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PREE ACTO

-

El preyecte de trabaje de tesis para optar 2l docterades versa sebre
identificacidn de las infeccienes virales que interesan al Partide de Tandil,
que ®std realizande la Cdtedra de Virolegf{a de la Facultad de Ciencias Veteri-
narias de la Universidad Nacienal del Centre de la Previncia de Buenes Aires
(U.N.C.B,A.) a través de un pregrama glebal dentre del cual figura este traba-
jo con el nombre de "Investigacién de Enfermedades Endémicas: Leucesis bevina"
reaglizade por quien suscribe, candidate al docterade. La descripcidén del pre -
yecte y finalidades especificas presentadas en la oportunidad de splicitud de

auterizacién del tema sen les siguientes:

DESCRIPCION DEL PROYECTO

De la informacidn acepiada y de la experimgntaciﬁn llevada a cabe has
ta ahora, creemos de impertancia prefundizar los cenecimientes sebre esta en -’
fermedad en nuestre medio, para e2lle les pases a seguir serdan les siguientes:

1) Muestree de sangre de bevinos pertenecientes a establecimientes -
del Partide de Tandil, discrimindndoleos en base a su explotacién principal:
Tambe, Cabafia, Rodme General. Tamafie estimade de la muestra: no menes de 1,000
animales,

2) Separacidén del suere & incorperacidn del misme al banco de nuestre
laboraterie cen la siguiente recopilacidn de dates: edad, raza, sexe, nUmerse
de caravana y numero de bance. La historia del establescimiente se detallarad en
una heja adicienal. Los sueros se censervaran cengelados a=202 C en recipien -
tes pldstices-estériles.

3) Investigacién de anticuerpes centra el Virus de la Leucesis bevina
en les susres ceolectades por la prueba de inmunedifusidn en gel de agar utili-
zande el antf{gene dual que en nuestre pafs distribuye laberateries Oohnsen y

Johnsaene.

FINALIDADES ESPECIFICAS

1) Hacer una puesta al dia de les conecimientes sebre Leucesis bevina mediante
un exhaustive rastree bibliegrafice.
2) Desterminar el percentaje de animales infectades per el VLB:
a) sebre sl tetal de la muestra.
b) per grupes etaries,
c) por zena geegrafica.
d) dentre de cada establecimientao,
3) Determinar el porcentaje de establecimientns/éhfectados.
4) Determinar gbe tipo de expletacidn es mids afectada.
a) Tambeo. ’
b) Redse General.
c) Cabafia.

5) Evaluar, en base a los dates ebtenidos, la impYicancia econemica de esta

infeccidn.
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R E S U M E N

Se analizaron 1.255 sueres bevines del Partide de Tandil per inmuns-—
difusidn, (ID) umsande Leukassay-B, encentrdndeses un 5,25% de pesitividad,

El grupo estarie de 1 a 3 afes fué el mds afectade con 12,59% , les
demds valeres fluctuarcn entre 1,33% y 4,95%.

Las cabaffas pesitivas fueren 2 de 2 csn un 11,1 % de infectades. Les
rodeos genarales 2 de 3 cen pesitividad de 3,03 y 7,32% y les tambes 5 de 8
cen positividadgqus van de 1,98 a 8,13%.

De tres animales serolegicameante pesitives a la prueba de ID se cul-
tivaren linfocitos en donde se observéd inmunofluerescemcia especifica para -

el Virus de la Leucosis bevipa usande inmunoflusregcencia directa,

5 U M A A R Y

BOVINE LEUKEMIA: SERCLOGICAL SURVEY IN TANDIL COUNTY, BUENOS AIRES PROVINCE,
ARGENTINE REPUBLIC.

A sereological survey with 1,255 bovine sera from Tandil ceunty using
inmunedifusien, Leukassay-B, gave 5,25% of positive results, The greup 1 te
3 year old gave the highest percent 12.59, tha ethsr values renged frem 1.33
to 4.95% ’

Tuwe eut o?tmo bull herds wers pesitive being the rate af infectien
11,1% fer each ane. Twe esut ef three general herds checked were infected -~
with 3.03% each sther and 5 of 8 dairy cew herds were infected with values
ranging frem 1.98 te 8,13%.

Frem 3 beviines with pesitive serelegy, cultures ef lymphecyles uere

carried out and specific immunefluerescense was demenstrated in them using

direct immunsflueresceant test,

In



INTRODUCCTION

Se utiliza el términe Leucesis bevina ceme una designacidén general -
para abarcer dos estades patolegicos del ganade bevine, el linfesercema y/o la
linfocitosis persistente, producides per un virus perteneciente a la Familia

Retroviridae, Sub-familia Oncovirinae, llamade Virus de la Leucosis bovina(VLB)

El linfosarcema es una enfermadad tumoral maligna, la linfecitosis
persistente es, por el contrario, una condicidn benigna que consiste en el au-
mento permanente del nimere de linfocites circulantes y cuyo diagndstice se ha
ce por el recuento de leucecitos y fdrmula leuceocitaria relativa. (14, 27)

Diversocs estudies han demestrade que la mayorfa de les bevinos infecta
dos con el VLB no tienen linfecitesis pegsistente ni linfosarcema, lo que quig
re decir que son portadcres asintomaticos del virus. Por lo tanto, el estade
de infeccidn por el VLB no debe ser considerade ceme sindnime de la enfermedad
del mismo nombre (52, 16).

