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Editorial

Ano Sanitario 2009

Pareceria que el presente, se trata de un
documento con retraso en su publicacion
pues ya nos encontramos transitando y
por completar la primera cuarta parte del
afo en cuestion. Pero somos uruguayos
y nos enorgullecemos de ello, pero reco-
nocemos que la plena actividad produc-
tiva del Pais a cualquier nivel, se inicia
luego de la Semana Santa, donde ahi si
consideramos que tenemos las «pilas car-
gadas» y arremetemos con todo, inclusi-
ve buscando recuperar el tiempo del afio
ya transcurrido.

La introduccion es un poco larga, pero
necesaria, para expresar la impotencia que
nos invade al golpear en vano las puertas
de las variadas actividades, buscando que
retome su marcha una instituciéon como
la Sociedad de Medicina Veterinaria. Que
no se piense que los Consejeros de la
misma son los responsables de esto; que
tampoco se piense que son los posibles
«clientes» quienes actuan dando largas a
los distintos problemas; no, es todo el
Urugay que vive una siesta tan placente-
ra que hasta el mas severo la juzga con
benevolencia.

A partir de marzo estamos decididos a
avanzar mucho mas rapido que en los
dos meses anteriores y el primer mensa-
je que queremos enviar es el de corres-

ponder con la maxima dindmica para que
el tiempo no se apodere de nuestras acti-
vidades. Hay demasiados temas sanita-
rios, productivos, de inocuidad alimen-
taria, que requieren un trabajo al mayor
ritmo, desde ahora, por su importancia
en el quehacer nacional y en el proten-
cial del Uruguay.

Tiene que convertirse el presente, no solo
en un aflo electoral, que lo es y con to-
das las connotaciones que ello tiene; hay
problemas sanitarios serios, imposter-
gables y que han llegado a limites que
pueden ocasionar consecuencias impre-
visibles.

La Sociedad de Medicina Veterinaria del
Uruguay es conciente de la responsabili-
dad que le corresponde y se encuentra
decidida, sin dudas, a utilizar toda esa
responsabilidad para contribuir a la me-
jor solucién de cada una de las instancias
sanitarias que la involucran. Pero debe-
mos ser claros y honestos; sin la partici-
pacion, con ideas, criticas y apoyo de
toda la profesion, podremos realizar una
muy pequefia parte de esta inmensa ta-
rea. Necesitamos de todos y nos debe-
mos a todos, seamos solidarios en el con-
senso y el disenso; pero actuemos, por
que esto nos corresponde a todos. Tene-
mos la responsabilidad de conducir el

barco, pero no podemos generar el vien-
to para que navegue; esa es tarea de Uds.

Brucelosis bovina, principalmente, Ra-
bia paralitica y ciudadana, leptospirosis
y algunas mas son las zoonosis que re-
claman imperiosamente nuestra partici-
pacién y que debemos asumir como ta-
les. También y en el plano de las enfer-
medades animales y con el mascaron de
proa de la Fiebre aftosa, existe una pro-
blematica extensa y de gran responsabi-
lidad, que se debe encarar sin titubear.
Todos estos problemas sanitarios y que
inciden en la produccidn, son una gran
limitante a las mayores posibilidades.
Los fendmenos sociales y de un enorme
peso como la tenencia rsponsable de ani-
males, el bienestar animal y los procesos
de responsabilidad profesional en la do-
sificacion de animales domésticos para
uso alimentario, consituyen una tarea
pendiente en general y en ejecucion par-
cialmente, que no debemos postergar.
Asumamos el compromiso emanado de
nuestro juramente como Veterinarios y
como contrapartida, la sociedad debera
reconocer la jerarquia y responsabilidad
de la Profesion. Es solo cuestion de tiem-
po, de trabajo denodado y de disciplina,
responsabilidad y ETICA. Adelante.
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Trabajo Cientifico - Arbitrado

Evaluacion de un modelo en cobayo (Cavia porcellus) para estudiar la
inmunogenicidad de vacunas comerciales inactivadas contra Herpesvirus

bovino?

Alonzo, P.!; Reolon, E.°; Acuiia P.?; Leaniz, R.?; Puentes, R.'; Lavarello, L.’; Maisonnave, J.'*.

RESUMEN

En el presente trabajo se evalua el modelo cobayo para estudiar
el potencial inmunogénico de una vacuna inactivada contra
Herpesvirus bovino-1 (BoHV-1) agente etioldgico de la Rino-
traqueitis Infecciosa Bovina, teniendo como indicador el titulo
de anticuerpos neutralizantes inducido en los animales vacuna-
dos. Para ello se utilizaron 30 bovinos y 35 cobayos. Diez
animales de cada especie se utilizaron como control sin inmu-
nizar. Se inmunizaron 20 bovinos y 25 cobayos con dos dosis
(dia 0y 21) de una vacuna comercial inactivada que contiene anti-
genos de herpesvirus bovino tipo 1y 5 (BoHV-1, BoHV-5), virus
de diarrea viral bovina tipo I (BVDV-I), Leptospira interrogans y
Campylobacter fetus. La cinética de la respuesta de Anticuer-
pos (Acs) Neutralizantes anti BoHV-1 fue cuantificada utili-
zando la técnica de Seroneutralizacion in vitro (SN), hasta los
133 dias desde el inicio del ensayo en los bovinos y cobayos.
Los titulos de anticuerpos neutralizantes se expresan como el
reciproco de la mayor dilucion del suero capaz de inhibir el
efecto citopatico causado por el BoHV-1. Los titulos maximos
de Acs neutralizantes observados fueron entre 128 y 256 al-
canzados a los 35 dias por el 60% de los bovinos. En el 68% de
los cobayos los titulos maximos entre 32 y 128 se alcanzaron
a los 56 dias. Los mismos descendieron por debajo del titulo
protector de 8 a los 133 dias en ambas especies. Los valores
observados son relativamente similares a los estimados por el
modelo cobayo, donde la abscisa del titulo maximo es aproxi-
madamente a los 35 dias del inicio del experimento (die) y la
abscisa de titulo 8 se alcanza a los 120 die aproximadamente. E1
valor de p del modelo cobayo fue de 0.0000, el coeficiente de
determinacion R? = 84.67 y el error tipico de estimacion
SE =0.2666311.

Estos resultados permitieron validar el modelo cobayo para
evaluar el potencial inmunogénico del BoHV-1 en una vacuna
inactivada y estimar los titulos de Acs neutralizantes que se-
rian inducidos en bovinos.

Palabras clave: evaluacion, vacunas BoHV, modelo cobayo

SUMMARY

The objective of the present work was to evaluate the guinea
pig as a model to study the immunogenicity of inactivated
Bovine herpesvirus — 1 (BoHV-1) vaccines, etiological agent of
Infectious Bovine Rhinotracheitis. Thirty bovines and 35 gui-
nea pigs were used, where 10 animals per species were used as
controls. Twenty bovines and 25 guinea pigs were immunized
and boosted 21 days later, with a commercial vaccine contai-
ning inactivated BoHV-1 and 5, Bovine Viral Diarrhea virus
type I (BVDV-I), Leptospira interrogans and Campylobacter
fetus as antigens. The BoHV-1 neutralization antibody (Ab)
response curve was evaluated by in vitro neutralization test
up to 133 days post priming for bovines and guinea pigs. Ab
titers were expressed as the reciprocal of the highest serum
dilution that inhibited the citopathic effect produced by the
BoHV-1 challenge virus.

Maximum neutralizing Ab titers between 128 and 256 were
observed at 35 days post priming in 60% of the bovines, and
titers between 32 and 128 were observed at 56 days post pri-
ming in 68% of the guinea pigs. In both species, at 133 days
post priming, BoHV-1 neutralizing Ab decreased below the
titer of 8. The observed values are relatively similar to the ones
estimated by the guinea pig model, where the abscissa of the
maximum titer is at approximately 35 days post priming and
the abscissa of the minimum titer of 8 is at approximately 120
days post priming. The p- value of the model was 0.0000,
R?=84.67 %, SE =0.2666311.

These results allowed us to validate the guinea pig model to
evaluate the immunogenicity of an inactivated BoHV-1 vaccine
and estimate bovine BoHV-1 neutralizing titers based on the
guinea pig model.

Keywords: guinea pig model, BoHV vaccine, evaluation

*Apoyo financiero: Departamento de Desarrollo e Innovacion, Laboratorios Santa Elena S.A.
'Area de Inmunologia, Facultad de Veterinaria, Lasplaces 1550, Montevideo CP 11600, Uruguay.

?Laboratorios Santa Elena, S.A. Millan, Montevideo CP, Uruguay.

*Bioestadistica, Facultad de Veterinaria, Lasplaces 1550, Montevideo CP 11600, Uruguay.
* Autor de contacto: Maisonnave, Jacqueline, Lasplaces 1550, Montevideo CP 11600, Uruguay, Tel: 598-2-6281303, Fax: 598-2-6280130, e-mail:

jacmaiso2004@yahoo.com.
Recibido: julio de 2008  Aprobado: noviembre de 2008
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INTRODUCCION

El Herpesvirus Bovino (BoHV) es el
agente etiologico de la Rinotraqueitis In-
fecciosa Bovina (IBR), Vulvovaginitis
Pustular Infecciosa (IPV) y Balanopos-
titis Pustular Infecciosa (IPB) (Roiz-
mann et al., 1992). Pertenece a la familia
Herpesviridae, subfamilia Alphaherpes-
virinae y género Varicellovirus.

