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1. DEFINICION DE LA ENFERMEDAD

' .
''La lengua azul (LA) es una enfermedad viral
transmitida por insectos y afecta a los ovinos y

otros rumiantes (14).

2. CARACTERISTICAS DEL VIRUS
2.1 Caracteristicas fisicas

El virus de 1la LA (VLA) pertenece a la
familia Reoviridae y al género Orbivirus (31).
Posee un 4acido ribonucleico (ARN) de cadena
doble. La particula viral es esférica y tiene un
diametro de aproximadamente 69 nm. El1 ARN de
cadena doble tiene 10 segmentos en el genoma
(31). Los determinantes antigénicos probablemente
estdn 1localizados en una proteina para la cual
solo uno de los segmentos provee el cddigo (31).

La particula del nicleo del VLA contiene dos
polipéptidos principales, P, Yy Py, y esta
rodeada por una membrana exterior del capside que
esta compuesta por dos polipéptidos principales,
Pz Yy Pg. La proteina P, produce anticuerpos
tipo-especificos (48, 50) y el segmento 8 del
gene del VLA tipo 17 codifica para el polipéptido
de especificidad intergrupo (36) (ver ademas
2.2).

La especificidad de grupo del VLA medida por
la prueba de fijacidon del complemento (FC) o por
la prueba de inmunodifusién en gel de agar (IDGA)
es determinada por el nucleo proteico (48, 54).

2.2 Serotipos

Hay 23 o mas serotipos (26, 92). Se descono-
ce cémo aparecieron 1los diferentes serotipos,
pero probablemente aparecieron por un cambio
antigénico. También ha ocurrido un reagrupamiento
(54). Durante este siglo, por lo menos, algunas
cepas mostraron ser inmunoldgicamente estables.

Los orbivirus se caracterizan por interrela-
ciones seroldgicas complejas (Cuadro 1) (26, 92).
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El grupo de lA estd formado por el antigeno
comin del grupo que puede ser demostrado por
pruebas serolégicas, tales como: FC, IDGA, Y
pruebas de anticuerpos fluorescentes. La
‘especificidad entre o dentro de los grupos se
comprueba por la prueba de neutralizacioén.

CUADRO 1. Orbivirus relacionados dentro de la familia
(78). Bl grupo de lengua azul (=Orbivirus
grupo B)

Yirus Tipe pistribucién

" Langua azul 1-23 Mundial
+? sin tipiticar

Enfermedad hemo- New Jersey América del Norte
rrigica epizoé- EHDV, Gran parte del Caribe
tica del ciervo EHDV, Trinidad, Tobago, Guyana

(37)
(EHD) Alberta Africa Occidental
(=Ibaraki) Asia
Aislamientos en Australia (54)

Australia y Nigeria

Ibaraki «EHD Japén

Alberta Sudeste de Asia
Eubsnangee Australia
Pata Africa Central
Tilligerry Australia




2.3 stabilidad

El VLA es muy estable y extraordinariamente
resistente a las influencias que destruyen
rapidamente 1la mayoria de los otros virus. Por
ejemplo, soporta un considerable grado de
putrefaccion. Se ha recuperado virus sin
modificacién  por filtracién de sangre muy
‘descompuesta (29). La sangre Yy la carne pueden
permanecer infecciosas durante meses. La sangre
seca también es infecciosa (38). La sangre
fresca, conservada en glicerina y mantenida a
temperatura ambiente, era todavia infectante
después de 25 anos! (96).

- En eritrocitos 1lavados Yy almacenados a 4°c
durante 14 meses, el virus aun causa una
respuesta clinica retardada pero tipica a la LA
en ovinos autoinyectados o reinoculados (59).

El virus es comparativamente resistente al
hidréxido de sodio, carbonato de sodio,
etilalcohol (29), éter y cloroformo (13), y es
sensible a los acidos. Es inactivado a un pH 6,4
durante 10 minutos (13). Cuando el pH en la carne
estda por encima de 6,4, el virus permanecera
infeccioso por largos periodos. El1 virus es
inactivado cuando mantenido a 60°C durante 30
minutos (18). La particula viral es estable a
4°c y -70°C pero pierde infecciosidad
ridpidamente cuando es congelada a -209% (78).

Los 4alcalis, A4cidos y yoddéforos se incluyen
entre los desinfectantes efectivos.

3. GAMA DE HUESPEDES. SUSCEPTIBILIDAD

La LA es una enfermedad que ocurre
principalmente en ovinos, y todas las razas de
esa especie son susceptibles, aunque en diversos
grados (14). Las razas europeas de carneros son
las mas susceptibles, seguidas de los Merinos. El
Dorset Horn, por ejemplo, es mas susceptible que
el Merino. Las razas indigenas son las menos
susceptibles. La mayoria, sino todos, de 1los
ovinos africanos indigenas son resistentes a la
LA (42). Sin embargo, en Chipre las razas locales
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fueron muy afectadas (80). Se pueden esperar
epizootias en razas europeas.

En infecciones experimentales en caprinos y
ovinos, se comprobé que el titulo de virus en la
sangre de caprinos fue 100 veces mas bajo que el
de ovinos (15). Komarov y Haig (1952) informaron
infeccién natural en caprinos Saanen en Israel, Yy
Botija (1958) observé LA benigna, pero sin
mortalidad en Espafia (mencionado en: 42).

El virus no produce enfermedad clinica
manifiesta en bovinos en Africa del Sur.

Sin embargo, en comunicaciones de epizootias
fuera de Africa, se observaron signos clinicos en
bovinos en 1Israel, Palestina, Siria, Portugal y
Espafia. En los Estados Unidos, en algunos rebanos
infectados, aproximadamente cinco por ciento de
los bovinos presentaron la enfermedad entre
benigna y severa (41). En A4reas recientemente
infectadas, los sintomas clinicos en bovinos son
similares a los de ovinos susceptibles (49).

Entre los animales salvajes, el ciervo de
cola blanca 0Qdocoileus virginjanus es el mas
afectado (78). Varias especies de antilopes son
susceptibles. La infeccién en antilopes africanos
ocurre normalmente sin signos clinicos, aunque en
1962 ocurrieron muertes causadas por VLA entre
los antilopes Topi (38). También se describe un
caso fatal de LA en novillos en biufalos
infectados experimentalmente (15). En la India,
la tasa de prevalencia infeccién de bufalos por
VIA en India es similar a 1la prevalencia en
bovinos (94) . Se encontraron anticuerpos en
cerdos y camellos (1).

La enfermedad no es transmisible al hombre.

Los perros, gatos, conejos, comadrejas, cobayos y
los uni-ungulados no son susceptibles a la LA.

10



4. EPIZOOTIOILOGIA

4.1 Transmisidn

El VLA se transmite por mosquitos pertene-
cientes al género Culicoides. En este vector el
virus desarrolla su ciclo biolégico (49). Se
tiene conocimiento de cambios patoldégicos en las
glandulas salivares de Culicojdes (42).

En América del Norte, la principal especie
vector Culicoides es el Culicoides varii is,
que puede transmitir el VLA de bovino a bovino,
bovino a ovino, ovino a bovino, y de ovino a
ovino (14).

En el area del Caribe hay cierta especula-
cioén con referencia al papel del Culicojdes

insignis (53).

En Africa y Oriente Medio el principal
vector del VLA es el Culicoides imjcola
(=pallidipennis) (61).

En Australia 1los vectores son: Culicoides
fulvus, C. wadai, ¢C. actoni y C. brevitarsis
(86) .

Diferentes poblaciones geograficas de 1la
misma especie de vector difieren en su
competencia para actuar como vectores (25).

El VLA también ha sido encontrado en los
siguientes insectos chupadores, que solo
transmiten el virus mecanicamente: piojos de
bovinos y ovinos, moscas picadoras, garrapatas y
"gsheep keds".

La infeccién oral o por contacto no ocurre
Yy la infeccién  experimental se realiza
principalmente  por inoculacién parenteral de
sangre infecciosa o suspensiones de tejidos.

No ha sido posible determinar los factores
que controlan la difusién del VLA en el Caribe
(26, 92), pero es importante destacar que los
mismos tipos de virus se diseminaron en toda el
drea solo en el periodo de un ano. Adn no se
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conoce el tiempo de inicio del virus en cada &rea
(26, 92).

4.2 culicoides spp.

El mosquito hembra ataca al ganado, Y
necesita por lo menos una alimentacién de sangre
para completar el ciclo ovariano (67). Numerosos
factores determinan la intensidad de sus picadas,
pero generalmente se alimentan una vez cada 3-4
dias (78). Sin embargo, cuando el mosquito chupa
sangre infectada, permanece infectado durante
toda 1la vida, 1la que puede prolongarse hasta 70
dias.

Las condiciones amblentales éptimas para su
actividad estan entre 13-35°C. El Culicoides es
activo desde poco antes del anochecer hasta poco
después del amanecer (67), y es transportado por
el viento. Los insectos pueden recorrer
distancias de 40-700 km en periodos de hasta 20
hs, Y pueden ser transportados hasta 1500 metros
de altgra. mosquito se alimenta con
107 ml de sangre (78). También es
necesario un titulo elevado de virus para la
transmision. El virus se multiplica en el
mosquito vy despu s ge ésta, cada mosquito puede
contener de -10 particulas infecciosas
(31). De siete a d1ez dias después de alimentarse
estid capacitado para transmitir el virus (22,
78) .

La transmisién transovariana de la LA en

Culicojides es poco probable (15).

4.3 Reservorios de virus
Los datos disponibles sobre la persistencia
del virus en el huésped no son claros: periodos

de persistencia de solo 10 dias en ovinos,
(variable para cada cepa) (38), hasta 50 dias en
esta especie y 100 dias o mas en bovinos. Para
esta determinacién, el método de aislamiento
parece ser muy importante y métodos mas apro-
piados o sofisticados producen recuperacién de
virus por periodos mas prolongados.

12



En la literatura se mencionan diferentes
posibilidades de localizacién de virus en 1la
sangre. De acuerdo con algunos autores, el virus
estd libre en la sangre (18), mientras que otros
autores encontraron dque el virus persiste en los
glébulos rojos o blancos. Parece ser que el virus
esta muy relacionado con los eritrocitos Yy/o
glébulos blancos en base a las siguientes
pruebas: huevos embrionados pueden ser infectados
por via intravenosa, tanto con sangre completa,
plasma y gldébulos blancos (33), Y los eritrocitos
lavados Yy almacenados a 4°c permanecen
infecciosos durante 14 meses (59) (ver 10.
Patogenesis).

En los Estados Unidos se considera que los
bovinos son los huéspedes mas 1mportantes del
VLA, pudiendo actuar como reservorios de invierno
(64). También es posible que mosqultos adultos
puedan sobrevivir durante el invierno en algunas
areas.

Se presume gque el ciervo de cola blanca
(EUA) sea huésped del VIA por un corto periodo de
tiempo. Generalmente la enfermedad se presenta en
su forma aquda en esta especie y los animales
afectados muestran un periodo virémico corto.
Recientemente se observé que en esta especie
también puede ocurrir una forma inaparente de LA.
Surge la duda de si el ciervo también sirve como
huésped por 1largo tiempo, como ocurre con el
bovino, o si wuna cepa avirulenta de LA circula
entre los ciervos (55).

En Africa del Sur se ha postulado que los

ovinos no son imprescindibles para la
sobrevivencia del VLA, sino que actuan
simplemente como huéspedes accidentales o

indicadores (15).