Particulas que aparentaban ser virus maduros del tipe C fueren prime-
re vistas por Dutcher y col. (3., Nath. Cancer Inst. 33: 1055-1064, 1964) en le
che y pesteriorments per Miller y €ol, (J. Nathe Cancer Inst. 43: 1297-1305,
1969) en cultives de linfecitos tratados con fitehemaglutinina provenientes de
ganade con linfosarcoma @ con linfocitosis persisteﬁte. Sin embargeo en este
trabaje me se satisfacen plenamente los criterios prepuestos per la 0.M.S., en
particular el NO 1,

En efecte, debide a las dificultades que se presentan para difesrenciar
virus del tipe C de elementos similares cen el use del micrescepioc electrdnice
la Organizacidn Mundial de la Salud (0.M.S.) propuse 3 criterios para identifi
car por la técnica de cortes finos, partfculas cen preobalidades de pertesnecer
a sstos virus; 1) Confirmacién de processs de gemacidn. 2) Partfculas aisladas
con un nucleoide separade por una zona clara desde la envoltura. 3) Particulas

de tamafio uniferme y morfolegfa consistente, (Nature 211z 111-112,-1966),

En 1970 Dutta, S. K. y col. y Kawakami, T. Go. y €ol. presentan eviden
cias mds concluyentes de preceses de gemacién aseciades cen éstas partfculas,

En 1971 (25, 32), 1972 (50) y 1973 (18) Neale, Steck y Ferrer hallan
abundantes partfculas que satisfacen los 3 criterios de la 0.M.S. en cultives
de linfecites y presentan claras evidencias de la replicacidn de estas particg
las per micrescepfia electrdnica. (35).

Hay algunas discrepancias sobre sﬁ.al virus de la Leucesis bavina es
merfelegicamente un virus de tipe C. Se ha viste que algunas de las partfculas
inmaduras como las que se presentan en les linfecites infectados por VLB ne
muestran una clara separacidn entre la enveltura y nucleecapside (32,50). Sin
embarge, ne se sabe st esta presentacidn atipica es una verdadera caracteristi

ca del VLB o si es un artefacte resultante del linflcigo cultivade deonde la




Calafatt y col, (J. Nath, Cancer Inst. 523 1251-1257, 1974} han repor
tado la presencia de partfculas en proceso de gemacidn csqhublenides electre -
denses preducidos psr sl VLB en linfocites. Pero, estas estructuras atipicas
fueron vistas sdle en unes peces casos y en cultives en les cuales la presen -
cia de etres virus ne fue excluida,

No se han hallade etros repertes sebre la presencia de precesss de ge
macidn cen nucleeides electredenses em cultives infectedes con el VLB gue se

sepa estén campletamente libres de otros agentes.

El viridn tiene un didmetrs de alrededer de 100 nm, cen una envaltura
lipepreteica gue cubre una capside icssaedrica, dentre de la cudl ss halla el

acide nucleice heliceidal,

El genoma es una melecula de ARN de cadena simple de un pese meslecu -~

lar de 7 x 106, la que se disecia en 2 § 3 fracciones,

Se ha demostrado que el VLB pueds ser marcade cen uridina tritiada y

gue su banda estd en el ceeficiente 1, 15 g/cm3 en gradiente de sucresa (33,43)

El ARN viral es transcripto a una cadena deble de ADN (previrus), la
que se integra en el ADN celular (5), el ARN viral sirve ceme ARN-mensajers y
el ARN para les viriones de la progenie es transcripte del ADN integrade ® prg
virus (9).

Pelipeptides del VLB: Se purificd la P25, preteina principal del vi -
ridn, de células enfectadas y de partfculas virales (19,42,43), Mds reciente-
mente se han purificade deos pelipeptides adicienales cen un PM de 65.0000 dal-
tens (PE5) y 12,000 daltens P1Z, respectivamente (36).

La P65 es diferente de la GP60. El radieinmuneesnsaye cempetitive indi
ca que la P65 cemparte determinantes antigénices cen la P27, P15 y P12, Per

le tante, la P65 pedrfa ser la precursera de la preteina interna del VLB.

Transcriptasa reversa del VLB: hay evidencias centundentes de la pre-
sencia de una ADN—polimerasa ARN—depandiente en el virus, se determiné la dis-
tribucidn de la enzima en gradientss de sucresa a paftir de partf{culas de VLH
purificadas (33).

En =1 5ﬁm 1972 Miller y Olsen demuestran la presencia de un antigene
en preparacienes de particulas ds tipe C de bevino, sbtenidas de cultives de

linfecites estimulados cen mitdgenes y tambidn de cultives ne estimulades.

En 1972 (15, 17) y 1973 (22), Ferrer y cel, también repertan la iden-
tificacién del antfgens del BLV, que pesteriermente ss demestrd es el princi-
pal antfgene del viridn (42, 43), es la P25,

Ya a partir de 1972 (1, 16, 17, 20, 21, 22) se hallan infermes demes—
trande que la gran mayerfa del ganade leucemice tiene antiguarpes centra el -

uL8.
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En 1975 Miller y Ven dor Maaten describen un antigsne sensible al eter
aislade de la envoltura del virus, es una gliceprateina de un PM de 60,000
daltons, se la llamd GP 60,

En 1978 Phalguni, Gupta y Ferrer hacen un estudis cemparative entre
distintas pruebas diagndstices utilizande un antigeno dual (37) legrade con
la aseciacidn de la P25 y la GP60,

En las primeras comparaciones seroldgicas cen otros Retrovirus se a-—
plicaren la inmunofluerescencia, la inmunedifusidn en gel de agar y las téc
nicas de absorcidn de la inmunofluerescencia. Esta Gltima fue coensiderada en
esea momento come la mds sensitiva para la deteccidn de les antigenes de los
virus tipe C. Ferrer y col. reportan que el antigene P25 ne reacciena en for
ma cruzada con el antigene del virus tipe C del ratdn ni del gate (15). Al -
gunes investigadores tardarocn en aceptar esta demostracidn porque era incem-
patible cen el dogma de que todes les virus tipe C mam{feros compartfan un
antfgene especifice llamado SP30.