Se encuentra ampliamente distribuido a
nivel mundial (Baker, 1995; Tikoo et al.,
1995). Es un virus envuelto, de ADN
doble cadena de aproximadamente 136
kilobases (kb) que codifica, al menos, 69
proteinas (Schwyzer and Ackermann,
1996). Basados en analisis con enzimas
de restriccion, se han identificado tres
subtipos: 1.1, 1.2a y 1.2b. Los subtipos
1.1y 1.2a se han asociado principalmente
con cuadros respiratorios, conjuntivitis,
signos clinicos nerviosos, infertilidad y
abortos. BoHV-1.2b esta fundamental-
mente asociado a casos de IPV/IPB, pero
no se lo ha relacionado con abortos
(Metzler et al., 1985; Miller et al., 1991).
BoHV-1 se ha aislado en Europa
(Ackermann and Engels, 2006; Karhs,
1987), Estados unidos (Miller, 1955) y
en los paises de la Region, como Argentina y
Brasil (D’Arce et al.,, 2002; Pidone et al.,
1999). El BoHV fue aislado por primera
vez en Uruguay en 1981 (Guarino et al.,
1982). En el afio 1999 el subtipo 1.1 fue
aislado de un ternero con sintomatologia
nerviosa (Alonzo et al., 2002) y en 2002
y 2004, se aislaron otras dos cepas ca-
racterizadas como subtipo 1.2 (Puentes
etal., 2007).

En Uruguay la seroprevalencia de BoHV-1
fue estimada en un 45 y 48 % para gana-
do de carne y leche, respectivamente (Sai-
zar, 1997). Posteriormente se encontro
que 99.1% de los establecimientos leche-
ros poseen al menos un animal positivo
y la prevalencia estimada fue de 36.6%
(Repiso et al., 2005).

El control de estas enfermedades en nues-
tro pais se basa fundamentalmente en el
uso de vacunas inactivadas polivalentes
de diferentes marcas nacionales e impor-
tadas. Para garantizar la efectividad de
las vacunas es necesario implementar
pruebas que valoren objetivamente la
proteccion (pruebas de potencia con de-
safio) (Pospisil et al., 1996; Vallat, 2004)

o cuantificar el poder inmunogénico de
las vacunas (Silva et al., 2007a; Vallat,
2004). La valoracion de la respuesta in-
mune humoral en la especie destino a tra-
vés de la deteccion de anticuerpos (Acs)
neutralizantes es recomendada por orga-
nismos internacionales de regulacion y
utilizada por varios autores (Babiuk et
al., 1996; CFR, 2008; DesCoteaux et al.,
2003; Edwards et al., 1986; Fulton et al.,
1995; Meeusen et al., 2007; Van
Donkersgoed et al., 1991).

El organismo de regulacion de Estados
Unidos de América «Code of Federal
Regulation» (CFR), menciona que una
vacuna debe proteger de signos clinicos
a los animales cuando se infectan y redu-
cir la cantidad de virus excretado. A su
vez la vacuna debe ser aprobada y para
ello debe cumplir con los test que eva-
luan la inocuidad, eficacia y potencia.
Inocuidad: los animales vacunados seran
observados a diario por reacciones ad-
versas en especial en el lugar de inocula-
cion. Eficacia: se deben desafiar los ani-
males vacunados con virus virulento en
condiciones de laboratorio. Potencia: se
realiza una prueba con ocho terneros
susceptibles a BoHV-1 (seronegativos
para BoHV-1), cinco seran vacunados y
tres controles, se colectara suero de to-
dos los animales a los 14 dias de recibida
la segunda dosis (35 dias post inicio del
experimento) y se inactivaran a 56°C. Los
sueros se evaluaran individualmente por
la técnica de seroneutralizacion in vitro.
Al menos 4 de los 5 animales vacunados
deben mostrar titulos superiores a 8
(CFR, 2008).

La utilizacion de bovinos para estas prue-
bas si bien ideal resulta en costos muy
elevados, por tal motivo se estudian los
modelos en animales de laboratorio, que
permiten obtener resultados extrapola-
bles a un costo menor. Los cobayos
(Cavia porcellus) han sido utilizados
como modelos de diversas infecciones
virales (Baba et al., 1987) y para evaluar
la proteccion inducida por vacunas
(Goddard et al., 1986; Schleiss, 2008;
Silva et al., 2007b; Smee and Leonhardt,
1994; Yao et al., 2008). La medicion de
los anticuerpos neutralizantes ha sido
utilizada como método econdémico indi-
recto de evaluar la eficacia de las vacu-
nas, basados en estudios que comparan

el titulo de anticuerpos neutralizantes
con pruebas de desafio para varios virus
de interés veterinario (Meeusen et al.,
2007) y especificamente para BoHV
(Patel, 2005). En Argentina y Brasil se
han realizado ensayos en cobayos para
evaluar el poder inmunogénico de las va-
cunas virales inactivadas, comparando re-
sultados con los obtenidos en la especie
bovina, con el proposito de que las autori-
dades las utilicen para control de las vacu-
nas existentes en el mercado (Parrefio et
al., 2004; Silva et al., 2007b). También se
ha utilizado la medicion de anticuerpos
neutralizantes para evaluar vacunas en
otros animales de laboratorio como el
conejo (Donofrio et al., 2006). Silva et
al. (2007b) utilizan una sangria a tiempo
fijo, 56 dias post inicio del experimento,
para evaluar la inmunogenicidad de va-
cunas con antigenos de BoHV y BVDV.

La hipotesis de este trabajo es que el
cobayo es un buen modelo para predecir
la respuesta humoral a BoHV en bovi-
nos.

El objetivo de este trabajo fue estudiar
un modelo en animales de laboratorio
(cobayo) para evaluar la potencia a tra-
vés del poder inmunogénico de BoHV-1
en una vacuna comercial inactivada, te-
niendo como indicador el titulo de anti-
cuerpos neutralizantes inducido en bo-
vinos y cobayos vacunados.

2. MATERIALES Y METODOS

2.1. Animales

Se utilizaron treinta terneros de raza
Hereford y cruza, de ambos sexos, entre
5y 6 meses de edad, seronegativos para
herpesvirus bovino tipo 1 (BoHV-1).
Seleccionados al azar se inmunizaron 20
animales y 10 sin vacunar (controles).

Del mismo modo, treinta y cinco coba-
yos (Cavia Porcellus) adultos, con peso
aproximado de 500 gramos. Selecciona-
dos al azar 25 cobayos fueron inmuniza-
dos y 10 no vacunados como control.

2.2. Vacuna utilizada

Se utilizé una vacuna comercial nacional
destinada a bovinos para la prevencion
de enfermedades infecciosas que afectan
la reproduccioén, conteniendo antigenos
de BoHV-1 y 5, Virus de Diarrea Viral
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Bovina tipo I (BVDV-I), 7 serovares de
Leptospira interrogans 'y Campylobac-
ter fetus, selenio (Se) e hidroxido de alu-
minio/saponina como adyuvante.

2.3. Protocolo de vacunacién y
toma de muestras

La vacunacion en bovinos se realizo con
5ml (recomendacion del fabricante) por
via subcutanea, administrandose una
dosis inicial (dia 0), y una revacunacion
(dia 21).

La toma de muestra en bovinos se reali-
z6 por puncion de la vena coccigea me-
dia, a los 0, 21, 35, 56, 98 y 133 dias
desde el inicio del ensayo (dia 0).

Previo al uso de la vacuna en cobayos se
removio el selenio, dado que en experi-
mentos anteriores se encontrd que es
toxico para esta especie. El selenio se
extrajo mediante centrifugacion, descar-
te de sobrenadante y re-suspension al
volumen inicial con solucion salina. Se
utilizé 1 ml (1/5 de la dosis bovina) ino-
culada en la zona inguinal por via subcu-
tanea. Se administré una dosis inicial (dia
0) y un refuerzo (dia 21). La extraccion
de sangre en cobayos se realizo por pun-
cién intra-cardiaca previa anestesia con
xilacina (5 mg/kg) y ketamina (50 mg/kg),
a los 0, 42, 56, 98 y 133 dias desde el
comienzo del ensayo (dia 0).

Los bovinos y cobayos controles fueron
inyectados con la misma dosis del vehicu-
lo utilizado en la vacuna sin antigenos.

2.4. Células y virus

La propagacion viral y la técnica de Se-
roneutralizaciéon (SN) in vitro fueron
realizadas en la linea Madin Darby bovi-
ne kidney (MDBK), American Type
Culture Collection (ATCC), mantenidas
con Minimum Essential Medium
(MEM) y 10 % de suero fetal bovino
(FCS) libres de pestivirus. La cepa de
referencia Los Angeles (BoHV-1) fue
utilizada como virus descarga en las
pruebas de SN.

2.5. Seroneutralizacion (SN)

in vitro
La prueba de SN in vitro, es la técnica
patron de la OIE para la deteccion de
anticuerpos neutralizantes (Vallat,
2004), y fue la técnica serologica selec-
cionada para estudiar la inmunogenici-

dad del componente BoHV-1 de la vacu-
na en ambas especies. Las pruebas de
SN se realizaron en micro-placas de 96
pocillos (Vallat, 2004), utilizando dilu-
ciones en base dos de los sueros previa-
mente descomplementados a 56° C por
30 minutos. Se partio de diluciones 1:2
en bovinos y 1:4 en cobayos, hasta 1:256
en ambas especies y enfrentdndolas a
dosis constantes de virus equivalentes a
100 unidades infectantes de cultivo celu-
lar 50% (TCID,/pocillo).

Los titulos de Acs neutralizantes se ex-
presaron como el reciproco de la mayor
dilucion del suero capaz de inhibir el efec-
to citopatico (CPE) del virus en el 50%
de los pocillos.

2.6. Analisis estadistico

Se estudia la regresion del titulo sobre los
dias desde el inicio del ensayo (die) para co-
bayos y bovinos, mediante un modelo de re-
gresion multiple (Kleinbaum, 1978).

Dado que los titulos tienen valor 0 (el
dia inicial), que después crecen hasta al-
canzar un maximo y que posteriormente
decrecen asintoticamente hacia 0, se en-
say6 una funcion de regresion que cum-
ple con estas condiciones: logaritmo de

t=a+b.die + c.log (die + 1)
Donde:

«t» es el titulo observado en cobayos
incrementado en una unidad.

«a,b y c» son parametros a ser estima-
dos.

«die» son los dias post inicio del ensayo
y los logaritmos son decimales.

Se calcularon para esta funcion los para-
metros, sus significaciones a posteriori,
sus errores de estimacion, el coeficiente
de determinacion (R?), el error tipico de
estimacion de log t (SE) y el estadistico
de Durbin-Watson (DW) de independen-
cia de los residuos.

