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DEFINICIONY CARACTERES
GENERALESDELA
BRUCELOSISBOVINA

Labrucelosis bovinaes unaenfermedad
infecciosa especifica causada por
Brucella abortus que afecta principal-
mente a los bovinos y secundariamente
a otras especies animales (en orden de-
creciente de susceptibilidad puede ex-
tenderse a ovinos, caprinos, equinos,
porcinosy caninos) y alos humanos.

Brucella abortus es una bacteria gram-
negativa, parasito intracelular con pre-
dileccién por el sistemareticulo- endo-
telial y los érganos de la reproduccion.

Posee 8 Biotipos 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 9,
loscuales difieren entre si solamenteen
sus caracteres bioquimicos o serol6gi-
€0s 0 en ambos pero causan una enfer-
medad similar.

Se caracteriza por bacteriemiacon infec-
cion generalizadae inflamaciony locali-
zacion preferencial enlos érganos geni-
tales, membranas fetalesy maternas con
endometritis, cotiledonitis necrética,
adenitis en ganglios linfaticos, mastitis
en glandulamamariay formacion dele-
siones |ocalizadas en varios 6rganos.

Clinicamente se caracteriza por abor-
tos, retencién de placenta, partos pre-
maturos, terneros recién nacidos débi-
les, esterilidad e infertilidad temporal o
permanente, mastitis con disminucion
delalactacion einflamacién delos gan-
glioslinfaticos mamarios; orquitisy epi-
didimitisen el toroy lesiones en glan-
dulas genitales accesorias (vesiculitis se-
minal, ampullitis); y ocasional mente ar-
tritis, bursitisy en casos crénicos, hi-
gromas.

Latransmision principal y mas frecuen-
tedelainfeccion es por viaoral: habito

del vacuno -hembra y macho- de lamer
sobre fetos, terneros recién nacidos, pla-
centay cotiledones, excreciones uterinas
y vulvares; ingestion de forrajes, calos-
tro, leche y agua contaminados con bru-
celas.

Las hembras son mésinfecciosasy libe-
ran enormes concentraciones de brucel as
en laparicion, aborto y parto prematuro
y por via mamaria.

Ocasionalmente, puede ocurrir infeccién
por las vias conjuntival, cutanea, pezo-
nes mamarios.

Latransmisién por inhalacion aerdgena
es posible cuando en establos, galpones
y espacios cerrados, cohabitan animales
susceptibles con animales infectados que
pueden liberar aerosoles con altas con-
centraciones de la bacteria.

En la monta natural, la transmisién por
laviavaginal requiere una alta dosis de
brucelas para infectar una hembra 'y no
es frecuente; mientras que por insemina-
cion artificial intrauterina con semen
contaminado con brucelaslainfeccion se
transmite con mucha mayor facilidad.

Sinonimia: Enfermedad de Bang
Aborto Contagioso
Aborto Enzodtico

GUIADE UNPLAN SANITARIO
PARACONTROLDELA
BRUCELOSISEN UN
ESTABLECIMIENTO GANADERO
El propietario o su administrador y el
veterinario deben definir un plan de ac-
cion yaseaparalaprevencion delabru-
celosis o para el control y erradicacion
delabrucelosis en una hacienda afectada

0 sospechosa de estar infectada por
Brucella abortus.

El plan debe aplicar |os mejores procedi-
mientos de manejo sanitario para preve-
nir, controlar y eliminar labrucelosis en
lahacienda.

Debe tener un costo-beneficio o mas
favorable posible que comprendael sis-
tema de produccion, |os antecedentes de
lasalud/sanidad del establecimiento, las
posibilidades y las limitaciones de ma-
nejo en la hacienday el sistema de co-
mercializacion de animales (ingresos y
egresos).

Se debera instruir y adiestrar el perso-
nal explicando en detalle los procedi-
mientos y responsabilidades para la
aplicacion eficiente y eficaz de todo el
proceso que demandara la ejecucion del
plan.

El plan debeincluir las medidas de salud
publicaveterinariaparalaprevencién de
la infeccion del personal del estableci-
miento.

Se haré una sintesis de los problemas
sanitariosy se estableceran o mejoraran
los registros sanitarios del establecimien-
to.

Lainstrumentacién del programa sani-
tario exige que el administrador eval e,
entienda y acepte que se trata de una
accion sanitaria ejecutada por un equipo
en el cual todos sus integrantes son im-
portantesy que el veterinario esun miem-
bro del equipo y no solamente un “ pres-
tador” de servicios de emergenciao cir-
cunstanciales.

Deberaconocer einterpretar las disposi-
cioneslegalesy reglamentarias vigentes
que seaplicaran en el proceso de sanea-
miento.
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El veterinario debe contribuir con su pe-
riciay dedicacion a que se alcancen los
objetivos y metas trazadas en el plan-
programacon lamayor efectividad.

El plan deberé& tener la aprobacién y
seguimiento del veterinario del servicio
veterinario nacional, Direccion General
de Servicios Ganaderos (DGSG/MGAP).

El plan de saneamiento debe ser un es-
fuerzo cooperativo entre el productor y
su veterinarioy el veterinario oficial que
tiene acargo su regulacion.

El plan-programacomprendera:

I.  Laaplicacion del andlisisderiesgo
y puntoscriticosde control el cual
ofrece un enfoque sistemético para
la identificacion y control de una
variedad de peligros biol 6gicos, am-
bientales y comercialesen el siste-
ma de produccién animal de cada
establecimiento pecuario. (Anexo 1:
“Analisis de riesgo y puntos criti-
cos de control” Modelo simplifica-
do).

Il.  Evauar eidentificar el riesgoy los
peligros asociados con la produc-
ciony comercio del establecimien-
to enrelacion con labrucelosis.

I11. Determinar los principal es factores
de riesgo que afectan la introduc-
cion delainfeccién/enfermedad des-
de fuentes externas o laincidencia
interna.

IV. Establecer lalistade puntos criti-
cos de control necesarios para mi-
tigar el riesgo y controlar los peli-
gros.

V.  Establecer metas y limites paracada
punto critico de control y un cro-
nograma para su ejecucion.

VI. Aplicar las mejores practicas de
manejo productivo y sanitario in-
cluidas|as medidas de bioseguridad
y biocontencion paralaprevencion,
control y eliminacioén delabrucel o-
sisen el establecimiento problema.

VII. Llevar acabo el seguimientoy
monitoreo continuo del plan de ac-
cion.

VIIl. Evaluary adoptar medidas correc-
tivas y ajustes de procedimien-
tosy cronograma, si es necesario,
paraverificar y mantener la efec-
tividad del proceso sanitario.

IX. Establecer un sistemaderegistros
para documentar el proceso pro-
ductivo, sanitarioy comercial.

X. Escribir y documentar el plan de
accion.

X1. Determinar el intervalo entre las
pruebas de examen para el sanea-
miento del rodeo del estableci-
miento (infectado, sospechoso, in-

demne, libre).
XI11.  Pruebasdiagnosticasautilizar.
XIIl. Estrategia de vacunacion y tipo
devacuna.”

XIV. No uso delavacunacion.

XV. ldentificacion individual perma-
nente de los animales del rodeo
que asegurasu rastreabilidad/tra-
zabilidad individual y grupal.

XVI. Marcado indeleble de los anima-
les“reaccionantes’ y suremision
obligatoriaalafaenasanitariase-
gun las normas reglamentarias.

XVII. Planificar lasfuentes de reempla-
z0 de los animales “reaccionan-
tes” (Positivos).

XVIII. Lograr lametade eliminacion de
labrucelosisenlahaciendaatra-
vés del proceso sistemético de sa-
neamiento.

XIX. Certificacion del establecimiento
librede brucelosis.

1. Diagnésticodelabrucelosis
bovina

» El veterinario debe analizar la histo-
ria de la hacienda, su composicion,
manejo y dindmica del rodeo, losin-

“Los conceptos sobre las vacunas contra la brucelosis bovina se anexan en:
“Informe sobre vacunas y vacunacion contra Brucelosis bovina’ Raul Casas Olascoaga, AcademiaNacional de Veterinaria, Veterinaria, (Montevideo) 38 (152-153)

31-41:2003.

gresosy egresos de animales, los an-
tecedentes de pariciony procreo, va-
cunaciones diversas, presencia de
otras especies animal es susceptibles,
presencia designosclinicosy losre-
sultados de examenes previos.

» Sedebe agregar lainformacion sobre
la condicion sanitaria de |os establ e-
cimientos linderos y vinculados con
lahaciendainvestigada.

> Estaevaluacionintegral u holisticade
la hacienda puede permitir el descarte
delabrucelosis o aumentar la exacti-
tud de sospechadelapresenciadela
enfermedad.

> Laspruebas diagndsticas racional men-
te aplicadas permitiranidentificar los
animal esinfectados.

Laepidemiologiaeslacienciadel ras-
treo delainfeccion/enfermedad en una
poblacion que comportalainvestiga-
cion de su origen, frecuencia, comoy
donde se ha diseminado en la pobla-
cion animal y las medidas parasu pre-
vencion y control.

2.Método dediagnésticodirecto

Laobtencién de muestras del animal, ya
sea ganglios o flujos uterinos y vagina-
les, placentay cotiledones, fetos, leche,
semen, sangre, hacen posible el diagnos-
tico bacteriol 6gico directo con el culti-
vo, aislamiento y caracterizacion de
Brucella abortus, el cual esconcluyente
demostracion de infeccion. (Cuando se
practicala vacunacién en hembras adul-
tas es necesario diferenciar si el aisla-
miento es de una cepavirulentao dela
cepade vacunayaque un porcentaje muy
bajo de hembras vacunadas podriaal ojar
en laubre la cepa atenuada de vacuna).
Un examen bacteriol6gico negativo no
ofrece garantiaque el animal estalibrede
infeccion.

El examen bacteriol gico llevatiempoy
€S COSt0s0.

“Resenha da Epidemiologia da Brucelose Bovina’ Rall Casas Olascoaga, en portugués, Rio de Janeiro, Brasil, pp.1-49, Julho, 1985, Rev.1, 1989
Esta Guia de caracter practico refleja laopinion del autor y ha sido elaborada en apoyo de |os veterinarios y productores que trabajan y producen en las haciendas
rurales dedicadas a la cria 'y produccion de vacunos y en respuesta a la solicitud del Centro Médico Veterinario de Durazno, en la sede de la Sociedad Rural de

Durazno, ciudad de Durazno el 29 de Agosto de 2007.

La Guiafue presentada por su autor en la 112 Jornada de Educacién Continuay 2° Simposio de Vigilancia Epidemiol 6gica del Uruguay, organizados por el Centro
Médico Veterinario de Cerro Largo y celebrados en el Centro de la Sociedad Agropecuaria de Cerro Largo, Melo, Cerro Largo el 4-5 de Octubre de 2007.
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3)

El diagndstico directo debe ser usado,
todavez que seaposibley necesario, para
confirmar lainfeccién humana o animal
y paradescubrir casos con infeccién cré-
nica

Las técnicas de bioingenieria como la
Reaccion en cadena de polimerasa (PCR)
permiten un diagndstico rapido pero no
siempre estéan accesibles o disponibles.

3. Métodosdiagnésticosindir ectos

L as pruebas con suero sanguineo, leche,
crema, liquido seminal efectuadas con
reactivos padronizados dan evidencias
indirectasde lainfeccién.

Hay un buen nimero de pruebas indirec-
tas, presuntivas y de pruebas diagnosti-
cas confirmatorias o suplementarias,
pero ningunaes 100% efectivaen todas
las fases de la evolucion de lainfeccion
que caracterizan labrucelosis. Las prue-
bas individuales no siempre predicen el
verdadero estado del animal enrelaciona
lainfeccion/enfermedad. Lacombinacion
delaspruebasy larepeticion delos exa-
menes hacen posible que con exactitud
puedalograrse el diagndstico enla“uni-
dad epidemiol 6gicadel rodeo o rebafio”.

En el diagnostico se requiere responsa-
bilidad y eficacia ya que basado en los
resultados de las pruebas indirectas es
que se adoptan y aplican las decisiones
sobre sacrificio sanitario, interdiccion/
cuarentena, despoblacion, vacunacion, las
cuales son trascendentes para el futuro
productivo y econémico del estableci-
miento afectado.

4. Respuesta alainfeccion con
produccién deanticuer pos
especificos

En labrucel osis bovinael periodo dein-
cubacioén puede ser tan breve como 10
diasy tan largo como 280 dias. Con ma-
yor frecuencia la aparicion de anticuer-
pos serol 6gicamente diagnosticables se
presentaalas3al2 semanasdelainfec-
cion.

El animal responde a lainfeccion con la

produccion simultéanea o ligeramente

diferidade anticuerpos especificos delas

clases Inmunomacroglobulinas (IgM) e

Inmunogamaglobulinas IgG1 e 1gG2 e

1gA.

LalgM es el anticuerpo producido mas
precozmente en larespuestainmune ala
infeccion pero también ocurre muy rapi-
damente laproducciondelas|gG elgA.
A medidaquelainfeccién progresalasigM
declinan y tienden a desaparecer mientras
guelas1gG acanzan un nivel masalto, se
estabilizan y persisten por periodos mas
prolongados. En el tiempo de evolucién de
lainfeccion prevalecelalgGl mientrasque
lalgG2 esmésvariable.

En la leche se presentan |os cuatro ti-
pos homologos, si bien predominan las
lgGy lasligA.

Laformacion de anticuerpos depende de
la especie animal y edad del animal, es-
tado inmunitario, cepainfectante, dosis
de exposiciony viadeinoculacion, repe-
ticion del estimulo antigénico, sea por
re-infeccion o vacunacion, estado fisio-
|6gico de los 6rganos de reproducci én.
Larepeticion del estimul o antigénico, por
re-infeccion o vacunacion, genera una
sintesisy persistencia mayor delas 1gG,
en cambio, la respuesta secundaria de
las IgM se comporta como un simple
estimulo primario.

Las|gG estan ligadas a un estimul o anti-
génico fuerte y a un estado infeccioso
progresivo y activo que puede evolucio-
nar a un estado cronico de la enferme-
dad.

Los bovinos infectados con cepas lisas
virulentas de Brucella abortusen lasfa-
sesinicialeseintermediasdelainfeccién
desarrollan anticuerpos aglutinantes de
alto titulo, los cuales declinan en lafase
cronicade laenfermedad. Por el contra-
rio los anticuerpos precipitantes, demos-
trados por inmunodifusion, persisten por
largo tiempo y posiblemente durante
toda la evolucion de la infeccién/enfer-
medad.

Los grados de variabilidad de la especifi-
cidad y sensibilidad de las diferentes
pruebas serol 6gicas pueden originar re-
acciones de fal sos positivosy falsos ne-
gativos.

Un método de gran sensibilidad proba-
blemente detectaralamayoriadelos ani-
males infectados pero podria clasificar
“positivos” algunos animales no infec-
tados, denominados “ falsos positivos”
(vacunaciones, reacciones cruzadas con

anticuerpos de otras infecciones antigé-
nicamente rel acionadas con Brucella sp.).

Un método de alta especificidad clasifi-
card como positivos los animales infec-
tados pero podria clasificar como nega-
tivos, por gjemplo, algunos animales
recientemente expuestos alainfeccion o
también animal esinfectados cronicamen-
te en fase anérgica, denominados*“ fal-
S0S negativos” .

Por |o tanto, esimportante que el méto-
do tengaun equilibrio en su sensibilidad/
especificidad y haya sido padronizado
y validado.

Enlasbrucelasclasicas (Brucella abor-
tus, melitensis, suis) que se presentan en
formalisa, el antigeno principal quein-
terviene en lasreaccionesesel lipopoli-
sacarido. Las bacterias gramnegativas
poseen una doble capa de lipidos exter-
na donde los lipopolisacaridos estan
embebidos.

LaBrucella abortus Cepa 19 es también
lisapero devirulenciaatenuaday lava-
cunacién generarespuestainmune simi-
lar alade las cepas lisas virulentas. En
cambio, lacepade Brucella abortus RB51
es rugosa y atenuada y no da respuesta
serol 6gi ca detectabl e por las pruebas con
antigenoslisos usados en larutinade la-
boratorio, pero se puede detectar lares-
puesta serolégica a la vacunacién con
antigenos de cepas rugosas de brucel as.

5. Los anticuerpos que circulan en el
organismo animal son uno de los
mecanismos de defensa contra la
infeccion

Pero en el caso de la brucelosis estos

anticuerpos circulantes no acttian efecti-

vamente en contener lainfeccion debido

a que la brucella no solo circula en la

sangre sino que se alojaintracel ularmen-

te. Estos anticuerpos especificos son de
gran utilidad en el diagndstico delabru-
celosis.

L os métodos con suero sanguineo y otras
secreciones (leche, liquido seminal) se
basan en |a presencia de | os anticuerpos
especificos en el animal infectado.