La sobrevivencia del VLA en una poblacidn
también es posible por transmisién a través del
semen o por infeccién transplacentaria del feto
(58, 88). Toros infectados pueden albergar el VLA
en su semen, y se ha encontrado virus a los nueve
dias posinfeccidén en semen de animales infectados
por primera vez. En la literatura se ha
mencionado que el periodo de deteccidén del virus
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en el semen varia entre siete y 106 dias posin-
feccién. Aunque se ha demostrado la ocurrencia de
VIA en semen, parece ser una situacién ocasional
(34). Se cree que el VIA se encuentra en el semen
como consecuencia de infiltracién de gldébulos de
sangre infectados dentro de las secreciones
genitales. En ciertos casos se puede encontrar en
células germinativas o espermatozoides. Se han
descrito anormalidades y particulas similares al
virus en espermatozoides de toros infectados
latentemente con VIA. Se ha demostrado 1la
transmisién del virus a través del semen por
servicio natural o por inseminacién artificial
(8, 63, 79). En 1los Estados Unidos se ha
desarrollado un protocolo de certificacién de
germoplasma libre de VLA (69).

El VLA puede atravesar el endometrio, asi
como también se demostré que el virus puede ser
aislado de sangre de novillas infectadas
experimentalmente por via uterina (34). Ademas es
posible la transmisiodn de virus por via
transplacentaria "en la otra direccioén". La
infeccién fetal aparentemente ocurre poco después
del aparecimiento de viremia aguda en la hembra
(57). Se tiene poco conocimiento sobre 1la
localizacién del virus en los embriones (43),
pero posiblemente puede ser aislado de la sangre
del feto (18). Se ha demostrado que el VIA
infecta facilmente embriones de bovinos tras su
exposicidn in vitro (27). Sin embargo, la
transferencia de embriones de vacas con viremia
tiene un bajo riesgo de transmitir el VLA. No es
posible 1la transmisidén vertical del virus durante
los primeros ocho dias de gestacion por
transferencia embrionaria, debido a que la zona
peluicida de los embriones previene su infeccidn.

La recuperacién de embriones por medio de
métodos no quirirgicos casi siempre esta
acompafiada de algun grado de contaminacidn de la
sangre, Yy si 1la vaca tiene viremia se puede
aislar virus del flujo. Sin embargo, 1los
procedimientos de lavado de rutina de los
embriones antes de su transferencia eliminan la
transmisién del virus (27).
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En experimentos con transferencia de
embriones de donantes virémicas para vacas
negativas a LA, ninguna de la 40 receptoras fue
positiva a 1la prueba IDGA ni se recuperé virus
(7, 27). Ademds, otros autores concluyeron que la
transferencia de embriones no estid asociada a la
transmision del VLA (75) y que la transmisiodn
congénita no es importante pues el virus
generalmente se comporta como un arbovirus
clasico (93).

4.4 Portadores de virus

El estado de portador no ha sido completa-
mente definido y portadores latentes no siempre
tienen anticuerpos detectables (33).

Los bovinos que albergan virus deben ser
serolégicamente negativos a las pruebas estandar
(33). Esta falta de anticuerpos y la presencia de
VLA puede ser una caracteristica de infeccidn
latente en ciertos bovinos, comparable con la
enfermedad de 1la mucosa donde frecuentemente no
se forman anticuerpos seroneutralizantes (60)
(ver también 12. Diagndstico).

No se tiene conocimiento del sitio de
replicacién de VLA latente en bovinos infectados
o en qué forma el virus se encuentra en el
animal, a no ser que esta en estrecha asociacidén
con los eritrocitos (58). En bovinos infectados
de forma latente, con frecuencia es dificil
aislar virus del torrente sanguineo, pero cerca
de una hora después de exposicidén experimental al
Culicoides 1los animales desarrollaran una viremia
detectable. Aun no se conoce el mecanismo de esta
estimulacién del virus (100).

5. DISTRIBUCION MUNDIAL

5.1 Historia

La primera informacién de LA proviene de
Africa del Sur, en 1876 (14), y 1la primera
descripcioén de la enfermedad fue hecha por
Hutcheon, en 1881 (mencionado en la ref. 31).
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En 1907 la enfermedad fue diagnosticada en
Egipto (en 1la raza Merino), en 1909 en Kenia
(principalmente en ovinos de las tierras altas),
y en 1927 en Africa Occidental (en razas europeas
importadas o Merino).

La enfermedad no fue identificada fuera de
Africa hasta 1943, cuando el virus fue aislado en
Chipre, aunque habia sido observada en esa isla
desde 1924 (77). En 1977 ocurrié en Chipre otro
brote severo (VLA tipo 4), y razas locales asi
como animales importados de Awassi y Chios fueron
igualmente afectados.

En el periodo 1943-1949 el VLA estuvo activo
en Palestina, Turquia y Siria.

En Iraq se observaron razas locales con LA.

En Turquia e Israel la enfermedad fue obser-
vada en razas Merino y europeas. En 1950 ocurrié
en Israel un extenso brote en bovinos y ovinos.

En 1956, ovinos Merino 1locales fueron
afectados en Marruecos, Yy en ese mismo ano en
Espafia y Portugal ocurrié una severa epidemia
causada por el virus tipo 10 (25); 81.000
animales (bovinos y ovinos Merino) enfermaron con
una mortalidad de 6,3 por ciento. La enfermedad
desaparecié después de algunos afos. Culicoides
imicola, el principal vector del VIA en Africa,
fue identificado por primera vez en mayo de 1982
en Espana. Podria ser el vector que trajo el
virus de Africa (Marruecos) a la peninsula
ibérica en 1956 (61).

Egipto tuvo otros brotes en 1963-66 Y
1969-70 (el primer brote fue en 1907) (77).

La enfermedad fue diagnosticada en los
Estados Unidos en 1907 (Texas), pero el primer
aislamiento del virus solo se hizo en 1952. El
virus se difundidé de Texas a California y de alli
en direccién al este (62).

En 1979 Brasil informé por primera vez
evidencia seroldgica de infeccidén en ganado (4,
26, 27, 92).
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En Chile, el primer informe de anticuerpos
de VLA data de 1982. La prueba de IDGA indicdé una
prevalencia de 20 por ciento de anticuerpos entre
los bovinos de la Regién de los Lagos (91).

En Australia, 1los primeros aislamientos de
virus fueron hechos en insectos en octubre de
1977 (23, 52, 95) (serotipo 20), durante un
estudio de rutina de virus transmitidos por
insectos. Los bovinos en esa regién (noroeste de
Australia) presentaron anticuerpos contra el VLA,
pero nunca se reconocié 1la enfermedad clinica
(3). Los ovinos fueron infectados experimental-
mente con esta cepa y mostraron sintomas clinicos
leves (10). Se presume que el virus entré al pais
atravesando el mar entre Papua, Nueva Guinea y
Australia, cuya distancia es de soloc 160 km.

Durante un estudio en todo el pais, en

diciembre de 1978, se recolectaron 200.000
muestras de sangre de ovinos, bovinos y otros
rumiantes. Los primeros resultados fueron

negativos. Sin embargo, en 1los primeros siete
meses de 1981, cuando siete rebanos sentinelas en
diferentes localidades del norte del territorio
fueron examinados para detectar arbovirus, se
encontraron anticuerpos de VLA en seis rebanos.
Posteriormente se hicieron cuatro aislamientos de
virus de muestras de sangre de bovinos sanos en
monocapas de células BHK=-21 (21). Publicaciones
posteriores mencionan seroconversién al VLA en la
mayoria de los estados de Australia (12).

En Turquia, después de un periodo libre de
nueve meses, se informaron nuevos casos en
octubre Y noviembre de 1978. En cuatro
provincias, 606 ovinos fueron afectados de los
cuales 148 murieron. Después de 1los primeros
brotes, la enfermedad se diseminé de forma mas
benigna. El1 agente causal fue identificado como
VLA tipo 4. Desde noviembre de 1978 la enfermedad
fue controlada y como medida de prevencidén todos
los ovinos en esas areas fueron vacunados en el
verano de 1979 (3).

En 1979, 482 ovejas fueron infectadas y 100
murieron. En 1980 solo ocurrié un brote de LA sin
muertes y 40 ovejas fueron afectadas (68).
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Lengua azul en bovinos: En 1934 por primera
vez fue reconocida en Africa del Sur como una

enfermedad en bovinos (39, 52) y posteriormente
es informada en Israel, Espafia, Portugal, Estados
Unidos y probablemente en Chipre.

5.2 Situacién actual

Puesto que el vector y los huéspedes
vertebrados existen practicamente en todo el
mundo, el virus es capaz de establecerse al norte
y al sur del ecuador, solo circunscrito por
algunos climas temperados, tal vez debido a
algunas limitaciones climaticas cuantitativas en
los vectores (93). Es hipotético que el virus no
se replique en insectos donde la tasa metabdlica
es reducida por debajo de un cierto nivel al cual
el insecto puede sobrevivir, pero no es capaz de
producir VLA viable (64).

Es importante distinguir entre solo
prevalencia de virus confirmada serolégicamente
(anticuerpos) o el diagndstico de la enfermedad
clinica sequido de aislamiento de virus.

AFRICA - Virus vy anticuerpos en la mayoria
de los paises: Marruecos, Sudan (5), Chad,
Nigeria, Reptiblica Centroafricana, Kenia,

Tanzania, Africa del Sur, Zimbabwe. En Africa del
Sur se encuentran casi todos los serotipos; lo
mismo ocurre en Africa Occidental. Por ejemplo,
Nigeria: 1-16, 18, 19, 20 y 22 (40).

EUROPA - Al final de 1979 ocurrié un brote
en la 1Isla de Lesbos, Grecia (tipo 4). Esta isla
estd situada a 10 km de la costa de Turquia (97).
En mayo de 1982, por primera vez se identificé C.
imicola en Espafia, y su presencia puede ser
informada actualmente en otros paises de la
Comunidad Econémica Europea (CEE), por lo menos
mas alla de los 40°N, por ejemplo, Sardera,
Sicilia, sur de Italia y Grecia (ver ref. 56 para
la distribucidén en Europa).

Si mosquitos infectados 1llegasen a estos
paises transportados por el viento del norte de
Africa, ellos podrian establecer ciclos de
infeccidn en las poblaciones locales de
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mosquitos. Entonces podrian ocurrir epidemias
similares a las de Espanha y Portugal (61).

ASIA OCCIDENTAL - Virus y anticuerpos en
Turquia, Siria, Libano, Chipre, Jordania, Iraq,
Iran, Israel, Yemen, Oman. Tipos 1, 3, 4, 10, 12
y 16 (40).

RUSIA - El1 pais parece estar libre de la
enfermedad, pero se ha desarrollado una vacuna
inactivada. Regularmente se realizan examenes de
sueros para anticuerpos de LA a lo largo de las
fronteras del pais. Estd prohibida la importacidn
de animales susceptibles de paises afectados
(83).

INDIA SUBCONTINENTAL - Virus y anticuerpos
en India (1961) y Pakistan (1959). La enfermedad
es endémica en animales locales, y solo ha sido
identificada en ovinos importados de razas
americanas y australianas.

LAS AMERICAS:

ESTADOS UNIDOS - Los tipos de virus
diagnosticados son 2, 10, 11, 13 y 17. E1 25 de
mayo de 1983 se aisld el serotipo 2 de sangre
recolectada de un rebafio bovino en Fldérida en
septiembre-octubre de 1982 (Callis, J.J.,
comunicacién personal, y 28). Solo cinco de los
23 serotipos infectan la ganaderia rumiante (26,
92). En el pais, todas la razas de ovinos parecen
igualmente susceptibles. E1 virus frecuentemente
es aislado y se han encontrado anticuerpos en la
mayoria de los estados. En cCalifornia vy
Mississippi 31 por ciento de los ovinos y bovinos
son seroldégicamente positivos para anticuerpos
(62). En 2,8 por ciento de caprinos de Lousiana
se encontré anticuerpos de LA (20).

