1., INTRCDUCCION

Durante el curso de mas de 30 afios de presentacién de la
Fiebre Aftosa (F. A,) en Colombia, un considerablea nG-
mero de cepas causantss de brotes epidémicos en diferentes
regionas del pafs, han mostrado cambios antigénicos impor-
tantes atribufdos en la mayor'fa‘de los casos a variaciones
de las condiciones de medio ambiente y huésped, las cuales
facilitan la aparicidn de muténtes gue comprometen a diario

los planes de contrel sanitaric de la enfermedad.

Los estudios serclbgicos realizados hasta el momento han
sermitido el reconccimiento de cepas virales afines a los sub
fipos conocidos que bajc una posibie inﬂgencia de los factores
relabivos al medio ecolbgico, las movilizaciones y vacunaciones
irregulares , la presencia de portadores, eic., han segregado
poblaciones virales con caracter{sticas_anti;;é%n?.cas comunes a
dos o més subtipos creando inconvenientes en la seleseccidn
aoropiada ‘de cepas vacunales gue ofrezcan una amgolia protec

cibn Frente a los varios subtipos presentes en el campo.



Lo anterior permite establecer gue los virus de campo sufran
cambios en sus caracteristicas antigénicas e inmunogdnicas de
pendientes de las condicdiones imperantes ds! medio ambiente

generando descendientes diferentes de los virus originales. Va-
irios de sstos cambios pueden ser debidos a sosibles intar*acciﬂg

nes genéticas compatibles con los fendmenos de recambinacién,

heterocigosis, mezela fenotipica o mezcla de poblacicnes vira—
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por 2fecto de la participacion de varios subtipos.

El presente trabajo, se propone definir una metodologia 4gil vy
eficaz encaminada a establecer los grados de variacidn antigé-
rnica de las cepas ocasionantes de problemas de campo torman—
do ecomo referercia los virus representativos de los subtipos
tradicionalss y les utilizados en vacuna, aplicando téenicas in-
munoligicas que permitan su determinacién cuantitativa. Ade—
vy e 155 Pl s § sovmmd o i ] g Pyl 2y A
mas , & geterminacion del espectro antigénico contemplado en

cunstiluye un complemento importante en la carac—

terizacion de las cepas, permitiendo un corocimiento mis exac

chertura inmunoldgica gue o’*r‘ecen los wvirus
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g5, como condicidn blsica para una adecuads inmuniza-

cidn de las poblacionss bovinas expuestas en eventos epidémi-



De manera sustancial se oretende conocer si los virus man-
tienen en la progenie las car*acter"fss.ticas originales cuando son
replicadas sucesivamente en diferentes ha;léspedes, especial-
mente an monacasas de cultivos celulares BHIK, lo gque cons-
tituye un aporte bldsico en la adecuada seleccidn -de nuevas

cepas cara produccibn de vacuna. Para tal efecto, sa reall

io de los clones aislados en base a la forma, dis—
tribucidn y tamafio de las placas formadas, identificando las
soblaciones segregadas por medic de la prueba de subtipifica—
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2. REVISION DE LITERATURA
2.1 EL VIRUS DE LA FIEBRE AFTOSA

El virus de la Fiebre Aftosa pertenece a la ca-
tegorfa dz los Ribovirus (virus gue contiene Acido ribonu-
cleico 0 ARN), familia Picornaviridae, género de los Aphto-

virus (44).

El virus completo o viridn estd formado por una masa central
de ARM rodeada por una cubierta proteica periférica compuesta
r 32 capsdmeros esféricos que l2 dan la estructura clbica

icosagdrica  (33).

Varios antigenos han sido identificados en el virus de la Fiebre
Aftosa. El virus completo posee un coeficiente de sedimenta—
cibn de 140S, las partfculas con un coeficiente de 75 S corres—
ponden a capsides vacifas, partfculas menocres deﬁ_ivacﬁas de la

degradacion del virus presentan un coeficiente de 12 S Y un



antigeno asociado con la infeccidn (antigeno VIAj, con un

coeficiente de sedimentacidn menor de 4,5 S (14, 26).