A partir del modelo, se estimaron grafi-
camente, en forma aproximada, los dias
en que el titulo es maximo y en el que
desciende por debajo de 8, titulo consi-
derado como protector por el Codico
Federal de Regulacion del USDA, 2008.

Se calcularon, utilizando el «modelo co-
bayo», los log t estimados para bovinos.
Los valores de log t observados se pusie-
ron en regresion lineal sobre los estima-

dos, con la finalidad de determinar la va-
lidez de la aplicacion del modelo cobayo
a la prediccion de los valores en la espe-
cie bovina. De ser valido, la ordenada en
el origen deberia ser cercana a 0 (p-valor
< 0.05) y la pendiente proxima a 1 (p-
valor < 0.05).

El programa estadistico utilizado fue
STATGRAPHICS PLUS V 5.1

3.RESULTADOS

Los resultados de los titulos de Acs neu-
tralizantes observados en bovinos y co-
bayos estan resumidos en el cuadro 1.
Los titulos maximos de Acs neutralizan-
tes se detectaron a los 35 dias del inicio
del ensayo en el 60% de los bovinos,
siendo 256 el titulo maximo y la media
geométrica (MG) de 117. En cobayos los
titulos maximos se detectaron a los 56
dias, siendo 128 el titulo maximo y la
MG de 40.

En el cuadro 1, comparando las sangrias
de los dias 35 y 98 de bovinos y 42 y 98
de cobayos se observa una mayor varia-
bilidad de los titulos de Acs neutralizan-
tes en bovinos que en cobayos. En el
cuadro 1 se puede observar que en los
dias 56 y 98 se sangraron la mitad de los
bovinos en experimentacion debido a
problemas de manejo. También en los
dias 98 y 133 el numero de cobayos en
experimentacion descendio debido a que
murieron a causa de que la sangria intra-
cardiaca es riesgosa.

Los titulos de Acs neutralizantes des-
cendieron por debajo de 8, a los 133 dias
desde el comienzo del experimento, en
ambas especies.

En cuanto a la regresion del Modelo Co-
bayo la ordenada en el origen (a) no di-
fiere significativamente de 0 (estimacion
=0.000459, error tipico =0.05323,
p =0.9931).

La estimacion del coeficiente de dias post
inicio del experimento (die) (b) es -
0.0156232, con un error tipico de
0.0014923 y p=0.0000.

La estimacion del coeficiente de log
(die+1) (c) es de -1.37147 con un error
tipico de 0.0626658 y p= 0.0000.

Del modelo cobayo se observa que la
abscisa del titulo maximo es 35 die
aproximadamente y la abscisa del titulo
8 es 120 die aproximadamente.
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Cuadro 1. Titulo de Anticuerpos Neutralizantes anti-BoHV-1 de bovinos y cobayos determinados luego de la inmunizacion con

una vacuna inactivada comercial polivalente.

DIA desde inicio 21 35 56 98 133
ensayo (dia 0) 3
TiTULO Acs T MG? TI MG TI MG TI MG TI MG
32 (2) 256 (5) 256 (1) 32 (1)
24 (3) 192 (2) 192 (2) 24 (1) 16 (1)
BOVINOS 16 (4) | 11.99 |128 (5) [117,42| 48(4) | 545 | 16(1) | 11.3 | 8(5) | 4.14
(n=20) 12 (2) 96 (2) 24 (1) 12 (3) 4 (8)
8 (5) 64 (4) 16 (1) 8 (2) 2 (6)
6 (3) 48 (1) 12 (1) 6 (1)
4 (1) 24 (1) 4 (1)
DIA desde inicio 42 56 98 133
ensayo (dia 0)3
TiTULO Acs TI MG TI MG TI MG TI MG
64 (8) 128 (7)
48 (1) 64 (4) 32 (3) 16 (3)
COBAYOS 32(9) | 3418 [ 32(6) | 406 | 16(10) | 13.3 | 12(1) | 7.4
(n=25) 16 (5) 24 (1) 8(7) 8(4)
8 (1) 16 (5) 4 (1) 4 (3)
8 (2)

ITitulo de Anticuerpos Neutralizantes (namero de animales con el mismo resultado).

*Media geométrica de los titulos individuales.

*En dia 0 en ambas especies no se detectaron anticuerpos neutralizantes.

El P del modelo cobayo es de 0.0000,
R2=84.67, SE = 0.2666311.

No existid autocorrelacion entre los re-
siduos, segun el test de Durbin-Watson
(DW) =1.87535 con un p de 0.2599).

Todos los animales control de ambas es-
pecies dieron negativo en todas las san-
grias.

Hay asociacion aceptable entre los log t
observados en bovinos con los estima-
dos seguin el modelo cobayo (figura 1),
dado que la ordenada en el origen no di-
fiere significativamente de 0, (estima-
cion = -0.0912928, error tipico
0.0855935 y p-valor = 0.2890). La pen-
diente no difiere significativamente de 1
(estimacion = 1.08059, error tipico
0.0700064 y p- valor > 0.05).

Del modelo cobayo el p es de 0.0000,
R2=72.6, SE 0.40562.

2,

W

+ Log(titulo+1)

o Estimaciones
| Obs en bovinos
@ Obs en cobayos

1991; MacPhail et al.,
2004; Parrefio et al., 2004,
Silva et al., 2007b).

La utilizacion de estos mo-
delos facilitaria el control

durante el desarrollo de
vacunas y la elaboracion de

e

. politicas gubernamentales

de control.

En este trabajo se evalud
un modelo cobayo para es-

0 20 40 60 80 100

dias post primo vacunacion

120 140 tudiar la inmunogenicidad

Figura 1. Titulos de anticuerpos neutralizantes anti-
BoHV-1 observados y estimados a partir del

modelo cobayo.

4. DISCUSION

La validacion de un modelo en animales
de laboratorio para facilitar el control de
las vacunas contra infecciones viricas, ha
sido objeto de estudio en varios paises
de laregion y del mundo (Hartman et al.,

componente del BoHV-1
de una vacuna inactivada,
determinando la cinética de
los titulos de Acs neutrali-
zantes en bovinos y coba-
yos hasta mas de 4 meses desde el inicio
del ensayo. En Brasil (Silva ez al., 2007b)
han evaluado el mismo modelo pero los
titulos se determinaron a tiempo fijo, a
los 56 dias del inicio de los ensayos, tan-
to en cobayos como en bovinos, sin es-
tudiar la cinética de la respuesta inmune
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humoral. Ademas en el presente trabajo
los titulos de anticuerpos neutralizantes
alcanzados por el 60% de los bovinos
vacunados fueron superiores (128 a 256)
a los observados por Silva et al., 2007b.
Estos autores observaron que el 80% de
los bovinos alcanzaron unicamente titu-
los de entre 8 y 16. Si bien estos autores
no especifican la concentracion del virus
de BoHV en la vacuna utilizada en bovi-
nos, muy probablemente esta diferencia
se puede deber a la diferente concentra-
cion del antigeno, como lo demuestran
con los cobayos.

En el cuadro 1| se puede observar que
en los dias 56 y 98 se sangraron la
mitad de los bovinos en experimenta-
cioén debido a problemas de manejo.
También en los dias 98 y 133 el nime-
ro de cobayos en experimentacion des-
cendid debido a que murieron durante
la sangria. Por las razones expuestas y
porque las medidas son repetidas so-
bre los mismos sujetos y como el di-
sefio quedo incompleto (hay datos fal-
tantes) y descompensado (hay fechas
de observacion no coincidentes) se rea-
lizo el test de Durbin-Watson para ver
si habia auto correlacion en los resi-
duos. Dicho test demostro que no exis-
ti6 auto correlacion, DW = 1.87535
con un p de 0.2599.

Si bien los errores de estimacion de los
titulos para bovinos a partir del mo-
delo cobayo son relativamente gran-
des, las abscisas (die) del mismo y del
titulo 8 de las observaciones y de las
estimaciones coinciden muy aproxima-
damente.

En nuestro trabajo los titulos maximos
de Acs neutralizantes reales observa-
dos para cada especie y los estimados
para bovinos a partir de la regresion
de cobayos coincidieron en 35 die para

bovinos con GM de 117 y en cobayos
a los 56 die con GM de 40.6. Por lo
tanto, podemos validar un modelo en
el que los titulos maximos en cobayos
se alcanzan 21 dias después que en
bovinos, lo cual deberia tenerse en
cuenta para determinar el dia de san-
gria durante la evaluacidn de la vacu-
na si se quiere utilizar un solo dia de
sangria.

Los dias en que se encontraron los ti-
tulos maximos de Acs neutralizantes
en bovinos (35 die) coinciden con lo
indicado para bovinos por el CFR
(CFR, 2008). Esta regulacion reco-
mienda sangrar a los animales vacuna-
dos a los 14 dias post revacunacion,
que corresponde a 35 dias post inicio
del experimento, debiéndose alcanzar
en el 80% de los animales vacunados
un titulo de Acs neutralizantes de 8 o
mayor. Los resultados obtenidos en
este estudio para bovinos demuestran
que la vacuna ensayada induce titulos
de Acs superiores a los requeridos por
el CFR 2008 y los encontrados por
otros autores (Silva et al., 2007b).

También se determind que a los 133 dias
los titulos descienden por debajo de ocho
en ambas especies, lo que indica que los
titulos de Acs decaen en forma pronun-
ciada y refuerza la hipdtesis de revacu-
nar cuando sea necesario incrementar la
respuesta inmune humoral.

A su vez estos resultados demuestran de
que la cinética de la respuesta inmune
puede brindar mas informacion que una
sangria a tiempo fijo.

La concentracién de selenio (Se) que
posee la formulacion de la vacuna para
bovinos es letal si se administra via oral
en cobayos (Town, 2004). Experimen-
tos anteriores realizados en nuestro la-
boratorio mostraron que esa concentra-

cion de Se via subcutanea también es toxi-
ca para cobayos. Por esta razon el Se fue
extraido de la formulacion previo a la
vacunacion de esta especie y el protoco-
lo de remocion utilizado no afectd la
inmunogenicidad de la vacuna dado que
se obtuvieron titulos superiores a los
obtenidos por otros autores (Silva et al.,
2007b).