CANADA - En el pais no existen 1las

circunstancias ecoldégicas apropiadas. Sin
embargo, en 1976 se destruyeron 220 bovinos
contactos de importaciones de 1975 de los Estados
Unidos. En los tres anos siguientes no se

encontraron mas animales seropositivos a pesar de
las pruebas realizadas en gran numero de animales
(44).
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AMERICA CENTRAL, CARIBE, AMERICA DEL SUR -
La enfermedad en si nunca ha sido detectada o
confirmada por aislamiento de virus de rumiantes
ni de artrépodos.

Un elevado porcentaje de ovinos, bovinos y
caprinos tienen anticuerpos precipitantes contra
la IA. En el 4&rea del Caribe, cerca del 70 por
ciento de los animales de estas tres especies son
positivos a la prueba de IDGA (26, 92).

Serotipos: 1, 2, 4, 14 y 15 en San Vicente;
1, 2, 5, 6, 7 y 10 en Barbados.

En 1981 o en el primer semestre de 1982, los
tipos 6, 14 y 17 prevalecian en el Caribe (26,
53, 92).

Se encontraron anticuerpos en bovinos en
Puerto Rico y en las Islas Virgenes de los EUA
(26, 92).

En México, Colombia, Venezuela, Ecuador,
Brasil, Peru, Paraguay, Guyana, Suriname vy
Guayana Francesa ya se han encontrado anticuerpos
en las especies indicadas.

El primer informe de anticuerpos de LA en
Chile data de 1982, y en Brasil 1la primera
evidencia seroldgica para el virus fue encontrada
en 1979 (tipo 4). Durante un estudio en el estado
de Rio de Janeiro, Brasil, 40 por ciento de 500
sueros de bovinos fueron positivos a la prueba de
IDGA. Adenmas se encontraron anticuerpos en
especies susceptibles de los estados de Amazonas,
Para, Minas Gerais y Sao Paulo, y en los
Territorios de Roraima y Amapa (4, 11).

Durante una encuesta seroldgica en Argentina
(principalmente en 1la parte norte del pais), no
se encontraron muestras positivas. Se sabe que 1la
Argentina esta dentro de una zona ecoldégica donde
el ciclo de la enfermedad puede existir (Schudel,
A.A., INTA-Buenos Aires, 1984, comunicacién
personal).
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SUDESTE DE ASIA Y AUSTRALIA - Virus tipos
20, 21, 1 y CSIRO 154, =relacionado al serotipo 6
(24) aislado (34, 95).

Anticuerpos: Australia, Papua Nueva Guinea,
Indonesia y Malasia.

En Australia el VLA causa poca preocupacion
(26, 91), (ver 5.1 Historia).

JAPON - Se encuentran los virus 4, 12 y 20
(66).
6. ESTACIONALIDAD E 1INICIO DE LA ENFERMEDAD
(78)
AFRICA DEL SUR - enero, marzo.

EGIPTO - abril, junio, julio.

ISRAEL, CHIPRE y TURQUIA - Jjulio a
diciembre.

ESTADOS UNIDOS - 3junio en Texas; al final
del afio en otras partes del pais. Aborto e
infecciones enmascaradas durante el invierno y
primavera (41).

PORTUGAL y ESPANA - La primera vez ocurrié

en 1956 de junio a noviembre. Los anos
siquientes, de abril en adelante.

PAISES PROXIMOS AL ECUADOR - La mayor parte
de los meses del afo. En Brasil se observo
seroconversién en un rebafio lechero en el estado
de Sao Paulo durante los primeros meses del afio

(Sutmoller, P. & Alonso Fernandez, A.,
comunicaciones personales).

Picos de la enfermedad en:
- KXenia - febrero, junio, julio, octubre.
- Africa Occidental - septiembre, octubre.

- 1India - septiembre, octubre.
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7. COMPORTAMIENTO EPIDEMICO Y ENDEMICO EN LAS
AMERICAS (78). EFECTOS ESTACIONALES

7.1 Areas endémicas

En la regién amazénica y en las florestas
tropicales de América Central el vector se
encuentra presente durante todo el afo y se puede
mantener un ciclo continuo de infeccién por VLA
en y en rumiantes locales. Después de
la pérdida de 1los anticuerpos maternos los
animales Jjévenes son infectados, pero los

animales locales nc muestran signos de 1la
enfermedad.

En otras regiones de América Central hay una
estacién humeda y una seca. Durante la estacidén
seca el numero de Culicoides disminuye pero aun
restan insectos para mantener el virus durante
este periodo. Los animales locales no muestran la
enfermedad clinica, pero si los ovinos
introducidos.

En California, durante los inviernos frios,
el VLA sobrevive en los meses de invierno en los
mosquitos adultos o en bovinos, ovinos o
caprinos. La enfermedad puede presentarse de
acuerdo con la raza del ovino.

7.2 QAreas epidémicas

En las 4&reas de los Estados Unidos donde el
invierno es frio, el virus puede ser introducido
por moscas transportadas por el viento o por el
movimiento de animales. Puede persistir durante
uno o dos afnos, desaparecer y ser reintroducido
nuevamente. La enfermedad generalmente se
presenta en ovinos.

En Canadad la LA raramente es introducida. La
enfermedad ocurre en ovinos y desaparece cuando
los vectores disminuyen debido al invierno
prolongado.

NOTA: Infecciones con serotipos diversos son
posibles en bovinos y ovinos (74).
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8. SINTOMAS CLINICOS

Los sintomas clinicos en ovinos varian de
benignos a severos, dependiendo de la cepa del
virus, la raza, el medio ambiente y la
epidemiologia de la enfermedad en el pais (78).

La patogenicidad de las cepas de virus
difiere mucho (14) pero no se puede predecir la
severidad de 1la enfermedad por 1los diferentes
tipos de virus (30). Es posible que la LA ocurra
en ovinos sin ocasionar sintomas clinicos (76,
EUA) .

Los ovinos son afectadas en todas las
edades, excepto los corderos de ovejas inmunes.
En las Areas endémicas, la mayor mortalidad
ocurre entre las ovejas de un ano de edad (38).

8.1 Caracterizacién de la enfermedad

Se presenta estacional en 1los ovinos, con
congestién de las mucosas oral y nasal y la banda
coronaria de 1las pezufias y rigidez por degenera-
cién muscular.

8.2 Sintomas en ovinos completamente
susceptibles = -
od ién - Cerca de una semana

(38) . En Australia, 1-7 dias (3).

El periodo de incubacién seguido a la infec-
cién artificial de ovejas puede variar de 2-15
dias, con una media de aproximadamente 4-6 dias.

Primero - Ocurre un aumento de la tasa de
respiracién poco antes o al inicio de la fiebre
el cual estd generalmente asociado con el pico
de la viremia. El nivel mds alto de 1la
temperatura generalmente se presenta un dia
después del inicio del problema respiratorio
(63). La temperatura corporal llega generalmente
entre 40,6-41,7°C. E1 grado de la fiebre no es
un signo de 1la severidad de los sintomas (18).
Durante cerca de 48 horas 1la temperatura se
mantiene a ese nivel y después fluctua entre
39-40°C durante 6-8 dias (49). El animal recusa
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alimentarse, se lame 1los labios y hace extraiios
movimientos con la lengua.

- : Aparece descarga
nasal y salivacién. El1 fluido nasal no contiene
virus (96). Al principio el fluido es aguado,
después mucoso Yy mas seco, Yy forma costras en la
nariz. La mucosa nasal estd congestionada con
posible ulceracién. En ese caso la descarga nasal
se torna sanguinolenta. Los labios sangran
facilmente cuando son tocados.

Después__de 3-5 diasg: Aparecen lesiones en la
boca, la mucosa se congestiona y frecuentemente
se torna cianética. Rapidamente se forman ulceras
superficiales. El1 animal puede morir durante la
fase aguda de la enfermedad, con hemorragias
masivas en el corazén (63).

Después de 5-8 dias: La necrosis se presenta

con Ulceras (excoriaciones blanquecinas),
ocasionando un olor fétido en la boca. La saliva
se pone sanguinolenta. Las ulceras tienen formas
irrequlares, con un didmetro de 2-4 cm y con la
base hemorrdagica. La recuperacién de estas
tilceras es lenta y ocurre bajo una membrana
diftérica. Esta necrosis diftérica es ocasionada
por infeccién bacteriana secundaria (49).

Solo en un reducido nuimero de ovejas se
puede observar la coloracién purpura-azulada
caracteristica de la lengua (18). Sin embargo, 1la
literatura en Australia informa que frecuente-
mente se puede observar una lengua tumefacta
azulada (3).

Las ulceras necrdéticas lenticulares que se
pueden desarrollar en las superficies laterales
de 1la 1lengua son patognémicas para LA. Estas
lesiones provocan la tumefaccién y el color
puirpura de la 1lengua, y son distintas a las
presentadas por cualquier otra enfermedad de los
ovinos. A veces aparece edema en la cabeza,
orejas o mandibula, asi como debajo del abdomen.

: Generalmente
puede ocurrir cojera o rigidez. En los brotes
benignos, estas condiciones a veces se presentan
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solo como sintomas. La cojera es causada por una
inflamacién de 1la banda coronaria dque aparece
como una cinta rojiza o puirpura, especialmente
pronunciada en 1los bulbos y observada con mayor
frecuencia en la parte posterior de la pata. Esta
banda se desarrollarda a lo largo del borde de la
pezuna. Después de 10-12 semanas la banda
desaparece.

El dolor en las pezufias es muy grande. Los
animales no se mueven, caen de rodillas o
permanecen gquietos con cifosis. La rigidez es
ocasionada por una degeneracién de los misculos
del esqueleto (63). A veces un animal presentara
sintomatologia solo después que 1la fiebre haya
desaparecido (rigidez, curvado hacia atras,
apatia).

Cuando el sol es muy fuerte pueden ocurrir
excoriaciones en las piernas, no hay pigmentacidn
y la 1lana es escasa. Ocurre un cierto grado de
hipersensibilidad a 1la 1luz solar. Por lo tanto,
la enfermedad es mds severa en ovejas esquiladas
que en animales con 1largos vellones (14). Como
resultado de 1la hiperemia de la piel, se afecta
el crecimiento de la lana (14). Poco después del
desarrollo de las lesiones en la boca, frecuente-
mente ocurre una neumonia de aspiracion secunda-
ria causada por paresia esofagica y vémitos (14).

A veces los signos clinicos incluyen
diarrea, que puede ser tenida de sangre.

Cerca de 12 dias después del aparecimiento
de la enfermedad frecuentemente ocurre un

torticolis.

Defectos congénitos en las crias de ovejas
afectadas: corderos recién nacidos; corderos
vivos con espasticidad y edema en los miembros,
sindrome de tontera; cerebros hipoplasticos;
cavidad craneana agrandada llena de fluido.
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8.3

LA aguda (62)

El

en ovinos lo \'4
os impo
Respuesta febril corta con

siquiente listado se inicia con los
sintomas mds caracteristicos:

edena

labios, lengua u hocico rojos o purpura

hocico inflamado o con costra

" heridas o udlceras en la boca

escaras en las pezuinas
lengua tumefacta
cojera

patas hinchadas

patas rojas

tetas rojas

piel pelada

baboseo excesivo
Ulceras en las patas
costras en las tetas
pérdida del pelo o lana

disminucién repentina de produccién

leche

fiebre

ojos lagrimosos

parpados rojos o inflamados
piel seca, escamosa

ojos turbios o ulcerados.

pasajera de la mucosa oral.

8.5 Sintomas en un drea endémica

Para ovinos, ver punto 4.

de

hiperemia

En bovinos la infeccién es asintomatica pero
puede ocurrir viremia (49).

8.6 Mortalidad

0-90 por ciento,

virus,
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En las A4reas endémicas se ha informado de
una mortalidad de mds de 20 por ciento, pero
puede llegar a 90 por ciento si una cepa
virulenta aparece e infecta ovinos susceptibles.

Informes de Australia indican las mayores
pérdidas entre 1los corderos (esta es también un
adrea no endémica) (3).