Coms sxistfa la posibilidad de que las técnicas antes mencienadas ne
fuesen capaces de detectar un compenente antigénice mener, cempartide psr sl
VLB y el antf{gens de etres virus de tipo C, se realizaren estudios en los
cuales se usd el antfigene P25 aislade de celulas infectadas y de particulas
de VLB altamente purificadas (42, 43), la P25 se marcd con I 125 y se desa-
rrelld un altamente sensitive y espec{fice radieinmunoensaye, lss resultades
de esta comparacidn antigénica fueron les siguientes:

1) Les sueres de referencia bovinas, conteniends anticuerpes centra el VLB y
tambidn un suere moncespecifice de conejs anti-P25, inmediatamente se unia

el P25-I 125, en tante que este antfgene ne era inmuneprecipitade per poten-
tes antisueres contra la preteina principal de eatros Retrevirus,

2) Los sueros bevinos de refersncia centra el VLB y también de ceneje, Falla
ren en precipitar el pelipdptide P30 radiesmarcade de etres Retrsvirus,

3) La P25 no compite en el radieinmuneensaye con la proteina interna P30 de
otres Retrevirus, pere este radisinmunoensaye competitive deja abierta la ps
sibilidad de que el bevine reconezca un determinante antigénice en la P25 -
prevecande una reaccién cruzada, ®1 cudl ne serfa recenecide per les animales .
gue cemunmente son utilizades para preparar anticuerpes centra las preteinas
de les retrevirus (comejes, cabras, ratas, etc). FEsta pesibilidad fud descar
tada al demestrarse gues

4) Preparacienes altamente cencentradas de retrevirus mamiferss e aviaries,
fraccienades cen detergente fallaren para cempetir en el radioinmuneensays
cen la P25-1 125 cen sueres bevines de referencia anti-VLB e con suere ds ce
ne je monoespmscifice anti-P25 (19, 42), En sste experimento también se testa
ron partes representativas de todos leos subgrupes antigénices identificades

de retrovirus mamiferes y aviarios,

ben




Pocsterieres estudios demostraron que la transcriptasa inversa del VLB

es tamhién antigenicamente distinta de la enzima andloga de otros retrovirus

(52

m

g

.

Otros aestudiocs también mostraron gue el VL3 es antigenicamente dife -
rente de etros virus hevinos comunes (34, 42, 43), este, obviamente es de im~
portancia prdctica en relacifn a 1a especificidec de las pruebas seroldgicas
para el diagndstico de infeccidn por =1 VLB en el ganade bovino.

Numerosos estudios donde se inoculd el VLB en cultives celulares de
nédulos linfatices o linfocites de sangre periférica ne tuvieren #xite en de-—
mostrar alteracionaes citolfdgicas especificas por accidén del virus,

Se han descripto hallazgos como la absorcidn de linfecites, fermacidn
de celulas gigantes, transformacidn celular, aparicidn de vacuelas citoplasmg
ticas y cuerpoes de inclusidn, fagocitosis y aberraciones cremesomicas que se
demostrd eran inespecificos para el ULB s bien causados per micreerganismes
egontaminantes cemo micoplasmas (Wittman and Urbaneck, 1969),

La formacidn de sincicios usando celulas pulmonares de embridn humano
(WI-38) por ce—cultivo con linfecitos de bevines infectades cen el VLB fue
descripte por Carnefert-Jensen et al. (1969). En una serie de expcrimentes -
pesterieres la formacidn de sincicios se cemprebd que era el efecto citepate-
génice especf{fice del VLB.

Estudies de transmisién experimental in vitre muestran que el VLB in=-
fecta celulas de varias especies, incluse humanas, de simie, y de canine (10,
34), Varies de estos cultives preducen virus centinuamente, la produccién fué
particulérmente abundante en dos lfneas celulares de murci€lago. Una de sllas

fue clenada y se uséd come fuente de VLB en variss estudies de caracterizacién.

Se han heche extensas y riguresas pruebas que demestraren que éste
cultive (VLB=bat2=cl.l) estd libre de agentes extrafies. La preduccidn de vi -
rus en el VLB-bat2-cl.l es menos abundante gue en la PLK-VULB, 1{nea celular
de tejide evine estabilizada por el Dr. Van der Maaten. Sin embarge, =1 Dr.
Shultz (Cornell University) y mas tarde el Dr, Van der Maaten, dieren a cene-
cer gqus la linea FLK~VLB estd también infectada con el virus de la diarrea ba
vina (BUDV), De aqui se deduce la peligrosidad de tener BUDV en la preparacidn
viral que se utilice pata caracterizar el VLB, yne es una posibilidad lejana
porque el BYDV tiene una densidad de sedimentacidn similar a la del VLB as{
come también a la del antfgene interno,

Estudios en les tuales fueron examinades grandes cantidades de vacu -
nes naturalmente infactades y de eve jas expasrimentalmente infectadas, mostra-
ren gue los linfocitos infectades con VLB ne sintetizaban particulas virales
ni P25 mientras elles estaban en el animal,el cultive in vitre de les linfg ~
citos es esancial para la deteccién del virus y del antfgene (4, 50), La vire
mia, presencia de particulas del VLB libres en la circulacién periférica ne

ha side demostrada en el ganade infectade con el VLB, este hallazge, qus es




esencial para el entendimiente de la infeccidn natural e incluse la transmisidn
puede ser explicade, al menos en parte, por el hecha de que los anticuerpes neu
tralizantes estdn presents en virtualmente todo el ganade infectado con el VLB
(29).

Existe la posibilidad de que el VLB se pueda replicar, an infecciosnes
naturales, en cédlulas distintas a los linfecites, pere ne hay evidenciaz en la =-
literatura que lz apoys,.

Se han desarrellade varias pruebas seroldgicas para la deteccidn de an-
ticuerpos contra el VLB, de les cuales laos mds trascendentales fueron los si -
guientes: 1) Prueba de inmunofluorescencia usande células infectadas per el VLB
y fijadas con acetona como blance (16, 17, 18, 21).

2) Prueba de inmunodifusidn para el cual se puede utilizar ceme anti-
gene la P25, la GP60 o un antfgeno dual asociande estas des (15, 16, 18, 20, 21
22, 37).

