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INTRODUCCION

El ganado CARORA, al igual que el resto de la ganaderia bovina en Venezuela, esta
expuesta a una serie de agentes patdgenos que por su contagiosidad y patogenicidad se han
venido difundiendo en sus rebafios, ocasionando pérdidas a los criadores y limitando la
comercializacién de un material genético valioso. Las enfermedades respiratorias, entéricas
y reproductivas, englobadas dentro de lo que se conoce como el complejo respiratorio y
reproductivo de los bovinos (CRRB), constituyen las principales patologias que limitan los
procesos productivos y reproductivos. Entre los agentes virales involucrados en el CRRB, a
menudo se detectan el virus herpes bovino tipo 1 (VHB-1), responsable de la rinotraqueitis
infecciosa bovina, el virus de la diarrea viral bovina (VDVB), el virus respiratorio sincicial
de los bovinos (VRSB) y el virus de parainfluenza - 3 (VPI-3). Entre ellos, el VHB-1 vy el
VDVB son los de mayor importancia, ya que pueden interferir de manera significativa con
los procesos productivos y reproductivos, ademas de limitar la comercializacion de bovinos
y de su material genético, razon por la cual me referiré exclusivamente a estos dos agentes
virales.

RINOTRAQUEITIS INFECCIOSA BOVINA
Historia

El primer reporte de la rinotraqueitis infecciosa bovina (IBR) lo realizd Rychner en
Alemania en 1841 [63], quien describié una enfermedad venérea en un toro y en varias
vacas. Esta manifestacion genital era conocida con el nombre de “Exantema Vesiculosum
Coitale” [36]. En 1928 Reissinger y Reinnan [57] demostraron que el agente etioldgico era
un virus, al lograr reproducir la enfermedad inoculando bovinos con una suspension
previamente filtrada y libre de bacterias [31]. En 1954 Schroeder y Moys [64] realizan el
primer reporte de IBR, forma respiratoria, en el Estado de California — USA, como una
enfermedad respiratoria con disminucion de la produccion de leche, que se trasmitia en
forma natural a través de tejidos y exudados de los animales infectados, la cual fue
denomina “Nariz Roja” y “Rinotraqueitis Infecciosa Necrotica”. En 1955 se designa
rinotraqueitis infecciosa bovina (IBR), en una reunion de la U.S Livestock Sanitary
Association. Posteriormente, Madin et al [38], York et al [75] y Toussimis et al [69]
aislaron y caracterizaron al virus herpes bovino tipo 1 (VHB-1) como el agente causal.
McKercher et al [40] definen la IBR como una enfermedad contagiosa de los bovinos, que
se presenta en forma aguda, con inflamacion intensa de las vias respiratorias altas,
acompafiada de disnea, descarga nasal y desmejoramiento de las condiciones fisicas del
animal. McKercher [41] y McKercher y Fheilen [42] consideran que la IBR fue introducida
a los Estados Unidos por medio de bovinos con infeccion latente de VHB-1, procedentes de
Alemania, y afirman que cambios en la virulencia del agente causal conllevaron a la
aparicion de forma respiratoria. Estudios realizados con pruebas de inmunidad cruzada,
demostraron que las formas de manifestacion respiratoria y genital son ocasionadas por el
VHB-1 [29, 36].



Prevalencia y distribucién geografica

Encuestas realizadas indican que la IBR tiene una distribucion mundial y que su
ocurrencia varia desde esporadica hasta enzodtica, en muchos paises de America, Europa,
Asia y Oceania. En Sur América, la enfermedad ha sido diagnosticada en la mayoria de los
paises y, en Venezuela, la primera evidencia seroldgica de IBR se obtuvo en los estados
Portuguesa y Lara, durante la década del ochenta [46, 47], realizdndose en 1986 el primer
aislamiento del virus en el Estado Mérida [48]. En una encuesta seroldgica realizada en una
muestra de 9 fincas dedicadas a la cria de ganado Carora, 4 con y 5 sin programas de
vacunacién contra IBR, la mayoria ubicadas en el municipio Torres, todas resultaron con
serologia positiva al virus de IBR.

Etiologia

El VHB-1 pertenece a la familia Herpesviridae, sub-familia Alphaherpesvirinae
[13]. Este virus, asi como el virus herpes bovino tipo — 2 (responsable de la mamilitis
bovina), virus herpes bovino tipo - 4, virus herpes bovino tipo - 5 (recientemente
relacionado con signos neurologicos) y otros alfaherpesvirus de rumiantes tienen una
elevada homologia gendmica, lo que pudiera comprometer, en algun grado, la eficacia de
los métodos de diagndstico seroldgicos convencionales, por la ocurrencia de reacciones
cruzadas [62]. Mainsonnave [39], sefiala tres subtipos diferentes de VHB-1: el respiratorio
(VHB-1.1), el genital (VHB-1.2) y el neuropatogenico (VHB-1.3), aunque este ultimo
actualmente esta clasificado como virus herpes bovino tipo 5 (VHB-5).