El modelo cobayo para estudiar la inmu-
nogenicidad de este tipo de vacunas co-
merciales es un desafio que a nivel regio-
nal ya ha comenzado a imponerse.

Para que este modelo pueda ser utiliza-
do mas ampliamente como herramienta
alternativa mas econdmica a las pruebas
en bovinos, se deberian probar mas va-
cunas, incluyendo diferentes lotes y di-
ferentes marcas.

5. CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en este estu-
dio aportan evidencias de que el modelo
cobayo se podria utilizar para evaluar
la inmunogenicidad del componente
BoHV-1 de vacunas virales inactiva-
das bovinas, dado que existi6 una aso-
ciacion aceptable entre los logaritmos
de titulos observados en bovinos con los
estimados segtin el modelo cobayo.

Los resultados obtenidos en este estu-
dio para bovinos demuestran que la va-
cuna ensayada induce titulos de Acs su-
periores a los requeridos por el CFR y
los encontrados por otros autores.

Al estudiar la respuesta inmune humo-
ral, se observo cuiando se llega a los titu-
los maximos y cuando éstos descienden
por debajo del titulo protector.
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Trabajo Cientifico - Diagnostico

Analisis de la asociacion de Queratoconjuntivitis Bovina Infecciosa con
Herpes Virus Bovino- 1, en terneros de tres meses a un afno de edad en el

Uruguay

Cardozo, E.'*; Banchero, L. A.?; Guarino, H.’; Diana, V.*; Lozano, A.°

SUMMARY

The objective of this work was to determine the relationship
between Bovine Herpesvirus- 1 (BHV-1), ethiologic agent In-
fectious Bovine Rhinotracheitis (IBR), and the presence of
Infectious Bovine Keratoconjunctivitis (IBK) in beef calves
younger than one year old.

A case - control study was performed on 160 calves between
the ages of three months and 1 year old, 80 cases and 80 con-
trols. A clinical scale for IBK was used to evaluate every case
and control. An indirect ELISA technique was used on all the
animals for the diagnosis of specific antibodies for BHV-1 Ig G
type. Also, 39 random samples of ocular swabs were taken
from cases and controls for the detection of BHV-1 by PCR.

The odds ratio found was 1,0 for a significance level of 95% .
With a superior confidence level of 7.2 and an inferior confi-
dence level of 0.13 for the serological samples. On the other
hand, the results of the PCR ocular secretion tests for BHV-1
detection were negative, not being able to estimate statistics.

According to the results, it is not possible to acertain an exis-
ting relationship between the two studied variables, IBK di-
sease and positive serology for BHV-1, corresponding to the
risk factor that was considered.

Key Words: Infectious Bovine Keratoconjunctivitis (IBK), Bovine
Herpesvirus-1 (BHV-1), Infectious Bovine Rhinotracheitis
(IBR), calves, case —control study, IBK vaccines

RESUMEN

El objetivo del trabajo fue determinar la relacion entre la infec-
cion de Herpes Virus Bovino- 1 (BHV-1) agente etiologico de la
Rinotraqueitis Infecciosa Bovina (IBR) y la presencia de Que-
ratoconjuntivitis bovina infecciosa (QCIB), en terneros de ra-
zas carniceras menores de un afio de edad.

Se realiz6 un estudio de Casos y Controles, en 160 terneros de
tres meses a un afio de edad, 80 casos y 80 controles. Se evalua-
ron a los casos y controles usando una escala clinica para QCIB.
Se utiliz6 la técnica de ELISA indirecto en muestras pareadas
para el diagnodstico de anticuerpos especificos tipo Ig G de
BHV-1 en la totalidad de los animales incluidos. Ademas se
tomaron 39 muestras de hisopados oculares aleatorias de casos
y controles para la deteccion de BHV-1 por la reaccion en
cadena de polimerasa (PCR).

El Odds Ratio hallado fue de 1,0 para un nivel de significacién
de 95%. Con un limite de confianza superior de 7,2 y un limite
de confianza inferior de 0.13 para las muestras serologicas. En
tanto los resultados de PCR de las secreciones oculares para la
deteccion viral, fueron negativos en su totalidad, no siendo
estimables los datos estadisticamente.

De acuerdo a los resultados no se puede afirmar que hay aso-
ciacion entre las dos variables estudiadas, enfermedad QCIB y
serologia positiva para BHV-1 que corresponde al factor de
riesgo considerado.

Palabras claves: Queratoconjuntivitis bovina infecciosa
(OCIB), Herpes Virus bovino 1 (BHV-1), Rinotraqueitis bovina
infecciosa (IBR), terneros, estudio de casos y controles, vacunas
QCIB

INTRODUCCION

En los terneros se presentan cuadros of-
talmologicos, que dadas las caracteristi-
cas clinicas y epidemiolégicas se diag-
nostican como Queratoconjuntivitis In-
fecciosa Bovina (QCIB). Se trata de una
enfermedad infecto contagiosa produci-
da por la Moraxella bovis (M. bovis),
que puede afectar la conjuntiva, la cor-

nea Yy otras estructuras oculares en el
caso de que existan complicaciones, pro-
duciendo la pérdida de la vision en for-
ma transitoria o permanente, lo que de-
termina pérdida de peso y retraso en el
crecimiento. Sumado a esto se deben agre-
gar los gastos en especificos zooterapi-
cos, en el manejo de los animales y las
horas de trabajo del personal del esta-
blecimiento. (2), (15).

Sibien la M. bovis es el agente etiologico
primario, muchas veces es imposible su
aislamiento. Por lo que el diagnéstico de
la enfermedad se realiza considerando
las caracteristicas clinicas y epidemiolo-
gicas mas que por confirmacion bacte-
riologica.

La M. bovis de fimbria tipo Q produce
un indice de infecciones relativamente
alto, asi como de QCIB. Las bacterias
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con fimbrias tipo 1 producen una inci-
dencia mas baja y las bacterias sin fim-
brias no producen infecciones (20).

La Rinotraqueitis Infecciosa Bovina
(IBR) es una enfermedad transmisible,
de etiologia viral, que se presenta en el
ganado bovino, afectando los sistemas
respiratorio, digestivo, genital y nervio-
so. El agente causal pertenece a la fami-
lia Herpesviridae, clasificado como Her-
pes Virus Bovino -1 (BHV-1) (6). Aisla-
mientos virales a partir de animales con
diferente sintomatologia son desde el
punto de vista antigénico, idénticos.

Sin embargo por analisis de ADN gendmi-
co se han podido distinguir 3 subtipos:
subtipo 1.1, subtipo 1.2a y subtipo 1.2b,
que se relacionarian con las diferentes for-
mas de presentacion clinica. (16).

La forma respiratoria se caracteriza por
obstruccion de las vias aéreas superio-
res, con descarga nasal mucosa a muco-
purulenta y conjuntivitis que puede ser
unilateral o bilateral, generalmente con
profuso lagrimeo. Esta conjuntivitis esta
asociada con la forma respiratoria pero
puede presentarse en el rodeo como un
unico signo clinico. (6) La infeccion puede
permanecer latente y ser reactivada en
casos de stress, como por ejemplo la in-
feccion con otros virus y bacterias. (6)
Debido a la caracteristica de latencia que
presentan los herpesvirus, todo animal
infectado es un portador y posible dise-
minador de la infeccion al rodeo.

En ensayos experimentales la vacuna-
ciodn a terneros con el virus vivo modifi-
cado de BHV-1 se ha asociado con lesio-
nes oculares mas pronunciadas que las
producidas por M. bovis en casos de
QCIB (8, 9, 20, 23, 27).

A partir de esta aseveracion, se ha gene-
rado el concepto de la existencia de una
asociacion entre QCIB y BHV-1 en con-
diciones naturales (4, 8) hecho que no se
ha demostrado.

En estudios para la confirmacion de los
agentes etiologicos de QCIB, se buscod
la presencia de virus BHV-1 en terneros
de 5 a 6 meses con QCIB en condiciones
de campo, usando para el diagndstico
cultivos celulares y serologia. Los resul-
tados fueron negativos para IBR en to-
dos los casos (21).

También se ha buscado la presencia del
HVB-1 en terneros infectados de QCIB,
siendo negativo su hallazgo (7).

Paolicchi y otros, 1998, buscando los agen-
tes etiologicos implicados en la QCIB, es-
tudiaron la presencia de HVB-1 en secre-
ciones oculares y la cinética de anticuer-
pos contra BHV-1 en animales enfermos,
no encontrando BHV-1 en los hisopados
ni titulos significativos de anticuerpos
para BHV-1 (22).

Microorganismos como Branhamella
spp, Listeria monocytogenes, Micoplas-
ma bovoculi y adenovirus, fueron aisla-
dos en brotes de campo de QCIB (27).
Aunque fueron recuperados diferentes
micoplasmas, rickettsias y virus, su re-
lacion con la etiopatogenia, si la hay no
ha sido determinada.

La interrelacion entre estas dos enferme-
dades las considera la industria farma-
céutica, ya que existen vacunas para QCIB
que tienen también antigeno BHV-1 inac-
tivado, utilizdndose las mismas en la ca-
tegoria de animales estudiados.

Si bien esta interaccion infecciosa es fre-
cuentemente citada, no hemos encontra-
do estudios de investigacion en donde
se evalte laasociacion del BHV -1, agen-
te etioldgico del IBR, con la Querato-
conjuntivitis Bovina Infecciosa.

De acuerdo a la bibliografia la prevalen-
cia del virus de IBR en el Uruguay es de
un 36.6% en animales de carne (12, 24),
estudiada en todas las categorias, menos
en terneros.

Este trabajo se plantea como objetivo
comprobar la existencia de una asocia-
cion entre QCIB y el virus BHV-1, y de

existir esta, determinar la magnitud de la
misma.

MATERIALES Y METODOS

Se trabajo en 6 establecimientos ganade-
ros distribuidos en el Uruguay, durante
los afios 2005 y 2006.