3) E1 radioinmunoensaye utilizande la P25 marcada cen I 125 (19, 37,
42).

4) La prueba de neutralizacidn (19, 24, 29).

Diverses trabajes examinan criticamente la validez de estas pruebas, bg
rrelacienande les rmsultades ebtenides con los mismes cen la presencia e ausenp-
cia del virus en el animal (29, 31), El resultades de estes estudies musstran
que la prueba de neutralizacidn y radisinmuneensaye son los mds sensitives (29,
31, 37).

En les estudios comparatives entre la sensibilidad de la prueba hemato~
1l8gica y la prusba de inmunodifusidn utilizands ceme antigens la P25, Farrer y
cole. (1974) hallan que de 148 bevinos hematolegicamente nermales 23 tienen an -
ticuerpos precipitantes. Mammericks y col. (1976) de 219 bovines 19 eran posi-

tives a la prueba de ID pere hematelegicamente normales.

Utilizande come antf{gene la GP60 en esta misma prueba House y cesl.
(1975) hallan que de 47 bovinos que tenfan anticuerpes centra la gliceproteina,

25 (53%) eran negatives utilizando la P25.

Utilizande el antfgene dual Phalguni Gupta y Ferrer hallan que la sensi-

bilidad de la pruebg de ID es similar a la de la prueba de inmunefluerescencia.

Se ha hallade que el VLB, lo mismo que etres virus leucemdgenes, mamife
res o aviarioes inducen sincicios en cultives de células ne transformadas per i-
neculacidn directa (10). También se ha demostrade que células infectadas cen
el VLB y ciertas células ne transformadas, también forman sinciciaes (10). Temap
do come base este heche se ha desarrollade una altamente sensitiva y especifica
prueba para la deteccidn y cuantificacidn del VLB y celulas infectadas per este
virus (11, 12, 19, 24),.

La deteccidn de linfocitos infectades por medie de la prueba de induc -

s - . - ’
cidn de la formacidn de sincicios ss considerade como un néiode seguro para el
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('izgnostice directe de 1a infeccidn por =1 VLB en el ganade (29, 31), La abser-
vacidn de la formacidn de sincicios per células infectadas por el VLB ha sido
confirmada en varios laboraterios. Irgen y col, ebservaren =1 fendmeno sobre
cultives de lfneas FLK~ULB y CC 8l1. Estas ebservaciones fueren ampliadas y se
introdujeron varias medificacienes ventajesas en la prueba de formacidn de sin
cicios por el VLB y celulas infectadas por el VLB (23), También se han presenta
do evidencias demostrando que centrariamente a le que podfa inferirse, el fac -
tor responsable de la fusidn para la fermatidn de sincicios en cultives de caly
las ne transformadas ne es un componente del viridn sino mas bien un preducte
celular por cambies praeducides por el VL3 (23), Es as{ gue la poelikariecitesis
en estes cultivos, cerresponden al fendmeno cenocide come polikariecitesis tar—~
dfa.

Tambidn se ha descripte una sensitivs y prdctica prueba de infectivi -
dad para al VLB basado en 1a induccidédn de la P25 del VLB sobre cultives de celuy
las suceptibles en monecspa (38). Este ensays puede ser aplicade para detectar
2l VLB as{ como linfocitos infectados por el VLB y tiene una gran especificidad
ya que se utiliza un suerc moneespecificeo para detectar la P25 del VLB en las —
celulzs indicaderas. Por le tanto esta prueba se presta muy bien para detectar
el VLB en especimenes contaminados con etres agentes, por ejemple, la lechs,

Existe una estrecha correlacidn entre la infeccidn por sl VLB y el lin~
fosarcema, En 1972 (17) y 1973 (20) sen repertadas las primeras ebservaciones
sobre la presencia de anticuerpes ceontra el VLB en vacunes cen linfesarcema his
teldgicamente verificade, estos estudies fueren ampliades en 1974 (16), 1975
(21, 22) y 1976 (1).

También sa demostrd que virtualmente tode el genade cen linfocitesis
persistente estf infectado por el VLB (1, 16, 21). Por etra parte, se ha viste
que menes del 307 del ganade infectade por el VLB desarreclla linfecitesis y me-
nos del 5% desarrella linfesarcema (26, 29), estes indica gue ademds del VLB e -
tros factores influyen en el desarrelle de estas cendicienes; se han mestrade e
videncias de predisposicién familiar al linfesarcema y también predispesicidn
familiar a la linfecitesis persistente. Hay, ademds evidencias cencluyentes de
la participacidn de factores genéticos en el desarrolle de la linfecitesis per-
sistente utilizande vacunes prevenientes de familias cuidadesamente caracteriza

das (1),

Se han sestudiade las caracterfsticas de leos linfecites B presentes en
sangre periferica del ganade infectade cen el VLB (39, 40). Cen el use de gra ~-
dientes de densidad en las técnicas de centrifugacidn les Dres. Kenyon y Piper
separaren des subpesblacienes de linfecites Bj una de sllas estaba infectada con
el VLB, la otra subpoblacién ne estaba infectada y sspantaneamente incerpers
timidina tritiada, luego de 3 dfas de cultive in vitre. La participacidn de es-
tss subpeblacienes en la linfecitesis psrsistente (39) y mds recientemente en
el linfesarcema han permitide importantes adelantos en la cemprensidn de la pa-

togénesis de la leucesise.
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Geograficamente fué descripta por primera vez en Alemania durante el
siglo pasade (Bollinger, 1874, citada por Olson y Baumgartener, 1975), siendo
actualmente, de distribucidn mundial (FAD, 1976).

Hay zonas en las gue se presenta la forma tumoral con mayer frecuen-
cia, tal como en Alemnnia, Dinamarca, Holanda y Belgica, paises que han desa-
rrellaco una riguresa legislacidn para el control y erradicacidn de la enfer-
medad.