Morfologia. EI VHB-1 mide entre 180 y 200 nm de diametro y consta de un nucleo
central de 16 nm, constituido por una doble cadena lineal de acido desoxirribonucleico
(ADN). Posee una cépside de forma icosaédrica, con un didametro de 95 a 105 nm, la cual
esta formada por 162 capsdmeros en forma de prismas hexagonales alargados que miden
9.5x12.,5 nm. Rodeando la céapside se encuentra una zona granulosa o tegumento,
compuesta de proteinas globulares. Finalmente, tiene una cubierta externa con proyecciones
cortas dispuestas regularmente, la cual parece contener componentes de la célula del
huésped [Ludwijy Gregersen,1986].

Caracteristicas fisicas y quimicas del VHB-1. EI VHB-1 contiene 18 proteinas
estructurales con un peso molecular entre 250.000 y 290.000 dalton. La doble cadena lineal
de ADN tiene 72% de guanina y citosina, lipidos y fosfolipidos. Las glicoproteinas estan
divididas en tres grupos y cada uno tiene dos o tres polipeptidos que parecen ser diferentes
formas de la molécula basica, es decir, mondémeros, dimeros, precursores y productos
finales de ellos [36]. El VHB-1 se inactiva rapidamente con disolventes lipidos, Hidroxido
de Sodio al 0.5%, Bases de Amonio al 1% y Solucion de Lugol al 10%. El pH es estable
entre valores de 6.0 a 9.0 [16]. Puede mantenerse activo a 37°C por 10 dias, pero se inactiva
en 21 minutos a 56°C y se mantiene estable por afios a temperatura de — 196°C.

Cultivo in vitro. EI VHB-1 tiene la habilidad de multiplicarse en una amplia
variedad de cultivos primarios de fetos bovinos, tales como rifidén, cornete nasal, piel,
testiculos y pulmon, asi como en lineas celulares estables como la Madin Darby Bovine
Kidney (MDBK), lo que facilita los trabajos de laboratorio con fines de diagnostico.



Epizootiologia

El virus herpes bovino tipo-1 (VHB-1), es un importante patdgeno de los bovinos,
aunque otras especies como: chivos, venados y cerdos también han sido infectados [36].
Los bovinos de todas las razas son susceptibles a la infeccion experimental, y la infeccion
natural ocurre, por lo general, en animales mayores de seis meses de edad, posiblemente
por estar mas expuestos al agente viral.

Después de la infeccion primaria el VHB-1 tiene la capacidad de permanecer en
estado de latencia en el bovino infectado, lo que le permite persistir dentro del huésped sin
ocasionarle enfermedad. La respuesta del sistema inmune del animal infectado limita la
infeccion, disminuye la sintomatologia y facilita el establecimiento de la latencia, estado
que se caracterizan por la ausencia de virus infeccioso y la presencia de ADN viral,
acompafiado de anticuerpos especificos. El virus puede ser reactivado y reexcretado durante
la vida del animal, ocasionando recurrencia de la enfermedad y la subsecuente transmision
del virus a animales susceptibles [65, 1, 17]. Las infecciones recurrentes son mas comunes
y menos severas que las primarias y son la fuente de mantenimiento del virus en los
rebafios [52].

La reactivacion y excrecion del VHB-1 en animales con infeccion latente, esta
asociada con la disminucion de las defensas, usualmente como consecuencia de cambios de
las condiciones de manejo, concentraciones altas de animales, celo, parto y movilizacion, lo
que explicaria la aparicion de la enfermedad donde la fuente de infeccidn no es evidente.

Sintomas clinicos

La IBR se puede manifestar con varios signos clinicos de severidad variable, lo cual
parece estar relacionado, en parte, con la infeccion simultanea de agentes
inmunosupresores. Crandell [14] describe cinco formas de manifestacion: respiratoria,
genital, ocular, nerviosa y digestiva o forma sistémica fatal en neonatos. Sin embargo, éstas
pueden ser resumidas en las formas respiratoria y genital. En la forma respiratoria, después
de 5 a 7 dias de ocurrida la infeccion, el virus afecta principalmente el tracto respiratorio
superior, ocasionando conjuntivitis, rinitis, traqueitis y fiebre [41]. Estas infecciones pueden
hacerse severas, incluso llegar a ocasionar neumonia, como consecuencia de coinfecciones
con otros virus respiratorios o bacterias secundarias. Los animales enfermos muestran
secrecion nasal clara abundante, al inicio, que posteriormente se torna mucopurulenta;
congestion de los ollares (nariz roja), temperaturas de 40,5 a 42,0 °C, incremento de la
frecuencia respiratoria, tos, disminucion del apetito y, en vacas lactando, una caida brusca
en la produccion de leche. Puede presentarse excesiva salivacion, pero las lesiones orales
no son comunes. La fase aguda de la enfermedad usualmente dura de 5 a 10 dias, periodo
después del cual la mayoria de los animales se recuperan rapidamente, aunque algunos
pueden morir.