Se realizo un estudio observacional ana-
litico de tipo caso/control (CC).

La poblacion de estudio fueron terne-
ros de produccion carnicera de 3 a 12
meses de edad, por ser los mas frecuen-
temente afectados de QCIB (4).

Se definieron como casos aquellos ter-
neros que presentaron signos (cuadro 1)
y sintomas clinicos de QCIB, que no es-
taban inmunizados para IBR y que no
mostraron otro tipo de patologia infec-
ciosa.

Se consideraron controles aquellos ter-
neros que no presentaron signos ni sin-
tomas clinicos de QCIB, que no estaban
inmunizados para IBR y que no mostra-
ron otro tipo de patologia infecciosa.

La seleccion de los casos se realizo a tra-
vés de la comunicacion personal de los
Productores a la Facultad de Veterinaria
de Montevideo, Uruguay (Departamen-
to de Rumiantes) que declararon tener
terneros enfermos de QCIB.

Para la seleccion de los mismos se reali-
z6 un muestreo de tipo no probabilisti-
co consecutivo.

Se seleccionaron los controles (uno por
cada caso), de los mismos establecimien-
tos que declararon tener terneros con
QCIB de acuerdo a un muestreo aleato-
rio.

Cuadro 1. Escala clinica para la realizacion del diagnostico de QCIB (E. Cardozo).

Grado Lesiones
Conjuntivitis o conjuntivitis + leve queratitis (edema de cornea)
1
Queratitis ulcerativa, queratitis abscedativa,
2 Descemetocele (acompaiados de uveitis)
Sinequias de 360°, Prolapso de iris en ulceras perforadas
3 (Estafilomas), ulceras perforadas, Panoftalmitis, Luxacion de
cristalino, Ptisis bulbis, Simblefarones./ Miasis
4 Cicatrizacion corneal

18

Veterinaria, (Montevideo) 44 (172) 17 - 21 (2008)



Se calcul6 el numero de casos necesarios
para estudiar el factor de exposicion, asu-
miendo ademas que se trabajo con una
hipdtesis bilateral, un nivel de significa-
cion del 95%, y una magnitud minima
del OR de 1.3 considerado con relevan-
cia clinica.

Se tomo6 como numero de casos necesa-
rios el mayor valor hallado.

En funcion de las consideraciones ya
hechas, y asumiendo una prevalencia de
exposicion a IBR de 36,6% (0.36), el
nimero de casos a estudiar correspon-
deria a 60. Para este estudio se conside-
r6 un nimero superior al estimado, 80
casos, 80 controles como margen de se-
guridad.

Tanto a casos como a controles se les
realizo bisqueda de anticuerpos especi-
ficos del tipo IgG, para el virus de Rino-
traquitis Infecciosa Bovina en suero, a
través de la técnica de ELISA, inmunoen-
sayo indirecto (CIVTEST bovis IBR).
Utilizandose muestras pareadas extrai-
das con 20 dias de diferencia entre una y
otra. El titulo de Acs que se considerd
positivo fue de 1/100.

Se tomaron 39 muestras aleatorias de
casos y controles (hisopados oculares)
para la deteccion de BHV-1 por una téc-
nica molecular de reaccion en cadena de
polimerasa (PCR). Las condiciones de
amplificacion por PCR fueron realiza-
das utilizando la cepa de referencia, es-
tableciéndose los parametros de concen-
tracion optima del CIL,Mg en 1.5 uM y
de primers de 0,1uM de cada uno.

RESULTADOS Y DISCUSION

Se trabajo con 160 muestras pareadas
seroldgicas, correspondientes: 80 a en-
fermos de QCIB (casos) y 80 sanos
(controles). Superando el tamafio mues-
tra calculado.

Una vez procesados los datos con el Pro-
grama Epi Info 6.0 se hallé como resul-
tado OR de 1.0, con un limite de con-
fianza superior de 7,2 y un limite de con-
fianza inferior de 0.13.

Los resultados de la serologia de BHV-1
de los casos y controles se resumen en el
cuadro 2, hallandose 4 animales positi-
vos (2 casos y 2 controles). Se conside-
raron animales positivos aquellos que en
al menos 1 de las muestras se detectaron

Cuadro 2. Distribucion de casos y controles segtin Serologia de HVB - 1 Uruguay 2007.

QCBI
Si No Total
Factor de riesgo Si 2 2 4
Serologia HVB-1 No 8 28 156
Total 80 80 160

Significacion: 95%
Potencia: 80%

OR:=1,0
LCs: =172
LCi: = 0,13

anticuerpos (Acs) anti-BHV-1. En dos
animales (un caso y un control) se man-
tuvieron los titulos de Acs en ambas
muestras. Otro animal dio positivo en la
primera muestra y negativo en la segun-
da, posiblemente los anticuerpos detec-
tados en la primera muestra puedan ser
Acs calostrales (14).

En el cuarto animal (control) hubo sero-
conversion (1* muestra negativa y 2°
positiva), sugiriendo que fue el unico
animal que se infect6 durante el periodo
del estudio.

Los resultados del analisis de PCR en ca-
sos y controles se resume en el cuadro 3.

No se observd ningun producto de am-
plificaciéon en los controles negativos.

Con respecto a la determinacion de la

sensibilidad de la prueba se estim6 en
aproximadamente 2.5 TCID50. En las
condiciones mencionadas en M&M se
obtuvieron productos de amplificacion
del tamafio esperado.

Del analisis de las muestras extraidas en
forma aleatoria se proceso el total de las

mismas, 39, con resultado negativo. No
se observaron amplificaciones en ningu-
na de las muestras analizadas.

Uno de los animales, correspondiente al
grupo caso que resultd positivo en am-
bas muestras serologicas, tuvo PCR ne-
gativo, demostrando la ausencia del vi-
rus en las secreciones oculares del hiso-
pado analizado.

Las cifras obtenidas de los estudios de
PCR al ser analizadas en la tabla tetra-
corica para encontrar el valor del Odds
Ratio mostraron que no se podia obte-
ner valores estimables, dado la nulidad
de test positivos.

Al no poder afirmarse la asociacion en-
tre estas dos enfermedades, no resulta
posible realizar el analisis cotejandolo
con las lesiones clinicas.

CONSIDERACIONES

El diagnoéstico de QCIB se realizé tenien-
do en cuenta los aspectos clinicos y epi-
demiolégicos de la enfermedad en los seis
establecimientos en que se llevo a cabo
el estudio.

Cuadro 3. Distribucion de casos y controles segin PCR de HVB - 1 Uruguay 2007.

Si No Total
. Si 0 0 0
Factor de riesgo
PCR HVB-1
No 21 18 39
Total 21 18 39

O R: no estimable
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Se consideré no relevante a los efectos
de este trabajo de investigacion el aisla-
miento del agente etiologico, dado que la
M. bovis no se aisla en el 100% de los
ojos afectados. Seglin Reinaldo, 1993 (21),
se encontrd en 30 de 45 animales enfer-
mos, o sea fue aislada en un 67% de los
casos, por lo que no podemos afirmar
que la no presencia en las secreciones
oculares no signifique enfermedad.

Este mismo autor encontrd: diferencias
significativas entre los grupos I, 11, III,
IV (grados clinicos), en relacion al aisla-
miento del microorganismo que «pudie-
ra ser explicado porque a medida que
avanza el cuadro clinico el nivel de dete-
rioro ocular es mayor y el aflujo de mi-
croorganismos es mas evidente, los que
pudieran desplazar en importancia a M
bovisy.

Para la extraccion de las muestras sero-
logicas, a los efectos de buscar anticuer-
pos de BHV-1 se considero la sintoma-
tologia clinica de QCIB.

Como en este caso el objetivo de la téc-
nica inmuno enzimatica ELISA indirecto
no es la confirmacion de la enfermedad
de Rinotraqueitis infecciosa bovina
(IBR), sino la deteccion de anticuerpos
BHV-1 en animales enfermos de QCIB y
en controles sanos, el concepto de sero-
positividad se estimo al tener al menos
una muestra positiva.

El calculo del tamafio muestral que con-
sideramos se baso en la sero-prevalencia
del virus en el territorio nacional
(36,6%). De acuerdo a los resultados
obtenidos un OR de 1 con un rango muy
elevado entre el limite de confianza supe-
rior y el inferior no nos permite afirmar
que las variables estudiadas (QCIB y se-
rologia para BHV-1) estén asociadas.

Al ser la poblacion estudiada animales
menores de 1 afio de edad, seguramente
estamos registrando primo-infecciones y
no podemos descartar los anticuerpos
maternos transferidos con el calostro, a
pesar de ello, se observa un nimero muy
bajo de animales seropositivos, distri-
buidos homogéneamente entre enfermos
y controles.

De acuerdo a la literatura revisada, no
hay investigacion que demuestre la aso-
ciacion de QCIB y BHV-1, por lo tanto
el presente estudio es el unico disefiado
para este objetivo.

Afirmar que existe una asociacion entre
QCIB y BHV-1 no seria correcto dada la
falta de evidencia.

Planteandose otros objetivos en sus tra-
bajos de investigacion autores como
Reinaldo 1993, Paolicchi 1998 y Fio-
rentino 2001 buscan la presencia del

BHV-1 en secreciones oculares y anti-
cuerpos anti-BHV-1 en suero de anima-
les enfermos de QCIB. Estos autores no
encontraron evidencia de la infeccion de
BHV-1 en enfermos de QCIB, lo que
coincide con nuestros resultados.

Por lo tanto, no estaria demostrado cien-
tificamente el mayor beneficio de la uti-
lizacion de vacunas contra la QCIB com-
binada con el antigeno viral (BHV-1),
para la prevencion de la QCIB en esta
categoria de animales.

Es necesario conocer la prevalencia del
BHV-1 en la poblacion de estudio (terne-
ros menores de 1 aflo), que posiblemente
sea diferente a la de otras categorias.
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De Interés

«Investigacion cientifica en la Facultad de Veterinaria, Uruguay: sectores
demandantes de financiacion, satisfaccion de la demanda y produccion

cientifica. 1999-2004»

Delucchi, L. '; Nogueira, E. ?