En nuestrc p~fs ya ha sido detectada tanto seroldgica (45, 49) coma
Histepateldgicamente (7, 8, 13, 48),

En general, en casi tedos los paises, lus tssas de incidencia sen ba-
Jas ya gue se refieren 3 lss casos tumorales detectados en mataderes y ocultan
de esta manera los Indices reales de infeccidn por sl VLB. Por ejemples, en Ale
mania les informes originales (Bendixen, 1963) indican entre 100 y 500 casos
cada 100,000 cabezass por afie en areas muy infectadas,describiendese tumeres en
el 0,6% de las reses faenadas en mataderos de Alemania Orieptal

En Alemania Occidental, mis recientemente, fueron detectados 390 ca -
sos cada 100.000 cahezas por affe (Eife, 1971), ceon 4,9% de las granjas sufriep
de bajas; en Llinsberg el 20% de las granjas estaban afectadas (Schlegel, 1876).
En Dinamarca la incidencia general ia sido menore En 1960, poce antes del ce -
mienze del programa de centrel, las tasas de incidencia cada 100.000 bevines y
por afie fueron las siguiantes: 6% sobre el total; en 4reas muy infectadas 28,7%
en freas pcce infectadas 1,5% (Flsusberg y Striffert, 1977),

En Rusia, Canadd y les EE.UU. la enfermedad recibe mucha atencidn ya
que las pérdidas que se producen son de varies millenes de dolares al afo,.

En Suecia la incidencia es cemparativamente mener, en leos Ultimes a -
flos ha estado entre 35 y 40 casos cada 100,000 cabezas al afic.

Estudios epizeetiologices han prebade que la difusidn de la anferme -
dad es lesnta pere se exacerba notablemente durante les meses de verane, tal
vez per la accidn de insectes hematdéfagos.

Actualmente, con el desarrollo de técnicas seroldgicas muy sensibles
se pueden detectar animales infectados per el VLB muche antes que se desarre-
lle 1a enfermedad, la prevalencia de animales infectades supera en muchea las
tasas arriba mencionadas que séle incluyen animales cen linfesarcemas.,

En nuestre pafs se han determinado tasas de prevalsncia en zenas de
la Pcia. de Santa Fe y nerte de la Pcia. de Buenes Aires que fluctuan entre el
17,7% en redeos sin presentacidn clinica de la enfermedad y el 70% en rodeos
con presentacidn clinica (45, 49).

Sobre la transmisidn natupal se han trazade diversas especulacienes,
per ejemple la incidencia familiar de lesucesis fue interprestada ceme indicati-

va de la transmisidn vertical del virus,




Sin embargo, a la luz de fuertes evidencias se ha demestrade que esta
observacidn es stribuible a la interaccidn de 1la infeccién per el VLB adquiri-
‘da herizentalmente mds la suceptibilidad del huésped adquirida genéticamente.
En un estudie heche sebre 12 animales gque desarrellaren linfesarcema, 7 da elios
se infectaron cen el VLB luege del nacimiente. Se ve claramente que el desarre-
lle del linfesarcema en respuesta a la infeccidn per el VLB estd determinada
por la censtitucidn genética del huesped mds bien que por 1la ed;d a la gue se
preduce la infeccidn.

S5e ha prebade que en condicienes naturales el VLB ®s transmitide d=
preferencia herizental y qus la infeccidn prenatal es relativamente infrecuen -
ts (46,30,47), la transmisidn horizental ocurre mds facilmente durante los me-—
ses de verane (3). Esta observacidn y el heche de que linfecites infeiétades
por el ULB pueden ser recebrades de tdbunos luege que se han alimentade sebre
vacunes infectados (3), indica que les insectes picaderes juegan un rol prepen-
derante en la difusidn del virus. La evidencia de que el VLB ne es msualmente
preducide in \ﬁivo'(4), sugiere que la infeccién por el VL3 resulta de la
transferencia de linfocites mfs bien que de partfculas virales,

En vista de la facilidad con gque el VLB es transmitide por teontacte
se demuestra que el aislamiente del ganade receptor es un réquisite fundamen -
tal en estudios dirigides a evaluar ctras rutas de transmisidn. Experimentes en
les cusles este requisite fue cemplimentade demsstraren que en cendicienes naty
rales la transmisidn del VLB por la leche es muy rara o ne scurre {36). Este
ne descarta la posibilidad que el VLB 8 linfecites infectadess can el VLB puedaen
estar presentes en la leche de vacas infactadas (28). La impesibilidad del VLB
& de les linfecites infectades per sl VLB oara infectar a les terneres es debi-
de principalmente al heche de gue tedes les terneres nacides y amamantades per
vacas infectadas adquieren anticuerpes maternales = través del'Calastro due les
protegen hasta les primeres S5 meseas de vida (16, 29, 30, 31).

Ademas de vacunes se ha infectade expesrimentalmente a svinaes y capri~-
nes (Mammaricks et al, 1976), Olsen y Balmgartener, 1976, repiten esta experien
cia. Pers la transmisién natural entre evines es infrecuente,

La ineculzcién en 179 mamiferos pertenecientes a 12 especies diferen-
tes y 23 aves pertenecientes a 4 especies distintas ne preduje respuesta saralé
gica ni formacidn de tumeres en el términe de un afic,

Se prevecé eritroleucemia en 2 de 6 chimpances alimentados con lache
de vacas infectadas cen el VLB,

l.La leuceasis bevina es una importante enfermedad en medicina veterina~
ria, particularmente perque es causa de sarias pérdidas ecendmicas en varies
paises. La enfermedad en el ganade tiene estreches similitudes clinice-patoldgi
cas con el tipo mds frecuente de leucemia humana, per esta similitud y etras ca

racterfsticdas la leucesis bevina es el Unice medele para estudiar la causa y los

mecanismes bisicos de la leucemia humanas



£1 heche de que la infeccién por el VLB e&n el ganado tisne una preva
lencia muy‘alta y que este virus estd frecuentements presente en ls leche,
hace primordial el saber si el VLB es peligrese @ ne para e) hambre, pere
esta cuestidn adn no ha side resuslta. FEs importante tener an cuenta que si
bien la pasteurizacidn destruye la infectividad del VLB una parte de la po -~
blacién humana, inclusive en nuestrs pafs, toman la leche cruda. En apeyo de
la posibilidad de que sl VLB pueda represertar una amenaza para la salud estin
los hechos de que el VLB puede infectar ceélulas humanas (10, 34) en cultive y
que se pueden establecer infeccienes cen éste virus en chimpancés per inscula
cidn experimental (51).

mds aln, se provecd leucemia en dos de seis chimpancés que fueren a-—

limentados con leche cruda praeveniente de vacas infectadas (41).