La necesidad, por razones operativas y
economicas, de usar pruebastamiz enel
diagnodstico de la brucelosis animal ha
exigido el uso de diferentes esquemas de
vigilanciay diagndstico.
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El uso delaaglutinacion esténdar répida
en placa (ARP, Huddleson) como prue-
batamiz o de descarte en el diagndstico
se basa principalmente en |la deteccién
de IgM e 1gG2 pero no revelalas 1gG1.
Este método, que fuera mundialmente
usado en programas de control/erradica-
cién ha sido sustituido por métodos de
mayor sensibilidad y especificidad.

En cambio, si seemplealaaglutinacion a
pH é&cido de 3.6-3.85, como ocurre en
las pruebas de Rosa de Bengala (pH
3.65) y el antigeno bufferado acidifica-
do (BAPA) se revelaran principal mente
las1gG1 pero no las IgG2. Esta mezcla
del suero- antigeno a pH menor de 4,0
inhibelas aglutininasIgM vy las heteroes-
pecificas.

En este esquema el uso de los métodos
de fijacion de complemento padroniza-
do, prueba inmunoabsorbente enziméti-
coindirecta(ELISAI), pruebainmunoab-
sorbente enzimético competitiva
(ELISAC), prueba polarizacién-fluores-
cente (PF), como pruebas confirmato-
rias de losresultados de | os sueros reac-
cionantes en |las pruebas tamiz (Rosa de
Bengala, BAPA) presentaran una exce-
lente correlacion.

Un esquema de la produccién de anti-
cuerpos se sintetiza a continuacion:

a) Periodo de incubacion

Inicio delainfecciony ausenciaoini-
cioincipiente de larespuesta en anti-
cuerpos no detectables. En este pe-
riodo no sera posible obtener un diag-
nostico y seranecesario repetir el exa-
men mas tarde.

b) Produccion precoz de anticuer -
pos

En esta fase, si la exposicion es una
dosisinfecciosabaja, habraunapro-
duccion menor de anticuerpos los cua-
les pueden ser revelados por las prue-
bas de alta sensibilidad, como Rosa
de Bengala, BAPA.

¢) Produccién creciente de anticuer -
pos

En esta fase los animales infectados
pueden ser detectados no solo por las
pruebas de alta sensibilidad (Rosa de
Bengala, BAPA, PAL, Polarizacion-
fluorescente) sino también por prue-
bas de menor sensibilidad y mayor
especificidad.

d) Produccion de alto nivel de an-
ticuer pos

La infeccidn cursa su fase aguda 'y
|os anti cuerpos al canzan su pico méxi-
mo de formacién. La mayoria de las
pruebasindicarén lainfeccion.

e) Fase de declinacion de los anti-
cuer pos

En animales con infeccidn crénicahay
disminucion de los anticuerposy pe-
riodos deintermitenciay variabilidad
en su presencia en el organismo. En
estos animales el diagndstico puede
ser incierto y se necesita un segui-
miento y repeticion de las pruebas.

5. Los métodos ser ol 6gicos
padronizadosy validadosusados
en lavigilancia como pruebas
tamiz son rapidos y dealta
sensibilidad

Los métodos de Rosade Bengala, Anti-

geno BrucellaBuferado (BBAT o BAPA)

son sencillos y de uso extenso y aellos
se agregan la Polarizacién-fluorescente

y ELISAs.

6. L osmétodos confirmatorios
incluyen laPruebadeFijacion
deComplemento (PFC), pruebas
I nmunoabsor benteenzimético
EL1SAs), ensayo depolarizacion-
fluor escente (PF), 2-mer capto-
etanol y pruebadeRivanol

Pruebas presuntivas usadas en la Vigi-
lancia Epidemioldgica para identificar
establecimientos sospechosos de pade-
cer brucelosis.

L as pruebas presuntivas tienen alta sen-
sibilidad y son usadas en la vigilancia
como tamiz paraprocesar un gran nime-
ro de muestrasafin deidentificar anima-
les positivos y hacer el rastreo epide-
miol 6gico de los establ ecimientos de ori-
gen.

L as muestras positivas deben ser some-
tidas a pruebas confirmatorias.

1. Pruebadel Anilloen Leche
(PAL)

La prueba de PAL es usada en los tam-
bos como prueba tamiz para detectar la
presencia de anticuerpos especificos en
laleche.

Es una prueba presuntiva que permite
lavigilanciadel hato lechero por medio
de exdmenes grupales efectuadas 4 ve-
ces al afo para permitir que las pruebas
cubran el total de hembras en lactacion
rotadas anualmente en lahacienda.

La prueba puede dar “falsos positivos”
en muestras con calostro y leche de va-
cas con mastitis y en animales reciente-
mente vacunados.

Las muestras de leche deben reposarse
por 24 horas antes de ser examinadas por
PAL. LaPAL no se debe hacer con leche
pasteurizadayaque el calentamiento al-
tera los resultados.

Lasensibilidad delaPAL debe ajustarse
segun el tamafio del rodeo paracompen-
sar ladilucion delaleche de losanimales
infectados con laleche del mayor nime-
ro de animales negativos.

El nimero de vacas queintegran lamues-
tra tiene gran influencia en la sensibili-
dad de la PAL por lo que es necesario
gjustar el volumen delamuestrade leche
compuesta utilizado en la prueba de la
siguiente manera:

1-150 hembras en lactacion 1 ml. es el
tamano de lamuestraen el montaje dela
prueba; de 51-450 es 2 ml; de 451-700
es3ml.

En rodeos con mas de 700 hembras en
lactacion deben segmentarse las mues-
tras compuestas de leche distribuyendo
en grupos de 25 a 75 animales en lacta-
cion y se utilizara para cada grupo 1ml
de leche compuesta en |la prueba. Este
procedimiento asegura unamayor sensi-
bilidad de la PAL en los grandes rodeos
de vacas en lactacion ya que elimina el
factor de gran dilucion delaleche delos
animales infectados versus |os animal es
indemnes.

Este criterio, con segmentacion de las
muestras en grupos mas pequefio de hem-
bras en lactacion ofrece una mayor sen-
sibilidad en laPAL paralavigilanciaen
“rodeos problemas’ que presenten difi-
cultades en el saneamiento.

Lapruebade ELISA indirecta (ELISAI)
en leche es de mayor sensibilidad y es-
pecificidad y recomendada para uso ex-
tenso.

El uso correcto de estas pruebas con le-
che disminuye los costos de identifica-
cion de establecimientos lecheros afec-
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tados por la brucelosis y es un instru-
mento técnico muy valioso paralavigi-
lanciadelabrucelosis.

1.1 Toda muestra de leche de un esta-
blecimiento queresulte positiva en
laPAL o ELISAI exige examinar todo
el rodeo paraidentificar los anima-
les positivos.

1.2 LaspruebasPAL Yy ELISAI enleche
tienen alta sensibilidad y pueden
usarse individualmente o en mues-
trasdeleche o de cremade un grupo
de animales o de tarros de leche o
para detectar brucelosis en un hato
o rodeo en mezclas de muestras ex-
traidas de las lineas de bombeo de
leche, de tanques de leche a granel
refrigerados o en lasusinas de leche.

1.3 Debe cumplirse estrictamente con
los procedimientosy montaje de las
pruebas.

1.4 Laprueba positiva en leche clasifi-
ca el “rodeo como sospechoso” vy
debe ser seqguida por el examen indi-
vidual delosanimales que compo-
nen el stock del establecimiento y
los animal es de campos de pastoreo
0 comunitariosy las vacas secas.

2. PruebadeMercado Vacuno
(PMV)

Es una pruebapresuntivarapidarealiza-
daen muestras recolectadas previaala
comercializacion de animales (ferias, “re-
mates en pantalla”, ventas particulares o
en el momento del sacrificio en laplanta
de faena (frigorificos, mataderos).

2.1 Los métodos serol 6gicos usados ex-
tensamente en la PMV son el Rosa
de Bengalay el BBAT o BAPA.

2.2 Usualmente la sangria paramuestreos
devigilanciaen puntos de comerciali-

zacion o faenadebe practicarse en ani-
malesde dos afiosdeedady mayores.
Sinembargo, lareglamentacion vigen-
teesmésexigentey estableceel mues-
treo desde 12 meses de edad.”

2.3 Las hembras son las categorias mas

importantes para procesar lavigilan-
ciadebido asuimportanciaen laca-
dena epidemiol égica de transmision.
Los machos también son suscepti-
blesy pueden infectarse pero- salvo
los toros-tienen escasa parti cipacion
en latransmision delainfeccion.

2.4 La Prueba de Mercado Vacuno

(PMV) es una prueba presuntiva de
vigilancia destinada a detectar ani-
mal es positivos debidamente identi-
ficados. Exige poner en accion el sis-
tema derastreo epidemiolgico para
identificar el establecimiento de ori-
gen y proceder al examen por prue-
bas diagnosticas del rodeo en las ca-
tegorias de animales indicadas en la
reglamentacion.

La PMV clasificalos resultados en po-

Sitivos 0 negativos.

2.5 LaPruebade Mercado Vacuno nega-

tivano implica que el animal esta
libre de infeccion ya que podriaestar
en el periodo de incubaciony no ha-
ber ain desarrollado suficientes an-
ticuerpos especificos detectables en
esa fase incipiente de la infeccion.
Una prueba negativa no permite in-
ferir quedicho animal eslibredein-
feccion.

Las pruebas de un nimero de anima-
les quetengavalor significativo con
relacion alapoblacién total del esta-
blecimiento ofrecen unainformacion
valiosa sobre la condicion de la ha-
cienda.

3. Pruebas par a exposiciones,
rematesy exportaciones

Todo animal positivo o sospechoso a
las pruebas diagnosticas exige el rastreo
del establecimiento de origeny el exa-
men de todo el stock segln las normas
reglamentarias.

4.El apoyodelared de
laboratorios, dereferencia, de
rutinay deproduccién esbasico
para:

4.1 Laseleccién de pruebas diagnosti-
cas, préacticasy de adecuada sensi-
bilidad y especificidad, aser utili-
zadas en lavigilancia epidemiol 6-
gicay en el diagnostico bacteriol 6-
gicoy serolégico.

4.2 Ladisponibilidad de fuentes con-
fiablesy seguras parala prepara-
cion y abastecimiento regular y
suficiente dereactivos calificados.

4.3 El control de calidad y validacion
de los reactivos por el laboratorio
oficial dereferencianacional, DI-
LAVE “Miguel C. Rubino”.

4.4 Ladisponibilidad de una adecuada
capacidad de procesamiento de
muestras por la red laboratorios
oficiales y privados debidamente
acreditados, de acuerdo aladina-
micay cantidad que exige el pro-
gramade control, con altaeficien-
ciay eficacia.

4.5 El entrenamiento de los recursos
humanos para el trabajo de labora-
torio y parala obtencién de mues-
tras biol 6gicas adecuadamente ex-
traidas y remitidas en tiempo y
forma.

** Ademas, en condiciones de aislamiento estricto, fue demostrado que terneras hijas de madres artificialmente infectadas y separadas de ellas al nacer, privadas del
calostroy criadas en unidades de aislamiento, al alcanzar |lamadurez sexual fueron inseminadas artificialmentey prefiadas, 4 de 22 vaquillonas abortaron y estaban
infectadas las madres y sus fetos abortados. Las 22 hembras fueron sacrificadas alas seis semanas después de parir o abortar y en 4 hembras los 6rganos, ganglios
y fetos examinados estaban infectados por Brucella abortus. Las reacciones seroldgicas de las vaquillonas habian permanecido negativas hasta 8 semanas previas

al parto (Plommet, Francia, 1973).

La duracién del periodo de incubacion depende de la dosis de exposicién a la bacteria, de la inmunidad natural o adquirida del animal expuesto, de la edad del
animal, del estado de madurez sexual, del estado y fase de prefiez y de ladensidad y tamafio del rodeo y de su manejo.

El periodo de incubacion se acorta cuando el animal recibe una dosis masiva de bacteria en un corto tiempo, ya sea por confinamiento y cohabitacion, densidad
de animales infectados e infecciosos o por exposicion adosis masivas de brucelas excretadas en los flujos Gtero-vaginales, calostro y leche de la vaca parturienta,
o recién parida, en los abortos o terneros recién nacidos densamente contaminados con la bacteria.
Cuando ladosis infecciosa es reducida o el animal es resistente- parcial o totalmente- el periodo de incubacién se prolonga o el animal puede bloquear lainfeccion

y no infectarse.

En promedio, desde que ocurre la exposicion al agente infeccioso hasta la aparicion de las reacciones positivas de anticuerpos especificos transcurren alrededor
de tres a doce semanas. Periodo de peligro para la difusion inaparente o subclinica de lainfeccion en el rodeo.
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CONTROL Y ELIMINACION DE
LABRUCELOS SEN
ESTABLECIMIENTO CON
RODEO INFECTADO O
SOSPECHOSO

Sintesisde procedimientosy
recomendacionesen la hacienda
problema

Tienegran importancia ladeteccion tem-
prana de lainfeccién/enfermedad en un
establecimiento.

El veterinario de campo debe ser la pri-
meralineade defensaen el diagnostico
precoz y en el control de labrucelosisy
el productor depende de su pericia sobre
laepidemiologia delabrucelosisparala
aplicacion de las medidas de bioseguri-
dad y biocontencién en el manejo del
rodeo.

Serequiere un sistemade vigilanciaepi-
demioldgicay deinformaciény comuni-
cacion activo, dotado de suficientes re-
cursos humanos bien capacitados y con
efectivo apoyo logistico.

L osrodeos grandes, tanto |echeros como
de ganado de carne, en condiciones de
manejo sanitario ineficiente son los méas
predispuestos a la diseminacion de la
infeccion/ enfermedad y en los que es
mas dificil y prolongado controlarlay
eliminarla

En rodeos de cria grandes infectados y
especialmente con alta densidad hay
siempre un namero suficiente de anima-
les excretores de brucelas en |a fase de
gestacién-paricion y a su vez hay un
numero expresivo de animal es suscepti-
bles expuestos alainfeccion que contri-
buyen a mantener activo el ciclo infec-
Ci0S0.

Las haciendas pequefias 0 medianas y
“cerradas” al ingreso externo de anima-
les favorecen el proceso de saneamiento
y eliminacién delabrucelosis.

En el paislagran faenade hembras bovi-
nas que representan préximo al 48% del
total de animales faenados anual mente
contribuye aunamejor dinamicay reno-
vacion del rodeo bovino, el cual estara
formado por categorias de edades mas
jovenes favoreciendo el programa sani-
tario.

El control de la brucelosis bovinay su
erradicacion es un proceso continuo que
exige responsabilidad, dedicacion y es-
fuerzo conjunto del productor/empre-
sario rural, el veterinario privado, el ser-
vicio veterinario nacional, lared de labo-
ratorios y todos los segmentos de la ca-
dena de comercializacién pecuaria, con
principal referenciaal vacuno.

Sin lacooperacion integrada de estos seg-
mentos el programade control y erradi-
cacion tendra pocas probabilidades de
éxitoy exigirdmayor tiempo.

1. Factor es epidemiol 6gicos

Varios factores determinan el tiempo que
un animal individual mente puede ocul-
tar, de manera silenciosa, la infeccion
antes de ser diagnosticada.

Ladificultad de poder predecir el perio-
do de incubacion y de descubrir un ani-
mal que esté incubando la enfermedad
favorece su diseminacion en el rodeo y
luego exigira un extenso periodo de sa-
neamiento.

Ninguna prueba seroldgica es capaz de
detectar el 100% de los animalesinfecta-
dos en una Unicaintervencion.

Es por ello necesario repetir sistemati-
camente las pruebas de saneamiento
aplicando el criterio detratar el “rodeo o
rebafio como una unidad epidemiol 6gi-

ca.

1.1 Periodo de incubacién

La incubacion es el periodo que trans-
curre desde que el animal es expuesto al
agente infeccioso hasta la aparicion de
los signos y manifestaciones clinicas de
la enfermedad. En la brucelosis los sig-
nos clinicos de lainfeccién/enfermedad
se evidencian por aparicion de anticuer-
pos especificos en las pruebas diagnos-
ticas, ocurrenciade aborto, retencion de
placenta y parto prematuro en la fase
avanzadadelagestacion. Hay fuerte ten-
denciaalaesterilidad temporal o perma-
nentey la brucelapuedeinvadir y afec-
tar las articulaciones con bursitisy coje-
ra, ocasional mente, en las vacas infecta-
das y mas frecuentemente en el toro in-
fectado.

Si bien no se puede depender de los sig-
nos clinicos, ellos son valiosos para de-

terminar | as probabilidades de la presen-
ciadelainfeccion/enfermedad.

En labrucelosis, el periodo de incuba-
cion esmuy variabley puede ser tan bre-
ve como 10 diasy tan largo como 280
dias. Con mayor frecuencia se situa en-
tre 30-60 dias.

