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EFECTIVIDAD DE LA VACUNA CONTRA LA ENFERMEDAD DE
NEWCASTLE EN EL CONTROL DE LA PAPILOMATOSIS BOVINA
EFFICACY OF THE NEWCASTLE DISEASE VACCINE ON THE CONTROL OF B OVINE
PAPILOMATOSIS
Oswaldo Puri C.1 , Alfredo Delgado C.1,2, N&eacute;stor Falc&oacute;n P. 3 , Alberto Manchego S. 4
RESUMEN
Se evalu&oacute; la eficacia de la vacuna atenuada del virus de la enfermedad de Newcastle
cepa La Sota (NDV-LS) en el tratamiento de la papilomatosis bovina. Se trabaj&oacute; con 64
bovinos hembras mestizas con papilomatosis cut&aacute;nea diagnosticada cl&iacute;nicamente, criados en fundos de la zona del Alto Mayo, San Mart&iacute;n. Un grupo (n=34) fue inoculado
subcut&aacute;neamente (2 ml) con la vacuna atenuada del NDV-LS (109 dosis 50 infectiva en
huevo) en dos oportunidades con intervalo de una semana, y evaluados cl&iacute;nicamente los
d&iacute;as 0, 7, 30, 45 y 60 despu&eacute;s de la primera inoculaci&oacute;n, y el resto qued&oacute; como control. Se
consider&oacute; como tratamiento eficaz la regresi&oacute;n de 75% o m&aacute;s de los papilomas. La evaluaci&oacute;n cl&iacute;nica al d&iacute;a 60 mostr&oacute; que el tratamiento fue eficaz en 3 (8.8%) animales, sin haber
diferencias estad&iacute;sticas con el grupo control. No se observ&oacute; signo cl&iacute;nico colateral atribuible al biol&oacute;gico. Se concluy&oacute; que la vacuna atenuada del virus de la enfermedad de
Newcastle cepa La Sota no fue eficaz en el tratamiento y control de la papilomatosis
bovina en condiciones de crianza semi-extensiva de la zona del Alto Mayo.
Palabras clave: papilomatosis bovina, hembras mestizas, virus de la enfermedad de
Newcastle
ABSTRACT
The efficacy of Newcastle disease virus La Sota strain (NDV-LS) attenuated vaccine
for treating bovine papillomatosis was evaluated. A total of 64 crossbreed female dairy
cattle with clinically diagnosed skin papillomatosis, reared in farms of Alto Mayo, San
Mart&iacute;n, Peru were used in the study. A group of 34 animals were subcutaneously inoculated
with 2 ml of NDV-LS attenuated vaccine (109 infective dose50 in egg) on day 0 and day 7,
and were clinically evaluated on days 0, 7, 30, 45, and 60 after inoculation. The remainder
animals were kept as controls. Effective treatment was considered when at least 75% of
papillomas successfully underwent to regression. Evaluation on day 60 showed the
treatment to be effective in three animals (8.8%). No statistical difference was found with
1
2
3
Cl&iacute;nica de Animales Mayores, 4 Laboratorio de Microbiolog&iacute;a y Parasitolog&iacute;a Veterinaria, Facultad
de Medicina Veterinaria, Universidad Nacional Mayor de San Marcos, Lima
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the control group. No secondary signs were observed in treated animals during the
study. In conclusion, La Sota strain attenuated vaccine against Newcastle disease was
not effective in treating and controlling bovine papillomatosis in semi-extensively
managed animals from Alto Mayo region.
Key words: bovine papillomatosis, crossbreed dairy cattle, Newcastle Disease Virus
INTRODUCCI&Oacute;N
Los papilomas cut&aacute;neos son neoplasias
proliferativas benignas, cuya etiolog&iacute;a y
patog&eacute;nesis es compleja (Campo, 2002). Los
papilomas cut&aacute;neos son m&aacute;s comunes en el
bovino que en otros animales dom&eacute;sticos (Jubb
et al., 1992). Animales de toda edad son susceptibles (Melo y Leite, 2003), aunque se
observa preferentemente en bovinos de 6
meses a 2 a&ntilde;os de edad, en forma espor&aacute;dica o enzo&oacute;tica (Dirkson et al., 2005). La falta de susceptibilidad de los adultos para la
infecci&oacute;n natural se debe a la inmunidad adquirida por infecci&oacute;n aparente o inaparente
cuando eran j&oacute;venes (Radostits et al., 2002;
Dirkson et al., 2005).