Durante una respuesta febril aguda raramente
ocurren muertes. Las ovejas solo mueren 6-10 dias
después del aparecimiento de la enfermedad debido
a agotamiento. Probablemente 1la causa mas comun
de muerte es la bronconeumonia, frecuentemente
como resultado de aspiracién de ingestiones del
rumen.

8.7 Pronéstico

Es dificil predecir el curso de 1la
enfermedad en ovejas individuales pues un caso
aparentemente grave puede recuperarse, mientras
que animales con sintomas benignos pueden morir
en la fase de recuperacién. Generalmente 1la
recuperacién es con frecuencia muy lenta y rara
dentro de 10-15 dias.

El pronéstico de sobrevivencia para ovejas
con diarrea es reducido, especialmente cuando las
heces tienen sangre.

Después de 3-4 semanas dgran parte de los
animales en recuperacién pierden los vellones.

8.8 Orden de importancia y frecuencia de los
sintomas clinicos registrados en un brote en
bovinos en Mississippi

1979: 13.000 bovinos incluidos en un
estudio; morbilidad uno por ciento (62).

- cojera

- fiebre

- hocico inflamado o con costra

- baboseo excesivo

- 1labios, lengua u hocico rojos o purpura

- disminucién repentina de produccidén de
leche
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ojos lagrimosos

patas rojas

patas hinchadas

Ulceras en las patas
piel seca, escamosa
pérdida de pelo o lana
costras en las tetas
ojos rojos o inflamados
tetas rojas

heridas o ulceras en la boca
piel pelada

ojos turbios o ulcerados
lengua tumefacta

escaras en las pezuias.

8.9 Comparacién de LA clinica y fiebre aftosa en
bovinos

Los sintomas clinicos agudos en bovinos en

Africa
fiebre

del Sur (87) pueden ser muy similares a
aftosa:

respuesta febril transitoria,

salivacién excesiva,

descarga nasal,

dermatitis - pitiriasis y necrosis de la
piel con escaras y crecimiento de nuevo
epitelio subyacente,

inflamacién localizada con necrosis en la
mucosa bucal, olor fétido,

lesiones ulcerosas en la lengua, nariz y
hocico,

edema de los labios,

lesiones en la piel y ubre,

excoriacién de la epidermis en el espacio
interdigital, rigidez al andar, laminitis
generalmente en las cuatro patas,
coronitis - con desprendimiento de 1la
lamina cdrnea,

cojera,

erosién y ulceras en las encias,

pérdida de condicién fisica.

Al contrario de lo que ocurre en los ovinos,
ja distribucién de 1las lesiones de LA en la

nucosa

de bovinog NO PUEDE SER USADA PARA

DIFERENCIARLA DE LA FIEBRE AFTOSA.
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Los picos de fiebre en bovinos generalmente
ocurren a la misma hora asi como la hiperemia de
las membranas de 1la mucosa, y pueden alcanzar a
41°C, pero 1la fiebre entre 39,5-40,5°C es mas
comin. La lesién mas frecuente es una udlcera
superficial en el rodete dental.

Los sintomas clinicos de LA en bovinos
pueden ser el resultado de una reaccién
hipersensible inducida por exposicién previa a
otros serotipos de la enfermedad u otros virus
relacionados (62) (ver 8.10).

8.10 ;Reaccién alérgica en bovinos? (62).

En ovinos sin inmunizar no existe una edad
determinada en la susceptibilidad. En los bovinos
la morbilidad es mas elevada entre los animales
mas viejos. Se ha sugerido que la LA clinica en
bovinos es una reaccién hipersensible y que la
exposicién previa al virus de un tipo diferente u
otros virus relacionados predispone el desarrollo
de 1A clinica en esa especie. No hay una correla-
cién entre 1la edad de los bovinos afectados y 1la
severidad de los sintomas clinicos.

La intensificacién de 1la respuesta clinica
por administracién oral previa no ha sido
explicada (60).

8.11 LA subaquda o crénica en bovinos

Los sintomas que muestran 1los bovinos
afectados pueden ser agudos, subagudos o crénicos
(14). Los sintomas clinicos de 1la enfermedad
crénica (57) son:

- diarrea croénica,
- aborto,
- crecimiento excesivo de las pezunas.

8.12 Morbilidad y mortalidad

En muchos casos, los bovinos con viremia no
muestran sintomas clinicos de la enfermedad. La
morbilidad en rebanos infectados en Estados
Unidos varia mucho, pero tipicamente cerca de
cinco por ciento de los bovinos aparecen

29



visiblemente enfermos (41). La mortalidad en
bovinos es baja, generalmente superior a cinco
por ciento (9).

8.13 Efectos en el aparato genital de bovinos

El VLA es abortogénico y teratogénico en las
vacas prefadas expuestas en el primero o inicio
del sequndo trimestre de gestacién (57).

En los bovinos, 1los fetos infectados entre
80-125 dias de prefiez son muertos por el serotipo
11 (y el virus de 1la enfermedad hemorrdagica
epizoética), mientras que los serotipos 10, 13 Yy
17 ocasionan hidroencefalia (76).

Los efectos en novillas son abortos Yy
anomalias congénitas (exceso de tejido en las
encias, raquitismo, artrogriposis e
hidroencefalia).

9. IMPORTANCIA ECONOMICA

Las pérdidas directas debidas a la
mortalidad pueden ser altas, pero las pérdidas
indirectas pueden ser aun mas importantes (14).

9.1 pPérdida de produccién debido a:

- pérdida de condicién (debido a mortalidad
o degeneracién muscular),

- recuperacién muy lenta (semanas, meses),

- pérdida de vellones,

- reduccién de  produccién de 1leche en
ovejas y vacas,

- aborto, produccién de corderos y novillos
débiles o malformados,

- 1los animales afectados se vuelven mas
susceptibles a infecciones secundarias,

- la eficiencia de reproduccién de ovejas
infectadas es afectada. Ovejas infecundas
generalmente entran en anestro y pueden
perder por lo menos un periodo fértil
(14).

En los bovinos, las pérdidas mas importantes
frecuentemente estan relacionadas con
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infertilidad, abortos, novillos deformados o
débiles en rebafos infectados crdénicamente. Los
sintomas clinicos agudos de estomatitis ¥y
laminitis raramente son encontrados en estos
rebanos (63).

9.2 Restricciones a la exportacion
Algunos ejemplos:

Barbados tuvo repetidas dificultades en
exportar ovinos pedigri de vientre negro debido a
los anticuerpos de VLA (26, 92).

En Trinidad, 1la exportacién de bufalos fue
retrasada debido a que 95 por ciento de los
animales estaban con anticuerpos de VLA.

El germoplasma no puede ser comercializado
libremente. La exportacién de ganado reproductor
y de germoplasma de 1los Estados Unidos para
Australia y Europa es muy dificil debido a la
prevalencia de anticuerpos de LA entre 1los
bovinos y ovinos.

10. PATOGENESIS

La primera multiplicacién del virus ocurre
en el sitio donde el mosquito ataca. Después de
una infeccién experimental subcutanea el bazo,
amigdalas y ciertos ndédulos 1linfaticos son los
sitios de reproduccién antes del aparecimiento de
una viremia detectable. La multiplicacién del VIA
también ocurre en otros tejidos linfoides.

En ovinos, el aumento del titulo en la san-
gre se inicia a las 36 horas antes del apareci-
miento de los sintomas clinicos o lesiones (22).

La distribucién del virus en 1la sangre
durante la viremia es la siguiente: se encontrod
que eritrocitos 1lavados contenian 10-100 veces
mas giru que la fraccion de los glébulos blancos
y 10°-10°x 1la concentracién en 1las fracciones
del plasma. Estos valores son correctos para los
estados temprano, agudo y convaleciente de
infeccién de ovinos, bovinos y caprinos con LA
(41) (ver también 4.3).

31




Después de la viremia el virus se multiplica
en los 1llamados sitios de predileccién. El virus
tiene una afinidad por las células endoteliales,
periendoteliales y pericitos de los capilares,
arteriolas precapilares y vénulas.

Se puede encontrar concentraciones maximas
de virus en 1los pequeios vasos subyacentes del
epitelio de 1las membranas de la mucosa oral,
piel, banda coronaria de la pezufia (14). Ademas,
las células reticuloendoteliales de los nédulos
linfaticos que drenan los tejidos de la cabeza
contienen el virus.

Los musculos estriados también son
considerados como sitios de predileccién, asi
como las membranas mucosas del intestino (49).

Lesiones desarrolladas en ciertos tejidos
sujetos a la mayor tensidén mecadnica (14):

- labios inferiores y debajo de 1los
incisivos,

- dorso - partes laterales de 1la lengua
opuestas a molares prominentes,

- ciertas partes del estémago anterior
(pilares musculares y surcos esofdgicos),

- piloro.

La tumefaccion, necrosis y consecuente
hiperplasia e hipertrofia de las células
endoteliales resulta en oclusién vascular. El
epitelio de revestimento desarrolla lesiones por
la falta de oxigeno.

Se sugiere que puede haber una correlacidn
entre la distribuciéon de 1las lesiones y la
temperatura del tejido huésped, debido a que las
lesiones mas severas son invariablemente
observadas en tejidos expuestos al medio.

También la enfermedad es mas severa en los
ovinos esquilados que en los sin esquilar, tal
vez debido a la hipersensibilidad a la luz solar
(ver 8.2).
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11. PATOLOGIA

Las lesiones mAs importantes del aparato
digestivo son generalmente encontradas dentro y
alrededor de 1la boca. Se puede encontrar ulcera-
ciones en 1la nariz y ocurre hiperemia del eséfa-
go. Comunmente se observa hiperemia de las papi-
las del rumen y de las dobladuras reticulares. En
la mucosa del abomaso se presentan hemorragias
petequiales y la subserosa que circunda el piloro
con frecuencia esta difusamente hiperémica (14).

Hemorragias nitidas, con un tamafio entre
2-15 mm se encuentran consistentemente en 1la
tinica media en la base de la arteria pulmonar y
generalmente son consideradas como patognémicas
de LA (14). En 1los Estados Unidos, la necrosis
del misculo papilar del ventriculo izquierdo del
corazén es considerada como uno de los datos mas
importantes para el diagnéstico. En el examen
para necrosis es necesario hacer una incisidn
transversal de ese misculo porque el A&rea
necrética estd localizada en su centro (44).

Los ganglios 1linfaticos, especialmente los
que drenan tejidos de la cabeza, comunmente estan
agrandados, edematosos y hemorragicos.

El bazo puede estar ligeramente agrandado.

Las dreas rojizo-oscuras Yy gelatinosas
pueden extenderse desde la subepidermis hacia el
tejido conjuntivo intermuscular en toda la carca-
sa. Las lesiones en los misculos del esqueleto
consisten de petequias o equimosis hemorragicas
(12 mm de diametro). Es importante examinar
cuidadosamente los musculos para no perder estas
hemorragias. La mejor manera de observar estas
hemorragias es sostener un corte fino de misculo
contra la 1luz. La degeneracién hialina causa un
aspecto manchado de los misculos del esqueleto y
se encuentra principalmente en los misculos del
fémur, hombros, espalda y pescuezo (14).

También ocurre degeneracién del misculo
cardiaco, lo que probablemente explicaria 1la
muerte repentina de animales poco afectados
clinicamente (96).
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Patologia del feto

Se pueden encontrar los siguientes signos:

edenma

y hemorragias del higado, la médula

suprarenal y del corazdén; una meningitis cerebral
Yy en la médula.

l12.

12.1
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DIAGNOSTICO

a)

b)
c)
d)

e)

£)

osti

Anamnesia: ¢cémo ha sido el desarrollo de
la enfermedad?

Epidemiologia.
El area donde la enfermedad aparece.
La estacién del ano.