RESUMEN

El objetivo del presente trabajo fue cuantificar la demanda de
financiacion de proyectos cientificos, la satisfaccion de dicha
demanda y sus resultados en la Facultad de Veterinaria, Uni-
versidad de la Republica, Uruguay en el periodo comprendido
entre 1999 y 2004. Para ello se determiné aquellas areas acadé-
micas donde existe una masa critica mas dinamica que se expre-
sa en una mayor demanda de financiacion de proyectos de in-
vestigacion, cuales fueron satisfechas y obtuvieron mejores
resultados. El trabajo se realizé con la informacion disponible
aportada por la Comision de Investigacion y Desarrollo Cien-
tifico de la Facultad de Veterinaria, por la Comision Sectorial
de Investigacion Cientifica de la Universidad de la Republica y
proyectos de investigacion presentados ante el Instituto Na-
cional de Investigaciones Agropecuarias, por investigadores de
la Facultad de Veterinaria. Se considerd un lapso de 3 afios
como periodo entre la presentacion de resultados y la publica-
cion de los mismos en una revista cientifica arbitrada como
elemento ponderable. Se utilizaron los buscadores bibliografi-
cos que dispone la Universidad de la Republica
(http://search.ebscohost.com/) Solicitaron financiacion 234 pro-
yectos de los que 117 (49%) los que la lograron financiacion.
Se obtuvo informacion de publicacion de 16 articulos prove-
nientes de os Institutos de Biociencias y Patobiologia (6 traba-
jos cada uno) . Los montos de dinero percibidos fueron de un
total de U$ 664.298 (dolares americanos) para todos los pro-
yectos financiados en el periodo.

Si bien el método de busqueda puede considerarse como limitado,

se demostrd que la publicacion cientifica como resultado esperado
es posible de ser usada para ponderar el proyecto financiado.

Palabras claves: ciencias veterinarias, financiacion publicacion
cientifica

SUMMARY

The aim of this work was to quantify the demand of financial
support for research projects, the response for this demand
and the results at the Veterinary School, Universidad de la
Republica, Uruguay, between 1999 and 2004. Academics areas
and their demands were identified and results related to the
funded research projects were assessed. The research was ba-
sed on information available at the Sectorial Comission for
Scientific Research (CSIC) of the Universidad de la Republica
and at the National Institute for Agriculture Research (INIA).
A 3 years period since the acceptance of the project was con-
sidered as an acceptable interval to obtain results for the pre-
sent evaluation. The result accepted for the present study was
the publication of a scientific paper in a peer reviewed journal.
Search engines provided by the Universidad de la Republica
were used (http://search.ebscohost.com/). One hundred and
seventeen out of 234 presented projects (49%) obtained finan-
cial support with only 16 papers published that were submit-
ted. The Biosciences and Pathobiology Institutes published 6
papers each one. The total amount provided for support of the
funded projects was U$ 664.298 (United States Dollars).

Although the method used to evaluate these results on scienti-
fic research could may be considered as having limitations, the
published articles could be used to measure the final destiny of
scant resources.

Keywords: veterinary research, scientific papers, financial
support

INTRODUCCION

La ciencia es antes que nada, una manera
de interpretar la realidad (1), y la inves-
tigacion cientifica es su herramienta de
ensamblaje. Hoy es aceptado que esta
ultima, es la base para lograr una mejor
enseflanza universitaria. Esto ha llevado

incluso a diferenciar distintos modelos
universitarios (7). El acto de ensefiar va
intimamente unido a la generacion del
conocimiento cientifico (6). Para que esto
ocurra es necesaria la existencia de una
masa critica de docentes con capacidad
de generar el conocimiento cientifico.

Esto es claramente reconocido por el
cuerpo docente de la Facultad de Veteri-
naria ya que de 235 docentes de Veteri-
naria encuestados, ellos manifestaron
aportar 7044 horas semanales a la Facul-
tad, 2357 horas (33,46% de su carga ho-
raria) las dedicaba a la investigacion (2).

'Departamento de Patologia y Clinica de Pequefios Animales. Facultad de Veterinaria, Universidad de la Republica. Lasplaces 1550. CP 11600. Montevideo.

Uruguay. bobby95@adinet.com.uy

2Oficina CSIC. Facultad de Veterinaria, Universidad de la Reptblica.
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Para ello no solo se debe contar con bue-
nos objetivos que se plasmen en buenos
proyectos sino que dicha masa critica
logre insertarse en la dinamica institu-
cional que le permita financiar dichos
proyectos y ademas obtener resultados
que puedan ser evaluados facilmente tan-
to por la calidad académica de los mis-
mos como por la estructura institucional
que posibilita esta dinamica. Consideran-
do entonces que existe cierta circulacion
del saber cientifico (5), no basta enton-
ces con que las demandas de esos nu-
cleos activos sean satisfechas sino que
también sean evaluados y ponderados sus
resultados.

Para los docentes de la Facultad de Vete-
rinaria se pueden identificar netamente
tres ambitos donde buscar financiacion;
en la propia facultad (CIDEC), en la
Universidad (CSIC) y en una institucion
paraestatal (INIA). Pero esto la posibi-
lidad de competir por recursos- no es
mas que una etapa en la generacion del
saber cientifico, no implicando «per se»,
poner en circulacion el resultado del mis-
mo cuando este existe.

El objetivo del presente trabajo fue cuan-
tificar la demanda de financiacion de pro-
yectos cientificos, la satisfaccion de di-
cha demanda y sus resultados en la Fa-
cultad de Veterinaria, Universidad de la
Republica, Uruguay en el periodo com-
prendido entre 1999 y 2004. Como mé-
todo para un analisis de partida, se revi-
saron los proyectos que solicitaron fi-
nanciacion en esos tres ambitos (dos de
la Universidad y otro externo). Se clasi-
ficaron por el Instituto de origen de los
solicitantes; se contabilizaron los pro-
yectos financiados y los montos otorga-
dos para cada uno de ellos. El resultado
se ponder6 teniendo en cuenta , a modo
de ejemplo, la presentacion del trabajo
en eventos cientificos (congresos, sim-
posios), trabajo de tesis de posgrado,
registro de una patente, publicacion del
mismo en una revista cientifica arbitra-
da; Se optd por este ultimo criterio ya
que se puede considerar como resultado
final de las dos primeras modalidades
siendo dificil de obtener informacion so-
bre la patente. Ademas en nuestro pais
se cuenta con una publicacion -Revista
Veterinaria- que da acceso al ambito Aca-
démico a publicar. Para constatar la pu-

blicacion, se seleccion6 el buscador bi-
bliografico Ebsco Host Data Base que
dispone la Universidad.

Se contabilizaron 234 proyectos presen-
tados para su financiacion. Los Institu-
tos de Biociencias y Patobiologia fueron
los que mas proyectos presentaron
(107). Se financiaron 117 por un monto
de US$ 664.298. Estos fueron los insti-
tutos que mayor monto obtuvieron. Los
trabajos publicados, encontrados por los
buscadores anteriomente mencionados
fueron 16.

La publicacién puede ser usada como
un elemento util, objetivo, para ponde-
rar los resultados de proyectos cientifi-
cos financiados y evaluar desarrollo de
investigacion

MATERIALES Y METODOS

En el presente estudio se analizaron los
105 proyectos que solicitaron financia-
cion en CIDEC en el periodo 1999-2004
asi como aquellos proyectos presenta-
dos a CSIC en todas sus modalidades y a
INIA por docentes de la Facultad de Ve-
terinaria. Durante 5 afios y hasta el 2004
se entendid como limite aceptable para
que hayan resultados luego de 3 afios de
financiados. Todos los datos fueron apor-
tados por la oficina de CSIC de la Facul-
tad de Veterinaria en el periodo octubre-
noviembre de 2007.

Se determinaron los proyectos financia-
dos y su distribucion por areas académi-
cas a las que pertenecen sus responsa-
bles. Se calcularon los montos de dinero
por area académica que fueron financia-
dos. Usandose como moneda el dolar
norteamericano a cotizacién de Banco
Central del Uruguay al 31 de diciembre
del afio de aprobada la financiacion del
proyecto.

Se evaluaron los resultados de cada pro-
yecto por su publicacion en una revista
cientifica arbitrada como un resultado es-
perado y ponderable. Se utilizaron los
buscadores bibliograficos que acceden la
Facultad como http://search.ebscohost.
com/ y en particular el CAB y Medline.
Se consider6 la correspondencia con el
proyecto aquellos trabajos cuyos titu-
los y/o alguno de los autores fueran los
mismos, con fecha posterior a la finan-
ciacion y hasta noviembre de 2007.

RESULTADOS

Demanda de financiacion

Del total, 234 proyectos demandaron fi-
nanciacion correspondiendo 105 a
CIDEC, 82 a CSICI+D y SP y 47 a
INIA. El nimero de proyectos por Ins-
tituto en el periodo fue de 53 solicitudes
en Biociencias; 54 en Patobiologia y Pro-
duccion Animal; 34 en Actividades Des-
centralizadas y Medio Ambiente; 17 en
Clinicas; 10 en Ciencia y Tecnologia de
los Alimentos; 8 en Investigaciones Pes-
queras y 4 en otros (Figura 1).

Demanda por CIDEC

De los 105 proyectos presentados 26 son
del Instituto de Patobiologia; 23 de Pro-
duccidon Animal; 20 de Biociencias; 18
de Actividades Descentralizadas y Me-
dio Ambiente; 9 Ciencia y Tecnologia de
los Alimentos; 5 de Clinicas; 3 del Insti-
tuto de Investigaciones Pesqueras y 1 de
otros.

Demanda por CSIC

Fueron en total 82 los proyectos que
aspiraron ser financiados de los cuales
fueron 25 de Biociencias; 18 de Patobio-
logia; 14 de produccion Animal; 9 de
Actividades Descentralizadas y Medio
Ambiente; 7 de Clinicas; 5 de Investiga-
ciones Pesqueras; 3 de Otros y 1 de Cien-
cia y Tecnologia de los Alimentos.