Hasta el presente han sido reconocidos siete tipos ii'\mumolé—r
gicamente distintos: C, A,lC, SAT 1, SAf 2, SAT 3y
ASIA 1. Dentro de estos tipos se han identificado numero—
sos subtipos gue presentan un grado variable de reactividad

cruzadsa.

Es un hecho resonocido que la evolucidn de las variantes
dentro de cada tipo puede establecer una ampiia gama de
subtigns con re.aciones antigénicas tan grandes, al igual

que si s& tratara de dos tipos diferentes (23).
2.2 LA FIEBRE AFTCSA EN CCLOMBIA

LLa Fiebre Aftosa en Colombia comienza en
1850 cuando se prasentaron los primerocs brotes en Arauca,
ocasionados por elvirus "C". Un afio més tarde en el
'\./af.‘i'.i‘.' dei Caucea, sa presentaron brotes ccasionadcs por el

virus  HAR (21).



El virus "O" no ha presertado variaciones antigénicas sig-
nificativas a través de los afios v su permanencia en al cam~
poc es de presantacidn esporddica ocasicnando brotes de algu—

na o poca importancia epidermioclbgica (21),

El virus  ¥AT  an su inicio no fué claramente identificado;

se supone ue era ei subtipo "AB" procedente de Europa.
Se considera que este virus éctué hasta 1963, afic en al cual
se prasentd una grave epizootia en todo el pais ocasionada
por un nusve subtipo, denominade "A18Y, cuyo probable ori-

gen fué en el Estaco de Zulia, Venezuela (So).

En 1957 se presaentd una nueva epizootia causada por el subti-

.

po ALY originado en Colombia vy difundido por todo el pafis

En 1969 se presentd en la Sabana de Bogotd v los Valles de
Ubaté vy Chiguinguird un nuevo subtipo el A31 (A Sabana 1969)

que desde mediados de 19?0 no se ha wuelto a identificar (32).

En 1971 se aisld el subtipo A32 en el departamento del Ce-

sar en la zona limfitrofe con Venezuela, En ese mismo afo



se aislé en Boyvaci al subtipo A24 que no tuve importancia

epidemicibgica (20).
2.3 EFIDEMICLOGIA

La Fiebre Aftosa constituye la mayvor amenaza
del estado sanitario de la ganaderia por lo menos desde hace
450 ahos. Las caracteristicas epidemiolégicas muestran que
la recurrencia de las ondas de infecciones severas ¥y de gran
difusidn tienden a producirse cada 10 afios, alternande con pe-
riodos de pocos lbrotes Y de escasa importancia durante los
cuales, bor‘ razofies econémicas, se produce un relajamiento

de las medidas de seguridad - (31).

T

s avidente que la evolucidn de cepas de variantes dantro de
un tipo, es un hecho activo que surge como consecusnhcia de
la formacién de un  Yespectro® de cepas subtipos, algunas

de las cuales prasentan diferencias casi tan grandes como las

que existen entre los mismos tipos (28).

Adernis de la variabilidad atribuida a la modificacién de la es~-

tructura antigénica, algunas cepas de virus aftoso musstran



marcadas diferencias en su patogenicidad, irfecciosidad y en
la especificidad de su predilecciér por huéspedes suscepti-

bles (31).

El virus probablemente estd sresente en todos los lfquidos fi-
sioldgicos durante las fases de viremia. En consecuencia,

cualguier materiél segregado o excretade debe ser considera-
do como una fuente permanente de infeccidn para otros anima-

les (27, 29).

La Fiebre Aftosa puede ser diseminada de muchas maneras
a partir de materiales contaminados, por medio de animales
v péjaros silvestrss, camiones, equipos agricolas, barcos,

ropas o personas 4, 9).

