et El (68).

b) Cultivo celular.

Se ugilizd el mismo cultivo celular ya mencionado en la descrip
cién de la prueba para titulacifn del virus,

¢} Sueros controles,

Suero hiperinmune: se uso el ya descrito para la prueba de ti

tulacién del virus, pero éste fue tituladoc por inmunofluores
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cencia indirecta dando un tftulo de 1:64. Agui como control en
esta prueba se uso a la dilucibn 1:32.

Suero normal: fue el mismo descrito para la titulacidn del virus.
d) Conijugado anti gama globulina.

El conjugado anii gama globulina se preparé en cabra, segin la
técnica descrita por Ressang (85), que consiste en la separacidn
de las gama globulinas porcinas. Se hizo a partir de un suero de
cerdo nommal libre de anticuerpos para Peste porc¢ina. El suerc se
trato con solucidn saturada de sulfato de amonio (NH4), S04. Se
elimind el exceso de sulfato de amohio en la suspencidn, por dia
1fsis repetida con solucidn tamponada fosfatada pE 7.2 durante

24 horas a 2-4°C, cambiando la solucidn perfodicamente. Se pro
cedib luego a determinar el contenido proteinico de 1la suspensidn
por la técnica de Biureit, Pemberton (77),.,, en espectofdtometro
con longitud de onda de 540 mm. Se requirid una concentracitn de
proteina de 10~30 mg/ml. Luego se adiciond sclucidn tamponada de
carbonato~bicarbonato de sodioc 0.5 M de pH 9.0 a 9.2 en cantidad
equivalente al 15% del volumen de la solucidn de gama globulina,
1a pureza de esta gama globulina se determiné por inminoelectro

foresis.

posteriormente Se procedid a inmunizar dos cabras adultas, siguien
do la técnica descrita por.Ressang (85), Cada animal se inoculd
intramuscularmente con 0.6 ml. del siguiente inoculo: 1 mg de ga
ma globulina porcina, 0.1 ml. de adyuvante completo de Freund y

0.5 ml, de sclucidn salina fisioldgica estéril. Luego se les
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aplicéd dos inyecciones adicionales del mismo inoculo por la mis
ma via a los 21 y 35 dias de iniciada la inmunizacién; 15 dfas
después de la dltima inoculacidn las cabras se sangraron. la esfe
cificidad del suers anti gama globulina porcina se examind por
inmunoelectroforesis.

Las arti gama globulinas porcinas se separaron del suero, con
sulfato de amonim. Una vez obtenida la anti gama globulina pura
se hizo la conijugacién con el isotiocianato de fluoresceina, se
giin la técnica descrita por The y Feltkamp (107). Se tituld el
conjugado para obtener la Sptima dilucién que produjera fluores
cencia con un minimo de inespecificidad, { virus sin diluir y
diferentes diluciones del conjugado). El coniugado se distribuayn
en viales en cantidades de 0.25 ml. y se conservd en congelacidn
hasta el momento de su uso, Para el uso el conjugado se diluyd

al doble del titulo,

Procedimiento para la inmunofluorescencia indirecta.

El monostrato celular infectado con el virus de la Peste porcira
fue cubierto con suero a la dilucidn apropiada (1:2 - 1:128).

S%e usaron tres tubos Leighton con cultivo de células PKI5 por
cada dilucifn del suero y se dejaron en incubacibn a 37°% en cé
mara himeda por 60 minutos, Luego se aplicd el conjugade siguien
do las indicaciones de la técnica descrita por Ressang (85). Los
controles fueron tratados de la misma manera gue los suercs a
examinar. Una ve. montadas las laminillas con glicerina tampona

da fueron evaminadas al microscopio de fluorescencia usando fil
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tro barrera para luz ultravioleta y filtro excitador BG-14. Bl
tftulo del suero fue dado por la dilucidn mas alta gque mostrd

una fluorescencia débil.

Prueba de seroneutralizacién para determinar el titulo de anti

cuerpos conferidos por las vacunas.