1.2 Exposicion a la infeccion y su
evolucion

Los animales infectados no siempre
muestran signos clinicos o ellos se ma-
nifiestan en determinadas etapas de sus
vidas, como ciertas fases del estado de
gestacion.

Enlabrucelosishay animalesque desa-
rrollan infeccion subclinica.

Durante el periodo deincubacién un ani-
mal puede excretar y diseminar las bru-
celas pero es inseguro hacer el diag-
néstico con una Unicaintervencion.

Los sintomas clinicos y la presencia de
unareaccion positivano siempre se pre-
sentan a mismo tiempo.

En unahembraen fase subclinica laapa-
ricion delareaccion positivaen laprue-
ba serolégica dependeradel periodo de
incubacion, dosis infectante, estado in-
munitario, madurez sexual, fases de la
gestacion.

Unahembrainfectada puede abortar an-
tes de dar reaccion positiva pero con
mayor frecuencialareaccion positivase
presenta antes de que aborte.

Una hembra prefiada puede ser negativa
o detitulo bajo de anticuerpos enlaprue-
ba serol gica efectuada dentro de las dos
semanas siguientes al aborto (signo ob-
vio para alertar sospecha de brucel osis)
o alaparicion normal o anormal de un
ternero.

Una prueba negativa efectuada dentro
de ese periodo no da garantia que el ani-
mal no estainfectado.

Se impone una prueba después de las dos
semanas del aborto o paricion.

1.3 Infeccién en hembrasjdévenes

Lamayoria de los animales jovenes que
no han alcanzado la madurez sexual y
las hembras j6venes que no han comen-
zado aciclar regularmente son resisten-
tesalabrucelosis.
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Sin embargo, una excepcién aestaregla
son las terneras nacidas de madres in-
fectadas “in Utero” por brucelas de las
cuales cierto porcentaje (hasta 10%),
permaneceracon infeccién latente ein-
cubaran la infeccion hasta la madurez
sexual y prefiez.

Las vaquillonas con infeccién latente
usual mente no reaccionan en las pruebas
serol 6gicas ni muestran signos de enfer-
medad hasta la paricion o aborto, fase
enlacual diseminaran lainfeccion.

Latransmision congénitade lamadre al
feto ocurre en una tasa baja dificil de
predecir y lainfeccion evolucionaen for-
ma latente hasta la primera gestacion de
lavaquillona. Las manifestaciones clini-
cas de lainfeccidn pueden ser la excre-
cién de brucelas por | as secreciones ma-
marias pre-parto o por el aborto y la
aparicion de las reacciones serol 6gicas
especificas.

En rodeos infectados las terneras pueden
también infectarse tempranamente en for-
malatente por ingestion de leche de hem-
brasinfectadas excretoras de brucelas o por
exposicion a productos contaminados de
laparicién de vacasinfectadas.

Un ternero/arecién nacido de una hem-
brainfectada puede, ocasionalmente, in-
fectarse congénitamente antes del naci-
miento o también, a menudo, en el
parto puede estar cubierto con exudado
repleto de microorganismos Brucella y
ademas, luego de ingerir el calostro con-
taminado su tracto digestivo contendra
brucelas|as cuales seran eliminadasen el
meconioy hecesfecalesal medio exter-
no. Por lo tanto, los recién nacidos de
madres infectadas durante su primer mes
de vida constituyen un peligro como
diseminadores temporales de brucelas
Si conviven con otros animal es suscepti-
bles o son transferidos arodeos indem-
nes de infeccion. Los animales jovenes
que han ingerido calostro de madresin-
fectadas pueden inicialmente ser sero-
positivos pero luego se convertiran en
Sero-negativos.

Como reglausual el animal joven elimina
lainfeccion durante el primer mesdevida
siempre que no continle ingiriendo le-
che contaminada y se evite su exposi-
¢ion aotros material es contaminados con

brucelas (fetos abortados, descargas de
las hembras infectadas). La mayoria es
resistente hasta que alcanza la pubertad
aunqgue puede haber algunaexcepcion en
animal es jovenes severamente expuestos
alareinfeccion enloscualeslasbrucelas
pueden alojarse tempora mente en gan-
glioslinfaticos.

Lasvaquillonas, también, pueden infec-
tarse més tardiamente, luego de 10- 12
semanas de edad al llegar ala madurez
sexual.

En el animal joven nacido de madre in-
demnelaresistencianatural cesadespués
gue el animal alcanzalamadurez sexual
y en lahembrala susceptibilidad aumen-
taen el estado de prefez.

Alcanzadalamadurez sexual no hay edad
quelimite lainfeccion de un animal sus-
ceptible.

1.4 Infeccion en hembras adultas

Lacategoriade hembras de criaeslaméas
importante en la transmision y disemi-
nacioén de lainfeccién. Unavez infecta-
das diseminaran una enorme cantidad de
brucelas en el periodo de gestacion-pari-
cion.

Las vacas y vaquillonas prefiadas son
muy susceptibles pero en un rodeo de
criainfectado hay hembras que no sein-
fectan o la infeccion es transitoria de-
pendiendo de la dosis infecciosa de ex-
posicion y del estado inmunitario del
animal.

Lamayoriade las hembras que seinfec-
tan permanecen «reaccionantes» duran-
te varios afios o por toda su vida 'y pue-
den permanecer excretoresintermitentes
debrucelas.

Cuanto mas avanzado es el estado de
prefiez mayor es la susceptibilidad de la
hembraasufrir unainfeccion fulminante
debrucelosisy unareduccion notable en
el periodo deincubacion. Lostejidos pla-
centarios y fetales son electivos y pre-
dilectos para el desarrollo masivo de la
infeccion por brucelas.

En cambio, la exposicion alainfeccion
en una hembra no prefiada o reciente-
mente prefiada resulta en un periodo de
incubacion mas largo siendo mas dificil
identificar rapidamente el animal infec-
tado.

1.5 Vigilancia epidemiol égica, interva-

|o de pruebas de saneamiento

En la presente situacion epidemiol 6-
gicadelabrucelosisen el pais, con pre-
sencia de conglomerados de focos acti-
vos de brucelosis en algunos Departa-
mentos (Rocha, San José, Artigas) y dis-
persion de focos aislados en el territorio
nacional se impone intensificar la vigi-
lancia epidemiol 6gicaparaidentificar con
lamayor celeridad |as haciendas afecta-
das por laenfermedad y extremar su sa-
neamiento.

Laimposibilidad de predecir ladura-
cion del periodo de incubacion y de la
formacion de los anticuerpos especifi-
cos dificulta conocer con certeza si el
animal en venta o recientemente comer-
cializado es libre de infeccion y cuan
largo debe ser el periodo de cuarentena
de un animal sospechosoy el periodo de
interdiccion de un establecimiento afec-
tado por la brucelosis.

La exigencia de examinar los animales
previos a su venta cumple un importan-
te propdsito ya que muchos bovinos con
brucelosis pueden ser descubiertos en
estos muestreos devigilancia. Asi, el ras-
treo epidemiol 6gico permite identificar
el grupo o tropay el establecimiento de
origen del animal problemay asuvez se
logra evitar el riesgo que constituye el
animal infectado.

Sin embargo, una tnicaprueba o examen
negativo no permite saber si el animal
est4 0 no incubando laenfermedad.

La anica manera de descubrir su condi-
cion y tener una mayor seguridad es
probando nuevamente el animal luego de
60-120 dias después de la compra o in-
greso.

Una segunda prueba permitira detectar
un buen ndmero de animales infectados
y evitaraque su ingreso en el rodeo oca-
sioneladiseminacion silenciosay perni-
ciosadelainfeccion.

En un brote de brucelosis, durante el
periodo de activainfeccion serequieren
pruebas frecuentes en el rodeo paraace-
lerar laeliminacion de “reaccionantes” y
de esa manera disminuir en el rodeo la
oferta de dosis infecciosas originada por
la excrecion continua o intermitente de
brucelas.
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En estafaselosinterval os entre las prue-
bas del rodeo deben ser més breves, 40-
60 dias, con faena sanitaria rigurosa de
los animales “positivos” en los matade-
ros autorizados por la Direccion Gene-
ral de Servicios Ganaderos (DGSG/
MGAP).

Estosinterval os pueden variar de acuer-
do alas observaciones epidemiol 6gicas
que se presenten en la unidad problema,
como aparicion de un nimero mayor de
animales infectados, alteraciones en las
gestaciones, abortos.

Especial atencion debe ponerse en los
“rodeos o rebafios problemas” en los
cuales lainfeccion persiste apesar dela
rigurosa aplicacion de las medidas sani-
tarias. En estos rodeos, que representan
un muy bajo porcentaje de los rodeos
infectados, pueden coexistir animales
infectados sero-negativos o detitulo bajo
de anticuerpos, dificiles de identificar.
Debeinvestigarse laposible presenciade
animales portadores con infeccién cré-
nica'y con bajo tenor de anticuerpos,
los cuales permanecen “ocultos’ en prue-
bas de rutinay que sera necesario reve-
lar su condicion por pruebas comple-
mentarias.

1.6 Interdiccién/cuarentena

En general el procedimiento deinterdic-
cion/cuarentena es mas efectivo y de
menor duracion en las enfermedades agu-
das con cortos periodos de incubacion y
en las enfermedades que cursan con sig-
nos clinicos manifiestos y observables.

En cambio, es prolongado y de alto cos-
to en las enfermedades que cursan con
periodos prolongados de incubacion,
como es el caso delabrucelosis bovina.

La interdiccién/cuarentena es un serio
inconveniente parael productor/empre-
sariorural pero esimprescindible desde
el punto de vista sanitario.

Lainterdiccion /cuarentenaesun estado

de aislamiento sanitario forzado del es-
tablecimiento afectado por labrucelosis.
La cuarentena por brucelosis se aplica
por el Servicio Veterinario Nacional para
aislar lahaciendacon animalesinfecta-
dos de manera que no se disemine la
infeccién/enfermedad a otros rodeos.

Lainterdiccion debe determinar lamane-
ra que el productor podra continuar co-

mercializando sus animales con destino
alafaenasanitariaen mataderos/frigori-
ficos oficial mente aprobados.

Lainterdiccién/cuarentena deberiaapli-
carse por el Servicio Veterinario Oficial
en |os siguientes casos:

» Cuando se compruebe que la bruce-
losis esta presente en el rodeo de un
establecimiento.

» Si labrucelosis es rastreada hasta el
establecimiento de origen por medio
de animales oriundos comercializa-
dos en ferias, “remates por pantalla”
0 venta partic”.

» Siresultan “positivos’ animales fae-
nados en frigorificos o0 mataderos y
son rastreados hasta el establecimien-
to de origen.

» Si animales que egresan de un esta-
blecimiento se demuestra que son
“positivos” previo o al momento de
ingreso a otro establecimiento de
destino.

> Si los animales “positivos’ que in-
gresan aotro establecimiento de des-
tino entran en contacto directo con
animales del rodeo de destino debera
efectuarsetambién lainterdiccién del
establ ecimiento que recibe los anima-
les “positivos”.

» Si el rodeo de un establecimiento con
brucelosis entra en contacto de ries-
go directo con rodeos de estableci-
mientos vecinos debera también in-
terdictarse el establecimiento vecino.

En la brucel osis bovina se ha demostrado
que establ ecimientos vecinos, y adyacen-
tes - los cuales se separan por un Gnico
alambrado- seinfectan préximosaun 20%
por el contacto con el rodeo infectado.

L os establ ecimientos vecinos a estableci-
mientos afectados por brucelosis deben
aplicar medidasdevigilanciay bioseguri-
dad estricta y mantener separado su ro-
deo de |l os contactos de riesgo.

1.7 Cese del periodo deinterdiccion

El cesedel periodo deinterdiccion depen-
derd de larazon que determind la medida
decuarentena.

Si larazon fue una sospecha de infeccion
una Unica prueba negativa del rodeo sos-
pechoso resultaraen el cesedelainterdic-
cion.

Si el establecimiento fueinterdictado por
el ingreso de animales sospechosos de
padecer infeccién una prueba negativa
después de los 45-60 dias liberara los
animales.

En el presente se exige un minimo de
120 dias de intervalo entre una prueba
derodeo negativay laultima pruebane-
gativaprevio al cesedelainterdicciony
cuarentena. Un intervalo de 180 dias (6
meses) ofrece mayores garantias sanita-
riasy deberia ser aplicado.

En el proceso de saneamiento esimpres-
cindible eliminar los animales clasifica-
dos como positivos con destino al sacri-
ficio sanitario previa marcacion indele-
ble. No debe haber ninguna excepciony
el movimiento o venta con otro destino
es un fraude de muy graves consecuen-
cias.

En una haciendacon brucelosis el perio-
do deinterdiccién/cuarentena selevan-
taré cuando el total del rodeo, después
de eliminado el ultimo animal “reaccio-
nante”, haya sido negativo en dos prue-
bas efectuadas con un intervalo de 180
dias.

Estas dos pruebas negativas del rodeo es
un compromiso que resulta del conoci-
miento disponible del periodo de incu-
bacion de la enfermedad (el cual puede
exceder |0s 180 dias) que permite detec-
tar casos de brucelosisresidual y de un
sistemaque seapracticoy tolerable para
el productor.

Laaplicacion de estanormade dos prue-
bas negativas con intervalo de 180 dias
debe ser rigurosay no deberia ser abre-
viada

Luego de cesar la interdiccién, como
medida de biocontencion final, realizar
unapruebaadicional delahaciendaalos
180 dias posteriores al levantamiento de
lainterdiccion o cuarentena que da una
mayor garantiaque labrucelosishasido
eliminadade lahacienday estaraen con-
diciones de ser “certificadalibre” por el
servicio veterinario nacional.

A medida que disminuye significativa-
mente el nimero de rodeosinfectadosla
exposicion a lainfeccion es menor. En
estafase, es necesario mantener lainter-
diccién o cuarentena por periodos mas
largos, de 10a12 meses, afin detectar
la posible presencia de un animal o ani-
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mal es con periodos de incubacion extre-
madamente extensos.

1.8 “Certificacion delibre de brucelo-
sis’

1. La certificacion inicial de estable-
cimiento libre de brucelosis deberia
exigir, por lo menos, dos pruebas con-
secutivas de sangr e negativas de todo
el rodeo con intervalo de 10 a 14 me-
ses.

El Certificado de establecimiento libre
debrucelosis debera ser valido por €l tér-
mino de 12 meses.

La aplicacion de los criterios antes ex-
puestos se reflejara en un mas efectivo
control de labrucelosis.

2. Despoblacién animal del estable-
cimiento problema.

Comprende la eliminacion por sacrificio
sanitario de todos los animales de espe-
cies susceptibles que integran el rodeo
infectado. Su destino sera un matadero
oficialmente autorizado aplicando es-
trictas medidas higiénicas, sanitarias y
de proteccién del personal.

El establecimiento debe mantenerse des-
activado (“vacio sanitario”) por un pe-
riodo razonable, no minimo de 60 dias,
para proceder alahigiene, desinfeccion
y eliminacién de | as fuentes de contami-
nacion ambiental.

Se podria aplicar en rodeos con altas
tasas de infeccién y en “rodeos proble-
mas’ coninfeccion crénicade largadu-
racion y dificil saneamiento en la fase
final de la erradicacion de la brucelosis
en una zona, region o pais.

Es un procedimiento severo que causa
un fuerte impacto econémico y social.

Debe indemnizarse al propietario de la
hacienda.

En paises o zonas libres que sufren la
ocurrenciade un brote de infeccion cir-
cunscrito es el procedimiento més con-
veniente paraeliminar lainfeccion dein-
mediato y evitar su diseminacion.

También es un procedimiento aplicable
en los ultimos focos residuales de una
zona o pais en la fase de consolidacion
hacialaerradicacion.

3. Reemplazos, ingresos y egresos de
animales.

Lamejor garantia seriacomprar ingresos
de establecimientos “certificados libres
debrucelosis’ pero esta condicién es muy
limitada en el paisy practicamente im-
posible de ser utilizada, salvo para ca-
s0s puntuales.

No adquirir animales procedentes de es-
tablecimientos sospechosos o af ectados
por brucelosis.

Hacer los esfuerzos necesarios paraais-
lar losingresos de animales de origen sa-
nitario desconocido y efectuar las prue-
bas de diagnoéstico para demostrar que
los ingresos de animales a un estableci-
miento demuestren, preferentemente en
los 30 dias previos, que las pruebas diag-
nosticas han sido negativas.

Losingresosderiesgo (hembras destina-
dasalareproduccion, hembras prefiadas
y toros) deben ser aislados en potreros o
establos suficientemente separados du-
rante por |0 menos 3-4 semanas de cua-
rentenay ser sometidos a dos pruebas
serol dgi cas con resultado negativo antes
de ser incorporados al rodeo.