En vacas prefiadas pueden presentarse reabsorciones embrionarias y abortos después
de 3 a 6 semanas de iniciada la infeccion, ocurriendo los Gltimos generalmente en animales
entre el 5to y 8vo mes de gestacion [45, 24, 60].

En la forma genital, la infeccion, producto del coito de un animal susceptible al VHB -
1 con uno infectado con este virus, puede ocasionar vulvovaginitis pustular infecciosa
(IPV) o balanopostitis (IPB), dentro de 1 a 3 dias de la cépula [30]. EI examen ocular revela



edema, enrojecimiento y pequefias pustulas en la mucosa de la vulva o pene, acompafadas
en algunos casos con secrecion mucopurulenta. La fase aguda dura de 2 a 4 dias y las
lesiones curan en 10 a 14 dias después del inicio de la enfermedad.

Otra particularidad del VHB-1 es la capacidad de ocasionar endometritis aguda o
cronica, ooforitis, foliculos necroticos y focos de necrosis del cuerpo ldteo, que se traducen
en fallas temporales de la concepcion, usualmente después de la infeccion primaria, cuando
se inoculan cantidades de virus en el Gtero a través de la monta natural (toro excretando
VHB-1 en el semen) o la inseminacion artificial (semen contaminado con VHB-1). En
caso de prefiez, puede ocasionar la muerte temprana del embrioén, lo cual es sospechado por
la observacion de ciclos estrales largos [8, 45].

Diagnostico

El diagnostico clinico de IBR, en un rebafio, no es sencillo debido a la existencia de
otras enfermedades que cursan con signos clinicos semejantes [12]. Sin embargo, la
enfermedad puede ser sospechada cuando se presenten afecciones del tracto respiratorio
superior, con mediana o alta morbilidad y baja mortalidad, ademéas, de problemas de
fertilidad, reabsorciones embrionarias y abortos. Ahora bien, desde el punto de vista
economico, no basta con conocer si el VHB-1 esta circulando dentro de un rebafio en
particular, como criterio suficiente para implementar algiin método de prevencién o control.
Lo més importante es determinar si la actividad del VHB-1 est4 realmente causando
pérdidas econdmicas de consideracion, que justifiquen la incorporaciéon de una practica
para combatirla. En muchos paises de Europa hasta la década del 70, los criadores de
ganado convivieron con la IBR sin vacunacion, en razon a que no ocasionaba pérdidas de
consideracion [74].

Con esta premisa, para determinar que el VHB-1 es el responsable de la ocurrencia
de pérdidas econdmicas importantes, producto de la observacion frecuente de animales con
sintomas similares a los descritos anteriormente, es necesario que se realice un diagnostico
de laboratorio preciso de los animales enfermos, lo que nos lleva a enfatizar la importancia
que tiene la recoleccidn de la (s) muestras para el diagndstico, la naturaleza de las mismas,
el momento adecuado de la recolecciéon y la apropiada conservacion para su envio al
laboratorio.

En forma general, podemos decir que para un diagndstico eficiente de IBR existen
dos tipos de pruebas:

a) Pruebas directas, las cuales se basan en el aislamiento del virus (cultivo celular),
deteccion de antigenos virales (ELISA, Inmunofluorescencia o Inmunohistoquimica) o de
material genoémico del mismo (PCR).

Para que estas pruebas tengan éxito es necesario recolectar, mediante hisopos
estériles, preferiblemente durante los primeros tres dias de iniciado los sintomas clinicos
(fase aguda), muestras de secreciones nasales y / o oculares de animales que presenten
enfermedad respiratoria, y secreciones vaginales, cuando se sospecha de la forma genital.
Las muestras deben ser introducidas en tubos estériles herméticamente cerrados,
contentivos de 2 ml de solucion salina buferada pH 7, adicionada de penicilina (100 unids /
ml), estreptomicina (100 ug / ml) y anfotericina — B (2,5 pug / ml). De no ser posible
conseguir el medio anteriormente descrito, utilizar solucién fisioldgica estéril. Es
importante que las muestras sean conservadas en una cava con hielo y remitidas al
laboratorio de inmediato, anexando toda la informacion referente a la finca (nombre,



ubicacion, propietario, teléfono), poblacion y nimero de animales enfermos, sintomas
observados, identificacion de los bovinos muestreados, sefialando fecha de inicio de la
enfermedad y tipo de muestras.

En caso de abortos, trozos de higado, bazo, rifion y pulmén son de gran utilidad para
el diagnostico, asi como de placenta. Estos tejidos deben ser recolectados en bolsitas
plasticas o frascos herméticamente cerrados, lo mas estérilmente posible y enviados al
laboratorio, tal como fue descrito para las secreciones.

b) Pruebas indirectas, las cuales tienen como fundamento la deteccién de anticuerpos
especificos contra el VHB - 1, usualmente mediante la Seroneutralizacion (SN), prueba de
referencia internacional, o el ELISA, ambas de alta sensibilidad y especificidad, por lo que
son las mas utilizadas en los laboratorios de diagnostico.