Sintomas clinicos: 1los mds importantes
son la totalidad de los que aparecen en
un rebafio bovino u ovino (mala condicién,
pérdida de lana, lesiones caracteristicas
en las patas), o en un estado mas agudo
en un hato ovino (fiebre, edema de la
cabeza y pescuezo, Y membranas mucosas
congestionadas tumefactas con ulceracio-

nes) . En bovinos 1la baja morbilidad
caracteristica hace que la enfermedad sea
mas dificil de diagnosticar (63).

Generalmente, cuando 1la mayoria de los
animales ya muestran lesiones en la boca,
la leve elevacién de la temperatura del
cuerpo que puede ocurrir no es mas
importante para el diagnéstico.

Necropsia: para el diagnéstico de campo
es importante el descubrimiento de pete-
quias en los musculos de la espalda (38).

Ademas, no se ven hemorragias en la base
de la arteria pulmonar.

En los Estados Unidos es importante la
necrosis del misculo papilar del
ventriculo izquierdo del corazén.



12.2 Diagnéstico de laboratorijo

Para confirmar el diagnéstico se debe aislar
e identificar el virus, o demostrar la elevacién
de 1los titulos de anticuerpos del estado agudo al
convaleciente de la infeccidn.

Los resultados seropositivos o seronegativos
de una unica prueba de anticuerpos del VLA
infieren poco sobre 1lo reciente de la infeccién
o sobre el estado virolégico actual en el animal
(98). Debido a estas dos razones, no es posible
usar los resultados de animales individuales para
indicar la prevalencia del virus (37).

Los anticuerpos neutralizantes cruzados
producidos después de la infeccién con un
determinado tipo de virus en un grupo de animales
seran variables. Eso dependera de la
responsividad de 1los animales individuales. La
elevada frecuencia de "grupos" encontrados contra
uno o solo algunos tipos puede indicar infeccién
real o que todas las respuestas de anticuerpos
restantes son reacciones cruzadas (37).

La sangre fresca completa es 1la mejor
muestra para aislamiento de VLA. La sangre debe
ser recolectada de animales con fiebre pero aun
libres de los sintomas tipicos. Se debe
recolectar 10-50 ml de sangre en heparina u otro
anticoagqulante como citrato de sodio. La sangre
debe ser transportada al laboratorio en hielo
gseco. Si el embarque demora mds de 48 horas, las
muestras deben ser centrifugadas y los glébulos
rojos lavados pueden ser enviados al laboratorio
en hielo seco.

El procedimiento de lavado es el siguiente:

- remover el plasma después de centrifugar,

- resuspender 1los gldébulos rojos y la capa
de glébulos blancos en solucidén salina
normal con uno por ciento de fenol y
centrifugar,

- descartar el sobrenadante y resuspender
los glébulos rojos en solucién salina
fenolizada para obtener su volumen
original.
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El uso de una mezcla preservativa de
glicerol oxalato fenol (OPG = oxalato de potasio
5 g, fenol 5 g, glicerina 500 ml, agua destilada
500 ml) es un excelente estabilizador para el
virus y facilita su aislamiento (29, 42).

Si se usan glébulos rojos, la cuantificacidn
del virus depende de la ruptura de las muestras
de sangre por ultrasonido (29).

Después de la fase aguda de la enfermedad es
posible retirar el bazo o la médula ésea de un
animal muerto. Para recolectar muestras de médula
ésea, se puede enviar al laboratorio en hielo
seco todo el femur de un novillo, o el esternén
de un animal maduro (63).

12.2.1 Pruebas de laboratorio para identifica-
cién de virus

a) Prueba de neutralizacidn

Con una prueba de neutralizacién de virus se
puede 1identificar los anticuerpos especificos al
serotipo. Bovinos, ovinos y caprinos muestran
esta respuesta neutralizante tipo-especifica.

Sueros pareados son ideales para identificar
el tipo de virus infectante. A veces se pueden
encontrar niveles bajos de anticuerpos neutrali-
zantes cruzados para otros tipos diferentes al
agente causante, aun después de la primera
infecciédn. Estos titulos seran bajos y no
invalidaran el valor de la prueba de diagndstico
de anticuerpo neutralizante. Solo en bovinos se
presentan algunas dificultades con respecto a
esta prueba de diagnédstico:

- 1los bovinos producen con mayor frecuencia
anticuerpos neutralizantes cruzados que
los ovinos o caprinos,

- algunos animales pueden desarrollar
niveles de anticuerpos que solo tienen
valor para el diagnéstico durante un mes
o dos después de la infeccidn.

La exposicién continua de animales al VLA en
general aumenta el nivel, valencia y duracidén de
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anticuerpos neutralizantes cruzados. Finalmente,
por esta prueba sera imposible diagnosticar los
tipos de virus existentes en una determinada
4rea. En un A4rea no conocida, el mejor método
para un estudio de virus es recolectar suero solo
de animales jévenes (hasta de 18 meses de edad)
que no hayan tenido mas de una o dos infecciones
(26, 92).

Modificaciones de 1la prueba: estimativa de
titulos de anticuerpos en grupos (26, 92). Con
esta técnica de calculo se analizan los titulos
de anticuerpos neutralizantes de un grupo de
animales. Se estima que los titulos de
anticuerpos neutralizantes cruzados ocurren en
bajos niveles y al azar. De esta forma es posible
diferenciar titulos de anticuerpos neutralizantes
cruzados de titulos de anticuerpos de tipo(s) de
virus infeccioso.

Prueba de neutralizacién por reduccion de
placa: Cuando se usan células L-929, las placas
de LA aparecen en 48 horas y después de cuatro
dias posinoculacién el nimero de ellas se
estabiliza (6). En el momento es 1la prueba
serolégica mas sensible para detectar
reaccionantes (29).

los novillos de vacas infectadas durante la
prefiez demostraron anticuerpos seroneutralizantes
en s8sus sueros después de tomar el calostro. Los
anticuerpos de VLA adquiridos por via materna
solo son detectados durante 60 dias, lo cual sin
duda es una funcién de 1la sensibilidad de 1la
prueba usada (40).

Los anticuerpos neutralizantes son frecuen-
temente detectados tempranamente en el curso de
la infeccién y por un periodo mds largo que los
anticuerpos de FC (98). Los anticuerpos neutrali-
zantes pueden ser detectados entre 14-30 dias
después de la infeccién natural y persistiran por
ma&s de 12 meses, o tal vez durante toda la vida.

b) Prueba de inmunodifusidén en gel de agar
{IDGA)
Con 1la prueba de IDGA se puede determinar la
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prevalencia de anticuerpos para el antigeno comun
de grupo del VLA (26, 92). Estos anticuerpos
generalmente pueden ser detectados entre 14-28
dias posinfeccién y persistir por cerca de tres
afilos (26, 92). Los novillos de vacas infectadas
durante la prefilez presentan anticuerpos por IDGA
en sus sueros después de tomar el calostro. No se
encontraron anticuerpos en IDGA después de los 50
dias de vida (57). Sin embargo, otros autores
informan que anticuerpos de grupo especifico de
calostro en novillos desaparecen en algunas
semanas y hasta en cuatro meses (40) (IDGA) .

: La prueba de IDGA ha sido ampliamente usada
para estudios seroldgicos en muchas partes del
mundo. Se ha descrito un estudio serolégico de
6.274 sueros usando esta prueba (26, 92). La
prueba (Ouchterlony modificada) también fue usada
en un estudio en Iran en 1974 (1).

Desventajas de la prueba de IDGA:

- La prueba IDGA detecta anticuerpos de
reaccién cruzada para otros orbivirus
ademas del VLA debido a interrelaciones
‘serolégicas complejas de los orbivirus.
Aun con esta limitacién, 1la prueba de
IDGA fue usada con mucho éxito en
Australia a pesar de la existencia de
muchos orbivirus (26, 92).

- La prueba de inmunodifusién (ID) de LA
usada en 1los Estados Unidos frecuente-
mente es negativa en el momento de
recuperacién del virus (76). En un
estudio epidemioldgico en California, 43
por ciento de los bovinos y 23 por ciento
de los ovinos de los cuales se aislé VLA
fueron negativos a 1la prueba de IDGA
(74) .

- La prueba no da informacién sobre el
titulo del suero (90).

La prueba de ID es mas confiable, facil y

reproducible que 1la prueba de FC modificada
directa (FCMD) (62, 98), pero menos sensible
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que el ensayo de inmunoabsorcién 1ligada con
enzimas (ELISA) (26, 92).

El antigeno usado para la prueba puede ser
un antigeno de cultivo celular (ver cromatoenfo-
cado) o =-cuando el laboratorio no esta equipado
para cultivo celular- un antigeno de cerebro de
ratén recién nacido infectado con VIA.

NOTA: El antigeno por ID en cerebro de ratdn es
altamente eficiente en detectar anticuer-
pos de VLA en sueros ovinos, pero no tan
eficaz como el antigeno de cultivo celu-
lar para examinar sueros bovinos (32).

La prueba da resultados generalmente dentro
de las 18 horas, Yy no después de las 48 horas
(32).

IgG es la principal reaccionante en 1la
prueba de IDGA.

Prueba de microprecipitacion en gel de agar
(IDGA) (6): Los resultados son muy semejantes a
la prueba de FCMD cuando se usa un antigeno de
cultivo de tejido preparado por didlisis a
presién. La cantidad relativamente grande de este
antigeno que hay que preparar especialmente para
la prueba es desventajosa. La prueba no se adapta
para la titulacién de anticuerpos en sueros. Esta
prueba puede servir como un control adicional en
un numero limitado de muestras.

cromatoenfocado _ (46) e jisoelectroenfocado
(36): El1 1Instituto de Investigacién de Tubingen,
Alemania Occidental, desarrolldé una técnica para
aislar antigeno grupo-especifico de LA por medio
de cromatoenfocado. Mediante esta técnica 1la
proteina inducida del VLA (=proteina 7 = P7) es
purificada a partir del sobrenadante de cultivos
celulares. En las pruebas de ID esta P7
purificada siempre muestra solo una linea clara
de precipitacién. E1 antigeno P7 no infeccioso
del antigeno de grupo de LA también puede ser
obtenido por cromatografia de exclusién y dos
ciclos de isoelectroenfocado (36).
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Este antigeno purificado puede ser usado
como reactivo para diagnéstico.

c) Prueba de ELISA

La prueba de ELISA (47) es mds sensible que
la prueba de IDGA (26, 92). El1 antigeno P7
preparado de acuerdo con la técnica de
cromatoenfocado (ver prueba IDGA) es adecuado
para ser usado en esta prueba. Anticuerpos
grupo-especificos pueden ser detectados tan
eficientemente por la prueba de ELISA como por la
FCMD (90).

d) Prueba de fijacién _de complemento
modificada directa (FCMD)

Esta prueba no puede ser usada para
serotipificar cepas de LA pues solo muestra la
reaccion del serogrupo.

Los anticuerpos de FC aparecen 10 dias
después del inicio de la fiebre.

Los niveles de anticuerpos circulantes
permanecen detectables durante 1-3 anos después
de la prueba original en areas endémicas (6).

La prueba de FCMD es menos sensible que 1la

prueba de 1ID, Yy es valida para el diagnéstico de
LA (98).

La prueba de FCMD ha sido aceptada como un
requerimiento estandar por los paises que
solicitan pruebas seroldgicas de LA en bovinos
(43). El suero para esta prueba es de preferencia
recolectado de sangre fresco en vez de sangre
completa en OPG (43).

Algunas desventajas de esta prueba son:

- a veces es dificil estimar los titulos de
los sueros debido a la cantidad de
variables de la prueba,

- frecuentemente es dificil obtener el

factor modificante de novillos donantes
adecuados,
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- sueros de algunos bovinos y ovinos
tienden a actuar anticomplementariamente
(90) .