Demanda por INIA

En total 47 proyectos fueron presenta-
dos en las modalidades LIA y FPTA, 17
fueron de Produccion Animal; 10 del Ins-
tituto de Patobiologia; 8 de Biociencias;
7 Actividades Descentralizadas y Me-
dio Ambiente y 5 del Instituto de Clini-
cas.

Satisfaccion de la demanda de
proyectos

Fueron financiados 117 proyectos (49%
de la demanda) correspondiendo a
CIDEC 69 (59% del total de financia-
dos y 66% de la demanda del rubro),
CSIC I+D y SP, 35 (30% de los finan-
ciados y 41% de la demanda del rubro), e
INIA 13 (11% y 28% respectivamente).
La satisfaccion de demanda por Institu-
to se muestra en la figura 1.
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Demanda de financiacion de proyectos por Instituto y proyectos
financiados. 1999-2004.
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Figura 1.

Satisfaccion de demanda en CIDEC

De los 69 proyectos financiados por el
programa de la Facultad, 19 (27%) fue-
ron de Patobiologia, 16 (23%) de Pro-
duccion Animal; 14 (20%) de Biocien-
cias; 12 (17%) de Actividades Descen-
tralizadas y Medio Ambiente; 5 (7%) de
Clinicas; 2 (3%) de Investigaciones Pes-
queras y 1 (1%) de Ciencia y Tecnologia
de los Alimentos.

Satisfaccion de la demanda en
CSIC

Los 35 proyectos financiados provinie-
ron de Biociencias 12 (34%); Patobiolo-
gia (6?) (17%) y Produccion Animal (6?)
(17%); 5 (14%) Actividades Descentrali-
zadas y Medio Ambiente; Clinicas 3 (9%)
e Investigaciones Pesqueras 3 (9%) 3.

Satisfaccion de la demanda en INIA

De los 13 proyectos financiados 6 (46%)
correspondieron a los presentados por
Patobiologia; 4 (31%) de Biociencias; 2
(15%) de Clinicas y 1 proyecto (8%) a
Actividades Descentralizadas y Medio
Ambiente.

Montos de la financiacion

En el periodo de estudio, fue financiado
un monto de U$ 664.298 que se distri-
buyo por Instituto de la siguiente forma;
Biociencias 197.687 (29,5% del total);
Patobiologia 277.393 (41,5%); Produc-
cion Animal 76.808 (11,5%); Clinicas
58.359 (9%); Investigaciones Pesqueras
26.974 (4%); Actividades Descentraliza-
das y Medio Ambiente 25.681(4%);
Ciencia y Tecnologia de los Alimentos
1.396 (<0,5%). Por CIDEC se distribu-
yeron U$ 35.038; CSIC (I+D y SP)
US 316.877 e INIA en sus 2 modalida-
des U$ 312.383. (Figura 2).

Publicaciones

Fueron hallados en los buscadores cita-
dos un total de 16 publicaciones en re-
vistas cientificas arbitradas entre las cua-
les se encuentra la Revista Veterinaria de
la Sociedad de Medicina Veterinaria del
Uruguay. En el periodo comprendido en
el presente estudio las publicaciones co-
rrespondieron a proyectos de docentes
del Instituto de Biociencias 6, Patobio-
logia 6, Clinicas 2, Produccion Animal 1
y Actividades Descentralizadas y Me-
dio Ambiente 1.

DISCUSION

Es necesario contar con herramientas que
permitan ponderar resultados de traba-
jos de investigacion cientifica. Por una
parte como control del uso que se da a
dineros publicos como son la mayoria
de las fuentes de financiacion que se dis-
ponen en Uruguay. Ademas, a pesar de
las limitaciones de este o cualquier otro
método, se debe definir la o las variables
que determinen cual o cuales resultados
minimos se esperan como contrapartida
de la financiacion de cada proyecto.

En el presente trabajo queda demostra-
do que la publicacion de los resultados

debe ser un elemento a usar en el mo-
mento de realizar dicha evaluacion.

Pero este no debe ser el unico criterio a
usar ya que se dejan de lado otros posi-
bles logros que pueden obtenerse como
ser la formacion de recursos humanos.
Otra limitante del uso de este tnico cri-
terio es que no todas las posibles fuen-
tes de financiacion fueron tenidas en
cuenta lo que dejaria afuera otros pro-
yectos y sus resultados.

En aquellos casos en que se pudo com-
parar los datos obtenidos con los de la
propia Universidad (3,4) presentaron
concordancia con los aportados por la
Oficina de CSIC de la Facultad de Vete-
rinaria.

De los 234 proyectos presentados, la
mitad lograron ser financiados y de es-
tos solo la décima parte arroja como re-
sultado una publicacion en una revista
cientifica arbitrada. El origen de estos
proyectos -tanto en la demanda de satis-
faccion como los que logran la financia-
cion- se concentra en tres Institutos: Bio-
ciencias, Patobiologia y Produccién Ani-
mal con 107 proyectos presentados y
83 financiados. En el resto de los Insti-
tutos la brecha existente entre satisfac-
cion y demanda es mayor (73 proyectos
presentados y 34 financiados).

Llama la atencion que un area propia de
las ciencias veterinarias y no compartida
con otras Facultades como son las clini-
cas veterinarias, ocupen el quinto lugar
en la demanda de financiaciéon de pro-
yectos y se hallan encontrado solo 2 tra-
bajos publicados.

En cuanto a las posibilidades de acceso a
financiacién se observan diferencias,

B Act
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M. A.; 25681; 4%

B Produccion Animal;
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Figura 2.
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mientras que en CIDEC canalizan las de-
mandas mayoritariamente proyectos de
Patobiologia y Produccion Animal, en
CSIC la demanda mayor proviene de Bio-
ciencias y en el caso de INIA es Produc-
cion Animal. Es de mencionar que las
demandas del Instituto de Clinicas no lle-
gan a un décimo del total de los proyec-
tos presentados. Esta distribucion tam-
bién la vemos en la satisfaccion de la de-
manda. Cabe entonces destacar aqui que
si bien se presentan la mayoria de los
proyectos en CIDEC, su contribucion en
la financiacion es marginal comparada con
las otras fuentes consideradas en el pre-
sente trabajo.

El porcentaje de proyectos financiados
fue distinto segiin donde fueran presen-
tados se presentd. La CIDEC financio el
65% de los proyectos presentados, mien-
tras que la CSIC solo lo hizo para el 42%
de los casos e INIA en el 28%.

El monto de dinero aportado por CIDEC
es el 5,27% del dinero total estando en-
tonces el aporte de los grandes montos
en CSIC e INIA financiando fundamen-

talmente proyectos de los Institutos de
Patobiologia, Biocencias y Produccion
Animal. Los proyectos del Instituto de
Clinicas lograron un monto del 9% del
total.

Se pudo constatar 16 publicaciones. De
los Institutos de Biocenciencias y Pa-
tobiologia 6 publicaciones de cada uno,
mientras que de Produccion Animal 1y
del Instituto de Clinicas 2.

Si bien el método de buisqueda pudo te-
ner limitantes como por ejemplo fecha
en que es indexada la publicacion o que
la revista en que se publico en el periodo
de la busqueda no esté incluida por am-
bos buscadores, es el método al que tu-
vieron acceso todos los docentes de la
Facultad de Veterinaria. Debemos con-
siderar también que la publicacion del
trabajo no es necesariamente la inica meta
del investigador ya que su resultado pue-
de ser una patente, o ser utilizado para
ser presentado en eventos cientificos,
pero no obstante ello, entendemos que
siempre debe ser un objetivo a lograr por
todos aquellos que trabajan en universi-

dades del Tercer Mundo, ya que permite
una ponderacion bastante objetiva de
hacia donde fue el dinero que en Gltima
instancia la sociedad en su conjunto in-
virtio a tales fines. No podemos dejar de
lado el compromiso ético que adquiere el
investigador ya desde el momento en que
aspira a que se le financie su tarea. Por lo
tanto estos resultados pueden ser un
punto de partida para que en afios pos-
teriores se comparen las tendencias de la
investigacion cientifica.

Conclusiones:

Este trabajo es una primera aproxima-
cion a la evaluacion de la investigacion
cientifica en la Facultad de Veterinaria y
de sus resultados. En los lugares de de-
manda estudiados se observa que la ma-
yoria de los trabajos solicitan financia-
cién en la propia Facultad (CIDEC) donde
el aporte financiero es marginal. Asi mis-
mo queda en evidencia la poca demanda
de un sector académico importante como
son las clinicas veterinarias y de los es-
casos resultados encontrados.
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Normas Generales
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estar escrito con caracteres de 12 puntos,
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Las fotografias o impresiones seran en
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cando el borde superior derecho. Las foto-
grafias o ilustraciones en color podran ser
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con la firma de todos ellos la publicacion
del trabajo, designando a uno de los mis-
mos para ser enviada la correspondencia
(indicando direccion postal completa, te-
léfono, fax y correo electronico), dejan-
dose establecido que el mismo no se ha
publicado ni se ha remitido a ninguna otra
publicacion periddica. Se aceptaran traba-
jos que hubieran sido publicados como re-
sumenes o comunicaciones cortas en con-
gresos, simposios o jornadas, debiéndose
en este caso indicarse en el pie de la pri-
mera pagina del articulo.

Los trabajos recibidos seran evaluados por
el Consejo Editor pudiendo darle los desti-
nos siguientes: aceptarlos, devolverlos a los
autores para su adecuacion o rechazarlos.

El Consejo Editor los clasificara en:

1. Trabajo Cientifico (articulo original,
comunicacion corta, revision) y

2. Trabajo de Difusion (practica veterina-
ria, diagnoéstico, tecnoldgico, conferencia).

Los autores recibiran 10 separatas. Los
trabajos aceptados para publicacion pasan
a ser propiedad intelectual de la SMVU
quedando los derechos de publicacion del
trabajo a su cargo. Las reproducciones par-
ciales o totales solo pueden realizarse con
la autorizacion escrita del editor.