Estas pruebas pueden ser utilizadas con tres objetivos diferentes: 1) Cuando se
quiere determinar si el VHB-1 esta circulando en un rebafio. Para ello, es necesario
recolectar una muestra de sangre (sin anticoagulante) de un ndmero representativo de
mautas (es) que no hayan sido vacunados contra este virus (Prueba puntual), es decir,
entre 7 y 12 meses de edad, para determinar la presencia de anticuerpos especificos. La
deteccion de ellos sera confirmativa de infeccion natural por VHB-1, en razén de que los
anticuerpos calostrales desaparecen a los seis meses de edad. 2) Como herramienta para el
diagnostico confirmativo de IBR en animales con signos clinicos compatibles con esta
enfermedad. Con este objetivo hay que procesar muestras pareadas de suero, es decir, una
recolectada preferiblemente durante los primeros tres dias de haber enfermado el animal y
otra con tres 0 cuatro semanas de intervalo. La ocurrencia de seroconversion, en otras
palabras, la deteccion de anticuerpos en la segunda muestra de un animal que resulto
negativo a la primera, o el incremento en cuatro veces de los niveles de anticuerpos en la
segunda muestra con relacién a la primera, constituird un diagnéstico inequivoco de que el
VHB-1 es responsable de la enfermedad en curso. Igualmente, podria ser de utilidad la
deteccion de seroconversion para diagndstico de aborto por VHB-1, analizando muestras de
suero recolectadas al momento del aborto y cuatro semanas después. 3) Cuando se desea
averiguar cuan difundido esta el VHB-1 en una poblacién bovina no vacunada, para lo cual
se determina la proporcion de bovinos seropositivos de una muestra aleatoria y
representativa de dicha poblacién, usualmente, alrededor del 10%.

Prevencion y control

Cuando nos referimos a la prevencion y control de IBR, debemos tener presente que
la ocurrencia de infeccion por el VHB-1 no necesariamente esta asociada con enfermedad y
pérdidas econdmicas de consideracion, aunque podria ser asi. De igual forma, no existe un
patron de conducta igual para todos los rebafios, en caso de tener que combatirla, sino que
depende fundamentalmente de la naturaleza epidémica de la misma.

En fincas con rebafios libres de IBR.

Una vez confirmado, mediante encuesta seroldgica, que un rebafio se encuentra libre
del VHB-1, es necesario extremar las medidas para evitar la introduccion del virus en el
mismo, o sea: 1) Comprar e introducir animales al rebafio con certificacion de
seronegativos a IBR, expedida por un laboratorio de prestigio, ya que la incorporacion de
animales con infeccion latente es la forma mas comun de introducir el virus en un rebafio.
2) Poner en cuarentena los animales que hayan participado en ferias o exposiciones, ademas



de someterlos a las pruebas indirectas de laboratorio. 3) Por ultimo, utilizar semen con
certificacion libre de IBR.

En fincas con rebafios infectados con VHB-1

a) Rebafios no vacunados con una pequefia proporcion de seropositivos.

Analizar la posibilidad de eliminar todos los animales seropositivos y reemplazarlos
por animales libres de VHB - 1, y realizar una Prueba puntual, una o dos veces al afio,
para confirmar la condicién de libre de virus, tal como fue descrito en las pruebas indirectas
para diagnostico.

b) Rebafios vacunados o no, con proporcion considerable de seropositivos, pérdidas
significativas y con condiciones para manejar dos rebafios separados.

Bajo estas condiciones, estudiar la posibilidad de separar el rebafio en dos grupos,
animales seropositivos y seronegativos, los cuales deben ser manejados en areas
completamente separadas e implementar la eliminacion gradual de los seropositivos. Para
esto, los becerros que nazcan en este rebafio seropositivo deben ser levantados, desde los
tres dias de edad, después de la ingestion de calostro, en instalaciones aisladas, haciéndoles
monitoreos seroldgicos periodicos hasta que desaparezcan los anticuerpos calostrales
(méximo seis meses), lo cual es indicativo de libres del VHB-1 y de estar en condiciones de
ingresar al rebafio seronegativo. Por el contrario, la persistencia de niveles de anticuerpos
sera indicativo de infeccion, por lo cual deberan ser eliminados de la finca. En forma
adicional, es necesario realizar pruebas puntuales del grupo seronegativo, con cierta
periodicidad, para confirmar la ausencia de animales infectados.

c) Rebafios vacunados o no, con proporcion considerable de seropositivos, pérdidas
significativas y sin condiciones para manejar dos rebafos separados.