A un 33% de las muestras tomadas, se les determind ademds el
titule de anticuerpos por medio de la prueba de seroneutraliza
cidén por la técnica de anticuerpss fluorescentes, seglin Carbrey

et al.(20),

Para la realizacidn de la técnica se reguiere:

a) Cultivo celular,
Bl cultivo celular usado fue el mismo que se describid para la
prusba de titulacién del virus.
b)Vvirus indicador.

Se utiliz8 un inoculo de 0.1 ml. de suero sanguineo conteniendo
1.000 urp de virus virulento, el cual fue calcul;da como se des
Ccribid para la prueba de inmnoflorescencia indirecta.

c) Sueros controles.

Se usaron los mismos sueros descritos para la inmunofluorescer
cia indirecta.

d)Conjugade anti Peste porcina.

Se uso el descrito para la prueba de titulacién del virus.

Técnica para seroneutralizacién.

Se siguib la técnica descrita por Carbrey et al. (20j.
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para ello se tomd una cantidad constante de virus de aproximada
damente 1.000 UFP para cada dilucidn variable de suero, sobre cul
tivos celulares PK15 mantenidos en tubos Leighton. Se empled un
esquema de diluciones dobles, desde 1:8 hasta 1:128. Para preparar
las diluciones se uso el medio MEM como lfquido diluyente. La mez
cla suero-virus se incubaron luego por 60 minutos en cémara hime
da a 37°C, luego se inocularon 0.2 ml., en cada uno de tres tubos
Leighton por dilucién. Después de 48 horas de incubacién a 37°C
en cémara hGmeda, se aplicé el conjugado. siguiendo la técnica ya
descrita por Carbey et al. (20). Los controles en cada prueba fue
ron: un control positivo usando suero hiperinmune, un control ne
gativo usando suero normal, un control de virus sin suero, este
actua igual gque el control negativo usando suerc normal. Ias la
minillas una vez montadas con glicerina buferada se observaron al

microgcopio de fluorescencia.

_Los titulos de anticuerpos neutralizantes fueron determinados por
la dilucién més alta de suerc que produjo un 20% de reduccién en el
niimero de UFF de virus y como sueros negativos se considera ague
1los que causaron menos de un 90% de reducci&n en el nimero de

UFP de virus a la dilucibén 1:4.



4. RESULTADOS Y DISCUSICN

El primer paso en este trabajo comprendid la obtencidn del virus vi
zulento a usarse en la prueba de eficacia de las vacunas. Este virus se
obtuvo en suero sanguineo, de cerdos susceptibles inoculados con el virus
virulento, al 5° dfa después de la inoculacién. Este suero titulado en
cultivo celular, por el método de fluoresecencia directo y conteo de pla

cag fluorescentes mostrd un titulo de 10-3'26 DIgq-

Los cerdos susceptibles inoculados por via subcutdnea con 1 ml. de
sangre desfibrinada conteniendo virus Peste porcina virulento, desarrolla
ron los sintomas tfpicos y las lesiones macro y micrscopicas de la enfer
medad. Los sintomas clfnicos aparecieron al segundo dia despuds de la ino
culacidn, los animales mostraron un estado de inapetencia, anorexia y dia
rrea; entre el 5° y 6° dfa la temperatura corporal se elevé a 41.5% tiem

po en el cual los animales fueron considerados en fase de viremia y por
lo tanto sangrados para obtener el virus virulento, En el periodo final
de la enfermedad, los animales mostraron paso tambaleante v en zig zag,
coloracifn plirpura de la piel del abdomen, Figura 1., de la cara interna
de.las piernas y de las orejas, convulsiones seguida por muerte al dfa
12 o 14. Estos sintomas clinicos y la muerte confirman gue el virus les
produjo la enfermedad en forma aguda, seglin Dunne (35) la enfermedad se
considera aguda cuando el animal presenta todos sintomas tipicos y muere
entre los 10 y 20 diags después de la exposicidén al virus virulento de la

Peste porcina.

Ias lesiones macrdscopicas de Peste porcina okservadas a la necrcp
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sia fueron: hemorragias petequiales del rifion, ganglios linfiticos engrc
sados y hemorrdgicos (principalmente ganglios parotideos, submaxilares y
cervicales), necrosis de las ami{gdalas, congestidn pulmonar, hemorragias
v congestidn de la vejiga urinaria, higado tumefacto, congestionado y de
color obscuro, infartacién del bazo, congestidn y hemorragias del cerebro,

Figuras 2 y 3.