Debe evitarse el contacto fisico directo
con animales oriundos del establecimien-
to, asi como el uso de bebederosy come-
deros comunes y evitar el contacto con
Secrecionesy excreciones peligrosas.

Observar diariamente los animales en
cuarentena para detectar cualquier alte-
racion o signo clinico en su estado de
salud.

Omisiones a estas reglas sanitarias son
derutina en las condiciones de alto di-
namismo del mercado, diversos sistemas
de comercializacion, extraordinario mo-
vimiento de semovientes y cambio de
propiedad.

Esnecesario gjercer unavigilanciaactiva
para evitar estas graves omisiones que
favorecen ladiseminacién de labrucel o-
Sis.

4. Ingreso de animales desde fuentes
externas.

Origen del foco: Usualmente la brucel o-
sis se transmite de un establecimiento a
otro por el ingreso de animales infecta-
dos cuyo origen es un rodeo infectado.
El descarte de animales infectados co-
mercializados fraudulentamente a pre-
cios bajos creaun comercio de reempla-
zos de alto riesgo.

4.1 Rastrear los animales fuentes de
infeccién que proceden de estableci-
mientos infectados o sospechosos.
Estos animales se deben tener como
potencialmente expuestos a la infec-
cion y deben ser sometidos a pruebas
sanguineas con resultado negativo 10-
30diaspreviosal ingreso alahacienda
de destino y luego en el ingreso al
establecimiento de destino, en condi-
ciones de aislamiento en cuarentena,
repetir la prueba serol6gica a los 45-
60 dias.

4.2 Losanimales “reaccionantes’ de-
ben ser marcados y enviadosa la
faenasanitaria. Los animales negati-
vos deben ser sometidos a otra prue-
ba antes de su incorporacion al rodeo
0 hato.

4.3 Lasvacasy vaquillonas queingre-
san aun establecimiento con destino a
lareproduccion deben ser examinadas
previo asu entore 0 inseminaciony si
son negativas se examinaran nueva-
mente por lo menos 60 dias antesdela
paricion y si son negativas se re-exa-
minaran 30-60 dias después de la pari-
cién. Esta secuencia de pruebas con
resultados “ negativos” ofrece garantias
que estan aptas para incorporar a ro-
deo del establecimiento.

En el ingreso inter-haciendas esimpor-
tante tener en consideracion que un
animal o grupo de animales que duran-
te el periodo de pruebas consecutivas
permanezca con animales infectados o
con animal es cuya condicién sanitaria
es desconocida las pruebas negativas
no aseguran que el animal se encuentre
libre de infeccion, ya que puede estar
en el periodo de incubacion silencio-
SO.

En cambio, si el animal o grupo de ani-
males esta separado durante el periodo
de pruebas consecutivas |os resultados
negativos dan unamayor garantiade su
condicion deindemnealainfeccion. De-
pendiendo de las circunstancias, dos
pruebas negativas consecutivas de |os
ingresos de hembras vacias (vaquillonas
0 vacas) mantenidas aisladas sera sufi-
ciente garantia para habilitar el ingreso
a rodeo; mientras que si las hembras
estén prefiadas podriaser necesario efec-
tuar mayor nimero de pruebas consecu-
tivasnegativas.
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4.4 Los animales procedentes de esta-
blecimientos af ectados por labrucelo-
sisson de alto riesgo, aln cuando sean
negativos, y la mejor medida es no
aceptar ingresos de estas haciendas.

5. Establecimientos vecinos.

L os establecimientos vecinosy linderos
en contacto directo de riesgo con ro-
deosinfectados deberén ser sometidos a
pruebas seroldgicas paravigilary com-
probar su estado sanitario en relacion a
labrucelosis.

Vigilar y mantener los alambradosy cer-
casenbuenestadoy evitar el intercam-
bio, pasgje y contactos de animales
inter-haciendas especialmente con las
hembras prefiadas y en fase de paricion
y con los toros.

2. Procedimientosy
recomendacionesde manejo
sanitario en un establecimiento
clasificado como sospechoso o
infectado

1. En un rodeo sospechoso o infectado
se deben examinar por pruebas serol 6gi-
cas todos los bovinos mayores de 12
meses de edad.

Se exceptlan los novillosy las hembras
castradas, categorias que deben mante-
nerse en potreros separados de las hem-
brasdecria.

En lafase de saneamiento las pruebas de
rodeo o rebafio deben repetirse con in-
tervalos de 90-120 dias. Pruebas del ro-
deo a interval os méas breves pueden ace-
lerar laeliminacién de animalesinfecta-
dos detectados como “reaccionantes” o
“positivos” especialmente en la fase de
diseminacion activadel brote infeccio-
S0.

2. Larepetitividad delas pruebas del ro-
deo en interval os cortos incide en el au-
mento de los costos del plan y debe ana-
lizarse las mejores posibles alternativas
dentro del plan.

3. En todos los casos en que se com-
pruebe la ocurrencia de abortos deben
ser efectuadas pruebas de diagndstico de
brucelosis. En muestras de sangre remi-
tidasaun laboratorio parael diagnostico
de otras enfermedades infecciosas, por
ejemplo, Leptospirosis, Campylobacte-
riosis, Diarrea Viral Bovina, Neosporo-

sis, Leucosis bovina, Trichomoniasis,
etc. deberan, ademas, ser realizadas las
pruebas diagndsticas de brucel osis.

4. Los muestreos estratégicos de vigilan-
ciaefectuados para hacer el seguimiento
delaprevalenciade otras enfermedades
pueden ser también utilizados para re-
forzar lavigilanciaepidemiol 6gicadela
brucelosis.

5. En cualquier caso o foco se deberé ob-
tener muestras biol 6gicas para ser remi-
tidas al laboratorio con la finalidad de
aislar e identificar el agente infeccioso
Brucella y, si es posible, su biotipo.
Los materiales biolégicos de eleccion
parael cultivoy aislamiento debrucelas
incluyen muestras de leche de cada cuar-
to, ganglios, en especial ganglios supra-
mamarios, recolectados en el momento
de lafaena, feto abortado, cugjo de feto
abortado, descargas uterinasy vaginales,
placentay cotiledones, liquido sinovial
debursitise higromas, exudado supura-
tivo en laregion del ligamento supraes-
pinoso (“mal de cruz”).

3.Manegjodelahaciendaproblema

1. Recomendar servicio de entore/inse-
minacién estacional estricto, toda vez
que sea posible.

2. Es conveniente llevar a cabo 30 dias
antes el sangrado y prueba de rosa de
Bengala en las hembras seleccionadas
para entorar/inseminar y segregar toda
hembra que resulte positiva a esta prue-
ba. Esta medida es de gran valor para
evitar entorar/inseminar hembras infec-
tadas que serian un peligro en ladisemi-
nacion de infeccion en el proceso de ges-
tacion-paricion.

3. Iniciar el servicio (natural o porinse-
minacion) con las vaquillonas dos sema-
nas antes de las vacas.

4. El servicio estacional estricto es mas
beneficioso para el saneamiento de la
hacienda ya que en la estacion de pari-
cién los vacunos estaran expuestos por
algunas semanas y sera posible concen-
trar las medidas sanitarias del plany a
su vez se obtienen lotes méas uniformes
deterneros. Las pariciones espaciadasy
con“cola” perjudican laeficaciadelas
medidas sanitarias a prolongar los pe-
riodos de exposicion masivaalasbruce-
las excretadas.

5. Hacer diagndstico estratégico de pre-
fiez de preferencia por ecografia o tam-
bién por tacto, con rigurosa aplicacion
de las medidas higiénico-sanitarias para
evitar lainfeccion del operador.

Debe efectuarse el diagnostico de pre-
flez y poner especial atencion en las
hembras con condicion sanitaria cuestio-
nable. El diagndstico por ecografia ofre-
ce mayores garantias y puede hacerse
mas tempranamente en la fase de gesta-
cion.

6. La brucelosis se disemina en la ha-
cienda principalmente durante laestacion
de paricién. Una importante caracteris-
ticadelaepidemiologiaesel derrame de
enorme numero de brucelas durante las
primeras dos a cuatro semanas que Si-
guen al parto o aborto de la hembrain-
fectada con densa contaminacion del
ambiente externo. En casos de brucelo-
sis activa se ha demostrado que un alto
porcentaje de vacas infectadas eliminan
las brucelas més de ochenta dias después
del parto o aborto. Los animales que
cohabitan en ese ambiente ingieren
enormes cantidades de bacterias al la-
mer |os fetos, placentas, vulvay des-
cargas uterinas y al ingerir alimentos
y agua contaminados.

7. Separar por categorias las vacas y
vaquillonas prefiadas. Hacer unavigi-
lancia cuidadosa de las hembras pre-
fladas desde el 3° 6 5° mes hasta el fi-
nal delagestaciony paricién. Separar
y escalonar las hembras prefiadas tres
acinco semanas antes de lafecha esti-
mada de paricion.

Agrupar cada categoria por fechas si-
milares o aproximadas de paricion es-
timada para facilitar su observaciony
atencion.

Intensificar lavigilanciay observacion
diaria a medida que se aproxima la
temporada de partos.

Las hembras con gestacion avanzada
deben ser observadas diariamente
para descubrir cualquier parto o abor-
to.

8. Con laaplicacion de este sistemade
manejo se obtienen gradual mente gru-
pos de animales negativos en diferen-
tas periodos, se disminuye su exposi-
cion alas brucelasy reduce el nimero
de pruebas.
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9. Separar y aislar el grupo de vaquillo-
nas hijas de madresinfectadas | as cual es
deben manejarse con estrictas medidas
de bioseguridad y vigilancia permanen-
te. Es aconsejable y prudente no desti-
nar para el servicio esta categoria de
hembras de riesgo, ya que pueden pade-
cer infeccion latente.

Es conveniente destinarlas para engor-
de, aislarlas en potreros separados y
posterior comercializacion paralafaena.

10. En la brucelosis |la mayoria de los
abortos ocurre en el tercer trimestre, de
6 a9 meses de prefiez. Sin embargo, pue-
den presentarse abortos precoces entre
3 a5 meses de gestacion. El abortoy la
expulsién prematura del feto es el signo
clinico principal y tiene mayor signifi-
cacion cuando ocurre repetidamente o en
serie en el mismo rodeo. La ocurrencia
de abortos en la primera fase de la
gestacion es menos probable que sean
causados por lainfeccién brucélica.

11. Unahembra puede parir un ternero a
término, aparentemente normal, expeler
su placenta. No obstante, la madre y el
hijo pueden estar infectados con bruce-
losis. La infeccion de los terneros es
temporal pero excretan brucelas al am-
bientey luego lainfeccion se extingue en
lamayoriadelosanimalesjovenes.

12. Hay hembras infectadas que se in-
munizan en el curso de laenfermedad y
no abortan. Las siguientes pariciones
pueden ser normales pero la hembrain-
fectada cronicamente debe ser elimina-
da

13. Hembras parturientas dan general-
mente una alarma con signos clinicos
visibles previos al aborto y al parto con
aparicion externade “bolsaplacentaria’,
salida del cordon seguida por descargas
vaginales. Es por ello, imprescindiblela
recorridadiariadel rodeo prefiado.

14. En la hembra prefiada |os sitios de
infeccion masiva de brucelas son el en-
dometrio uterinoy laplacentafetal . Ge-
neralmente, las zonas inter-cotiledones
de la placenta estén espesadas y con
exudado gelatiniforme amarillento y a
veces aparienciade cuero fino. Los coti-
ledones placentarios pueden presentar
necrosis de color amarillo-grisaceo con
exudado mucoide oscuro en la superfi-
cie.

15. Todas las hembras que muestran sig-
nos de aborto deben ser segregadas de
inmediato y aisladas en la enfermeria o
separadas convenientemente del rodeo
prefiado. El lugar elegido debe ser fécil
de limpiar y desinfectar.

16. Las vacas infectadas generalmente
abortan una sola vez pero un cierto por-
centaje pueden abortar en otra paricion
y otro porcentaje puede presentar este-
rilidad e infertilidad. Transcurrido un
mes desde el aborto o aparicion normal o
anormal cesan en eliminar las brucelasde
su tracto genital pero cierto porcentaje
permanece infectadas y excretoras de
brucelas y sus secreciones (leche y ca-
lostro) y sus descargas son peligrosas,
aln cuando, la excrecion de brucelas es
intermitente. En cualquiera de los casos
es necesario identificarlas de formain-
deleble y eliminarlas con destino a la
faena sanitaria.

17. Los fetos abortados estan inflama-
dos con tinciones sanguinolentas sub-
cuténeasy en las cavidadesinternasy el
corddén umbilical se puede presentar en-
grosado e inflamado; unalesién interna
importante es la neumonia fibrinosa.

18. Los fetos y membranas placentarias
deben ser colocados en bolsas de plasti-
coy enterrados profundamente de inme-
diato y cubiertos de cal vivay tierra, o
incinerados, salvo las muestras biol 6gi-
cas que se quieran remitir para analisis
delaboratorio. Las descargas de liquidos
uterinos y vaginales y placenta de las
madres infectadas y sus fetos abortados
o el recién nacido contienen “millones’
de brucelasy son vehiculos de alto peli-
gro en la transmision de la infeccién y
contaminacion del ambiente.

19. Las hembrasrecién paridas deben se-
pararse hasta que pasen una prueba de
brucel osis negativa dos semanas después
del parto. No deben efectuarse |as prue-
bas de inmediato al parto pues puede
haber una caidatemporal delosanticuer-
pos en el suero sanguineo.

20. Hembras que han abortado deben
permanecer aisladas hasta que se exami-
nen después de dos semanas y si resul-
tan negativas se esperan dos semanas
mas para ser nuevamente examinadas.

21. Las hembras queretienen la placenta
o tienen descargas uterinas o vaginales,

luego del parto deben ser aisladas y
manej adas de |la misma manera que las
hembras que han abortado hasta que
su condicién sanitaria es determinada.

22. Toros. Proteger el toro, evitando
su infeccién. Mantener los toros en
lugar seguro con buenos alambrados o
cercasy alejadosdel ganado de criay
en gestacién durante el reposo pos-
servicio.

Mantener estricto separacién de los to-
ros durante la estacion de paricion que
es de alto peligro paralaexposicion e
infeccion de los reproductores.

El diagndstico de brucelosis en el toro
puede ser incierto ya que un bajo por-
centaje de toros infectados no acusa ti-
tulos serol 6gicos suficientes parael diag-
nostico. Lostitulos altos son significati-
vos y de fécil interpretacion pero hay
reproductores infectados que dan titu-
los bajos y hay que recurrir a pruebas
confirmatoriasy hacer también en estos
reproductores sospechosos pruebas con
el plasmaseminal.

En los toros los titul os bajos pueden ser
devalor indicativo deinfeccion.

El toro infectado, especialmente en la
fase aguda, y con lesiones en el aparato
reproductor excreta por largo tiempo un
gran nimero de brucelas en su semen de
forma intermitente. Las |lesiones predo-
minan en el tracto genital y sus ganglios,
con orquitis e inflamacién de los testicu-
los y focos necroticos de proporcion
variable. Enlafase avanzadadelainfec-
cion se presenta cojeradebido alabur-
sitis e higromas (cronico).

Muchos toros se infectan pero en la

monta natural solamente un bajo porcen-
taje son diseminadores de la infeccion.
Cuando lainfeccion selocalizaen el tes-
ticulo y epididimo y 6rganos adyacen-
tesdel tracto genital las brucelas son ex-
cretadas en el liquido seminal y el toro
se convierte en un peligroso disemina-
dor, especialmente en la inseminacion
artificial.
Es necesario sangrar todos |os toros del
establecimiento o cabafiay hacer las prue-
bas seroldgicas del grupo de torosy si
todos son negativos es aconsejable re-
petir las pruebas alos 90 dias paratener
mayor seguridad de su condicién sanita-
ria
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Si resultan uno 0 mas toros positivos se
deberan marcar deformaindeleble y re-
mitir alafaenasanitaria. En este caso, el
grupo de toros se clasifica como sospe-
choso y debe someterse a pruebas con
mayor frecuencia, aintervalosde 90 dias,
hasta que todo el grupo resulte negati-
vo. Luego, confirmar la condicion de ne-
gatividad del grupo con otra prueba efec-
tuada alos 180 dias.

El uso “inadvertido”» de semen de toro
infectado en la inseminacion artificial
constituye un riesgo especialmente im-
portante ya que puede diseminar la in-
feccion en muchosrodeos. El criterio diag-
néstico que se aplica a los toros cuyo
semen se destinaraalainseminacion ar-
tificial debe ser estricto.

En un toro negativo perteneciente a un
rodeo o cabafia clasificada como infecta-
da con brucelosis |a certeza absoluta de
lainfeccion solamente se puede estable-
cer por el cultivo y aislamiento de
Brucella en material es biol 6gicos de | e-
siones de 6rganos, ganglios, liquidos de
lesiones sinoviales o semen de un ani-
mal vivo o en el examen post-mortem de
un cadaver o unacarcasay sus ganglios
linféticosy 6rganos, en especial de la
reproduccion.