En estos casos, el procedimiento mas usado para la prevencion y control de la IBR
es mediante la aplicacion de vacunas anualmente, que si bien es cierto no son
suficientemente eficientes, contribuyen a reducir las pérdidas econdmicas ocasionadas por
este virus. En la actualidad, existen vacunas comerciales inactivadas y a virus vivo
modificado, usualmente en combinacion con otros virus. Estas vacunas son bastante
costosas, por lo que se recomienda hacer un estudio de costo — beneficio, una vez
implementadas, en relacion con su efecto sobre los pardmetros productivos y reproductivos,
para verificar su utilidad y justificacion.

DIARREA VIRAL BOVINA
Historia

La diarrea viral bovina (DVB) fue descrita por primera vez como una enfermedad
aguda, epizodtica, caracterizada por gastroenteritis aguda, lesiones erosivas del tracto
digestivo y mortalidad alrededor de 4 — 8 % [50]. Su agente etioldgico ha sido denominado
como el virus de la diarrea viral bovina (VDVB). Ramsey y Chivers [56] reportaron una
enfermedad con sintomas similares a los de la DVB, pero con una morbilidad entre 5 - 20
% y una mortalidad superior al 90 %, a la cual denominaron Enfermedad Mucosal (EM).
Investigaciones posteriores permitieron conocer que tanto la DVB como la EM son
diferentes manifestaciones ocasionadas por el VDVB [21]. Mas recientemente, se conocio
que la EM sdlo ocurre en bovinos persistentemente infectados (PI) con este virus [9], y que



la condicion de PI resulta de la infeccion de los fetos con el VDVB, antes de que estos
adquieran la capacidad de responder inmunol6gicamente contra el virus [37].

Prevalencia y distribucién geografica

Las infecciones por VDVB tienen una amplia distribucién en el mundo, aunque el
grado de difusion varia entre regiones y paises. La prevalencia de bovinos seropositivos
varia entre 50 y 90 % [2, 5]. Los resultados de una encuesta seroldgica realizada en 8 fincas
dedicadas a la cria de ganado Carora, 4 con y 4 sin programas de vacunacion contra DVB,
la mayoria ubicadas en el municipio Torres, resulté en una seropositividad de 93% y 31%,
respectivamente. De igual forma, 2 de las 4 que no vacunan resultaron estar libres del
VDVB, a pesar de que en una de ellas se encontraron animales con anticuerpos contra el
virus. Ademas, los parametros productivos y reproductivos en ellas estaban mucho mejores
en comparacion con las fincas infectadas. En general, los titulos de anticuerpos generados
por los bovinos, una vez que han sido infectados naturalmente, disminuyen lentamente y
por lo general permanecen durante toda la vida del animal.

Etiologia

El virus de la diarrea viral bovina (VDVB) es el prototipo representativo del género
pestivirus y pertenece a la familia Flaviviridae [72]. Es un virus con envoltura que mide
entre 40 y 50 nm y su genoma (12,5 Kb) esta compuesto por una sola cadena de ARN de
polaridad positiva [18]. Horzinek [25] describe la existencia de dos biotipos de VDVB,
basado en el efecto de ellas sobre los cultivos celulares: citopatogenico (CP) y no
citopatogénico (NCP), y existe una correlacion entre la citopatogenicidad de la cepa de
VDVB vy la aparicién de la proteina no estructural NS3 (p 80). Es aceptado que el 90 % de
las infecciones por VDVB en los bovinos se deben a cepas NCP, por lo que este biotipo es
considerado como la cepa estandar.

Mas recientemente, con el avance de la biologia molecular, las cepas de VDVB se
dividen en dos genotipos, VDVB | y VDVB Il, basado en el andlisis filogenético de la
region mas conservada del genoma [53, 59]. En forma adicional, existe también una amplia
diversidad antigénica entre virus de DVD, en epitopes asociados con neutralizacion, aunque
los titulos de anticuerpos heterélogos no son suficientemente divergente para alcanzar la
clasificacion de serotipos [25].

Cultivo in vitro

El VDVB, al igual que el VHB-1 se multiplica en una amplia variedad de cultivos
primarios de fetos bovino, tales como rifién, cornete nasal, piel, testiculos y pulmon, asi
como en lineas celulares estables como la Madin Darby Bovine Kidney (MDBK), por lo
que pueden ser utilizados con fines de diagndstico. Sin embargo, por ser el VDVB - NCP
un contaminante frecuente del suero fetal bovino, cominmente utilizado como suplemento
del medio de crecimiento para los cultivos celulares, el diagndstico por aislamiento pudiera
verse interferido [34].

Epizootiologia

El virus de la DVB, aunque mas comunmente infecta los bovinos, especie para la
cual representa uno de los patdgenos mas importantes [27], también puede ser encontrado



en ovejas, cabras y rumiantes salvajes, por lo que estas Ultimas especies pudieran actuar
como reservorios del virus.