En esta prueba reacciona principalmente la
IgM.

e) Prueba de inhibicién por hemaglutinacion
(IH)

Esta prueba es recomendada como un nuevo
método para identificar los diversos serotipos de
VLA (45). El suero debe ser tratado para remover
los inhibidores no especificos antes de ser usado
en la prueba. Una gran variedad de eritrocitos
puede ser usada para esta prueba, incluyendo los
de ovinos, aves, cobayos, ratones.

f) Técnica de anticuerpo fluorescente

Por este método no es posible diferenciar
las cepas del VLA, como con las pruebas de FCMD e
IDGA. Es una buena prueba para diferenciar LA de
la enfermedad epizodtica hemorragica (6).

g) Prueba seroldgica de hemdlisis en ge

Esta prueba ha sido desarrollada en los
Estados Unidos, es sensible y se distinguen
rapidamente 1los anticuerpos de VLA de los de la
enfermedad epizoética hemorragica (75).

h) Anticuerpos monoclonales

El uso de anticuerpos monoclonales es
actualmente importante para el diagnédstico
(Callis, J.J., comunicacién personal, noviembre
1983).

i) uebas seroldgicas usadas en los Estados
idos

Las pruebas para anticuerpos usadas desde

1969 en los Estados Unidos son (65): IDGA, FCMD e
ID (62).

41



3) Electroforesis en gel de poliacrilamida
(PAGE) /fingerprinting/desviacién genética

El VIA aislado de muestras no puede ser
identificado con referencia a su serotipo en base
a su patrén de migracién por electroforesis.
Dentro de un serotipo existe una gran variacién
en algunos segmentos del genoma, revelada por
PAGE (diferencias en electroferotipo).

La variacién genética no parece estar
relacionada con 1la 1localizacién geografica del
virus aislado, el afio en que se hizo el
aislamiento o la especie del animal del cual se
obtuvo el aislamiento, Y sugiere que esa
variacién del VLA se manifiesta constantemente
(85).

Ademas, fingerprintings de oligonucledétidos
probaron que una cepa aislada de una y la misma
area pasan tanto por una recombinacién de
segmentos de ARN como por una desviacidn genética
(90) . Estas investigaciones se extendieron por un
periodo de 12 afios. Los subtipos recolectados en
diferentes regiones, pero en el mismo afio,
también muestran diferencia en el fingerprinting.

k) Laboratorios mundiales de referencia

- Africa del Sur: Laboratorio Mundial de
Referencia para Lengua Azul,
Oonderstepoort.

- Reino Unido: Instituto de Investigaciédn
de Virus Animales (AVRI), Pirbright.

- EUA: Plum Island Animal Disease Center,
Nueva York.

- canada: Instituto de 1Investigaciones de
Enfermedades Animales, Ottawa (70).

12.2.2 Aislamiento de virus
a) Portadores

Un fendémeno interesante es la aparicién muy
temprana de anticuerpos neutralizantes en ovinos
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infectados con LA y la coexistencia de titulos de
virus y anticuerpos neutralizantes elevados. Esto
parece indicar una firme adsorcién del virus a la
membrana del eritrocito o localizacién dentro o
fuera de la membrana para proteger el virus del
efecto neutralizante de los anticuerpos (19). Es
de gran importancia practica que el virus pueda
frecuentemente ser aislado de eritrocitos
lavados, cuando la sangre completa da resultados
negativos (14).

Se desconoce acerca de 1los sitios de
multiplicacién del VIA en bovinos infectados
latentemente o en qué forma el virus se encuentra
en el animal (58). Sin embargo, el virus esta en
estrecha asociacioén con los eritrocitos en
presencia de anticuerpos virus especificos del
suero (57). Subinoculacién de sangre de casi
todos, los bovinos clinicamente sanos durante los
dltimos meses de verano en Africa del Sur produjo
LA en ovinos susceptibles, aunque en la misma
muestra de sangre se encontraron anticuerpos
neutralizantes especificos al virus (41).

El periodo de portador parece depender del
tipo de virus.

En la 1literatura se registra un estado de
portador de 16 semanas en bovinos (41), pero en
muchos animales el virus persiste por un periodo
mas corto. Un toro, nacido de una vaca infectada,
tuvo viremia durante tres anos cuando fue
mantenido en un area protegida de insectos (41).
Novillos nacidos de vacas infectadas, en ciertos
periodos de la gestacion, pueden permanecer
constantemente infectados con VLA. Este tipo de
viremia puede existir con o sin anticuerpos
neutralizantes especificos de LA (41, 58).

Se sabe que en los ovinos circula virus en
altas concentraciones y por un periodo de 31 dias
(15) .

Sueros recolectados de caprinos en el 14°
dia después de la infeccion experimental
contenian un elevado nivel de anticuerpos
neutralizantes aunque el virus pudo aun ser
aislado de sangre recolectada algunos dias mas
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tarde. Los caprinos pueden albergar el virus por
periodos aun mayores que los ovinos (15).

La técnica de aislamiento es importante para
obtener un resultado positivo de un portador.

b) Aislamiento de virus de portadores por
inoculacién de ovinos, huevos embrionados

cu Vv

De acuerdo con la literatura, no es facil
concluir cuial es el método mas sensible para
aislar el VLA de portadores.

La mayoria de los autores opinan que la
inoculacién de eritrocitos 1lavados en ovinos
susceptibles da 1la mayor tasa de VLA de los
rumiantes domésticos  sospechosos de estar
infectados (59). Para detectar la viremia crdnica
de LA el método de eritrocitos 1lavados/ovino
parece mas adecuado que la inoculacién de
embriones de pollo (42), puesto que el VIA
presumiblemente esta primero asociado con la
sangre (ver ademas 10. Patogenesis: distribucidn
del virus en 1la sangre). Por ejemplo, cuando el
virus no pudo ser demostrado por mias de 28 dias
usando huevos embrionados, fue posible aislarlo
por el método de eritrocitos lavados/ovino por
mas de 100 dias! (41).

Esta mayor sensibilidad podria ser explicada
por el volumen mas grande del indéculo usado en
ovinos que en huevos y una mayor patogenicidad de
cepas especiales para ovinos que para huevos
embrionados (57).

En contradiccién con 1lo anterior estan las
siguientes observaciones:

- Algunos autores informaron que la inocu-
lacién en 1la membrana corioalantoidea de
huevos embrionados con incubacién a
33,5°C fue un sistema mas susceptible
que los cultivos celulares u ovinos (59).

- Otros autores encontraron que huevos
embrionados inoculados por via
intravenosa son tan sensibles como los
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ovinos para el primer aislamiento del
VLA. Sin embargo, en un estudio de
aislamiento solo un embrién en diez
inoculados produjo virus detectable (33).

Conclusién (43, 62): La combinacién de los
sistemas, huevos embrionados y ovinos, parece ser
lo mas adecuado debido a que tanto los huevos
como los ovinos fallaron en demostrar virus en
algunas ocasiones. Esta combinacién de sistemas
de prueba seria el método preferido para
certificar animales destinados a exportacién.

c) Método de eritrocitos lavados

Eritrocitos lavados tres veces deben ser
usados de inmediato para inocular huevos
embrionados u ovinos o ser almacenados a 4°C.
Luedke y col. (57) describieron una modificacién
de esta técnica por la cual el coagulo buffer no
es removido porque contiene LA solo durante el
estado agudo de 1la infeccién y la concentracion
del virus nunca es tan elevada como en la
fraccién del eritrocito. Solo un lavado de los
eritrocitos es suficiente para remover el plasma.

d) Técnica de sangre autoinyectada en ovinos

Cuando se utilizan ovinos como método de
ensayo de VLA se inoculan eritrocitos lavados. En
este procedimiento se utiliza sangre autoinyec-
tada en lugar de pasajes seriados en ovinos.

A los 5, 6, 7 y 8 dias posinoculacién la
sangre de cada oveja inoculada es recolectada e
inmediatamente se inyecta 10 ml por via
subcutidnea en la misma oveja. La temperatura del
cuerpo de los animales de prueba es registrada
dos veces al dia hasta el 28° dia posinocula-
cién. A partir del 28° dia, cada animal es
sometido a la prueba de FCMD. Se desconoce
todavia el mecanismo del procedimiento de
autoinyeccién de sangre.

e) Inoculacién en huevos

Se realiza 1la inoculacién de 1la membrana
coriocalantoidea o del saco vitelino. Después de
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2-4 dias el embrién morira con una apariencia
rojiza debido a hiperemia y hemorragias en las
membranas. Frecuentemente son necesarios varios
pasajes hasta que la muerte del embrién ocurra a
los 2-4 dias.

Se demostrd que los embriones de pollo de
10-11 dias de edad eran 100-1000 veces mas
sensibles a la LA cuando inoculados por via
intravenosa que los embriones de ocho dias
inoculados en el saco vitelino (30). Por ejemplo,
cuando se realizaron 28 aislamientos primarios
exitoSos del tipo 16 del VLA por inoculacién
intravenosa de huevos embrionados, solo un 70 por
ciento fue positivo a la inoculacién en el saco
vitelino.

f) tiv e tejido

Se pueden usar varias lineas celulares. Con
frecuencia se usan cultivos en monocamadas de
rifién de cordero, pero estos son infectados con
menor rapidez y el efecto citopatico es menos
extenso (después de 1-8 dias) que en otras lineas
celulares (78).

El VLA también se desarrolla en células de
rinén de feto bovino. Después de uno o mas
pasajes en huevos, el VLA se desarrolla en
células BHK-21, VERO Yy cultivos celulares L-929
(78). Otras células usadas para cultivo del virus
son: células fibroblasticas de ratén (88),
células de médula Jsea de feto bovino, cultivos
macrofagicos de bovino, cultivos organicos de
anillos de la traquea (29), testiculo de novillo,
C 6/36 (=linea celular de insecto) (28, 54),
IB-RS-2 (células cultivables en suspensién en
tubos rolantes) (82), cultivos celulares estables
de ceélulas de rifidn de mono, linea celular de
pulmén de feto ovino (73).

Las diferentes cepas de LA no crecen con la
misma eficiencia.

Cuando el virus se multiplica, aparecen

estructuras tubulares caracteristicas de 1los
orbivirus en el citoplasma de la célula.
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g) Aislamiento primario de cepas de campo de
ViA

Los aislamientos primarios de cepas de campo
de VLA en cultivos de tejidos no son satisfacto-
rios. E1 mejor método es hacer un pasaje del
material de campo en huevos embrionados antes de
introducirlo en el cultivo celular (30).

Un hato con frecuencia puede estar infectado
por mas de una cepa del VLA. Mas de un serotipo
ha sido aislado de un unico animal, aunque
normalmente existen anticuerpos neutralizantes
cruzados después de la primera infeccidén (40,
89). También ha sido posible demostrar
experimentalmente la circulacién simultanea de
una cepa o mas del VLA en animales infectados por
inoculacién intravenosa con vacuna polivalente
(31).

El aislamiento y tipificacién de cepas de
VLA se puede obtener en 10 dias (30).

h) Aislamiento de virus de semen

Durante la virenia, el VLA puede ser
encontrado en el semen de toros. El semen puede
ser examinado por inoculacién intravenosa tanto
de huevos embrionados como de ovinos (72).

12.2.3 Producciéon de antigeno viral

Para obtener el antigeno del virus se
infectan por via intracerebral ratones recién
nacidos con cepas adaptadas en huevos. El
material de campo no es adecuado para este
propdésito (44).

Ratones lactantes de 1-4 dias de edad son
susceptibles cuando inoculados por via
intracerebral. Los ratones adultos producen
cantidades menores de virus (ver también Prueba
IDGA: cromatoenfocado).
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13. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

- Fiebre aftosa: La LA y la fiebre aftosa
son dificiles de diferenciar entre si. En ovinos,
algunos estados avanzados de la fiebre aftosa son
semejantes a LA. Esta es una enfermedad "necréti-
ca" mientras que la fiebre aftosa es una enferme-
dad vesicular, pero después que las vesiculas se
rompen la apariencia de 1la mucosa en ambas
enfermedades puede ser igual.