23. Infecciodn de otras especies animales
susceptibles. En casos de excepcidn puede
ocurrir lamigracion de Brucellaabortuse
infectar otras especies animales que po-
seen una pronunciada resistencia natu-
ral, perosi conviven en ambientes den-
samente contaminados podrian actuar
como reservorios de brucelas. Por gjem-
plo, en los caninos con localizacién en
los ganglios de la cabeza, amigdalas y
region faringea, en los equinos con loca-
lizacién en el ligamento supraespinoso,
bursitis y lesiones oculares, en los por-
cinos que poseen considerable resisten-
ciaalainfeccion pero hembras prefiadas
podrian infectarsey abortar si sealimen-
tan con desechos contaminados. En ca-
sos de “rodeos problemas’ debe inda-
garse sobre estos casos que se presentan
con muy poca frecuencia.

4. Medidashigiénico-sanitarias
ambientales

Brucella abortus es un agente infeccioso

obligatorio y en el medio externo puede

permanecer viable por tiempo variable

(horas, dias, semanas, meses) dependien-
do delas condiciones climaticasy mate-
rias contaminadas.

En condiciones de bgjas temperaturas,
humedad y no exposicioén a rayos sola-
res directos y protecciéon por materias
organicas como placenta, feto, leche y
en el estiércol liquido puede permanecer
viable por 6 a8 meses. Expuestaalaluz
solar directa solamente sobrevive hasta
4 horas; mientras que en el estiércol li-
quido almacenado en tanques a bajatem-
peratura se ha demostrado un periodo
de sobrevivencia de por |0 menos ocho
meses. (Anexo 2 “Viabilidad de Bruce-
|lae en condiciones ambientalesdiversas’

1. Deben designarse operadores de cam-
po adecuadamente adiestrados, confia-
bles y responsables para manejar las
pariciones y abortos. Deben usar botas
y guantes de goma, overolesy delanta-
lesimpermeables. En establosy lugares
cerrados de establ ecimientos con bruce-
losis con altadensidad animal usar pro-
tectores oculares, nasales y bucales ya
que es posible la transmision por aero-
soles.

2. Las vestimentas deben ser lavadas y
desinfectadas.

3. Debe disponerse de suficiente reserva
de desinfectantes, |os cuales deben al-
macenarse en lugares cercanos alos po-
treros o establos de cuarentena. Prepa-
rar soluciones frescas y seguir las ins-
truccionesindicadas por |os fabricantes.

4. Limpiar los lugares contaminados y
tratar con desinfectantes. Los corralesy
establos deben ser tratados con desin-
fectantes en aerosol.

5. Potreros donde hayan ocurrido varios
abortos es conveniente dejarlos libres de
animales durante dos atres meses.

6. El estiércol de animales infectados
debe ser almacenado durante varios me-
ses parapermitir su fermentacion y auto-
esterilizacion.

Puede usarse en laagricultura luego de 6
meses y debe prohibirse su uso en los
lugares donde pastorean animales.

7. Vehiculos de transporte y maquinaria
deben ser cuidadosamente lavadosy des-
infectados.

8. El sacrificio sanitario deanimales “re-
accionantes” identificadosy marcados de
formaindeleble, debe ser Ilevado a cabo

en los mataderos habilitados por la
DGSG/MGAP y de acuerdo a las nor-
mas higiénico-sanitarias vigentes.

9. Para proteger a los operarios, en la
faena durante la extraccion del cueroy
abertura de la carcasa de los animales
“reaccionantes’ no debeincidirselaubre
y o6rganos uro-genitales los cuales se
deben colocar “intoto” enrecipientesa
prueba de pérdidas de liquidos y luego
se esterilizan en digestor de decomisos.
10. Especial es medidas deben adoptarse
y cumplirse paraproteger el personal que
trabajaen el establecimiento afectado por
labrucelosis, transporta animales clasi-
ficados como “brucelosos” y el personal
de la industria que procesa la faena de
sacrificio sanitario y que opera en usi-
nas de productos lacteos de riesgo.

5.Labrucelosisbovinaesuna
Zoonosis

Labrucelosisen el humano estavincula-
daalainfeccién enlosreservorios ani-
males.

L os programas de control de la brucelo-
sis del bovino reducen la incidencia de
los casos de infeccién humana por Bru-
cellaabortus.

En los humanos hay una tendencia ala
resistencia natural lacual es mayor has-
talaedad de la pubertad. La exposicion
severaalasbrucelas y la variacion dela
susceptibilidad individual puede produ-
cir el quiebredela resistencia natural.
Los hombres son mas frecuentemente
infectados que las mujeres debido a sus
ocupaciones de mayor exposicion ala
infeccion; pero esta tendencia puede
cambiar debido a ingreso delas mujeres
en tareas similares de riesgo.

Labrucelosis bovina constituye unaim-
portante fuente de infeccion para los
humanos, especialmente para aquellos
grupos de personas que, por razones
desu ocupacion, estan méas expuestos al
contacto con animales infectados, sus
excrecionesy despojos.

Lafuente mas comun deinfeccion delos
humanos es el contacto directo o
indirecto con animales infectados y sus
excreciones que contienen enorme nime-
ro de brucelas; el contacto con fetos abor-
tados, placenta y descargauterinas de
hembras infectadas durante el parto y
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posparto y el aborto; la ingestion de
leche cruda y quesos contaminados; la
manipulacion durante el proceso defae-
na en frigorificos y mataderos de 6rga-
nos (6rganos genitales, principalmente
Utero, y laubre) y carcasasde animales
infectados.

Labacteriapenetra principamente atra-
vés de las mucosas del trato alimentar,
por via conjuntiva, por lapiel con lesio-
nes (abrasiones o heridas) y por inhala-
cion de aerosol es contaminados en luga-
res cerrados con concentracion de ani-
males infectados.

En general, el periodo de incubacién dura
de una a tres semanas pero puede pro-
longarse por varios meses. El curso agu-
do inicial presenta signos clinicos con
fiebre continua o intermitente, escalo-
frios, sudores profusos, cefalalgia, dolo-
res articulares y musculares, astenia 'y
fatiga.

Labrucelosisen el humano sin tratamien-
to médico puede evolucionar aun estado
cronico delargaduraciony de diagndsti-
co complicado.

REFLEXIONESFINALES

Un programa de control / erradicacion se
basa en un efectivo y continuo sistema
devigilanciaepidemiol 6gica, informacién
y comunicacion; en el rastreo y examen
sistemético y riguroso del rodeo del es
como sospechoso o afectado por la bru-
celosis.

El saneamiento continuard hasta lograr
el cese del endemismo y la eliminacion
total delainfeccion-enfermedad.

L as pruebas serol dgicas individuales no
reflejan el estado del rodeo o rebafio sino
gue expresan la respuesta individual de
un animal en un momento dado de su
vida

En un plan- programade control/erradi-
cacion seaplicael criterio de diagndstico
derodeo (rebafio) y el andlisis epidemio-
l6gicointegral con el seguimiento sero-
|6gico perioddico del rodeo animal carac-
terizado como una unidad.

El plan sanitarioy su manejo eslaborio-
so, exigededicaciony tiempo parains-
trumentarlo pero resulta en unagran re-

compensaal hacer factiblelaeliminacion
mas eficaz y rapida de estazoonosis que
incide en la cria 'y procreo de manera
importante en las haciendas afectadas,
causa grandes pérdidas econdmicas, re-
presenta un factor de alto riesgo paralas
haciendas indemnes que predominan en
el pais e interfiere negativamente en el
comercio internacional de animales y
productos pecuarios.

El apoyo de los productores y empresa-
rios rurales y sus gremiales es impres-
cindible y ningin plan sanitario tendra
éxito sin la activa participacion y acep-
tacion del sector ganadero. Esfortal eci-
do cuando estan plenamente informa-
dos, alertados y con conciencia de sus
responsabilidades y de las enormes pér-
didas econdmicasy de productividad del
rodeo de cria, “cerno” de la produccion
vacuna; de los beneficios que resultan
del control y obtencion de rodeos libres
de brucelosisy de la eliminacion del
graveriesgo reconditoy permanente que
constituye labrucel osis paralas hacien-
dasindemnesy libres.
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Resumen sobreviabilidad de Brucella en condicionesambientalesdiver sas

Raul Casas Olascoaga

Montevideo, Septiembre de 2007.

Brucella

1. Exigencias parasu crecimiento

Parael crecimiento necesitatiamina, nia-
cinag, cisting, histidina, tirosina, fenilala-
nina, triptofano y sales de magnesio
(McCullough et al., 1947).

Para un crecimiento maximo es esencial
tener otros nutrientes como fuentes de
asparagina, acido glutamico o histidina
(Gerhardt, 1958).

Los medios de cultivo contemporaneos
contemplan esas necesidades.

Brucellae tiene una tasa relativamente
lenta de multiplicacion.

Latasainicial de multiplicacion puede
ser muy lenta especial mente cuando en
el inoculo hay escaso numero de bruce-
las. Las placas de cultivo deben mante-
nerse por |o menos durante 10 dias antes
de proceder al descarte del intento ini-
cial deaislamiento.

2. Viabilidad deBrucellaecen €
ambiente

Lasobrevivenciadelasbrucelasen el am-
biente externo en diferentas condiciones
hasido investigada por variosinvestiga-
dores.”

Estos ensayos fueron efectuados para
determinar si las brucelas podrian ser re-
cuperadas en condiciones ambientales
controladasy en intervalos variables.

En la mayoria de |os ensayos se utilizd
un inéculo muy grandey sin determinar
el porcentaje del niUmero de células bac-
terianas que permanecieron viables.

Morales Otero (1948) expuso suspen-
siones de B. abortus en tubos de cuarzo
alaluz solar, observando inactivacion
répida de las bacteria a los 30 minutos
hasta completa esterilizacion en el tér-
mino de 3-6 horas segun laintensidad de
laluz solar. El efecto dela luz ultravio-

|eta proveniente de unaldmpara coloca-
daaun pie de distanciade |os tubos con-
teniendo la suspensién de brucelas cau-
s6 la esterilizacion completa en 30 mi-
nutos.

Kuzdas & Morse™ (1954) llevaron acabo
unainvestigacion en lacual realizaron la
titulacién delos microorganismosviables
a intervalos especificos. Estos resulta-
dos demostraron de formaobvia que si
bien las brucelas cultivadas sobrevivian,
ocurriauna reduccion constante de cé-
lulasviables en las condiciones del estu-
dio, salvo la excepcion de varios mate-
riales mantenidos en congelacién en los
cuales se demostr6 unalarga viabilidad
delasbrucelas.

L as carcasas de animal es infectados han
sido examinadas para verificar la sobre-
vivadel agenteinfeccioso en el bazo. Las
carcasas fueron depositadas en el suelo
y también fueron enterradas. En el estu-
dio fueron comparadoslosresultados en
las estaciones de verano e invierno.
Brucella sobrevivié por 44 dias en las
carcasas colocadas sobre el suelo en los
meses de invierno comparado con 29
dias cuando lacarcasafue enterradaen el
verano.

En la carcasa infectada de cobayo colo-
cada en el suelo en el verano la brucela
sobrevivio un dia.

King (1957), demostré que en el estiér-
col liquido almacenado en tanques la
Brucella sobrevivié no mas de 4 horas,
con unatemperatura que alcanzd a66° C
enel inviernoy 78° C en el verano cuan-
do el estiércol en el tanqueteniaun nivel
de un cuarto del total.

Laviabilidad delas brucelas en las des-
cargas excretadas al ambiente externo
depende de muchos factores. En condi-
ciones apropiadas el microorganismo es
capaz de sobrevivir por largos periodos
en el ambiente.

*  Cameron, Hugo Stuart. 1932 The viability of Brucella abortus Cornell Vet., 22:212-224.
** Kuzdas, C. D., and Morse, E.V. 1954. The survival of Brucella abortus , USDA strain 2308, under controlled conditions in nature. Cornell Vet. 44:216 -228.

No se multiplica pero puede persistir
viable. En cambio, lacombinacion de fac-
tores desfavorabl es determina una sobre-
viva limitada fuera del hospedero. Por
otra parte, comparada con otros micro-
organismos saprofiticos, laBrucellano
es un buen competidor por los nutrien-
tes disponiblesy es facilmente sobrepa-
sada por el crecimiento de otros conta-
minantes aln en condiciones Optimas de
nutrientes.

Entejidosfrescos de animales o cadave-
res la enorme densidad y concentracion
delasbrucelasfavorece su aislamiento y
diagnostico.

Brucella es muy susceptible a la luz
solar, al calor y ala desecacion, condi-
ciones que conducen alarapidapérdida
delaviabilidad y destruccion de la bac-
teria.

Boak y Carpenter demostraron que son
suficientes 20 minutos a 60° C parain-
activar laBrucella, siendo, en su experi-
mento, B. suislaméas resistente.

Con un tiempo de 10 minutos de exposi-
cidn a60° C lastres especies clésicas se
mantuvieron viables. También, compro-
baron que a 63° C durante 10 minutos y
a 70° C en segundos ocurrialainactiva-
cion.

Brucella es muy susceptible a la pas-
teurizacion estandar de laleche; es rapi-
damente muerta en el proceso de pas-
teurizacion a63° C durante 15 minutos o
a 72° C durante 15 segundos.

Labacteriaes relativamente susceptible
alos desinfectantes comunesy esinacti-
vadaen condicionesde acidez a pH <5.5.

Puede persistir muy bien en condiciones
de congelamiento o condiciones de frio
intenso o en lugares frios protegidos de
laluz solar directa.

En condiciones favorables |las brucelas
pueden persistir viables en materiales
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orgénicos especialmente en fetos abor-
tados, placenta, estiércol humedo o li-
quido y leche, hasta por seis meses u
ocho meses.

En tiempo de bagjas temperaturas la bru-
cela puede mantenerse viable en los fe-
tos abortados hasta 75 dias y hasta 37
dias en suelos desecados lentamente y
120 dias en materias fecales desecadas
lentamente en lugares oscuros.

Las brucelas sobreviven solamente un
corto periodo en los pastos 'y potreros a

menos que se encuentren protegidas en
estiércol humedo o materias orgéanicas
gue las protegen de la accién solar y se
mantenga adecuada humedad para que
su viabilidad pueda persistir temporal -
mente.

Laposible viabilidad delabrucelaen el
ambiente externo ha sido demostradaen
condiciones favorables y apropiadas;
pero los estudios realizados y |as obser-
vaciones de campo en los programas de
control no han demostrado que labruce-

VIABILIDAD DE LA BRUCELLA EN CONDICIONESDIVERSAS
(Periodos maximos comprobados experimental mente por varios investigadores).

lapersista en concentraciones significa-
tivas como paracrear un riesgo de rein-
feccion de los animal es susceptibles re-
introducidos en |os establ ecimientos que
han sido adecuadamente saneados y so-
metidos a cuarentena. El reconocimiento
de condicionestales como impropio tra-
tamiento de los fetos y otras descargas
orgénicas densamente contaminadas es
un factor que debe ser corregido para
evitar la posible persistencia de peli-
grosen el ambiente externo.

Luz solar directa 37°C 4% horas
Orinade bovino 4 dias
Orinade bovino 37°C pH 8.5 12 horas
Orina de bovino 8°C pH 8.5 6 dias
Estiércol no tratadoy a-3°C 121 dias
Estiércol no tratadoy a 37° C 0 dia
Estiércol no trataday a25°C 29 dias
Estiércol notratadoy a 8°C 385 dias
Estiércol no tratado y a-40° C 670 dias
Estiércol esterilizadoy a37° C 188 dias
Estiércol verano (Rusia) 1dia
Estiércol liquido verano (Rusia) 108 dias
Estiércol liquido invierno (Rusia) 174 dias
Estiércol invierno (Rusia) 53 dias
Feto abortado (invierno) 75 dias
Suelo (tierra) seco en habitacion <4 dias
Suelo (tierra) secado lentamente 37 dias
Suelo (tierra) humedo en sétano frio 66 dias
Estopa (arpillera) en lugar frio 30 dias
Estopa en habitacion a temperatura ambiente 5 dias
Adobey tierracongelada 29 dias
Congelamiento en |aboratorio 824 dias
Agua a25°C 10 dias
Aguaestéril atemperaturaambiente 67 dias
Aguacaorriente a-4°C 114 dias
Lechecruda a37°C 1dia
Lechecruda a25°C 1ldia
Lechecruda a 8°cC 2 dias
Leche aloeC 10 dias
Lechecruda a-40°C 800 dias
Helado de crema aocC 30 dias
Manteca ag’C 142 dias
Manteca con cremacruda 120 dias
Queso Enmenthal 100 dias
Queso Gruyere 100 dias
Queso Tylsit 50 dias
Queso Munster 20 dias
Queso Camembert 18 dias
Queso Roquefort 60 dias
25
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Brucelosisbovina (Anexo 1)

ANALISISDERIESGOY PUNTOS
CRITICOSDE CONTROL
(Modelo simplificado)

1. Andlisisderiesgo

Pérdidas por interdiccion y cuarentena.
Pérdidas de produccion lechera.
Pérdidas de produccién de carne.
Interferenciaen el ciclo anual derepro-
duccion-cria.