La infeccion transplacentaria de los fetos con VDVB, en vacas prefiadas, es un
fendbmeno muy comun [61], resultando en animales inmunotolerantes y persistentemente
infectados (PI) con el virus, cuando la infeccion del feto ocurre en etapa temprana de la
gestacion. Estos PI son la fuente mas importante de trasmision del virus a los bovinos
susceptibles [4]. Como consecuencia de la infeccion fetal, el VDVB es un contaminante
frecuente del suero fetal bovino, componente esencial para la elaboracién de cultivos
celulares destinados, entre otras cosas, a la elaboracion de bioldgicos, por lo que éstos han
jugado un papel en la difusion de la enfermedad [34]. Por otro lado, la inhalacién e
ingestion de saliva, secreciones nasales, orina y heces contaminadas con VDVB,
constituyen las rutas méas frecuentes de infeccion [19], asi como, el semen, secreciones
uterinas, liqguido amniotico o placenta contaminada [66].

Sintomas clinicos

Las infecciones con VDVB pueden resultar en diversas formas de manifestacion
que van desde las infecciones subclinicas hasta lo que se conoce como enfermedad mucosal
(EM), dependiendo de factores del huésped, cepa viral y condicién ambiental. Con relacién
al huésped, dependera de su estado inmunitario, condicion de prefiez, edad del feto, estrés
ambiental y si el animal es inmunocompetente o inmunotolerante al VDVB. En relacion al
virus, recordemos que hay diferencias antigénicas y de virulencia entre cepas de VDVB
[53].

Infeccion primaria. Este término se refiere a la primera vez en que un bovino
inmunocompetente contra el VDVB, es decir, que su sistema inmunoldgico tiene capacidad
de responder generando anticuerpos y activando la inmunidad celular, experimenta una
infeccion natural con este virus. Por lo general, estos animales no presentan anticuerpos
contra el VDVB, al menos que persistan en €l anticuerpos adquiridos por el calostro.
Usualmente, estas infecciones pasan desapercibidas en un 70 a 90 % [3], los animales
experimentan fiebre moderada, disminucion en el nimero de glébulos blancos y desarrollan
anticuerpos especificos, los cuales son detectados tres o cuatro semanas después de la
infeccion y probablemente persisten por muchos afios [19].

En un menor porcentaje, 10 a 30 %, los animales infectados pueden mostrar
depresion, inapetencia, descarga ocular y nasal, lesiones ulcerativas y erosivas en boca,
diarrea laminitis y disminucién en la producciéon de leche en vacas lactando [54]. La
viremia ocurre por 4 o 5 dias, puede persistir hasta por 15 dias y resultar en
inmunosupresion [6, 55], ocasionando un incremento de la susceptibilidad del animal
infectado a otros patégenos respiratorios y entéricos [73]. En consecuencia, es comun
observar en fincas infectadas una elevada mortalidad de becerros, con enfermedades del
tracto respiratorio, diarreas, lesiones erosivas en boca y lesiones hemorrégicas en la base de
los dientes. La infeccion en fetos, al final de la gestacion, y de becerros, inmediatamente
después del parto, puede ocasionar severas enteritis usualmente fatales [3].

Infeccion venérea. Muchos toros persistentemente infectados (PI) son estériles o
producen semen de mala calidad, mientras en otros la calidad seminal es aceptable [33],
pero en cualquier caso el semen contiene altos titulos de VDVB [32]. El servicio de vacas
susceptibles con semen de toros PI, por inseminacién, o por monta natural, resulta en
infeccion transitoria, caracterizada por bajo porcentaje de prefiez y elevado numero de



servicios por concepcion, hasta que el animal haya desarrollado su respuesta inmune al
virus [58, 33].

Infeccion transplacentaria. Uno de las caracteristicas importantes del VDVB es su
habilidad para alcanzar el feto una vez que ocurre la infeccion en vacas prefiadas
susceptibles [37, 19]. Cuando las infecciones ocurren entre el inicio de la etapa embrionaria
y la mitad del periodo fetal, pueden resultar en incremento de la mortalidad embrionaria,
momificacion fetal, abortos, parto prematuro, natimortos, malformaciones congenitas y
nacimiento de becerros con problemas neuroldgicos (ataxia cerebelar), débiles y de poca
talla. Ademas, reviste particular atencion el nacimiento de becerros inmunotolerantes a la
cepa infectante y PI, los cuales, por lo general, no tienen anticuerpos o tienen sélo bajos
niveles de ellos contra la cepa viral involucrada y excretan virus permanentemente [11].
Estos animales al ingerir calostro pueden absorber anticuerpos y resultar seropositivos en
una prueba seroldgica, pero sus niveles de anticuerpos desaparecen mas rapido que en los
becerros inmunocompetentes. La prevalencia de bovinos Pl en Inglaterra, Dinamarca,
Suecia y Estado Unidos varia entre 0,4 % y 1,7 % [2, 28, 26], no existiendo en Venezuela
estadisticas al respecto.