Entre las lesiones microscopicas de los diferentes 6rganos se obser
v6: en la tongila lingual, inflamacién fibrinosa; en la adrenal, focos
necréticos y hemorrdgicos tanto en la zona cortical como en la medular;
en el bazo, proliferacidn de tejido reticular, atrofia de la pulpa blanca;
en los ganglios linfiticos, se observd necrogis de los centros germinales
y fuerte hemorragia; en el cerebro, se presentd degeneracidn fibrinosa de
los vasos sanguineos e infiltracién perivascular; en la tonsila cecal se
observd, necrosis con inflamacidén de tipo fibrinoso y fuerte hemorragia;
los pulmones presentaron edema pulmonar, congestifén y hemorragia; en el
intestino grueso se presenté, necrosis de coagulacién e infiltracidn fibri
nosa de la mucosa; el intestino delgado presento, hemorragias de la muceo
sa; el corazdn presentd, hemorragias y necrosis de la musculatura; en el
estdmago se observd hemorragia gdstrica; en el cerebelo infiltracidn peri
vascular, gliosis y degeneracién fibrinoide de los vasos sanguineos; la
vilvula ileocecal presentd focos de inflamacién de tipo fibrinoso; en el
péncreas se observaron infartos producidos por trombos en algunos vasos
sanguineos, ademfs degeneracifn hidropica del endotelio de los mismos; la
vejiga urinaria presentd gran congestidn y ligeros focos hemorrdgicos; el

higyado se encontrd congestionado, el timo hemorrdgico con edema y necro
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sis de algunos timocitos, ademds se encontrS infiltrado por polimorfo nu

cleares (inflamacidn aguda).

La titulacidén de la dosis infectante de virus en las vacunas, en co

. 3.5 2.64 3 . _
nejos, fue de 10 r 10 y 10 DIgy , para las vacunas Cepa China, Duva

¥yn y Cerdo Virac, respectivamente. La méxima temperatura 40.99C después

de la inoculacién intravenosa de la vacuna, se presentd a las 120 horas

después, la temperatura promedio normal de los conejos fue de 39.4%.

lLa prueba de esterilidad de las vacunas por me@io de siembras de las
vacunas reconstituidas en caldo thiogicolato y placas de agar sangre no
nostrd, después de las 24 y 48 horas de incubacién de los cultivos, pre
sencia de turbidez en el caldo thioglicolato ni presencia de colonias
bacteriales en las cajas con agar sangre, a la vez que por coloracién de
Gram no se observé presencia de bacterias en los frotis hechos a partir

de las vacunas o de los medios de cultivo sembrados.

En el periodo de 10 dias, tiempo de observacién de la prueba de
inocuidad de estos productos, se observd que las vacunas Cepa China, Duva
¥yn y Cerdo Virac, aplicadas en dosis de 2 ml. por via intramuscular en
cada uno de los tres grupos de cerdos, no produjeron sintomas ¢linicos
apreciables de la enfermedad a excepcién de un ligero aumento de tempera
tura el cual fue mfs marcado en los cerdos vacunados con la vacuna Cepa
China, alcanzando al 5° afa post-vacunacidén 0.87 mfs con respecto a la
temperatura promedio normal antes de la vacunacién la cual fue 39.67°C,
Figura 4. Ia temperatura promedio mixima observada fue 40,54%. los cerdos

vacunados con la vacuna Duvaxyn mostraron un aumenio de 0,47°C por encima
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de la temperatura promedic normal antes de la vacunacidn que fue de 39.63%,
Figura 4. La temperatura promedio mixima observada fue 40.10%. los cerdos
vacunados con la vacuna Cerdo Virac mostraron un aumento de 0.43°%C en rela
cifn con la temperatura promedio normal antes de la vacunacidn que fue de
39,99°%C. Generalmente este aumento de temperatura se observd entre el 4° y

6° afa despuds de la vacunacidn.