Les sstudios epidemiélogicos no han resuelto adn la cuestidn de si
la lsucemia humana es mds prevalente en dreas cen alta incidencia de Leucesis
bouwina. Los Intentes de detectar sl VLB o anticuerpes cocntra el VLB &n huma=
nos han side negatives. Sin ambargo, se ha demestrade en etros sistemas que
el VLB sa pueda presentar oculte an las celulas infectadas e snmascarade.
Per le tante la significacidn de estos resultados negativos estd muy lejes

de sesr concluyentes

En nuestre pafs, en el afic 1971, Ciprian, Champredends y Martine (7)
cemunicaren el hallazfe por histepatelegia de preceses neepldsices a nivel
ds ganglies linfdtices y amigdalss de bevines provenientes de les Partides de
Leandrs N. Alem (Vedia), General Villegas y Junih en la Pcia. de Buenes Aires
y de Rufine sn la Pcia, de Santa Fé, astos preceses sen interpretadss per les
auteress come cerrespendientes a Leucesis bevinas

En 1971, Epstein, Miranda y Ciprian (13) hacen un estudie histeldgi-
ce de linfesarcemas en distintas especies, dende sa incluyen 18 bevines prove

nisntes de varios lugares del pa{s.

. En 1972, Ciprian, Champredende y Redelenghi (8) hacen un estudie ci-
teldgice de las células linfeides halladas en fretis sanguiness ds bevines -~
cen flermas subclinicas de leucemia, cemparandelas cen las células halladas en
leucemias Humanas.

En el misme afie, Renner (48) relata un case de leucesis tumeral en -
un ternere preveniente del Partide de General Paz,

En 1978, Murtagh, R. y Murtagh, A. (45), relatan el hallazge en la
previncia de Santa F€ de un establecimiento con una mertandad del 3% de les -
animales, an su mayerfa impertades, per lsucesis tumeral,

Estes sen les primeros cases coenfirmados sarsldgicamente en el pafs ya que se

hicieren muestrees sanguinees y se envid el suero a EE.UU. donde se detescta -

ron anticuerpos centra el VLB psr radieinmuneprecipitacidn,




En 1979, Schimied, Pauli, Ribet y Aleise (49) hacesn muestees sangui=-
neos a bevinos de tambecs del norte de la Pcia. de Buenes Aires y sut de Santa
Fé hallande un elevado percentaje de animales cen anticuerpes contra el VLB,
detectados por la prueba de inmunodifusidn en gel de agar, esta es lu primera
comprobacidn seroldgica per inmunodifucidn realizaeda en el pais.

En el partido de Tandil censultados verbalmente los veterinarios leca
les hallzmos que solo dos habrfan ebservade cuadras cempatibles cen Lesucosis -
bevina, ®l1 hallazgo fué hecho en el afio 1976 en dos tambos distantes aproxima-
damente 20 Km uno de otre. En ambos se realizd necropcia parcial de cavidad
tordxica y abdominal a pocas heras de haber muerte el animal. Ambas descrip -
ciones cenincidian en la localizacidn de infiltracienes blanquecinas en les dr
ganes viscerales, particularmente en baze e hfgade, hepate-esplenomegalia y a-
denopatfas generalizadas. En ningln cise hubo estudies histeldgicos.

Sebre uno de estos tambos legramos realizar un muestree sanguineo P&
ra realizar estudios hemateoldgices, pero no detectamos linfecitesis en ningdn
animal dms la muestra.

Cuancbinterragsmos al veterinarie inspector del Matadere lecal éste
nos indicd que ese cuadro podis, con buena velundad, perecerse al que presenta
ban los animales que normalmente elles decomisaban cema sespacheses de Tubercy
losis.

Realizamos, entonces, periddicamente la seleccién de gaglios decemisa
dos a fin de identificar el preceso patoldgice. El examen micrebislégico reve—
14 la presencia de baciles acide alcehel resistente en la mayeria de les casos
¢ gérmenes pidgenes an les restantes, no se hallaron preceses neeplasictos per
el examen histep«teldgice en ningin caso.

Al continuar indagande sebre antecedentes de cases de Leucesis ABovina
en la zena, se decidid hacer una mesa redenda sobre el tema en el Institute Na-
cienal de Tecnologis Agropecuaria (INTA) de Balcarce, aqui el Departamente de
Patolegfa presentd 3 casos de linfesarcema en bavines que eran les Unices detec
tados ale largo de 10 afies. Ninguno de los disertantes tenfa experiencia con la
prueba hemateldyica, perc al ponerse esta en tela de juicise, la cenclusién fu#
gue sole era capaz de detactar un 28% de los animales infectades. Tampece te -
nian experisncia con pruebas sersldgicas.