La expresi&oacute;n de la infecci&oacute;n con el virus del papiloma bovino (BPV) requiere la
presencia del agente en el medio ambiente,
as&iacute; como la existencia de lesiones superficiales de piel o mucosas (Dirkson et al., 2005).
El modo de propagaci&oacute;n es el contacto directo con animales afectados y la penetraci&oacute;n
del agente viral en la piel a trav&eacute;s de las
abrasiones cut&aacute;neas. El virus puede tambi&eacute;n
mantenerse vivo en las cercas de los corrales y causar la infecci&oacute;n cuando los animales
se frotan contra las cercas (Radostits et al.,
2002). Los bovinos afectados en forma
subcl&iacute;nica y portadores del virus, as&iacute; como
los portadores inanimados y animados juegan un papel decisivo (Dirkson et al., 2005).
As&iacute; mismo, el desbalance nutricional, hormonal y depresi&oacute;n del sistema inmune tienen un
rol importante en la duraci&oacute;n de la enfermedad (Campoet al., 1994).
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Se ha reportado la presencia de DNA
del BPV en verruga, sangre, leche, calostro,
tracto reproductivo y gametos de bovinos, as&iacute;
como en la placenta, l&iacute;quido amni&oacute;tico y sangre de un ternero reci&eacute;n nacido. Estas observaciones sugieren que la sangre perif&eacute;rica
puede ser una v&iacute;a de diseminaci&oacute;n a otros
tejidos y provee evidencias de transmisi&oacute;n
vertical del BPV (Freitas et al., 2007).
A pesar de la existencia de gran cantidad de tratamientos comerciales, la mayor&iacute;a
de ellos no tiene resultados efectivos (da Silva et al., 2004). El virus de la enfermedad de
Newcastle (NDV), un paramyxovirus aviar,
tiene propiedades anti-neopl&aacute;sicas y pleitr&oacute;picas
inmuno-estimulatorias (Schirrmacher et al.,
2001). El NDV puede infectar y lisar directamente una variedad de c&eacute;lulas tumorales sin
afectar de manera significativa a c&eacute;lulas normales (Schirrmacher et al., 2000; Wilder,
2001), activar macr&oacute;fagos para realizar actividades antitumorales (Schirrmacher et al.,
2000), inducir la producci&oacute;n del factor-? de
necrosis tumoral (TNF- ? ) en c&eacute;lulas
mononucleares, el cual es un factor inmune
que ataca y destruye c&eacute;lulas cancer&iacute;genas
(Csatary y Bak’acs, 1999; Wilder, 2001), e
incrementar la sensibilidad de las c&eacute;lulas
neopl&aacute;sicas a los efectos citol&iacute;ticos del TNF? (Wilder, 2001).
Adicionalmente, estudios in vitro han
demostrado que las c&eacute;lulas cancer&iacute;genas humanas infectadas con el NDV son m&aacute;s eficientes en la activaci&oacute;n de c&eacute;lulas T (CD4,
CD8 y NK) que las c&eacute;lulas no infectadas.
As&iacute; mismo, las prote&iacute;nas virales del NDV insertadas en la membrana plasm&aacute;tica de c&eacute;-
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lulas cancerosas infectadas pueden ayudar
al sistema inmunitario al mejor reconocimiento de los ant&iacute;genos tumorales espec&iacute;ficos, lo
que podr&iacute;a dar lugar a la muerte de las c&eacute;lulas cancerosas infectadas y no infectadas por
el virus (Schirrmacher et al., 1999). Diversos reportes (Csatary et al., 1993, 1999;
Csatary y Bak’acs, 1999; Liang et al., 2003)
indican que el NDV desacelera o detiene la
progresi&oacute;n tumoral en humanos con diferentes tipos de c&aacute;ncer. Del mismo modo, Avki
et al. (2004), utilizando la vacuna atenuada
del NDV cepa La Sota (NDV-LS) en 14 bovinos con papilomatosis cut&aacute;nea provocaron
la regresi&oacute;n de los papilomas. En base a esto,
el presente estudio tuvo por objetivo evaluar
la vacuna contra NDV en la resoluci&oacute;n del
papiloma bovino en la zona de San Mart&iacute;n,
Per&uacute;.