Disminucion de procreo (abortos, pér-
dida de recién nacidos, terneros débiles,
esterilidad, infertilidad, prolongacion de
periodo de transicién-anestro).
Pérdidas por descarte de hembras de
reproduccion-criay gastos dereposicion.
Pérdidas genéticas por descarte de re-
productores machos y hembras.

Gastos de reposicion de reproductores
y vientres de valor genético.

Costos de saneamiento.

Interferenciaen el manejo del estableci-
miento.

Manejo complicado del rodeo infecta-
do.

Interferenciay riesgo en el comercio de
animalesy productos de origen animal.

Interferencia en el movimiento de ani-
males.

Riesgo paralos establecimientosindem-
nesy libres.

Riesgo paralos establecimientos linde-
ros.

Aumento de gastos de vigilanciasanita-
ria

Desprestigio del productor.

Desprestigio del servicio veterinario na-
cional y privado.

Incidenciaen el estatus sanitario del pais.

Riesgo de zoonosis: posible ocurrencia
de casos de brucel osis humana de evol u-
cion aguday cronicaen los segmentos
involucrados desde el establecimiento
rural a proceso de transporte, faena en
mataderos y frigorificosy en usinas de
productos léacteos.

2. Puntoscriticosde control

Identificacionindividual del ganado para
el seguimiento, rastreabilidad/ trazabili-
dad individual y grupal.

Tratar el rodeo como unidad epidemio-
|6gicaintegral.

Deteccion de positivos en las pruebas
presuntivas de PAL y PMV (en predios
rurales, ferias, remates por pantalla, ven-
ta particular, frigorificosy mataderos)
con rastreo epidemiol 6gico al estableci-
miento problema.

Ingresos de animales sin pruebas diag-
nosticas.
Pruebay cuarentena de ingresos.

Pruebas positivas en ingreso de anima-
les.

Pruebas positivas de brucelosisen el ro-
deo.

Recoleccion y remision de muestras bio-
|6gicas paraandlisis de laboratorio.

Pruebas sisteméticas parael saneamien-
to delahacienda.

Cronogramade interval os ente sangrado
y pruebas de saneamiento.

Control sanitario de los toros.

Usar en lainseminacion semen compro-
bado libre de patégenos.

Programar servicio estacional de monta
natural/inseminacion.

Pruebas serol 6gicas en hembras de cria
previas a inicio del periodo de servicio
natural y/o inseminacion.

Seguimiento de fase de gestacion deva-
quillonasy vacas.

Segregacion de lareproduccion de hem-
brasjdvenes hijas de madresinfectadas.

Vigilancia de hembras gestadas y duran-
te partos (ocurrencia de abortos y par-
tos prematuros, terneros débiles, muer-
te de terneros en los primeros 7 dias de
vida)

Medidas sanitarias ante ocurrencia de
abortos seriados.

Eliminacion y enterramiento de fetos y
otros material es contaminados peligrosos.

Separacion, segregacion (refugo), marca-
cionindelebley eliminacion deanimales
sospechosos y positivos.

Sacrificio sanitario de animales positi-
VoS en mataderos autorizados oficial-
mente.

Vigilanciade ocurrencia de casos huma-
nos en el establecimiento rural, personal
de transporte, frigorificos y mataderos,
usinas de produccién de |acteos.
Tratamiento del estiércol.

Medidas de higieney desinfeccion.
Limpiezay desinfeccion delugares con-
taminados como salade ordefio, establ os,
maguinaria, pasajes de animalesinfecta-
dos, lugares donde han ocurrido abortos
y pariciones de animal es infectados,

3. Limite

Saneamiento sistemético y continuo has-
ta lograr cero caso de brucelosis en el
ingreso de animalesy cero caso de bru-
celosisen el rodeo del establecimiento.

Cesedeinterdiccion.

Pruebas de confirmacién delibre de bru-
celosis.

Obtencion del certificado oficial delibre
debrucelosis.

4, Monitoreo

Manejo sanitario racional del esta-
blecimiento.

Organizaciony planificacion continuas.

Medidas de bioseguridad continuas para
prevenir el ingreso delabrucelosis.

Pruebainicial en el rodeoy cuarentenay
prueba de ingresos.

M edidas de biocontencién parael sanea-
miento intra- rodeo.

Control sanitario estricto de |os toros.
Semen controlado y libre de agentes pa-
tégenos.

Seleccion de hembras aptas para la re-
produccion y cria.

Programade educacién y entrenamiento
continuos del personal
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5. Medidascorrectivas

Evaluaciény revision periodicadel plan
deaccion.

Biocontencién y saneamiento sistemati-
co con pruebas periddicas hastalaelimi-
nacion de lainfeccion/enfermedad.
Medidas higiénicasdelimpiezay desin-
feccion.

Sacrificio sanitario de los animales “re-
accionantes’.

Eliminacién y enterramiento de fetos
abortados, de terneros prematuros muer-
tos, etc.

Decomiso de calostro y leche de hem-
brasinfectadas.

Prohibir el uso de lechey calostro con-
taminados en la alimentacién animal y
humana.

6. Registros

Identificacion individual de los anima-
les del rodeo.

Identificacion indeleble (letraB) de ani-
mal es infectados (positivos).

Llevar registros y documentacion del
plan de saneamiento y sus resultados.

VACUNACION CON CEPA 19 DE TERNERASA DIFERENTESEDADES

7. Verificacion

Administracion competente, participa-
tivay efectiva.

Pruebas anual es de saneamiento por san-
grado de las categorias de riesgo.
Revisién del plan de saneamiento y sus
resultados.

Seleccion de personal con vocacion ein-

terés en el cumplimiento del plan de sa-
neamiento.

Educacion y entrenamiento continuo del
personal.

Dosiscompleta de vacuna con 40 a 60 mil millonesviablesde Brucella abortus cepa 19.

Permanencia de reacciones de agl utinacion.

Edad terneras vacunadas (meses) Porcentaje de reacciones después de la vacunacion
4a6 100% Negativasalos 6 meses
6a8 95% Negativas alos 12 a 24 meses
9al2 80% Negativas alos 12 meses
20% Positivas
5% Positivas alos 24 meses
12a16 80% Positivas alos 12 meses
50% Positivas alos 24 meses
20% Positivas alos 36 meses
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| nfor me sobr e vacunasy vacunacion contrabrucelosisbovina

Raul Casas Olascoaga

Miembro Titular de laAcademia Nacional de Veterinaria

Montevideo, 6 de Agosto de 2003.

Vacuna cepa RB51

INTRODUCCION

De acuerdo ainformacion personal reci-
bida del Dr. Steve Olsen el objetivo ini-
cial delainvestigacion paralabusqueda
de unanuevavacunacontralabrucelosis
parareemplazar lavacuna Cepa 19, fue
eliminar el problema causado por lare-
tencion de titul os serol 6gicos generados
por lavacunacion de terneras con lacepa
19. En EE.UU laedad de vacunacion de
terneras con cepa 19 es de 4-12 meses.
El proyecto de investigacion no fue di-
sefiado para comparar la vacunacion de
terneras con cepa 19 y cepa RB51. Sin
embargo, la cepa 19 fue usada en el ini-
cio del proyecto como control positivo.
Se obtuvieron datos limitados para am-
basvacunas (n=29y 20 animalesvacu-
nados respectivamente para cepa RB51
y Cepa 19) los cuales sugieren aproxi-
madamente 8% menor infeccién en los
vacunados con Cepa 19y 3% menor
tasa de abortos que con la cepa RB51.
Debido al nimero reducido de animales
utilizados en este estudio existen dudas
dequeladiferenciade animales que abor-
taron sea significativa mientras que para
latasadeinfeccion ladiferenciaessigni-
ficativa. El criterio deinfeccién en el exa-
men bacteriol 6gico fue estricto yaque el
aislamiento de unasolacoloniadelacepa
virulenta de desafio en el momento dela
necropsia (en el momento del parto o el
aborto) determind la clasificacion del
animal como infectado. Es necesario des-
tacar que en el estudio pareado, en el gru-
po de la RB51, con la excepcién de 1
aborto la recuperacién del nimero de
bacterias de la cepa virulenta de desafio
fue extremadamente bajo, predominan-
temente de los ganglios linfaticos que
drenan el ojo. Lacepavirulenta de desa-
fio fue la cepa Brucella abortus 2308,
administrada conjuntivalmente a la do-
sisde 1 x 10 7 UFC ( unidades de bacte-

rias formadoras de colonias) entre 170 y
180 dias de gestaci6n, aproximadamente
12 semanas previas ala paricion.

El beneficio verdadero delaRB51 esla
capacidad de permitir identificar serol 6-
gicamente los animales infectados ain
cuando ellos hayan sido vacunados con
lacepaRB51. Sin embargo, es necesario
informar que animales vacunados con la
RB51 pueden sero-convertirse cuando
son expuestos a las cepas virulentas de
campo de Brucella abortus; mientras que
laincidenciade los abortos seramuy baja.

La vacuna B. abortus Cepa 19 confiere
proteccion completa contra lainfeccion
en 65-75% de los animales vacunados y
en el 25-35% restante una proteccion
relativa. En un porcentaje superior al
95% la vacunacion evita el aborto en
hembras que se han infectado. El aborto
constituye un alto peligro paralapropa-
gacion delainfeccion en el rodeo afecta-
do y en los rodeos de establecimientos
vecinos, cuando no hay un aislamiento
correcto entre los rodeos colindantes o
hay intercambio de animales.

La vacunacién con la vacuna RB51, al
igual que con lavacuna Cepa 19, tiene
un doble beneficio: disminuye la suscep-
tibilidad a lainfeccion a conferir pro-
teccion inmunitariay reduce el nivel de
exposicién alainfeccion al disminuir el
nimero de animales excretores de
Brucella abortusy reducir substancial-
mente el nimero de abortos en los ro-
deos infectados.

Tanto la vacuna RB51 como la Cepa 19
son establesy no se propagan de un ani-
mal a otro y su virulencia no aumenta
por pasajes seriados en animales. Lapro-
teccion conferida por ambas vacunas es
mediada por células.

La Cepa 19 posee cierta patogenicidad
paralos humanosy debe usarse con pre-
caucion paraevitar lainfeccion del ope-
rador. También han ocurrido infecciones

accidentales con la cepa RB51 pero no
hay conocimiento de signos adversos
causados por lainfeccion. La patogeni-
cidad delacepaRB51 paralos humanos
esta alin pendiente de determinacion.

Ambas vacunas deben ser administradas
bajo la responsabilidad de un veterina-
rio.

LaventajadelaRB51 comparadacon la
cepa 19 es que noinduce laformacion de
anticuerpos|os cual es son detectados por
las pruebas estandar de diagndstico de
brucelosis. Por |o tanto, losanimalesin-
fectados pueden ser més facilmenteiden-
tificados.

LavacunaRB51 hasido aprobadarecien-
temente como vacunaoficial parael bovi-
no por el Animal and Plant Health Inspec-
tion Services/ Departamento deAgricultu-
ra de Estados Unidos (APHIS/USDA).

COMPARACION DE DOSISDE
APLICACION DE LASVACUNAS

En el cuadro 1 se aprecialacomparacion
de las dosis de vacuna de Cepa RB51 y
Cepa 19.

En EE.UU. apartir de 1980, se hausado
las dosisreducidas de Cepa 19 las cuales
figuran en el cuadro que precede. Lado-
sistradicional de Cepa 19 eramuy alta:
50-60 mil millones de bacterias viables
en el momento de la aprobacién de la
serie de vacunay 25 mil millones hasta
lafechade expiracion delavacuna A fin
de disminuir la reacciones serol 6gicas
residual es causadas por esta alta concen-
tracién de células viables contenidas en
ladosis de vacuna, luego de estudios ex-
perimentales en bovinos, se determind
el uso de la dosis reducida. La vacuna-
cion de las terneras con dosis reducida
seestablecio en 4-12 mesesde edad sien-
do la dosis 6ptima de 5 mil millones de
bacterias viables administrada subcuta-
neamente y la edad Optima de vacuna-
cién 5 meses.
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Cuadro 1.
Bovinos jévenes Bovinos adultos
(dosis bacterias viables) (dosis bacterias viables)
Via subcuténea Via subcuténea

Vacuna Cepa RB51 1-3.4 x 10%° 1-3.4 x 10°
Vacuna Cepa 19 3-10 x 10° 3-10 x 108
(dosisreducida

usada desde 1980)

En las hembras adultas |a dosis reducida
optima es de 500 millones de bacterias
viables por via subcutanea.

En Uruguay, la vacuna Cepa 19 se usd
Unicamente a la dosis alta tradicional
paralavacunacion de terneras (3-8 me-
ses de edad), desde 1964 hasta la sus-
pension delavacunacion afines de 1996.
La cepa 19 adosis alta inducia inmuni-
dad durante lavida til delahembra, ya
que las ternera vacunadas mantenian la
resistencia a la infeccion frente a cepas
virulentas de Brucella abortus por siete
afios y probablemente por un tiempo
mayor. Por |o tanto, no era necesaria la
revacunacion, lo cual reduciasignificati-
vamente el costo de la vacunacion en la
vidadel animal. Ladosisaltainduce una
mayor proteccion pero laformaciony per-
sistenciade anticuerpos residual es se pro-
longa mayor tiempo cuando se vacunan
animales mayores de 8 meses de edad.

En terneras de 3-8 meses de edad vacu-
nadas con dosis alta de Cepa 19, el 90%
Se convierte en sero-negativas 9 meses
después de la vacunacion. En terneras
vacunadas con Cepa 19 a edades supe-
rioresa9 meses de edad lostitulos sero-
|6gicos de anticuerpos persisten por
mayor tiempo. En Uruguay el uso de la
dosis altay el no cumplimiento estricto
de laedad de vacunacién provocd un au-
mento y mayor persistenciade anticuer-
posresiduales en las poblaciones de ter-
neras vacunadas por encima de los 8
meses de edad.

L os datos sobre la persistencia de lain-
munidad conferidapor lavacunacion con
RB51, durante la vida Gtil en hembras
bovinas vacunadas desde terneras, son
ain limitadosy deberan ser complemen-
tados mediante investigaciones experi-
mental es futuras e informaciones de su
uso en campo.

En EE.UU. se hasustituido gradualmen-
telavacuna Cepa 19 por laVacunaRB51
gue actualmente es lavacunaoficial.

VACUNACIONDEANIMALES
ADULTOS

Lavacunacién del rodeo de hembras adul-
tas ( vaquillonasy vacas) se puede apli-
car selectivamente parala prevenciony
control delabrucelosis bovina.

Lavacunacion de hembras adultas en es-
tablecimientos infectados o en establ eci-
mientos sometidos aalto riesgo deinfec-
¢ion debe combinarse con pruebas sero-
l6gicas previas a la vacunacion para la
identificaciény eliminacion por sacrifi-
cio delosanimalesinfectados. Las hem-
bras no reaccionantes en | as pruebas se-
rol 6gicas estandar corrientes seran vacu-
nadas con vacuna RB51. Durante el acto
delavacunacion las hembras adultas de-
ben ser identificadas en forma permanente
ya sea por tatugje o por la aplicacion de
caravanas.

En cada establecimiento infectado debe
aplicarse un Plan de Saneamiento prepa-
rado y ejecutado segiin |0 establecido en
el Articulo 16° por el Poder Ejecutivo en
el Decreto del 22 de enero de 1998 sobre
Programa de Erradicacion de laBrucelo-
sisy Tuberculosis en todo el territorio
nacional. Lavacunacion debe ser autori-
zada por laDireccién General de Servi-
cios Ganaderos (DGSG /MGAP).

Un inconveniente importante de la va-
cunacion de hembras adultas es el estado
de prefiez.

La vacunacion de hembras en estado
avanzado de prefiez podria causar abor-
to. A medida que avanza el periodo de
gestacién la administracion de vacuna
ofrece mayores peligros de causar abor-
tos. Por |o tanto, es aconsejable vacunar

las hembras serol 6gicamente negativas
antes del servicio. Cuando el plan de
control de la brucelosis en el estable-
cimiento lo establezca, los animales
prefiados se vacunaréan preferentemen-
te en el inicio de la gestacion, en el
cual el peligro de aborto es muy bajo.

En rodeos con infeccidn activay cre-
ciente la vacunacién de hembras pre-
fladas puede ser conveniente y opor-
tuna para disminuir y/o evitar la serie
de abortos que suele causar la bruce-
losis.