En resUmen, sole 3 casos diagnesticodes per Histopatelogfa =n INTA de
Balcarse han side los Unices confirmados hasta la fecha en ese centro, sin que
pudisran espescificar a qué psrtide correspendian estos animales,

MATERTAL Y mMETODOS

La zona en estudie: as el Partide de Tendil que estd ubicade an la

zans centrosur de la Pcia. de Buenos Aires, Repdblica Argentina, cuenta cen uno
superficie de 493,500 Has. (Fig, 1). Para su estudis se le dividid arbitraria -

mente en 4 zenus, tomando como eje lu ciudad de Tandil, La zena "A" al




Oests, la.zena "B" al Nereeste, la zena "C" al Sureste y la zena "D" al Sur,

Les lugares muestreados fueren 13 en tetal, de les cuales, seglin tipe
de expletacién, des correspendsn a cabafias, echs a tambes y tres a rsdees gane-

rales dedicades a crifa y/o invernada.

Sueres: Se temaren en total 1.255 muestras de sangre de les cuales 119
corresponden a la zena "A", 575 ala zena "B™, 417 a la zena "C" y 144 a la zena
npv,

Las muestras fueren temadas en el transcurse del afie 1979, en el perfe
do comprendide entre el 29/3/79 y el 30/10/79. La tabla 1 muestra 1 nidmere de
establecimientes y de animales muestrades psr zena.

La sangre fue extrafda per puncién yugular usands una aguja astéril -
por animal, previa desinfasccién de la zona cen alcehel y alf§eddn, Para receger
la muestra se usaban tubes de ensaye estériles, la muestra era de apreximada -

mente 20 ml de sangre per animal.

En el laberaterie se despegaba el cosgule de 1a$paredas del tubse, sm
dejaba a temperatura ambiente 24 hs. y luege per centrifugacidn se separaba el
suere que era transferide a envases pldsticos estériles cen tapa a resca. Para
incerperar les sueres al bance del laboeraterie se indicd la fecha de extraccién,
especie animal, raza, sexe y edad, la conservacién se hize a - 209C. La histe-
ria del establscimiente, dates clfnicos des les animales y etres. dates se deta ~

llaren sn una heja adicienal.

Antfganes: utilizames el cemercializade en nuestre pafs-pnr laberata -
ries Jehnsen y Johnsen cen el nembre de Lalkassay-B. Este as un aﬁtfgenc dual
ebtenido per cultive del virus en la lfnea FLK=-BLV de celulas renales de fete
bevine (44), centimne una glicepreteina de. pese melecular 60,000 (GP 60) que -
pertenecs a 1la enveltura del virus y una preteina de un pesse melecular de 25.000

(p 25), que es la preteina interna del viridn,

Prueba serolégicaj se usé Inmunodifusidn en gel de agar. La prusba se

efectud tal cuzl se describes en la literatura que acempafila les reactives, excep
te un cambio de placas de Petri per psrtasbjetes ceme se describe a centinua -
ciédn: N |

Se usaren pertaebjetes rectangulares de 76 x 26 mm cen cantes certades
de 1 mm de sspeser, de vidrie incelere y transparsnte. Sobre el misme se exten
dfa el gel de agar purificade al 0,7% en buffer de NaDH/BD3H3, pH B+3 y una
cencentracidn de CINa del 7% en estads 1{quide per calentamienta a bafe Marfa -
celocado sgbre mechere Bunsen. Sobre ceda pertaebjeles se celecaba 2 ml de es~
te gel, el cual se extend{a unifermemente sobre la superficie del portacbjetes
formande una capa de gpraximadamente 1 mm de espeser. El gml asf extendids se
dejaba enfriar y se guandaba a 42C hasta el dia siguiente en un recipiente her-

meticamente cerrade, aunque este Ultime resulté ne ser nec;sq;ie y el preparado




pudo ser usado en los Jltimas experimentes realizados de 30 a 60 minutes des -

pués de extenderse,

Antes de realizar la prueba, =1 portasbjetss cubisrte cen el gel era
colecado en un molde acrflice realizade ex.profeso come molde para pruebas de
inmunodifusidn para etros virus estudiades y sebre este molde, que posee ade -
mas del sostén para a1 pertaobjetes, una reseta de 6 perferaciones perifericas
y etra central se aplica un sacabecados cen el cual se extrae la parte del gel

cerrespondiente a cada ung de las perforacienes de la reseta.

El didmetre tetal de la reseta ss de 25 gm, el didmatro de cada una
de las perforacienes es de 5 mm y la distancia desde =21 punte dentral de cada
una de las perforaciones perifericas de la reseta al centrs de la perforacidén

central es de B mm.

En cada prueba se usaban de 10 a 14 portaobjetss y en cada une de les
pocillos centrales se colocaba el antigene anteriermente citade cen una pipeta
de goteo, cen 0,025 ml era suficiente para llenar cada pecille., En les pecillos
periférices se coleocaban los sueres problema, une en cada pocille y en una de--
tas resetas se intercalaban contreles pesitives patrenes para certificar la ben
dad-- de la reaccidn. Los sueres eran colecadss sin diluir ni inactivar, tam =~
bién cen pipeta de getee a razdn de 0,025ml1 per pecille, cantidad suficiente
para su llemade. Lusge se guardaban les portaebjetes en una caja pldstica her-
méticamente cerrada en estufa a 232 C durante 48 hs, en gue se precedia a su i1=""

lectura,

La ebservacién ssbre la presencia e ne de bandas de precipitacién se
hacia em cuarte .escure, parcialmente iluminade cen una lédmpara-de 40 bujias, so
bre cuya drea ds8 iluminacidn se sestenfan manualmente les pertacbjetss en ferma
tal qus al incidir la 1yz sebre les mismes fuera perfectamente visualizada la
banda de precipitacidn cerrespendients a les centreles, les resultades fueresn
registrades en fermularies destinades para tal fin en dende se encuentran les -
dibujes de las resetas., Cada reseta del fermularie peseia un nimere qus era el
misme que se grababa en los pertaebjetes al hacer la prueba, nimere que era ce-
lecade a la derecha de cada reseta del pertaebjetes cen le cual se ayudaba a
la identificacidn del primer suers del mismo colecadesles demds en el drden ce-

rrespondienta al sentide de lasagujas del relej.