Enfermedad mucosal. Con este nombre se describe la forma fatal de DVB que se
observa exclusivamente en animales inmunmotolerantes y PI, usualmente entre 6 meses y 2
afios de edad [19], y que se caracterizada, al inicio, por decaimiento, inapetencia, fiebrey
diarrea acuosa, en la cual a menudo se puede observar moco y sangre. Se puede observar
frecuentemente la mucosa sangrante alrededor del cuello de los dientes y erosiones de la
mucosa oral y nasal, lengua e incluso en el paladar duro. Laminitis y resistencia para
moverse han sido reportadas, como consecuencia de lesiones erosivas y necrosis de piel en
el espacio interdigital [10]. Esta forma de enfermedad puede cursar aguda o cronica, pero
siempre es fatal [15].

Observaciones
Diagnostico

El diagnostico presuntivo de la DVB en un rebafio puede ser sospechado con base a
la observacion de animales con los sintomas clinicos descritos anteriormente. Sin embargo,
es necesario que se realice un diagndstico definitivo, para lo cual deben realizarse
examenes de laboratorio a los animales enfermos. En general, las recomendaciones dadas
para el diagnostico de IBR son aplicables para esta enfermedad, aunque con algunas
diferencias.

En general existen dos tipos de pruebas: a) Pruebas directas, entre éstas las
sefialadas para IBR son de utilidad para el diagndstico de DVB y el fundamento es el
mismo. Sin embargo, las muestras ideales a recolectar de animales enfermos,
preferiblemente durante los primeros tres dias de ser observados los sintomas clinicos, son
sangre con y sin anticoagulante. Las primeras, tienen como objetivo utilizar los globulos
blancos para aislamiento viral, deteccion de antigeno o de genoma viral, en razon a que el
VDVB tiene una fuerte afinidad por ellos. Las muestras de sangre, sin anticoagulante, son
destinadas a la obtencion de sueros, los cuales son de utilidad tanto para aislamiento viral
como para diagndstico por seroconversion. Estas muestras deben ser conservadas en una
cava con hielo y remitidas al laboratorio lo antes posible, con toda la informacion que fue
sefialada para la enfermedad anterior.



En caso de abortos, trozos de higado, bazo, rifion y pulmon de los fetos abortados,
asi como de placenta, deben ser recolectados en bolsitas plasticas o frascos estériles,
herméticamente cerrados, y remitidas al laboratorio de inmediato.

b) Pruebas indirectas, tienen como fundamento la deteccion de anticuerpos

especificos contra el VDVB, siendo la Seroneutralizacion (SN) y la prueba de ELISA las
mas utilizadas en los laboratorios de diagndstico.
Estas pruebas igualmente tienen tres aplicaciones: 1) Cuando se desea conocer si el VDVB
esta circulando en un rebafio. Para ello, es necesario recolectar una muestra de sangre (sin
anticoagulante) de un nimero representativo de mautas (es) que no hayan sido vacunados
contra este virus (Prueba puntual), es decir entre 7 y 12 meses de edad, y determinar la
presencia de anticuerpos especificos contra el virus. La seropositividad serd indicativa de
infeccion natural por VDVB, en razon a que los anticuerpos calostrales desaparecen a los
seis meses de edad. 2) Como diagnostico confirmativo de DVB en animales con signos
clinicos compatibles con esta enfermedad. Para ello, se deben recolectar dos muestras
pareadas de suero, una durante los primeros tres dias de haber enfermado el animal y otra
tres o cuatro semanas después, y determinar la presencia y niveles de anticuerpos en cada
una de ellas. La ocurrencia de seroconversion, es decir, la deteccion de anticuerpos en la
segunda muestra de un animal que resultd negativo a la primera, o el incremento en cuatro
veces de los niveles de anticuerpos en la segunda muestra con relacion a la primera, seran
indicativos de que los signos clinicos observados obedecen a una infeccién con el VDVB.
De igual forma seria util, para realizar un diagnostico de aborto por este virus, recolectar
sangre sin anticoagulante, al momento del aborto y cuatro semanas después, para estudios
de seroconversion. 3) Cuando se desea averiguar cuan difundido esta el VDVB en una
poblacion bovina no vacunada, para lo cual se determina la proporcién de bovinos
seropositivos de una muestra aleatoria y representativa de dicha poblacion, usualmente
alrededor del 10%.

Prevencion y control

Desde los primeros reportes de la DVB en el mundo, la vacunacion ha sido la
herramienta utilizada para tratar de combatir las infecciones por este virus. La principal
limitante que han encontrado los laboratorios fabricantes de inmunobildgicos, para obtener
una vacuna efectiva en el control de las infecciones con VDVB, ha sido la variabilidad
entre sus cepas. Desde que las primeras vacunas comerciales estuvieron disponibles, a
mediados de los sesenta, su aplicacion ha sido en forma estratégica, de modo que,
inicialmente, se utilizé con la finalidad de reducir la severidad de los signos clinicos y las
pérdidas econdmicas ocasionadas por cuadros severos de diarrea. Con el transcurso de los
afos, las infecciones post-natales se tornaron de curso moderado, y con el conocimiento del
papel que juegan los animales PI, en la epidemiologia de la enfermedad, el objetivo
fundamental de las vacunaciones se enfoco, a mediados de los afios ochenta, a prevenir la
infeccion de los fetos , y por ende, la generacién de nuevos animales Pl.