Lavacunacién del rodeo de hembras
adultas induce proteccion inmediata
contralabrucelosis ya que los anima-
les obtienen inmunidad 3-4 semanas
después de lavacunacion, lo cual ace-
lera el proceso de control de la enfer-
medad.

En los establecimientos infectados, la
vacunacion de adultos disminuiraladi-
seminacion de la infeccién dentro del
rodeo a medida que los animal es reac-
cionantes infectados se eliminen con
destino al sacrificio en matadero/fri-
gorifico habilitado oficialmente por los
servicios veterinarios de DGSG/
MGAP. Los animales confirmados
como reaccionantes deben ser marca-
dos a fuego con la letra B (brucelo-
sos). El procedimiento de pruebas se-
rol6gicas en serie permite laremocion
de los animales infectados del rodeo y
la vacunacién ofrece proteccion alos
animales libres de infeccion.

Otra ventajaimportante de la vacuna-
cion de adultos es el beneficio deriva-
do de la proteccion contra el aborto en
muy alto porcentaje de las hembras
prefiadas. Esta proteccion contra el
aborto ofrece tres ventajas importan-
tes: un mayor procreo de terneros, una
menor aparicion de animales infecta-
dos y una importante disminucion de
las fuentes de infeccion por Brucella
abortus virulenta. El resultado sera que
progresivamente habra menor nime-
ro de animales reaccionantes removi-
dos con destino al sacrificio sanitario.

En establecimientos de alto riesgo de
infeccion — libres de infeccién pero
con alta probabilidad de ser expuestos
a la brucelosis- la vacunacion puede
prevenir laintroduccién delainfeccién
en el rodeo.
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CARACTERISTICASDE LACEPA

RB51

Derivacion

Brucella abortus cepa RB51 es una mu-
tanterugosade la cepavirulentade Bru-
cella abortus 2308 en cuya superficie
bacterianafaltala cadena O de polisacé-
ridos ( residuos de perosamina). Lacepa
RB51 fue derivada naturalmente por pa-
sagjes en serie en medio que conteniari-
fampicinay por seleccion de colonias que
poseian morfologiarugosa.t

El Dr. Schurig del Virginia Polytechnic
Institute, quien desarroll6 la cepa RB51,
suministré en 1990 un cultivo delacepa
RB51 al National Animal Disease Cen-
ter parasu estudio ulterior. Este cultivo
fuetransferido unavez y el nuevo culti-
vo fue designado como SemillaMaestra
(Master Seed) RB51/ARS-1. A partir de
esta cepa maestra, se produjeron varios
pasajes para ser usados en el estudio con
bovinos.

Caracterizacion

El carécter rugoso de cepa RB51 se
basa en lamorfologia, tincion con cristal
violeta, aglutinacion espontanea en so-
lucion saling, y aglutinacién en solucion
deacriflavina.

Lafaltao muy bajaexpresion delacade-
na O se demuestra por SDS-PAGE y
tincion por plata, y por andlisis en blot
Western con anticuerpos monoclonales
de la cadena-O*. Los andlisis sobre sul-
fato dodecil sddico- electroforesisen gel
depoliacrilamida (SDS-PAGE), seguidos
de tincion por azul Coomassie dan per-
filessimilaresalaBrucella abortus cepa
19y cepa 2308 lo cual sugiere que los
componentes proteinicos de la cepa
RB51 no han sufrido cambios diferen-
ciales. LacepaRB51 expresa las protei-
nas mayor y menor de la membrana ex-
terna como previamente han sido infor-
mados paraotras cepas de Brucella abor-
tus. Latincion de Gram de las prepara-
ciones de RB51 muestra formas bacila-

res o cocobacilares|as cualesson ligera-
mente menores que las de las cepal9y
cepa 45/20. La cepa RB51 es urea posi-
tiva, utiliza oxidativamente la glucosa,
crece en presencia de eritritol, y no re-
quiere CO? 0 sangre para su crecimien-
to®. La cepa RB51 al igual que la cepa
2308 (pero diferente alacepa19) crece
en medio que contiene azul tionina
(1:500.000) o penicilina (5U/ml).
Resistencia antibiotica
LacepaRB51 es sensible alos antibi6ti-
cos usados en el tratamiento de labruce-
losis humana (tetraciclina, oxitetracicli-
na, estreptomicina, y doxiciclina) y ala
amikacina, ampicilina, cloramfenicol, car-
benicilina, eritromicina, gentamicina, ka-
namicina, tobramicina, y trimetoprim-
sulfametazol. Lacepa RB51 esresisten-
tealarifampicina (estaresistencialadi-
ferencia de otros aislamientos de
Brucella) y apenicilina, cloxacilina, me-
ticilina 'y oxacilina. La cepa RB51 no
transporta el gene de resistenciaalaes-
treptomicinael cual se presentay expre-
sapor ingenieriagenéticade mutantes de
BrucellaTnb.

Genesbacterianos

El genoma de |la cepa RB51 tiene dife-
rencias menores que el genomade lacepa
madre B. abortus 2308 cuando se exami-
napor lastécnicas corrientes?®. Lacepa
RB51 contiene un genefuncional eri para
el metabolismo del eritritol, el cual falta
en la Cepa 19. El cultivo de laboratorio
pasaje 70adelacepaRB51 no difiri6 de
laSemillaMaestra cuando fue examina-
do por las técnicas genéticas corrientes.
La técnica en campo pulsado de gel la
electroforesisderestriccion defragmen-
tos genémicos derivados- endonucleasa
revelaque lacepaRB51 se asemejaestre-
chamente con otras cepas de Brucella2.

Estabilidad en Vacunos

La cepa RB51 es genéticamente estable
envacunos, noreviertealavirulenciao a
la forma lisa después del desarrollo en
bovinos por o menos durante 12 sema-
nas*. También se ha demostrado que la
cepa RB51 es estable in vitro después
de > 100 pasajes en cultivo celular e in
vivo luego de pasajes seriados en ratones'.
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Viabilidad durantelaLiofilizacion
y Almacenamiento

El proceso de liofilizacién de las sus-
pensiones de cepa RB51 causa aproxi-
madamente una pérdidade 4% de bacte-
rias vivas. Aun después del almacena-
miento atemperaturasde —25 0 4 C por
hasta un afio, la cepa RB51 liofilizada
retiene unaexcelente viabilidad (>95%
y 75%, respectivamente).®

DosisdelaVacuna

Las dosis subcutaneas de cepa RB51
usadas paralavacunacion son: terneras,
10 a34 mil millones de bacteriasvivas;
adultos/hembras prefiadas, 1.0 mil mi-
llones de bacteriasvivas. Las dosis com-
parables de cepa 19 son: terneras de 4
meses aun ano, 3 a 10 mil millones; va-
cunos adultos, 0,3 a 1.0 mil millonesde
bacteriasvivas.?

Ladosis estandar de cepa 19 era original-
mentede 10 mil millonesdecdulasvivasml
(50mil millones/dosis) enlapruebainicid y
nomenos de5 mil millones/ml (25mil millo-
nes/dosis) alafecha de expiracion. Poste-
riormente seestablecié unadosisreducida
decepal9 en3al0mil millonesdecélulas
vivascon edad limiteparasu aplicacion de4
a12 mesesde edad. Ladosisreducidaesta
basada en datos sobre estudioscon unado-
sisprotectoraminimade 90 millonesa4.5
mil millones de Unidades Formadoras de
Colonias (UFC) paraternerasde 3-6 meses
de edad, y 100 millones a 90 mil millones
paraternerasde4 a6 mesesdeedad.”

Se estima que 2:100,000 terneras vacu-
nadas retienen la cepa 19 hasta la edad
adulta.” En 23 vacas adultas examinadas
los tejidos en los cuales la cepa 19 fue
retenidafueron: Gtero/placenta 10, leche/
ubre 6, y contenido estdbmago fetal 2 con
aislamiento de rifion, capsula articular,
ganglio linfatico preescapular-®
Lostejidos de los cuales se recuperaron
otros dos aislamientos de cepa 19 no
fueron especificados.

En vacunos ha sido determinada |a bio-

Cuadro 2. Criterios de Bioseguridad para Vacuna viva de Brucella.
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. No se presentan signos clinicos de la enfermedad luego de la vacunacion.

. Labacteria persiste en los ganglios linfaticos por >6 semanas pero <12 semanas.
. Labacteriano persiste en la circulacion sanguineamés alla de 3 dias.

. Labacteria no se presenta en |as secreciones nasales, saliva, u orina.

. Los anticuerpos séricos aparecen a los 14 dias después de la infeccion

. Lainmunosupresin no causa recrudescencia.

. No hay deplecién linfoide en ganglios que drenan el punto de vacunacion.

. No hay cambios tisulares degenerativos o inflamatorios.

. Las bacterias recuperadas después de 12 semanas de desarrollo en el huésped
son genéticamente idénticas ala cepa de la vacuna.

VACUNACION DE TERNERAS
Efectoclinico

La cepa RB51 es segura en todas las
edades. No se presenta enfermedad cli-
nicay no hay evidencias de efectos pa-
tol6gicos en tejidos cuando se adminis-
traron subcutaneamente dosis elevadas
de RB51 aterneros de 3 y 6 meses de
edad. La vacunade cepa RB51 persiste
por un periodo suficiente para desarro-
Ilar inmunidad y es luego eliminada de
los tejidos del huésped sin riesgos de
persistencia hasta la edad adulta. °

En la necropsia de terneros vacunados
con cepaRB51 no fueron observadas |e-
siones patol égicas. De acuerdo a infor-
macion de la Colorado Serum Company,
la vacuna cepa RB51 induce aproxima-
damente 1 reaccion adversa por millén
de dosis vendidas.

Persistencia

Experimentos de bioseguridad hechos
con terneras Polled Hereford de 10 me-
ses de edad demostraron que la replica-
cion de cepaRB51 en los ganglios linfa-
ticos que drenaban los lugares subcuté-
neos de vacunacion fueron aproximada-
mente similares que paralacepa 19, luego

de una semana de la vacunacién pero
declinaron més rapidamente. Lamayoria
delosbovinos elimind las dosificaciones
de 10 mil millones de UFC de la cepa
RB51 antes de las 12 semanas posvacu-
nacion.

Lesiones Tisulares

El examen microscépico de ternerosin-
fectados con lacepa RB51 demostr6 que
no se presentaron lesiones en el cerebro,
tracto genital, y en otras visceras. Los
ganglios linféticos que drenan los sitios
de vacunacion no mostraron evidencias
de destruccion linfoide. Artritis, una se-
cuela que puede presentarse en la vacu-
nacion con cepa 19, no fue observadaen
terneros vacunados con RB51. L esiones
histol 6gicas no fueron encontradas en
cerebro, higado, bazo, ganglioslinféticos
(12), pulmones, corazén, Utero, testicu-
los (Cuadro 3).

Diseminacion deterneroaternero

Lacepa RB51 no se transmite de terne-
ros vacunados a terneros no vacunados.
Terneras no vacunadas estabuladas con
terneras vacunadas no desarrollaron evi-
dencias bacteriol dgicas o serol 6gicas de
infeccion con cepa RB51.

Cuadro 3. Numero de Brucella abortus vivas en ganglio linféatico preescapular que
drena los sitios de vacunacion (promedio de 6 biopsias).

seguridad de la cepa RB51. Los experi- Semanas después de la vacunacion

mentos fueron hechos en terneros para

determinar labioseguridad de varias do- ! 2 4 6 10 12
sis (1 millén a 60 mil millones de UFC RB51 4,355 1,185 g2 29 1 0
SQ) y en vacas prefiadas para determi- CEPA 19 3,748 21,896 1,205 43 2 0
nar su abortigenicidad.
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Inmunosupresion

La supresion quimica de la inmunidad
en terneros vacunados no causo recru-
descenciadelacepaRB51. Laadminis-
tracion de dexametasonaen terneros 12
semanas después de la vacunacion, no
indujo crecimiento de RB51, ni cambios
en la respuesta serolégica, u otras evi-
dencias de recrudescencia de la cepa de
vacuna.*

VACUNACION DE BOVINOS
ADULTOS

Una dosis reducida de la cepa RB51 es
eficaz en vacas adultas. *° Las vacas va-
cunadas con unadosisUnicade3x 10°0
1x 10 ° UFC, o doble vacunacion con
1x10° UFC previo al servicio fueron pro-
tegidas contrael aborto o contrael desa-
fio de infeccién intraconjuntival con
1x10” UFC de la cepa virulenta 2308
(Cuadro 4). 10

CepaRB51 en vacasprefiadas

La cepa RB51 caus6 1 aborto en 820
vacas prefiadas las cuales fueron vacu-
nadas en condiciones de campo con 1 mil
millones de UFC. A fin de examinar el
efecto abortigeno de lavacunacién usan-

do dosis y rutas de administracion in-
apropiadas, se administraron dosis de 10
mil millones de UFC de RB51 por via
intravenosa a 10 vaquillonas prefiadas a
|0s seis meses de gestacion.™ Las vaqui-
Ilonas fueron sacrificadasy fue efectua-
dalanecropsia 6 semanas despuésdela
inoculacion (n=5) y en el parto normal
(n=5). Lamayoriadelasvaquillonas se
infectd con la cepa RB51 y desarrollé
placentitis, pero solamente una vaqui-
Ilona pari6 un ternero prematuro ( Cua-
dro 5).

Brucella abortus cepa RB51 fue cultiva-
dadetegjidos de vacasy fetos 8 semanas
después de la inoculacion y en el mo-
mento del parto luego delainoculacion a
los 180 dias de lagestacion. 't Muestras
de Gtero materno, placenta, higado, bazo,
y ganglios linféticos supramamarios es-
taban infectados con la cepa RB51 en
ambos tiempos de la toma de muestras.
(Cuadro 6). De manerasimilar, muestras
de higado, bazo, pulmén, ganglioslinfa-
ticos bronquicos, e hisopos de recto fue-
ron positivos para la cepa RB51 en am-
bos tiempos de la toma de las muestras.
Muestras alantoideas fueron positivas
2/5 alas 8 semanas, pero todas |as mues-
tras alantoideas y amni6ticas fueron ne-

Cuadro 4. Vaquillonas Hereford (18 meses de edad) fueron vacunadas con B. abortus
cepa RB51 inmediatamente después del servicio y desafiadas
intraconjuntivalmente en la mitad de la gestacién con B. abortus cepa 2308.

Dosificacion N  Numerode NuUmerode Cepa2308recuperada
prefadas abortos de tgjidos
M aterno Fetal
3x10° UFC dosis Unica 6 4 0/4 0/4 0/4
1x10° UFC dosis Unica 7 7 o/7 or7 or7
1x 10° UFC doble dosis 6 4 0/4 0/4 0/4
No vacunadas 6 6 4/6 6/6 4/6

gativas en las muestras recolectadas al
momento del parto.

En un segundo estudio se investigd los
efectos de la administracion subcuténea
de 1mil millones de UFC delacepaRB51
0 3x108 de cepa 19 en la mitad de la
gestacion de hembras bovinas.*? Lasva-
cas vacunadas con cepa 19 o con cepa
RB51 no abortaron ni tuvieron nacimien-
tos prematuros (Cuadro 7). Los tejidos
maternos y fetales recolectados en la
necropsia fueron negativos en los culti-
vos parala deteccién de Brucella spp. y
no presentaron lesiones histol6gicas de
brucelosis.

OTRASESPECIESANIMALES

En lamayoriade | as especies evaluadas,
la cepa RB51 se mostré atenuada y la
eliminacion de labacteriafue masrapida
comparada con otras cepas de vacunas
de B. abortus. Unaexcepcion es el bufa-
lo americano (“bison”) en el cual lacepa
RB51 persistio un tiempo similar a la
cepa 19-** En estudios de inocuidad en
ratones campestres, cuervos, venados,
ardillasterrestres, lacepa RB51 fue eli-
minadade los tejidos esplénicosy hepa-
ticosdel venado, ratdny cuervo alas 12
semanas y no se observaron efectos no-
civos de morbilidad o mortalidad. En la
ardillaterrestre laadministracién oral de
cepaRB51 no indujo enfermedad clinica
o mortalidad, aun cuando la cepa de va-
cuna fue recuperada del bazo de 4 de 7
ardillas terrestres 12 semanas después
delainfeccién oral.