Estos resultados indican que un 100% de los cerdes vacunados ya con
Cepa China, Duvazyn o Cerdo Virac, no mostraron reacciones adversas debidas
a falta de inocuidad y por lo tanto se puede considerar que estas tres vacu
nas examninadas cumplen con los requisitos descrites por Dunne (33), Fechrer
{42) y Mott (72), como indispensables para que puedan ser aceptadas como

inocuas.

los resultados concernientes a& la Cepa China confirman los resulta
dos obtenidos por Aynaud y Asso (4) y Torlone et al. (110), Bekaert y
Leunen (10), Florent et al. (44) , guienes reportaron la absoluta inocui

dad de las vacunas a base de Cepa China lapinizada.

En la prueba de eficacia de las tres vacunas examinadas, vacunas Ce
pa China, Duvaxyn y Cerdo Virac, la descarga hecha a los 67 dias después
de la vacunacién, aplicando 10.000 DIg, del virus virulento por via sub
cuténea, no produjo durante el periodo de observacién de 14 dias, sinto
mas clinicos de la enfermedad en los cerdos vacunados, la temperatura cor
poral promedio de cada grupo de cerdos descargado, permanecid dentro de
los valores normales, relaclonado con la temperatura normal antes de la

debbarga que fue de 39, 22° C, 39 34°c y 39.53°C, respectivamente para
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los cerdos vacunados con vacunas Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virae, Figu
ra 5., mientras que en los cerdos controles, la enfermedad se presentd a
partir del segundo dia después de la inoculacifén produciendo todos los
sintomas clinicog y una marcada elevacidn de la temperatura corporal la
cual alcanzé a 41.5°C al 6° dfa post-vacunacién, Figura 6. La temperatura
promedio normal de los cerdos controles antes de la descarga fue de 39.660C.
A partir del 8% afa post-inoculacién la temperatura fue decreciendo hasta
alcanzar valores por debajo de la temperatura normal, observandose tempera
turas inferiores a 39.0°C el dia anterior a la muerte, Figura 6. La enfer
medad continuo progresando rapidamente en forma aguda hasta terminar con
la muerte al 140 dfa. A la necropsia, estos cerdos mostraron todas lasg
lesiones macrdscopicas v micrbdscopicas de la enfermedad anteriormente

descritas debida al virus Peste porcina virulento,

Estos resultados obtenidos por la prueba de eficacia permiten afir
mar que a los 67 dias después de la vacunacidén, los cerdos estaban com
pletamente protegidos contra la enfermedad, por la ausencia de infeccidn
despuds de la descarga hecha con lag 10.000 DIgy del virus Peste porcina

virulento.

En relacidn con los trabajos anteriores se puede anotar gque segin
Bekaert y Leunen (10), se ha encontrado completa proteccidn a la enfer
medad en cerdos vacunados con la vacuna Cepa China lapinizada, cuatro
neses después cuando fueron descargados con 10.000 DI5g de virus Peste

porcina virulento por via intramuscular,

Parra (76), en su trabajo sobre potencia de la vacuna Cepa China
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FIGURA 2. Lesiones macroscOpicas de Peste porcina en rifion, cere

bro y péncreas.
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FIGURA 3. Lesiones macroscépicas de Peste porcina en ganglios linfj

ticos, cerebro e higado.



53

Cepa China

Duvagyn = =——————

ydr Cerdo Virac ++4+++
-
o
40—-
=
.
-
—
39+

B
=]
pr

Dias después de vacunacidn

FIGURA 4. Temperatura promedio de los cerdos vacunados con las

vacunas Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virac.
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FIGURA 5., Temperatura promedio observada en los cerdos vacunados
durante 10 dias después de inoculados con 10.000 DIgg,

de virus virulento.
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lapinizada llevada a cabo descargando 106 DIgy, de virus Peste porcina v
por via subcutdnea, reportd que un 80% de los cerdos vacunados mostraron

resistencia a la infeccidn inoculados 30 dias después de la vacunacién.

Segin Torlone et al. (110), se ha encontrado resistencia a 10° DIsg
de virus Peste porcina virulento descargadc por via parenteral, al 2°
dia después de la vacunacidn con vacuna Cepa China lapinizada y persis
tencia de tal resistencia hasta 16 meses después, tiempo en el cual se
hizo el dltimo control. Igual resistencia ha sido reportada por Bass y
Ray (8), Schmidt (93), a partir del 3° ¥ 4° aia después de la vacunacidn,
usando vacunas a virus vivo modificado en conejo y vacunas vivas modifi

cadas preparadas con Cepa A del virus de la Peste porcina.