La distribucién de las lesiones de 1A en la
mucosa en bovinos no tiene valor diagnéstico. En
ovinos 1las ulceras lenticulares necroéticas, que a
veces se desarrollan en los lados laterales de la
lengua, son patognémicas para LA (ver 8.2).

Debido a que los signos clinicos no son muy
diferentes entre fiebre aftosa y LA, el diagnés-
tico diferencial final solo puede realizarse en
un laboratorio (ver 8.9).

- Estomatitis vesicular: ver fiebre aftosa.

- Peste bovina: Las lesiones en la boca son
parecidas a 1la LA. Las diferencias son: en la
peste bovina el periodo de incubacién y duracién
de la enfermedad es menor, puede ocurrir durante
todo el ano y, al contrario de 1la LA, su
transmisién es facil de ovino a bovino.

- Dermatjtis pustular contaqgiosa: ver ecti-

ma contagioso.

Dos enfermedades con una rapida elevacién de 1la
temperatura

- Hidropericardio (a veces se presenta

junto con la LA), el periodo febril es menor, hay
sintomas nerviosos, el frotis del cerebro es
positivo, Y la enfermedad responde a las
tetraciclinas.

- Encefalitis transmitida por artrdépodos
el V e de ift virus Wessels-Bron):

Sin necrosis focales o inclusién de cuerpos
acidofilicos en el higado. En caso de duda sera
necesaria la confirmacién de laboratorio.
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- Viruela ovina: La enfermedad no causa
lesiones en 1las patas y las pustulas no se

restringen solo a la boca.

- Ectima contagioso: En esta enfermedad se
presentan papulas y puistulas en vez de hiperenmia,

edema y ulceracién como en la LA (ver Dermatitis
pustular contagiosa).

Enfermedades del bovino

- Mal del sudor: Tiene la misma ocurrencia
estacional que la LA. Las diferencias son: afecta

especialmente a bovinos jévenes, ocurre solo en
regiones mas calidas, en contraste con la LA el
epitelio de la piel presenta excoriaciones
mayores, y no es transmisible por la sangre.

- iebre efime (o] S e :
Rigidez y paralisis se presentan en forma mas
notable. No hay hiperemia o necrosis de la mucosa
de la boca; no ocurre en ovinos bajo condiciones
normales y ho es transmisible a ovinos suscepti-
bles a la LA.

- Difteria en novillos: Presenta lesiones
bien definidas y mds severas en la boca Yy

laringe. Se restringe a novillos y no es
transmisible por la sangre.

- i ea vi bovi VB) .

- Enfermedad de las mucosas.
- Fotosensibilidad (41).

- Y 1légicamente, fiebre aftosa y estomati-
tis vesicular.

Se debe prestar especial atencién a 1la
estaciodn.
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otras enfermedades

- Avitaminosis E en ovinos: Falta de vita-
mina E.

- Disturbio de 1la circulacién sanguinea en
las patas debido a fallas en el metabolismo.

- Enfermedad Ibaraki: En bovinos causa una

severa enfermedad similar a LA pero no afecta los
ovinos (99). Solo ha sido diagnosticada en el
Japén.

- Enfermedad hemorrdgica epizodética del
ciervo: La enfermedad es clinicamente idéntica en
bovinos Y ciervos. Se encuentra en Canada,
Estados Unidos (19, 78), gran parte del area del
caribe (37), Australia y Africa Occidental.

- Neumonia: Cuando al final del verano ©
principio de otofio ocurre una elevada mortalidad
debida a neumonia se debe considerar la LA.

14. TERAPIA

La terapia consiste solo en tratamiento
sintomatico. Debido a las lesiones en la boca
solamente se recomiendan alimentos verdes suaves.
LA boca y 1la nariz deben ser rociadas varias
veces con una solucién a baja concentracién de un
desinfectante no irritante, como el permanganato
de potasio, o liquidos con alum Yy glicerina.

Es muy importante examinar regularmente la
motilidad del rumen de los animales en
recuperacién. En esta fase es imprescindible una
alimentacion de buena calidad.

Los animales infectados deben ser mantenidos
a la sombra debido a que la luz solar deteriora
los sintomas cuando hay lesiones en la piel. Las
lesiones superficiales de 1la piel deben ser
tratadas con soluciones que prevengan infecciones
secundarias.

Se recomienda pequeias cantidades de un
laxante, por ejemplo azucar.
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15. CONTROL Y PREVENCION

15.1 Normas importantes para animales vivos ¥y
: ! : [ e I3 ]

Debido al hecho de que es casi imposible
erradicar la infeccién una vez que se ha
establecido, los paises 1libres de la enfermedad
deben tomar todas las precauciones posibles para
prevenir su introduccién a través de la entrada
de animales de pezuha hendida o insectos vectores
(14).

Antiguamente en los Estados Unidos todos los
rumiantes, incluyendo aquellos para los
zoolégicos -excepto los provenientes de México u
otros paises libres de la infeccién- eran
examinados para detectar evidencias de VLA antes
de la importacioén (26, 92).

Una decisidén reciente del Departamento de
Agricultura de los Estados Unidos (USDA) para
permitir 1la importacién de  rumiantes con
evidencia serolégica de infeccién previa con
tipos desconocidos de VLA ha ocasionado una gran
preocupacién entre los criadores de ovinos vy
bovinos, y 1los protectores de animales salvajes.
La decisién fue tomada a pesar del hecho que solo
cinco de los 23 tipos de VLA habian sido aislados
en los Estados Unidos, y de la poca sensibilidad
de las técnicas de diagnéstico conocidas para
certificar que un rebano esta 1libre de 1la
enfermedad. La decisién ha sido rebatida por la
Asociacién de Salud Animal de los Estados Unidos
(25) .

Los reglamentos anteriores de los Estados
Unidos con referencia a la importacién de
rumiantes con relacién al VLA eran los siguientes
(25, 75): de los animales seropositivos a la
prueba de ID se recolectaban muestras de sangre
para aislamiento de VLA. Si se aislaba virus de
cualquier animal del grupo, todo el grupo era
prohibido de entrar en los Estados Unidos. Si no
se aislaba VLA en ninguno de los animales, todo
el grupo podia entrar (25, 75). Se debe notar que
siempre existe el riesgo de importar portadores
que son seroldgicamente negativos (ver 4.4). Esto
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fue evidente cuando en febrero de 1980, 60
bovinos cebu provenientes de Brasil fueron
admitidos en el Centro de Importacién de Animales
Harry S. Truman, en Flérida, Estados Unidos
(Flemming Key, Key West, Fla.). Estos bovinos
fueron examinados exhaustivamente para varias
enfermedades durante el periodo de cuarentena en
Brasil Y los animales positivos fueron
desclasificados. Sin embargo, a la 1llegada al
Centro de Cuarentena en Flérida, cuatro animales
presentaron anticuerpos positivos al VLA durante
los 30 dias después de 1la ultima prueba en
Brasil. Durante el periodo de 150 dias de
cuarentena en 1los Estados Unidos, otros cuatro
animales desarrollaron anticuerpos al VLA. De uno
de 1los ocho animales positivos en las pruebas
serolégicas se aislé VLA tipo 4, exético en los
Estados Unidos (25, 33).

La prueba oficial para exportar de Canada
para los Estados Unidos es la ID para LA. Ademas
se debe consultar la literatura sobre esta prueba
(JOCHIM, M.M. Improvements in the AGP-test for
BT. Proc.Ann.Meet.Am.Assoc.Vet. Lab.Diag. 19:
361-376, 1976; PEARSON, J.E., JOCHIM, M.M.
Protocol for the immunodiffusion test for
bluetongue. Proc.Ann. Meet.Am.Assoc.Vet.Lab.Diag.
22: 463-471, 1980).

No hay Jjustificacién para restringir el
movimiento de animales en el area del Caribe (26,
92).

El virus también puede ser transportado en
el semen Y évulos y se debe evitar esas
importaciones de areas infectadas (78), aunque en
la literatura se menciona que la transferencia de
embriones no esta asociada con la transmisidn del
VLA (75).

En los Estados Unidos (69) se describe un
procedimiento para certificar que los toros con
anticuerpos de VLA estan libres de infeccidn
viral activa. El protocolo incluye la
inoculacién de sangre de toros en huevos
embrionados y en ovinos susceptibles, asi como
inoculacion de semen en ovejas.
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El semen es almacenado en cuarentena durante
doce meses antes de entrar en Australia. Este
periodo permite comprobar cualquier enfermedad
importante en los animales del pais exportador.
Entre estas enfermedades, el toro debe ser
negativo a la prueba de FCMD durante el primer
dia de recoleccién del semen y cada 60 dias de
ahi en adelante durante el periodo de recolec-
cién, con una prueba final a los 30 dias despues
de la ultima recoleccidén (43). No se permiten las
importaciones de paises donde 1la enfermedad es
endémica. Los aviones de estos paises deben ser
rociados por dentro con un insecticida después
del despegue. Las importaciones deben realizarse
durante los meses de invierno y 1los animales
deben ser examinados para la presencia de virus
durante mas de 30 dias. Es importante evitar la
importacion de animales prefiados (40). La carne,
lana y cuero no transmiten la enfermedad y pueden
ser importados sin ninguna restriccion. Sin
embargo, después dgque se descubrié el VLA en
Australia, el pais tuvo numerosos problemas para
la exportacidén de los productos arriba
mencionados (100).

15.2 Erradicacion

Después que la LA aparece, se deben hacer
esfuerzos para minimizar 1las pérdidas lo maximo
posible (16). Espafa y Portugal son los unicos
paises donde el VLA fue erradicado con éxito. El
brote se inicié en 1956 en Portugal y se difundid
por Espana en el periodo de un mes. La epizootia
fue muy severa, con una mortalidad de 75 por
ciento en los rebanos ovinos afectados. Las
medidas tomadas para erradicar la enfermedad
fueron: cuarentena, sacrificio de ovejas infecta-
das, y vacunacién anual obligatoria de todos los
ovinos. El1 ultimo brote ocurrié¢ en 1960. La
vacunacioén cesé y la enfermedad clinica no ha
ocurrido mas en ninguno de los dos paises (22).

NOTA: El vector Culicoides no fue erradicado en
esta campana!

Las medidas de erradicacidon dependen de la

situacién econdmica del pais y de la extensidn
del area donde el virus es activo.
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Los planes de erradicacién en Australia son
los siguientes: sacrificio de todos los rumiantes
en el 4rea infectada, desinfeccién del area
infectada, mantenimiento de una zona de cuarente-
na mayor en la cual se confinan los animales.

Se define como area infectada a la superfi-
cie dentro de un radio de cinco millas (ocho km)
de los rebafios infectados.

Una zona de cuarentena se puede extender por
cerca de 50 millas (80 km) dentro del area infec-
tada, dependiendo de los vientos prevalecientes,
topografia, localizacién del ganado, etc. Estas
medidas deben continuar hasta los ocho meses
después del ultimo caso clinico de la enfermedad
(22).

En realidad, cuando se encontraron vacas
serolégicamente positivas, el gobierno solo
declaré el confinamiento de bovinos en ciertas
Areas durante tres meses. Se estimé que ese
periodo era suficiente debido a la ausencia de
casos clinicos (52).

15.3 Control en &areas endémicas

Poco se puede hacer en las areas endémicas,
excepto restringir 1la importacién de razas de
ovinos exoéticas o vacunar los animales que seran
introducidos (81).

15.4 Vacunacion

La vacunacion es el principal método de
prevencién.

vacuna de virus vivo atenuado: Esta vacuna
empiricamente es atenuada por una serie de
pasajes en huevos Yy producida en cultivos de
tejidos (16). Los pasajes seriados en huevos
embrionados rapidamente reducen la virulencia del
virus (29).