Cuadro 5. Vacas prefiadas (16 de 27 meses de edad) fueron inocul adas intravenosamente con 10 mil millones UFC
de B. abortus cepa RB51 alos 180 dias de prefiez.

n= Tiempo en semanas Numero de placentas Numero con NUmero de abortoso
del examen después infectadas placentitis terneros prematuros
del desafio
5 8 semanas 4/5 4/5 0
5 en el parto 4/5 4/5 1*
e terneros
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Cuadro 6. Cultivos bacterianos de tejidos de vacas y fetos después de laadministracién
intravenosa de 10 mil millones de UFC de B.abortus cepa RB51 a los 180

dias de la prefiez

Animal Tejidos Necropsia
8 semanas Parto/nacimiento
(n=5)
Vacas Placenta 4/5 4/5
Gangliosmamarios 2/5 0/5
Leche 0/5 15
Hisopos vaginales 0/4 15
Fetos Pulmones 4/5 2/5
Contenido del cuagjo 2/5 iz
Sangre 0/5 2/5

Cuadro 7. Vacas prefiadas (20 meses de edad) fueron inoculadas subcutdneamente
con 1 mil millones de UFC de B. abortus cepa RB51 o con 3x10° de UFC
de B. abortus cepa 19 a los 180 dias de la prefiez.

n= Vacuna NUmero de NUmerode Numero de abortos
placentas infectadas placentitis o terneros
prematur os
5 Cepa RB51 0/5 0/5 0
5 Cepa 19 0/5 0/5 0

EFICACIADE LAVACUNACION
EXPERIMENTAL DE VACUNOS
CONCEPARB51

EfectodelaViadeVacunacién

En el vacuno lainyeccién subcutanea es
la tinica viarecomendada para el uso de
lavacuna RB51. Segun se ha demostra-
do, las terneras vacunadas subcutanea-
mente con RB51 quedan protegidas con-
tralainfecciony el aborto. Ladosisdela
cepavirulentade desafio B. abortus 2308
(107 in 100ul) fue administradaen el saco
conjuntival (50ul/0jo).° Lavacunacion de
vacunos con cepa 19 por via conjuntival
o intrapalpebral fue casi tan efectiva
como lavacunacién subcutanea pero no
tan préctica. Lavacunacion oral con cepa
19 hatenido éxito; mientras que los es-

luego desafiadas con la cepa 2308 viru-
lenta en la mitad de la gestacion, no su-
frieron aborto; mientras que 10/19 va-
quillonas prefiadas controles abortaron
(14 dieron cultivo positivo).

L os sistemas balisticos de aplicacién de
lavacuna RB51 liofilizada estén siendo
evaluados en el bifalo americanoy en el
alce.

Efectodeladosisdevacunacion

Dosis altas de cepa RB51 dan respues-
tas inmunes detectables méas elevadas
guelasdosismasbajas. A fin de exami-

nar el efecto de ladosis sobre |a protec-
cion, grupos de terneras Polled Hereford
fueron vacunadas por via subcuténea a
los 7 meses con una dosis alta (32 mil
millones de UFC) o con dosis bajas (16
mil millonesde UFC) de lavacunaRB51.
Lasternerasfueron desafiadas con lacepa
virulenta 2308 alos 6 meses de prefiez y
fueron examinadas para detectar eviden-
cias de infeccion y aborto. Los datos
sugieren proteccion similar delavacuna
RB51 alasdosisde 16 y 32 mil millones
de UFC (Cuadro 8).%6

Terneras Polled Hereford fueron
vacunadas subcutaneamente con 16 o 32
mil millones de bacterias vivas , fueron
servidas a los 16 - 18 meses de edad, y
desafiadas con la cepa virulenta Brucella
abortus 2308 alos 6 meses de gestacion. 6

Efectodela Edad deVacunacion

A fin de determinar el efecto de |a edad
de vacunacion, se utilizaron hembras
Polled Hereford las cuales fueron vacu-
nadas con 10 mil millonesde UFC dela
vacunaRB51 alasedadesde 3,5, 6, 7, y
10 meses de edad, se cubrieron alos 16-
18 meses de edad , y fueron desafiadas
con lacepavirulentade B. abortus alos
6 meses de gestacion. %118 | as terneras
vacunadas a los 10 meses de edad pre-
sentaron los més altos porcentajes de
proteccion. (Cuadros 9y 10). Aun cuan-
do lavacunacién alosb5, 6, 7 6 10 meses
deedad tendio6 adar proteccién equiva-
|ente, hubo una tendencia ainducir me-
nor proteccion en las edades mas jove-
nes ( 3 meses). Lashembras querecibie-
ron la vacuna cepa 19 (n=22) estaban
protegidas contra la infeccion en 95%
mientras que las hembras no vacunadas
controles ( las cuales recibieron solu-
cion saling; n=47) tuvieron unaaltainci-
denciadeinfecciony aborto.

Cuadro 8. Eficacia de la Vacuna RB51 administrada a dos dosis diferentes.

tudios de administracion delaRB51 por | Edad de vacunacion Vacuna n= Brucella
via oral estan siendo efectuados. Estos (dosis) Aborto
experimentos de vacunacién oral en va- 7 meses RB51- ata 6 0
quillonas con cepa 19 han demostrado .
proteccion contra el aborto: 0/20 vaqui- | 7 Meses RB51- baja 6 0
llonas prefiadas vacunadas oralmentey | 20 meses RB51- baja 3 0
7 meses sol. salina 6 2
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Cuadro 9. EficaciadelaCepaRB51 usada en cinco edades diferentes de vacunacion.

Edad de vacunacion Proteccion contra la infeccion
% protegidas ( infectadas/desafiadas)
RB51 CEPA 19 CONTROLES

10 meses de edad 95% ( 1/20) 100% (0/6) 45% (6/11)

7 meses de edad 83% (4/23) 80% (1/5) 36% (7/11)
5-6 meses de edad 69% (8/26) 100% ( 0/4) 50% (7/14)

3 meses de edad 61% (7/18) 100% ( 0/4) 7% (8/11)
Todas las edades 78% (20/87) 95% (1/19) 40% (28/47)

Cuadro 10. Proteccion contra el aborto conferido por lavacunaRB51y lacepa 19 en
diferentes edades de vacunacion.

Edad de Vacunacioén Proteccion contra el aborto

% protegido ( abortadas/desafiadas)
RB51 CEPA 19 CONTROLES

10 meses de edad 100% (0/20) 100% (0/6) 45% (6/11)

7 meses de edad 100% (0/23) 100% (0/6) 64% ( 4/11)

5-6 meses de edad 92% ( 2/26) 100% (0/4) 64% (5/14)

3 meses de edad 87% (2/15) 100% (0/4) 55% (5/11)

Todas las edades 95% ( 4/84) 100% (0/19) 58% (20/47)

CEPARB51EN OTRASESPECIES

Un estudio de la eficacia de la vacuna
RB51 ( 4x10 ** UFC administradas sub-
cutaneamente) en carneros contra Bru-
cella ovis no demostrd proteccion. Seis
meses después de lavacunacion, los car-
neros fueron desafiados con 3x10° UFC
de B. ovisvirulentay fueron examinados
8 semanas mas tarde. Tanto los contro-
les como los vacunados con la RB51
fueron infectados en el 100%; mientras
que se infectd el 68% de los carneros
vacunados con la vacuna Rev-1 ( Cepa
Rev-1 de Brucella melitensis).

PRUEBASEN VACUNOSEN
CAMPO

Pruebas en campo llevadas a cabo por
APHIS/USDA (Drs. Mike Gilsdorf,

Donald Evans) comenzaron en 1994 en
Kansasy involucraron lavacunacion de
vacas adultas en un rodeo (rebafio) no
infectado y en tres rodeos (rebafios) in-
fectados (Cuadro 11). Las vacasrecibie-
ron vacuna liofilizada preparada en el
National Animal Disease Centera una
dosis de 1 mil millones de CFU de B.
abortus cepa RB51 ( cepa ARS-1).

Los rodeos (rebafios) 1, 2, y 4 estaban
cuarentenados en el momento de la va-
cunacion debido alaidentificacién de bo-
vinosinfectados con B. abortus. Losro-
deos (rebafios) 1y 2 han sido despobla-
dos. SD= Sin datos.

Como parte del proceso de obtencion de
lalicencia ( permiso, autorizacion), Co-
lorado Serum Company efectud pruebas
de campo en las cuales fueron adminis-

" Cuadro 11. Pruebas de campo con B. abortus cepa RB51.

Rodeo (rebafio) n Fecha de vacunacion Estatus
No. nacimientos Cultivos
Positivos
1 25 12-3-94 13 2
2 99 12-22-94 35 SD
3 57 3-20- 95 >18 0/22
4 15 7-27-95 SD

tradas dosisde 1 mil millonesde UFC de
RB51 a mas de 1500 bovinos adultos,
de ellos més de 800, se confirmo, esta-
ban prefiados. Luego del examen bacte-
riolégico, seroldgico e histologico delas
muestras obtenidas después del aborto,
lacepaRB 51 fueincriminada como cau-
sante de un aborto y se diagnosticaron
otros 6 abortos que no fueron causados
por la vacunacién con la cepa RB51. El
papel potencia de la cepa RB51 en dos
abortos adicionales ocurridos en estos
estudios se desconoce ya que no fueron
obtenidas muestras para el analisis de
laboratorio. Los efectos de la dosifica-
cion de la cepa RB51 en vacas prefiadas
es desconocido. Sin embargo, la cepa
RB51 fue recuperada de tejidos fetales
luego de distocia presentada en una va-
quillonalacual fue vacunada con la do-
sis de ternera (1-3.4 x 10 UFC) en la
mitad de la gestacion 2

DETECCION DE VACUNOS
INFECTADOSEN
LABORATORIOY EN CAMPO

Pruebas SerolégicasEstandar para
Brucelosis

Los sueros de bovinos vacunados con
cepa RB51 no contienen anticuerpos que
reaccionen en las pruebas diagndsticas
corrientes para brucelosis. En los vacu-
nos, no son inducidos |os anticuerpos de
lacadena O los cuales reaccionan en las
pruebas serolégicas que usan lipopoli-
sacéridos como antigenos (pruebas es-
téndar en tubo, prueba de latarjeta, riva-
nol, PCFIA). 2 Los vacunos adultos no
sufren seroconversion detectable en las
pruebas de vigilancia. Lavacunacién con
la cepa RB51 en bovinos adultos que
habian recibido la vacunacion con cepa
19 cuando eran terneras, no indujo res-
puestas serol 6gicas en las pruebas con-
vencionales de vigilancia. ?* El fracaso
delacepaRB51 para producir anticuer-
pos de lacadena O también se hademos-
trado en otras especies (caprino, cone-
jo, raton). *

Vacunos vacunados con cepa RB51 e
infectados con la cepa virulenta 2308
desarrollan anticuerpos los cuales reac-
cionan en las pruebas serol 6gicas estan-
dar. Los vacunos vacunados con cepa
RB51, luego de desafiados con la cepa
virulenta 2308 muestran respuestas po-
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sitivas en la prueba estandar de tubo,
pero adiferenciadelasrespuestas delos
vacunos no vacunados e infectados, los
titulos serol6gicos disminuyen progre-
sivamente.

Pruebas seroldgicasparalacepa
RB51

Las evidencias serol 6gicas de lavacuna-
¢ion con cepa RB51 se hacen con la prue-
ba del “dot blot” la cual detecta lares-
puesta de anticuerpos contra las protei-
nas bacterianas gamma- irradiadas de la
RB51. # Lostitulos de anticuerpos son
significativamente mas altos enlosva-
cunos alos cuales se ha dado una dosis
de 30 mil millones de CFU de la cepa
RB51, comparados con lostitulos de los
vacunados con una dosis de 15 mil mi-
Ilones. Los vacunos vacunados con Cepa
RB51 producen anticuerpos contra, por
o menos, lamembrana proteica externa
(' superficiales) 4 o 5 de B. abortus. Es-
tas proteinas han sido aisladas para usar-
las en el desarrollo de una prueba diag-
ndstica mas especifica.

Prueba Cutanea

La prueba cutdnea de sensibilidad espe-
cifica por medio deinyeccién intradér-
micade brucelinano distingue entre va-
cunos infectados con cepa 19y aquellos
infectados con una cepa de B. abortus
virulenta de campo, ya que ambos gru-
pos reaccionan dando pruebas cutaneas
positivas. Los vacunos vacunados con
RB51 no reaccionan alainyeccion intra-
dérmicade brucelina estéandar.

Inmunidad celular mediada

L os vacunos vacunados con RB51 mues-
tran in vitro evidencias de inmunidad
mediada por células. Los linfocitos ais-
lados de ganglios linféticos de vacunos
vacunados con RB51 responden de ma-
nera similar a aquellos procedentes de
vacunos que recibieron cepa 19. %

I dentificacion Bacteriol6gica

Los métodos presentes para el cultivo
de la cepa RB51 incluyen el plagueado
en placas de agar triptosa conteniendo
5% de suero bovino. Usualmente, €l
desarrollo se presentaalos 4 -5 dias de
incubacion. El subcultivo es seguido por

laverificacion delas caracteristicas con-
sistentes, morfoldgicas y biogquimicas
delacepaRB51. Sehadesarrollado un
medio selectivo quefacilitael aislamiento
eidentificacion delacepaRB51y per-
mite su diferenciacién de las cepas de B.
abortus experimentales y las cepas de
campo. 2

Un prueba répida (abortus, melitensis,
ovis, suis: “AMOS” PCR TEST), basa-
daenlatecnologiadela cadenapolime-
rasa, puede ser usada paralaidentifica-
cién diagnostica especifica de la cepa
RB51. Laprueba“AMOS” distingue la
cepa RB51 de otras cepas virulentas de
B. abortus aisladas en el campo, en 8
horas, mientras que las técnicas bacte-
riolégicas estdndares requieren varios
dias para diferenciarlas. La prueba
“AMOS’ no permitediferenciar lacepa
RB51 de su cepamadre 2308. El andlisis
genético hademostrado una segundare-
disposicion genética, lacual diferencia
la cepa RB51 de la cepa 2308. Estare-
disposicion es estable y ha sido mante-
nidaentodoslosaislamientosdelaRB51
probados hasta el presente, y podria ser
usado para desarrollar una prueba dife-
rencial. 2

CEPARB51ENEL BUFALO
AMERICANOY ENELALCE

La infeccién con B. abortus del bufalo
americano y el alce en el Yellowstone
National Park es unafuente potencial de
infeccion del vacunoy delapersistencia
delabrucelosis en Estados Unidos. Los
estudios en el bufalo americano indican
que la cepa RB51 puede ser un efectivo
agente inmunizante. Los bufal os ameri-
canos vacunados subcutaneamente con
RB51, tienen un pico menor de nimero
debacteriasen lostejidos delos ganglios
linfaticos, mas bajo titulo de anticuer-
pos, y eliminan las bacterias mas lenta-
mente que los vacunos 2272 | a cepa
RB51 selocaliza predominantemente en
los tejidos de los ganglios linfaticos de
los bufalos y no parece causar lesiones
histol 6gi cas adversas.?

En los bufalos americanosla vacunacion
deterneros con lacepaRB51 no disemi-
nalainfeccién aterneros virgenes esta-
bulados con ellos o alojados en el mismo
ambiente.?” En los bufalos ha sido de-

mostrada la respuesta celular mediada a
antigenos de B. abortusiniciandose alas
12 semanas Y las respuesta son simila-
res alas que se observan en los vacunos
vacunados. ¥ Lasbufalas vacunadas con
RB51 en laedad joven ( terneras) que-
daron protegidas contra la infeccion y
aborto, cuando fueron desafiadas en la
mitad de la gestacion con la cepa viru-
lenta 2308. #

Lavacunacion con RB51 en laedad adul-

ta de bufalas prefadas, la cepa RB51
indujo aborto (2/8) y placentitis cuando
se aplicd ala dosis de 10° UFC, dosifi-
cacion que hademostrada ser seguraen
bovinos. * Los datos sugieren que la
bufala vacunadaen el segundo trimestre
de la gestacion es probable que aborte.

INFECCIONHUMANA

Han ocurrido infecciones accidental es de
humanos con B. abortus cepa RB51, si
bien, no hay conocimiento de signoscli-
nicos adversos que hayan sido informa-
dos al Center for Disease Control en
Atlanta, GA. Sin embargo, la patogeni-
cidad delacepaRB51 paralos humanos
esta aun pendiente de determinacion .

COMERCIALIZACION

No existe patente parala B. abortus cepa
RB51. Loscientificos einstituciones que
desarrollaron (Dr. Schurig, Virginia Po-
lytechnic Institute) y probaron (Natio-
nal Animal Disease Center, ARS) lacepa
RB51 han publicado sus datos, y esto
impide la adquisicién y registro de pa-
tente.

El potencial del uso de la vacuna RB51
en Estados Unidos ha sido estimado en
10 millones de dosis anual es durante 10
anos.

Actualmente la cepa RB51 se reconoce
como vacuna oficial en 49 estados con,
por lo menos, 20 estados que no auto-
rizan el uso delavacunacepal9. (Alas-
kano autorizalavacunacion de los vacu-
nos contralabrucelosis).

Se anticipaque APHI S recomendara sus-
pender el uso de la cepa 19, o alternati-
vamente, reducir severamente su uso,
unavez que lavacunacomercial de cepa
RB51 obtenga aprobacién oficial com-
pleta.
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