De acuerdo con los resultados obtenidos por la descarga, se consi
dera que un 100% de los cerdos vacunados con cada una de est;s tres vacu
nas, Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virac , permanecieron sanos, mientras
que un 100% de los cerdos controles mostraron sintomas tipicos de la Pes
te porcina y murieron. Estos datos confirman que estas vacunas cumplen
con los requisitos descritos por Dunne (35), Fechner (42) y Mott (72),
acerca de las condiciones gque debe llenar una vacuna para ser considera

da como eficaz.

Debido a gque las 10.000 DI50 del virus virulento mostraron tener
un alto poder infectante para los cerdos controles susceptibles, puede
decirse de acuerdo con Mengeling (65) y Mengeling et al. (68), que la

prueba de titulacién in vitro del virus no citopatbgeno de la Peste por

cina, por el método de placas fluorescentes, es de gran confiabilidad.
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De acuerdo con Mengeling y Torrey (67) vy Carbrey et al. (18), esta prue
ba también puede ser usada para medir exactamente el titulo infectante

del virus.

Mediante la deteccién de anticuerpos usando las pruebas de inmuno
fluorescencia indirecta y seroneutralizacién por anticuerpos fluorescen
Les, se pudo comprobar que antes de la vacunacién con estos tres tipos
de vacunas, todos los cerdos fueron negativos a anticuerpos contra la
Peste porcina a la dilucién 1:4, Figura 7., lo mismo que los cuatro cer
dos controles. Por pruebas de inmunofluorescencia indirecta se observd
que a los 10 dias después de la vacunacién los cerdos mostraron titulos
de anticuerpos de 1:32 y 1:64; un 90% de los cerdos en cada uno de los
tres grupos vacunados ya con vacuna Cepa China, Duvaxyn o Cerdo Virac,
mostrd titulos de anticuerpos de 1:64 Figura 8,, mientras que el 10%
restante de cerdos mostrd un tftulo de anticuerpos de 1:32. A los 15
dfas después de la descarga se encontrd el mismo tftulo de anticuerpos.
Por pruebas de sercneutralizacién por anticuerpos fluorescentes se obser
vé a los 10 dias después de la vacunacién, un tftulo de anticuerpos de
1:32 en los cerdos vacunados con Cepa China y Duvaxzyn y un titulo de an
ticuerpos de 1:64 en los cerdos vacunados con Cerdo Virac; por esta mig
ma prueba se observd a los 67 dias después de la vacunacién un titulo de
anticuerpos de 1:32 para los cerdos vacunados con vacuna Cepa China y un
titulo de anticuerpos de 1:64 en los vacunados con Duvaxyn y Cerdo Virac;
a los 15 dfas después de la descarga se observé un titulo de anticuerpos

igual al encontrado a los 67 dias después de la vacunacién.

Carbrey et al. (20) encontraron por pruebas de seroneutralizacién
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titulos de anticuerpos de 1:16 a 1:256, a los 35 y 95 dfas después de la
vacunacifén con vacunas a virus vivo modificado en cultivo celular; cuando
estos cerdos se descargaron a los 120 dias post-vacunacién mostraron titu

los de anticuerpos de 1:256 y mas.

Torlone et al. (110) encontraron por pruebas de serconeutralizacién
titulos de anticuerpos de 1:32 en todos los cerdos a los 15 dias después

de vacunados con vacuna Cepa China lapinizada.

En lo referente al grado de inmunidad conferide por las vacunas se
puede decir que a los 67 dias post-vacunacién, tiempo en gque se hizo la
descarga, todos los animales estaban realmente inmunizados y que el tiﬁg
lo de anticuerpos observados por las pruebas de inmunofluorescencia indi
recta y seroneutralizacidn por anticuerpos fluorescentes, confirma la re
sistencia a la descarga experimental, por la presencia de una rata sigqi
ficante de anticuerpos en los animales después de vacunados. E1 titulo
de anticuerpos fue de 1:64 a los 67 dias después de la vacunacidn. Se en
contrd una ligera disminucién en el titulo de anticuerpos determinados
por la prueba de seroneutralizacidn por anticuerpos fluoresecentes; esto
probablemente es debido a que ésta prueba es mds especifica que la prueba

de inmunofluorescencia indirecta.
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FIGURA 7. Suero negativo a prueba de seroneutralizacidn.