MATERIALES
Y M&Eacute;TODOS
Animales y Protocolo de Inoculaci&oacute;n
El presente estudio se llev&oacute; a cabo entre junio y setiembre de 2008, coincidiendo
con la &eacute;poca seca, en el departamento de
San Mart&iacute;n (Per&uacute;), &aacute;mbito del Proyecto Especial Alto Mayo, el cual se ubica en la zona
del Alto Mayo, comprendiendo las provincias
de Moyobamba y Rioja.
Se trabaj&oacute; con 64 bovinos hembras con
diagn&oacute;stico cl&iacute;nico de papiloma. Los animales ten&iacute;an entre uno a seis a&ntilde;os, con diferentes niveles de cruzamiento entre razas
cebu&iacute;nas y europeas, y que ten&iacute;an un m&iacute;nimo
de tres meses sin haber recibido tratamiento
alguno contra papiloma. Los animales pertenec&iacute;an a varios fundos y eran criados en forma semi-extensiva sobre pasturas naturales,
con orde&ntilde;o a mano una vez al d&iacute;a con ternero al pie, y recib&iacute;an un suplemento a base de
pasto picado y sal com&uacute;n.
Del total de animales, se inocul&oacute; a 34
con una dosis total de 109 dosis50 infectiva en
huevo de la vacuna atenuada del NDV cepa
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La Sota (NDV-LS). Se inyect&oacute; 2 ml en el d&iacute;a
0 y 7. La evaluaci&oacute;n cl&iacute;nica e inyecci&oacute;n subcut&aacute;nea del biol&oacute;gico se hizo en la zona del
cuerpo con mayor cantidad de papilomas (cabeza, cuello, esc&aacute;pula, ubre o pezones). En el
caso de los pezones, el biol&oacute;gico se aplic&oacute; en
la ubre. Se aplic&oacute; suero fisiol&oacute;gico a los animales controles.
Observaciones Cl&iacute;nicas
Se hizo una evaluaci&oacute;n cl&iacute;nica los d&iacute;as
0, 7, 30, 45 y 60 posteriores a la primera inoculaci&oacute;n. Se registr&oacute; el n&uacute;mero, forma, localizaci&oacute;n, e imagen de los papilomas. Adem&aacute;s,
se hizo un seguimiento de los posibles efectos secundarios de la vacuna.
La respuesta al tratamiento fue considerada como excelente si ocurri&oacute; una regresi&oacute;n del 85% o m&aacute;s del n&uacute;mero de papilomas;
buena, con regresi&oacute;n entre 75 a 84%; regular, con regresi&oacute;n entre 65 a 74%; mala, con
regresi&oacute;n inferior a 65%. El tratamiento fue
considerado eficaz cuando la respuesta de
los bovinos fue entre buena a excelente, e
ineficaz si la respuesta fue de regular a mala
(Santin y Brito, 2004).
An&aacute;lisis de Datos
El n&uacute;mero de papilomas antes y despu&eacute;s de la inoculaci&oacute;n con el NDV y el nivel
de respuesta al tratamiento se analiz&oacute; empleando la prueba de Chi-Cuadrado, con el
apoyo del programa estad&iacute;stico SPSS 11.1.
RESULTADOS
El examen cl&iacute;nico indic&oacute; que el 56.3%
de los animales presentaba papilomas planos,
el 35.9% ten&iacute;a papilomas pedunculados y el
7.8% ten&iacute;a ambos tipos de papilomas (Fig.
1). El tratamiento con la vacuna atenuada del
NDV-LS fue eficaz en el 8.8% de los animales tratados (Cuadro 1). No se encontr&oacute; diferencias estad&iacute;sticas entre la respuesta en animales tratados versus controles (p = 0.096).