Aungue los bovinos pueden presentar una recuperacibtn com-
pdleta tras la infeccifin de Fiebre Aftosa, un cierto nimero
de ellos se tornan portadores de virus durante largos perio-
dos vy de acuerdo con la evidencia epidemiolégica, ellos sirven
como focos para nuevos brotes de la enfermedad. Diversas in—
vestigaciones fueron realizadas con fines de establecer la exis—

tencia de portadores sanos del virus aftosc, la persisten-



cia del virus en la garganta y en animales parcial o totalmen-

' s

te inmunes , v las caracter{sticas del virus =n los portadores

n

obre la infecclosidad y caracter{sticas antigéricas, como con

secuencia de la infeccidn natural o de vacuraciér 8, 538, 81).
El estudio epidemiolégico de las cepas de campo debe compren-
der una gamsa de atributos correspondientes a los riesgos de '
courrenzia en la poblacidn bovina, considerando las tasas de
morbilidad, mortalidad y letalidad, asf como tambidn el nivel
de protsccibn de la poblacién, lo cual comorende critarios in-
munolégicos y epicemiolbgicos. La vacunar.?iér:- , la identifica;
cidn del agente, la presancia de epidemias, v el movimientc vy
concentracidn de animalas son factores significativos en la ac—
tividad de las cepas virales en zonas epidémicas ce Fiebre

Aftosa
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i FLACION DEL COMPLEMENTC

L.os primeros estudios para identificar el virus
de la Filebre Aficsa aplicands la prusba de fijacifn del com-~
plemento se remontan al afio de 1929, cuando Ciuca trabajd

con antigenos procedentes de cobayos. Mas tarde, en 1946
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Traub y Mohlman la utilizan para demostrar diferencias an-
igénicas de tres cepas virales observando ademés, una re—

lacién aplicable a la eficiencia de las vacunas (4).

En 1952 Brooksby adaptd el método de Wadworth y Maltaner
para el estudio del virus de la Fiebre Aftosa teniendo como
rmedida la cantidad de complemeanto gue fija el suero inmune

al reaccicnar con los antigenos homdlogos y hetsrblogos (6).

Posteriormente Bradish v Brooksby modifican la téenica de
flijacidn de complemento y le dan nuevas aplicaciones presen—
rando las bases de método para el estudio de cepas virales

en el laboratorioc de Pirbright (5).

Osler y col, (48) introdujeron la téchica del 50% de hemo-—
lisis adaptada por el Instituto Frances de la Fiebre Aftosa
(IFFA), para reconocer tipos y subtipos. El tftulo Sptimo
del sueroc corresponde a la dilucidn gue fija 4 o 5 unidades
de complemento en presencia de cantidades variables de an-—

tigeno.



La tBenica de Camargo ¥y col. (10) descrita por Kent Bruchantz
y Rein, as utilizada en el Centro Pararmericano de Fiebre Aftosa
(CFFA) v bajc los mismos pardinetros por el Frograma Nacio—
rnal de Enfermedadss Vesiculares del Instituto Cotombianc Agro—
pecuario (ICA). Esta técnica es igualmente aplicada en la realt
zacibn de este estudic,

=n 1957 Brookshy, Fontaine ¥ col. (7,23) a2n el Simposio de
Fiebrea Aftocsa en lLyon, revisan sl criterio da clasiﬁcacién v
diferenciacidn de tipos y subtipos del virus de la Fiebre Aftosa,
basados en la pérdida total o parcial del grade de proteccibn
entre 1as cepas., Este principic es fundameanto para la utiliza-
cidn de umlrnétafjo que determina las relaciones s:.rtigénicas de
tos virus homdicges v heterflogos expresadas como vaiores r

o relacidn unilateral v valor R o relacién bilateral. Es as{

- ) A - Lis s P -~
coHmMo e han reconpcido 85 sublipos idantificados con WD ume—

ro colocado en la parte infapior dz la latra dsi tipo correspon—
i f

diente,

Para determinar &l grado de diferencia anltre la cepa de vacuna
Y cepas de campo, el CPFA establece un valor r usardo el sue-

ro hiperinmune de cobayo producido con el virus vacunal, Si
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