Estudios realizados en explotaciones ganaderas con vacunaciones sistematicas por 7
afios, contra el VDVB (vacuna inactivada elaborada con cepa de VDVB - CP), indicaron
que la mayoria de los animales se habian infectados con una cepa antigénicamente distinta
a la vacunal, e incluso detectaron animales PI [7]. Desde hace cierto tiempo, las vacunas
convencionales se elaboran con los biotipos CP y NCP, en la busqueda de una mayor
efectividad, pero sin mejoras significativas, debido en parte, a la corta duracion de la



inmunidad conferida por las vacunas inactivadas contra el VDVB, usualmente no mayor de
cuatro meses.

Recientemente, producto de la division de las cepas del VDVB en dos genotipos
[59], y del conocimiento de que el genotipo I, comprende la mayoria de las cepas
caracterizadas hasta el presente, mientras que el genotipo 11 incluye cepas maés virulentas,
relacionadas con los sindromes hemorrégicos detectados en Ameérica del Norte y Canada
[59], surgié de nuevo el interés de proteger a los bovinos de las infecciones post-natales.
Asi, nuevamente, en la busqueda de una vacuna mas eficaz, la mayoria de los laboratorios
productores incluyen ambos genotipos en la elaboracion de vacunas contra este virus.

Sin embargo, independientemente de los biotipos y genotipos de VDVB, la amplia
variacién antigénica entre las diferentes cepas de VDVB [25], limita que un grupo de cepas
pueda brindar proteccion post-vacunal adecuada contra otro grupo.

Las vacunas a virus vivo modificado contra el VDVB, desde el inicio de su
comercializacion, han estado asociadas con efectos indeseables. Los virus vacunales
pueden atravesar la placenta en cualquier etapa de la gestacion y ocasionar en el feto signos
clinicos mas o menos severos [51, 35]. Su efecto inmunosupresor es otro de los factores que
preocupan [68]. Mas recientemente, se ha comprobado que las cepas de las vacunas contra
la DVB, a virus vivo modificado, alcanzan los ovarios después de la vacunacion, al igual
que ha sido evidenciado con cepas de campo después de infecciones agudas, ocasionando
ooforitis cronica, disfuncion ovarica y reduccion de la fertilidad [23, 22]. Hoy en dia, es
dificil conocer si las cepas modificadas vacunales estan realmente atenuadas, debido a que
no han sido reportados estudios adecuados donde se compare la virulencia de las cepas
madres con las incorporadas en las vacunas, como tampoco se ha clarificado las bases
moleculares de esa atenuacion [70].

Tomando en consideracion lo antes sefialado, las vacunas inactivadas contra el
VDVB son de eleccion en el control de esta enfermedad y deben utilizarse, en forma
estratégica en rebafos infectados, a saber: 1) Si la problematica observada es la mortalidad
elevada de becerros, seria recomendable vacunar las vacas a final de la gestacion, para
mejorar la inmunidad conferida por el calostro. 2) Las novillas deberian ser vacunadas y
revacunadas un mes antes de ser sometidas a servicio, lo que contribuiria a mejorar su
comportamiento reproductivo y a disminuir el riesgo de que nazcan nuevos animales PI. 3)
Las vacas paridas deberian revacunarse cuando estén proximas a un nuevo Servicio,
siguiendo el criterio sefialado para las novillas.

Producto de las limitantes que tiene el uso de vacunas para el control efectivo de la
DVB, se han desarrollado programas sistematicos para la erradicacion del VDVB, sin
vacunacién. Estos programas se fundamentan en: 1) La identificacion y separacion de los
rebafios infectados y de los no infectados 2) EI monitoreo y certificacion de los rebafios no
infectados y 3) La eliminacion del VDVB de los rebafios infectados, lo cual se basa en la
identificacion y remocién de los bovinos PI. Estos programas se han venido implementando
en los paises escandinavos, asi, Suecia y Noruega comenzaron sus esfuerzos de
erradicacion en 1993, seguidos por Finlandia y Dinamarca en 1994 [29, 49, 2, 71]. En
algunos paises, el virus ha sido completamente erradicado [67], y en general los resultados
han sido bastante exitosos, lo que ha servido de ejemplo para que otros paises de Europa,
como: Austria, Alemania, Italia y Holanda, hayan implementado programas de control /
erradicacion.

Finalmente, con base en las experiencias antes sefialadas y tomando en
consideracion los mecanismos de difusion del VDVB, la erradicacién de este virus podria



ser una alternativa factible para algunas fincas, con rebafos infectados y pérdidas de
consideracion, con la expectativa de que los beneficios posteriores compensaran los costos
de su implementacion.
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