La vacuna monovalente da una buena
proteccién. La administracion de una unica cepa
potente es seguida por una inmunidad de larga
duracién (16). Con las vacunas polivantes pueden
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ocurrir interferencias (78), y parece dificil
obtener una inmunidad efectiva (16).

Los problemas ocurridos en Africa con la
vacuna polivalente son (44): interferencia entre
las cepas, diferencia en la capacidad inmuniza-
dora, diferencias de la velocidad de crecimiento
entre cepas modificadas, y respuesta inmunitaria
diferente en cada animal.

En Africa del Sur, donde existen por 1lo
menos 17 cepas, la vacuna viva es aplicada en
tres inyecciones con tres cepas diferentes (78).
La vacunacion debe ser repetida anualmente (16).
Investigadores en Africa del Sur también
experimentaron con vacuna pentavalente aplicada a
intervalos de por 1lo menos tres semanas. Ovinos
vacunados de acuerdo con este protocolo
desarrollan anticuerpos en una media de
aproximadamente ocho de los serotipos (17).

Otros han informado sobre el uso de una
vacuna polivalente gque incluye los 16 serotipos
principales y que da una proteccion de cerca de
un ano (38).

Experimentos con una vacuna producida en
cultivos de células de rinoén de mono estables que
contenian 1los serotipos 1-16 resultaron solo en
titulos positivos para 3-8 de los serotipos (2).

Debido a que cada ano en los Estados Unidos
hay cinco tipos activos seria necesaria una
vacuna dque incluya los cinco serotipos del VLA en
actividad (88). Sin embargo, la vacuna americana
es una vacuna viva modificada con 10 serotipos de
VLA producida en células de feto bovino, solo
estda autorizada para ser usada en ovinos, no
siendo aprobada para bovinos (98).

En Espana y Portugal se utiliza con éxito
una vacuna con cuatro tipos (cepas atenuadas en
huevos) contra la quinta cepa heteréloga (44).

Experimentalmente, 1la administracién de dos
tipos de VLA protege contra el desarrollo de vi-
remia seguida a la inoculacién de un tercer tipo
de VLA; por ejemplo, la inoculacién del tipo 4
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resultd en anticuerpo neutralizante homélogo, y
la inoculacién siguiente del tipo 3 causdé una
amplia respuesta heterotipica. Sin embargo, en un
experimento se observé que la administracién en
serie de dos o mas VIA indujo anticuerpos
heterélogos, pero no ocurrié 1lo mismo con la
inoculacién simultianea de 1los mismos tipos de
virus (51). Se cuestiona si es posible producir
vacunas mezcladas que consistan de un numero
pequefio de VLA, pero que den una amplia cobertura
heterotipica.

La prevencién de viremia cuando un tercer
tipo de VLA es inoculado podria explicarse por el
desarrollo de células con memoria, 9que bajo
estimulacién rapidamente desarrollan anticuerpos,
seguido por la anulacién de la viremia (50).

La importancia funcional de 1la respuesta
inmunitaria humoral y celular en la proteccién y
recuperacién debe ser estudiada antes Qque una
vacuna modificada pueda ser preparada con algunos
tipos de VLA que puedan dar una amplia protecciodn
heterotipica. '

Audn continuan los trabajos con vacunas

inactivadas (35, 71).

Fingerprinting del VIA reveld que el desvio
antigénico ocurre con mucha frecuencia (75). Los
determinantes antigénicos posiblemente se
encuentran en una proteina, para los cuales solo
uno de los segmentos provee el cédigo (31).

Se esta realizando un trabajo de investiga-
cién sobre el desarrollo de una vacuna ILA
inactivada potente para uso en ovejas prenadas,
corderos 7jévenes que aun poseen inmunidad pasiva
residual, y en paises no enzodticos.

La inoculacidén del VIA inactivado parece dar
alguna proteccién tras una prueba de desafio
subsecuente, en vez de causar una condicién
sensible que provoque la enfermedad clinica (ver
ademas 8.10). Sin embargo, después de dos
inoculaciones con VIA inactivado, asociado con
drogas inmunomodulatorias, la enfermedad
provocada por desafio se asemeja mucho a LA
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clinica en bovinos. En este experimento, 1los
animales control que solo recibieron la dosis de
desafio no mostraron signos clinicos (87).
Algunos investigadores informaron que la vacuna
monovalente da una inmunidad en ovinos y bovinos
por un afio o por toda la vida, pero el animal
puede estar sensible y desarrollar una respuesta
mas severa si es afectado con virus de otro tipo
(63).

La vacuna inactivada induce en ovinos la
‘produccién de anticuerpos FC, precipitantes y una
estimulacién positiva de linfocitos ‘pero no de
anticuerpos neutralizantes. Esta reaccién de
estimulacién 1linfocitaria asi como 1la falta de
anticuerpos neutralizantes puede diferenciar los
ovinos vacunados de los no vacunados después de
una infeccién natural (98).

El analisis de 1la importancia inmunogénica
relativa de 1las proteinas virales de LA debe
esperar a la purificacién del virus (50). La
inmunidad después de la infeccidén natural parece
ser por lo menos por un ano (contra la cepa
homéloga) (38).

El desarrollo de una vacuna para bovinos es
importante en vista del papel que Jjuega esta
especie en la epizootiologia de 1la LA (16).
Aunque las pérdidas econdmicas que la enfermedad
ocasiona en los bovinos son insignificantes
comparadas con las de los ovinos, es posible que
sean aun mas importantes en un programa de
erradicacién para prevenir la diseminacién de la
infeccién en bovinos de lo que son en ovinos
(22). La creacidén de una poblacidén bovina inmune
seria de mucha importancia para el control de la
enfermedad (16). ’

Esquema de vacunacién para un area endémijca

Vacunacién temprana de todos los ovinos con
una vacuna viva modificada polivalente, por 1lo
menos un mes antes del inicio de la estacidn de
lluvias. Las ovejas no prenadas deben ser
vacunadas por 1lo menos tres semanas antes del
inicio del periodo de cruzamiento pues 1la
vacunacién puede influir en el estro. Las ovejas

57



prefiadas no deben ser vacunadas en el inicio de
la prefiez debido al efecto teratogénico de la
vacuna. La administracién de vacuna viva atenuada
anti-IA a ovejas al inicio de la prefez (5-10
semanas) puede provocar la muerte del feto con
reabsorcién y desarrollo de anormalidades congé-
nitas tales como encefalopatia y deformidades del
sistema éseo (16).

En investigaciones efectuadas, la revacuna-
cién de ovejas durante el sexto mes de prefiez no
causé dafos al feto (84). Después de la primera
vacunacién el ovino macho puede quedar tempora-
riamente estéril.

Los animales deben ser vacunados por primera
vez después de trasquilados debido a que pueden
ocurrir reacciones después de 1la vacunacioén
(generalmente no son usuales) que damnifiquen la
lana.

Los anticuerpos maternos de corderos pueden
neutralizar el virus vacunal hasta 1los seis
meses. Los animales recién nacidos son
susceptibles a 1la infeccién natural aunque la
infeccién generalmente no ocurre hasta que los
anticuerpos precipitantes Y neutralizantes
derivados del virus de origen materno han
desaparecido completamente. Entonces, anticuerpos
precipitantes (IDGA) Y niveles elevados de
anticuerpos neutralizantes de virus contra un
Unico tipo de VLA pueden ser encontrados después
de un periodo variable, normalmente 1-2 meses. En
un area endémica esto no excede seis meses (40).

15.5 Control de insectos

La eliminacién de focos de cria o rociando
mosquitos adultos solo interrumpe el ciclo por
1-2 semanas. Rociar o sumergir los animales puede
ser mas efectivo.

Se debe notar que en la campana de erradica-
cién de Espana y Portugal no se tomaron medidas
contra los insectos.

Los controles bioldgicos parecen ser un
enfoque interesante.
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La susceptibilidad oral de mosquitos hembras
C. variipennis a 1la infeccién de VLA puede ser

controlada genéticamente. Ademas, diferentes
poblaciones de campo de (. variipennis parecen
tener susceptibilidades variables a los

diferentes serotipos de VLA. Si una colonia de
Culicojdes pudiese ser desarrollada para ser
resistente a la infeccién oral con serotipos de
VLA, entonces la 1liberacién de mosquitos resis-
tentes al VLA podria ser usada para interrumpir
el ciclo de transmisién de la enfermedad sin
destruir la ecologia de un &rea (98).

15.6 Medidas de prevencién por maneijo

- Transferir el hato para d4reas altas y
secas donde el Culicoides no existe. La altura
arriba del nivel del mar no es importante pero si
lo es la altura local de la pradera en relacidén
con el valle.

- Mantener 1las ovejas en un establo sin 1luz
durante la noche.

- Alejar 1los Culicoides durante 1la noche
por medio de humo de hogueras.

- Sumergir las ovejas para eliminar el
vector.

- Aplicar repelentes, especialmente en las
razas de pelo corto.

- Las ovejas en las regiones enzodticas
deben ser esquiladas al inicio del verano para
permitir el crecimiento de 1la lana antes del
inicio de 1la época de aparec1m1ento de la 1A, al
final del verano. Las ovejas recién esqu11adas se
infectan mas rapidamente y generalmente desarro-
llan una forma mas severa de la enfermedad que
las ovejas cubiertas con abundante lana (16).

- Una medida de control que parece ser muy
eficaz, por lo menos en Africa del Sur, es
colocar bovinos préximos a los ovinos pues el

vector Culicoides imicola prefiere al bovino como
huésped (16).
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- Los corderos de otofio son los mejores.
Los nacidos en primavera pierden su inmunidad en
el otofio, durante los meses pico de infeccién de
1A. La inmunizacién es dificil debido a 1los
anticuerpos maternos persistentes (16).

- En un pais libre de LA se deben mantener
hatos de ovejas sentinelas en puntos estratégicos
para detectar 1la diseminacién subclinica entre
bovinos antes que afecte grandes Aareas sin
descubrir la enfermedad. ‘

16. INVESTIGACIONES ADICIONALES RECOMENDADAS/
INFORMACION REQUERIDA DE LA ENFERMEDAD
- Sitios de invernadero del virus.
- El papel de los animales no rumiantes.
- Vectores potenciales.
- Patogenesis.

- Distribucién del virus en 1los tejidos
animales infectados.

- Inmunidad.
- Distribucién mundial.

- Determinacién del papel de 1los bovinos
infectados latentes en la epizootiologia
de la LA.

- Desarrollo de una vacuna para bovinos.

- Desarrollo adicional de una vacuna
polivalente inactivada.

- Seria muy importante tener una prueba
rapida, simple y confiable para viremia que
pudiera ser aplicada en gran cantidad de muestras
de sangre de bovinos. La prueba serolégica
tradicional no detecta los anticuerpos hasta 3-6
semanas después de la infeccién. En este periodo
la enfermedad puede diseminarse asintomidticamente
(22).
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- Estandarizacién internacional de técnicas
de serotipificacion.

Establecimiento de un nuevo sistema de

indice de patogenicidad para aislamientos de VLA
basado en caracteristicas bioquimicas Yy
genéticas.

17.
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18. ABREVIATURAS

ARN
CEE

DVB

ELISA

FC

FCMD

ID

IDGA

OoPG
PAGE
RIB

USDA

Acido ribonucleico.

Comunidad Econémica Europea.
Diarrea viral bovina.

Enfermedad hemorragica epizoética.

Ensayo de inmunoabsorcién ligada con
enzimas.

Fijacién del complemento.

Prueba de fijacién del complemento
modificada directa.

Prueba de inmunodifusién.

Prueba de inmunodifusién en gel de agar.
Lengua azul.

Glicerol-oxalato de potasio-fenol.
Electroforesis en gel de poliacrilamida.
Rinotraqueitis infecciosa bovina.

Departamento de Agricultura de los
Estados Unidos.

Virus de la lengua azul.
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