FIGURA 8., Suero positivo a la prueba de inmunofluorescencia indi

recta.



5. CONCLUSION Y RECOMENDACIONES

El nimerc de dosis infectantes del virus contenidas en los 2 ml. de
vacuna aplicados como dosis rutinaria, se pueden congiderar suficientes
para inducir una adecuada respuesta inmune, como se comprobé por la capa
cidad de resistencia de los animales a la infeccidn experimental con vi

rus virulento,

De acuerdo con los resultados obtenidos en este trabajo, lés vacu
nas examinadas, Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virac, preparadas a base de
virus vivo modificado en conejos, contra la Peste porcina, se pueden
considerar como totalmente inocuas debido a que en un 100% de los cerdos
vacunados no originaron sintomas apreciables de la enfermedad, a excep
cidn de un ligero aumento de temperatura entre el 2° y-5o dia después de

la vacunacifn, el cual alcanzd su valor normal en unos dos dias.

Ias vacunas examinadas se pueden considerar como eficaces, debido
al 100% de resistencia a la infeccién observado en los cerdos vacunados,

a la descarga hecha con 10.000 DIgg de virus Peste porcina virulento.

Ios resultados obtenidos en este trabajo permiten que las vacunas
agqui ensayadas puedan ser consideradas como aptas para el usc en campa
fias de control de la Peste porcina yva que cumplen con los requisitos de
una vacuna ideal, tales como producir un %0% o mfs de respuesta inmune
en los cerdos vacunados, los cerdos quedan refractarios a la enfermedad,

y no producen evidencia clinica de la enfermedad después de la aplicacidn.
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Se puede pensar por la experiencia efectuada en el laboratorio, la
utilidad de la aplicacién rutinaria en el campo, de las vacunas Cepa Chi
na, buvaxyn y Cerdo Virac, contra la Peste porcina; para ello es necesa
rio que estas vacunas sean aplicadas en animales mantenidos en buenas con
diciones de manejo Yy alimentacign, libres de enfermedades parasitarias y
hacteriales y que las vacunas sean aplicadas siguiendeo las indicaciones

de la casa productora, con buen mantenimiento y manejo de las vacunas vy

en lo posible por un veterinario,

Las pruebas de inmunofluorescencia indirecta v seroneutralizacién
por anticuerpos fluorescentes, constituyen un medio seguro y eficagz para
poner de manifiesto les titulos de anticuerpos, lo que prueba de nuevo su
gran eficacia en el reconocimiento de casos crénicos de la enfermedad o
presencia de resistencia a la enfermedad ya por exposicifn natural con
el virus virulento de campo, o por la vacunacién. Ademds el contec de
placas fluorescentes mostrd ser sequra y constituir la técnica adecuada
para medir con precisién el titulo infectante del virus no citopitico de

la Peste porcina.

Es necesario continuar con estudios mas a fondos acerca de las vacu
nas a virus vive modificado, en lo que se refiere a posible reversidn de
virulencia del virus vacunal, efecto del virus vacunal sobre cerdos con
tactos susceptibles y creacidn é no de un estado de portador en el animal
vacunado, va gue conociendo estos factores podriamos llegar a tener un
conocimiento mds profundo de las posibles causas de brotes esporidicos
gue comunmente se presentan en el pais v con ello llegar a obtener un

mejor control de la enfermedad.
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Para llegar a adquirir cambios ventajosos en el control de la enfer
medad es necesario hacer divulgacién sobre la importancia de la vacuna
cidén en la proteccidén contra la Peste porcina, por medio del empleo de
estas vacunas a virus vivo modificado, gue ademéds de inocuas y eficaces
establecen un real grado de inmunidad contra infecciones severas del virus
y sobre la necesidad de reportar inmediatamente al servicio veterinario
mas cercano los casos sospechosos de la enfermedad a fin de proceder a
confirmar éstos por medio de los exdmenes de laboratorio, ya que se cuen
ta con técnicas de diagnéstico ripidas y seguras. Sobre recalcar la ne
cesidad de levantar las crias de cerdos bajo las mejores condiciones,
con egtricto cumplimiento de las medidas sanitarias y de prevencidn para

lo cual es ventajoso recurrir a los servicios oportuncs de un veterinario.