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Cuadro 1. Respuesta al tratamiento (n&uacute;mero de observaciones) de papilomatosis bovina con
la vacuna atenuada del NDV-LS
Grupo
Respuesta al Tratamiento
Total
Excelente
Buena
Regular
Mala
Tratados
34
2
1
1
30
Control
30
0
0
1
29
Total
64
1
2
59
59
Figura 1. Papilomas pedunculados similares a la forma de “coliflor” (izquierda) y papilomas con
forma plana (derecha) en bovinos de la zona de Alto Mayo, San Mart&iacute;n
No se observ&oacute; signos cl&iacute;nicos colaterales por efecto de la inoculaci&oacute;n de la vacuna
durante el tiempo que dur&oacute; el estudio. Como
observaci&oacute;n secundaria se pudo notar que los
animales con mayor grado de infestaci&oacute;n por
garrapatas presentaban el mayor n&uacute;mero de
papilomas.
tecedentes de este efecto donde se registr&oacute;
la regresi&oacute;n total del 36% de papilomas (Avki
et al., 2004); sin embargo, no se observ&oacute; una
respuesta favorable al uso del NDV-LS en el
presente estudio, por lo que no se puede descartar que la respuesta observada en los tres
animales se deba a una regresi&oacute;n espont&aacute;nea.
DISCUSI&Oacute;N
El resultado antag&oacute;nico entre la presente
investigaci&oacute;n y el de Avki et al. (2004) se
puede haber dado por las diferentes condiciones de manejo y alimentaci&oacute;n de los animales en cada estudio, ya que factores como
estr&eacute;s, nutrici&oacute;n, presencia de par&aacute;sitos entre otros, pueden influir en la respuesta
inmunol&oacute;gica del animal (Grandin, 1997;
Tizard, 2002).
La respuesta observada en los tres animales del grupo tratado puede ser un indicador de la respuesta del hospedador a la infecci&oacute;n viral (Correa y Correa, 1992), as&iacute;
como el resultado de la actividad antitumoral
del NDV-LS sobre el papiloma. Existen an-
Rev Inv Vet Per&uacute; 2011; 22 (4): 388-393
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La presencia concomitante de papilomas
con garrapatosis ha sido reportada (William
et al., 1992). As&iacute; mismo Correa y Corr&ecirc;a
(1992) afirman que la diseminaci&oacute;n de
papilomatosis es mayor en lugares donde existen muchas garrapatas. Adem&aacute;s, se sospecha que los insectos propagan o inoculan el
virus en la piel (Rebhun, 1995). De ser cierto, el rol del Boophilus microplus, garrapata
prevalente en nuestra Amazon&iacute;a, para infectar con el virus de la papilomatosis ser&iacute;a m&iacute;nima por ser garrapata de un solo hospedero.
Los animales inoculados con la vacuna
atenuada del NDV-LS no demostraron ninguna alteraci&oacute;n cl&iacute;nica que podr&iacute;a ser atribuible a una infecci&oacute;n por el NDV. Este hallazgo es corroborado por otros estudios donde
el NDV fue inoculado en forma intranasal en
terneros (Cakala et al., 1992) y en vacas por
inyecci&oacute;n en n&oacute;dulos linf&aacute;ticos de la ubre
(Kandefer- Szerszen et al., 1995). Tambi&eacute;n
ha sido reportado que la administraci&oacute;n
intravenosa del NDV en humanos con c&aacute;ncer fue segura y sin efectos secundarios t&oacute;xicos (Csatary y Bak’acs, 1999; Wilder, 2001;
Liang et al., 2003), con excepci&oacute;n de ligeros
s&iacute;ntomas similares a la gripe como fatiga, fiebre leve, y dolor articular por uno a dos d&iacute;as
en algunos pacientes.
La ausencia de efectos cl&iacute;nicos adversos en animales tratados con la vacuna atenuada del NDV-LS y las posibilidades de
obtener una respuesta m&aacute;s eficaz, permite
realizar otros estudios donde se pueda aumentar el n&uacute;mero y frecuencia de inoculaciones
(Liang et al., 2003).
CONCLUSI&Oacute;N
La vacuna atenuada del virus de la enfermedad de Newcastle cepa La Sota no fue
eficaz en el tratamiento y control de la
papilomatosis bovina en condiciones de crianza
semi-extensiva de la zona del Alto Mayo, San
Mart&iacute;n.
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