1. Trabajos Cientificos

Es una publicacion que describe resultados
originales que contiene suficiente infor-
macién como para que otro investigador
pueda: evaluar las observaciones, repetir
los experimentos y comprobar las conclu-
siones. Un articulo original requiere rigor
cientifico, expresado con logica, claridad
y precision, con una extensiéon en funcion
de los resultados y respaldado por citas
bibliograficas imprescindibles. Existird un
arbitraje de estos trabajos que serdn eva-
luados por reconocidos especialistas del
tema nacionales e internacionales.

2. Trabajos de Difusion

Son aquellos trabajos que no cumplen con
las normas de trabajos cientificos origina-
les, pero que su contenido es de un interés
o seriedad tal que merece su publicacion.
El Consejo Editor evaluara el trabajo y lo
clasificara segun su contenido en: practi-
cas veterinarias, casos clinicos, diagnosti-
cos, tecnoldgicos, conferencias, educacion,
u otro segun corresponda.

Normas de redaccion para Articulos
Originales

Contendran los siguientes elementos:

Titulo: Serd lo mas breve y claro, refle-
jando exactamente lo que el trabajo con-
tiene. Escrito en minusculas.

Nombre de Autores: Apellido, Inicial del
nombre; otro/s nombres ejemplo: Vidal, L. ;
Gomez, J.,

Direccion de autores (en pie de pagina):
ejemplo:

, Departamento de Bovinos, Facultad de
Ciencias Veterinarias, Suipacha 698, Bue-
nos Aires, Argentina, tel.: (497)3002511,
e-mail: vidal@facvet.com.

, Facultad de Veterinaria. Se detallard sola-
mente la direccion postal completa del
autor responsable o correspondiente, para
los demas autores solamente el nombre de
la institucion.

RESUMEN

Dara una idea clara y precisa del conteni-
do del articulo, conteniendo: objetivos,
metodologia, resultados, conclusion. No
debe excederse de 200 palabras, escrito en
espafiol en tiempo presente y en un sélo
parrafo luego del encabezado del titulo y
los autores.

A continuaciéon poner las Palabras clave:
hasta cinco

SUMMARY Es la traduccion del Resumen.
Las palabras clave en inglés es Key words
(basadas en el CAB Thesaurus).

INTRODUCCION

Los autores deben suministrar anteceden-
tes suficientes sobre el tema para que el
lector no deba recurrir a otras publicacio-
nes anteriores y para que comprenda la
importancia o trascendencia de la investi-
gacion que se comunica. Deben referirse
al contexto en general (en el mundo, etc.)
y en particular (en el pais), eligiendo las
informaciones mas recientes y mas rele-
vantes. Se deben dar los fundamentos cien-
tificos del estudio y definir claramente cual
es el proposito de escribir el articulo, pre-
cisando en el Gltimo parrafo los objetivos
del trabajo. Escrito en tiempo presente.

MATERIALES Y METODOS

Los autores deben dar suficientes detalles
para que un investigador competente pue-
da repetir los experimentos y definir el
disefio experimental. Describir claramen-
te los animales utilizados, su nimero, es-
pecie, género, raza, edad. El disefio que
utilice animales debe estar aprobado por
la Comision Honoraria de Experimenta-
cion Animal (CHEA).

Mencionar los reactivos, drogas o medi-
camentos por su nombre genérico o qui-
mico o por marcas comerciales patenta-
das. Los métodos y procedimientos deben
ser detallados y bibliograficamente refe-
renciados. Deben precisarse con claridad,
tiempos, temperaturas, etc. Los métodos
de los analisis estadisticos deben sefalarse
y citarse bibliograficamente.
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RESULTADOS

La descripcion de los resultados obtenidos
debe presentarse con claridad. Primeramen-
te dar una vision general de los resultados
experimentales y luego pueden describirse
en cuadros o figuras (graficos, dibujos, fo-
tografias) los datos de los experimentos.
No deben presentarse datos repetitivos o
demasiado extensos. Deben usarse medi-
das del sistema métrico decimal dentro de
lo posible u otras medidas convenciona-
les. Los analisis estadisticos de datos de-
ben sefalar su significacion. Debe redac-
tarse en tiempo pasado.

DISCUSION

Deben mostrarse las relaciones entre los
hechos observados, con las hipotesis del
propio experimento y/o con las teorias,
resultados o conclusiones de otros auto-
res. Deben aplicarse las referencias biblio-
graficas al experimento y no abundar en
detalles no estudiados. Deben exponerse
la significaciéon de los resultados y evitar
las repeticiones. Escrito en tiempo pasa-
do en tercera persona del singular o plural
segun corresponda.

CONCLUSIONES

Se deberan sacar conclusiones que sean jus-
tificadas por los datos expresandolas en
forma clara. Se deben resumir y globalizar
las conclusiones parciales que se obtuvie-
ren de diferentes resultados del trabajo. No
deben darse conclusiones demasiado gene-
rales. Debe haber una coherencia entre los
objetivos, los resultados y las conclusio-
nes, pudiendo sugerirse recomendaciones.

Agradecimientos

Debera constar el nombre de las personas
y la instituciéon a la que pertenecen ha-
ciendo mencién al motivo del agradeci-
miento. Debe ser escrito en forma concisa
y hacer referencia a materiales o equipos
y al apoyo financiero.

Referencias Bibliograficas

En el texto: Al final de cada paragrafo se
citara entre paréntesis (Apellido autor,
ano) o si los autores fueran dos se coloca-
ran los (apellidos de ambos y el afo) o si
son varios (Apellido ler Autor y col., ano).

En la cita de comunicaciones personales: se
cita el Nombre (apellido, inicial del nom-
bre) (Afo), se hace una llamada y se cita al
pie de pagina con el texto: Comunicacion
personal. No citar en las referencias biblio-
graficas.

En el item de Referencias bibliogrdficas:
Debe hacerse especial atencion al texto
de las referencias bibliograficas, no se acep-
taran trabajos mal referenciados. Las re-
ferencias deben colocarse en orden alfa-
bético de autores. Deberan citarse de la
siguiente manera: Apellido seguido de coma
y un espacio (, ) y luego la(s) inicial(es)
seguida(s) de un punto (.). Ej. : Gonzalez,
R. Si hubieran varios autores deben sepa-
rarse entre si por un punto y coma (;). A
continuacion, se colocara el ano de la pu-
blicacion entre paréntesis. Ejemplo: Gon-
zalez, R.; Lopez, A. (1989). Mas de una
referencia del mismo autor se ordenara en
orden cronoldgico decreciente. Después del
aflo se escribira el titulo del articulo ter-
minado en punto.

Las revistas cientificas seran citadas se-
gun las abreviaturas convencionales, ej.:
Am.J.Vet.Res. o el nombre completo de la
revista, seguido por el volumen, el nime-
ro entre paréntesis, seguido por los niimeros
de paginas precedidos por dos puntos, ejem-
plos: 12:44-48. o también: 12(8):44-48.
Ejemplo: Gonzdlez, R.; Lopez, A. (1989)
Paraqueratosis en suinos. Am.J.Vet.Res.
12(8):44-48.

En el caso de la cita de libros, se indicara Auto-
res (Aflo) Titulo, n° de edicion (salvo la lera.),
Lugar de edicion, Editorial, Cantidad de pagi-
nas del libro. Ejemplo: Rosemberger, G (1983)
Enfermedades de los bovinos. 2a. ed. Berlin,
Ed. Paul Parey, 577 p.

En el caso de la cita de capitulo de libros,
se indicara Autores (Afio) Titulo del capi-
tulo, In: Autores (editores) del libro, Titu-
lo del libro, Edicion, Lugar de edicion,
Editor, Paginas inicial y final del capitulo
precedido por pp y entre guion. Ejemplo:
Dirksen, G. (1983) Enfermedades del apa-
rato digestivo. En: Rosemberger, G. En-
fermedades de los bovinos. 2a. ed. Ber-
lin, Ed. Paul Parey, pp. 235-242.

En la cita de congresos: Autores (Afio) Titulo
del articulo. Nombre del congreso. Nimero
ordinal del congreso, Ciudad, Pais, paginas.

En la cita de una tesis: Autores (Ano) Ti-
tulo de la tesis. Tipo de tesis (ej.: doctor
veterinario), Institucioén, Ciudad, Pais.

No citar en ésta seccion (referencias bi-
bliograficas) las comunicaciones persona-
les. Se citan al pie de la pagina en el texto.

Cuadros

Los cuadros deben tener un n°® de identifi-
cacion correlativo que figurara en el texto
y contendran un texto de titulo en la par-
te superior. Deben contener informacion
sobre el experimento que lo autodefina.
Las referencias o simbolos de los cuadros
se presentaran al pie del mismo en letra
cursiva de tamafio 10 puntos. Ejemplo:
Cuadro 1. Variaciéon de la temperatura en
funcion del tiempo. Ejemplo de pie de cua-
dro: T = temperatura, t = tiempo (en mi-
nutos). Si el cuadro no es original, citar la
fuente (Autor y afio) en pie de pagina.

Figuras y Graficos

Las figuras o graficos deben tener un n°® de
identificacion correlativo que correspon-
da con el texto y contener un texto de
definicion del contenido en la parte infe-
rior, con leyendas y definicion de los sim-
bolos utilizados. Si la figura o grafico no
es original, citar la fuente (Autor y afo)
en pie de pagina.

Fotos

Las fotografias y especialmente las mi-
crofotografias deben contener una escala
de referencia. Deben tener un n° de identi-
ficacion correlativo que corresponda con
el texto y contener un texto de definicion
del contenido en la parte inferior, con le-
yendas y definicion de los simbolos utili-
zados. Si la fotografia no es original, citar
la fuente (Autor y afio) en pie de pagina.

Normas de redaccion para Revisiones

Es un trabajo cientifico con el objetivo de
efectuar una revisién o recapitulacion ac-
tualizada de los conocimientos presentan-
do una evaluacion critica de la literatura
publicada segtn la perspectiva del autor.
Este tipo de trabajo permite una mayor
discrecionalidad en la presentacion de la
organizaciéon pero debe mantener rigor
cientifico. Deberan describirse los objeti-
vos y el alcance que se pretende lograr. La
cita de bibliografia sera la misma que la de
los articulos originales.
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