6. RESUMEN

Este trabajo se llevd a cabo con el fin de hacer una evaluacién del
grado de inocuidad y eficacia de tres vacunas a virus vivo modificado con
tra la Peste porcina, vacunas Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virac, las cua
les estan siendo vendidas comercialmente y usadas en el control de la en
fermedad en el pais. Ademds se determinaron los tftulos de anticuerpos
conferidos por las tres vacunas antes mencionadas, por pruebas de inmuno

fluorescencia indirecta y seroneutralizacién por anticuerpos fluoreszcentes.

Se hizo control de esterilidad de las vacunas, observandose augencia
de gérmenes bacteriales asociados; para la realizacién de las pruebas de
inocuidad y eficacia de las vacunas se utilizd un grupo de 10 cerdos para
cada una de las vacunas, los cuales mostraron ser negativos a anticuerpos
contra la Peste porcina antes de la vacunacidn. Por ios resultados obteni
dos en la prueba de inocuidad y eficacia, estas vacunas se pueden conside
rar como inocuas y ademds se pueden considerar como eficaces, debido a
que los cerdos no mostraron sintomas clinicos apreciables de la enferme
dad después de vacunados, vy debido al 100% de resistencia a la infeccidn
observado en los cerdos vacunados al ser descargados con 10.000 DIgq de
virus virulento ée la Peéte porcina, Este titulo se determind usando la
prueba de. anticuerpos fluorescentes en cultivoe celular PK15. El 100% de
los cerdos controles susceptibles mﬁrieron al ser tratados con virus vi
rulento. Para observar el poder infectante del virus vacunal, se hizo

. . ' 3.5
titulacidén de las vacunas en conejos, encontrandose tftulos de 10 r

102'64 y 103, para las vacunas Cepa China, Duvaxyn y Cerdo Virac respec

tivamente.
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Por pruebas de inmunof;uorescencia indirecta v seroneutralizacién por
anticuerpos fluorescentes, se encontraron titulos de anticuerpos de 1:32
y 1:64, a los 10 dias después de la vacunacifin ¢on estas tres vacunas.
No se observd aumento en el titulo de anticuerpos en estos cerdos a los

15 dias después de descargados con el virus virulento.

Ccon esta investigacién se pudo comprobar que los titulos de anticu
cuerpos observados en los cerdos vacunados, son suficientes para prevenir

una infeccidn con dosis altas de virus virulento de la Peste porcina.

7. SUMMARY

The purpose of this work was to evaluate the efficacy, sterility
and inocuity of three modified virus vaccines against Hog Cholera:
China strain, Duvaxyn, and Cerdo Virac, These vaccines are comercially
avallable and have been used for controlling the disease in this Countxy.
It also were determined the titers of antibodies produced by these vacci
nes using the indirect fluorescent antibody technique and neutralization

technique,

No contaminant bacterial, virus or fungus were detected in either

one of the tree vaccines,

Ten pigs were used in testing the inocuity and efficacy of each
vaccine, There were not symtoms of disease in either group after vaccina

tion. Complete resistance to challenge to 10.000 DIgy in pigs of all

R LT
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three groups was observed. Non-vaccinated controls under the same challen

ge-dose, showed typical symptomg and subsecuent death.

The infecting capacity of the vaccines, as determined in rabbits was,

R . 3.8 2.64 3.0
for China Strain 10 , Duvaxyn 10 and Cerdo Virac 10 .

The antibodies detected 10 days after vaccination by the indirect
inmunoflucrescent test and neutralization test by fluorescent antibody
technique had titers of 1:32 and 1:64. There was not increase in the level
of antibodies 15 days after the challenge. T can conclude that the titers
of antibodies conferred by the vaccines are enough to prevent infections

with hight doses of virulent virus.
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