Teda banda de precipitacidn ebservada, qus ne cerrespondfia a les sue -~
ros patrenes sine a les de la muestra eram censiderades presuntamente pesitives
y nuevamente prebades, siguiends el misme precedimiente peres usande 3 sueres -~
centrelss en la misma reseta pare determinar si habfa e ne bandas de identidad

cen sl suere coentrel,

Estudies complementarios: se utilizaren tres bevines de tectadss ceme




pnsitivaes durante la encuesta scroldgica y que fueron donados a nuestre labora
torie para 1a continuacidn de las investigaciones sobre esta anfermedad y un bo--
vino negative a la prueba de inmunedifusidn ceme centrel,

El primero de alles es una hcmbra raza Helande-Argentine, de 6 afies de
edad que presenta buen estade general, fdrmula leucecitaria, hematecrite, eri -
trosedimentacidn y plaquetas dentroe de valeres nermales, su ficha individual en
el esstablecimiente de erigen indiceaba irregularidad para ser fecundada, cen pre
disposicidn a sufrir "endemetritis", motivo ésta per el cual se la habia desti-
nade a lo venta,.

La segunda otra hembra Holande-Argentine de similar edad y el tercere
un tore también Heolende~ Argentine de 5 afios, amboes cen les parimetres hemdticos
dntes citados también nermules.,

El control negative utilizade es un mache raza Aberdsen Angus, de 9 me
ses de edad, cuya madregﬁambién negativa a la prueba de inmunodifusidén.

Realizamos la sangria per puncidén yugular cen las mayeres prascauciones
de asepsia, utilizando como anticeagulante Heparina (Liquemine). Se temaren 12
cn3 de sangre de cada animal y se diluyereon al 50% cen selucidn salina isetdéni-
Cas

Como el precssade de ambas mumsstras se hizo simultdneamente, sn le su-
cesive se expresard en singular la metedolegfa aplicada a cada una de ellss,

Se destribuyd la mezcla en 4 tubos de centrffuga a razdn de 6 cm3 por
tubo y por la pared de cada tube se agregaren lentamente 4 cm3 de Ficell-Pague
(Pharmacia Fina Chemicals). Se centrifugareon les tubos a 2.000 rpm durante 20°
utilizande un cabezal escilante. Con éste producte les linfecitos se separan
del reste de las celulas en una interface perfectamente nitida que aspirames
con uns pipeta Pasteur, Los linfocites asf extrafdes fueren pasades a otro tu-
bo de centrifuge y lavades con solucién de Hanks 3 veces,

Come medie des cultive se utilizd medie 199 (Difce) en selucidn salina balan-
ceada de Hanks mds el 30% de suere fetal bovine inactivado, Penicilina/EstreptE
micina 1000 U/100 ug/ml y Fitohemaglutinina=P (Difce) a razdén de 0,015 ml por
ml de medie de cultive ceme mitdgeno: Les linfecitos se agregaron a una concen-
tracidn aproximada de 2 x 106 per ml de medie de cultive, determinada per cen -
tes en cdmara de Neubauer. La incubacidn se hize durante 72 hs., a 372 C, al ca-—
be de las cuales se centrifugd el medio, tante el centrel cemo el preblema, a
1000 rpm durante 207, se lavé ef pellet des veces cen solucidn salina tampenada
PH 7,2 (P35) y se llevd la suspensidn a una concentracidn de 2 x 10% 1infecites
por ml con ésta misma solucidn.

Con ésta suspensidn se hicieron frotis sobre portasbjetes perfectamen-
te limpies, se fijaron 107 con acetona y se determind en elleos la expresidn y/o
replicacidn del VLB per la prusba de inmunefluerescencia directa y su ausencia

en el control negative. Para ello marcames la gamaglobulina de un bovino




pesitive con isetiscianate de flueresceina isdmere I, previa separacidn de la
misma cen sulfate de amsnie, tal come le describe Camarge (6). La fraccidn
gamaglebulina de éste bevine tiene un elavade tftule de anticuerpss centra
el VLB.

Celocames la @amaglebulina marcada diluida 1/7 cen PBS pH 7,2 sebre
les frotis fijades cen acatena y se incubaren en cdmara hdmeda a 3% C durante
45°, Se lavaren tres veces cen PAS PH 7,2, prulong@ﬁdos'cada lavade y final=-

mente se enjuagaren con agua destilada y se secaron al aire,

La ebservacidn se efectud cen un micrescopie de flusrescencia cen
filtre selecter (B12)2 y filtre barrera 530, utilizaemes ebjetive de inmersidn

y para elle mentames el preparade cen gliceriina bufferada PH 9,5,

Para la prueba del bleques de la fluerescencia utilizames sueres =~
fuertemente pesitives a la prueba de ID y el suere centrel pesitive distribui

de con el ant{gene glicepreteice.

Se tomaren fretis de los caeses preblemas fijades cen acetena y se in
cubaren primere cen les sueres mencienades 45° a 372 C, se lawarsn 3 geces -
cen PBS y una cen agua destilada y luege se precedid de la manera descrita

mds arriba para la prusba de inmunefluersacencia directa,

RESULTADOS

De los 1,255 sueres prebades ressultaren pesitives cen banda de iden-
tidad 66, le ques da un percentaje de animales reacteres del 5,25 %) selamente
uns de les sueres die banda de ne identidad par le que fue censiderade come -

negative,

Discriminames las muestras per grupes etarios y sexe (tabla 2). Se
desprende que hay una netable influencia de la edad, ya.qe'el sexe ne cenviene
censiderarle porguse las mueetras eran de axplstacieneé de un sole sexe, caba~-
flas y tamba, o en el caso de redees generales el ndmeros de maches es despro-

porcienadaments ba je,

La Tabla 3 muestra los mismes resultades discriminades sdle peor gru-
pos etarios, intervales de 2 aflos; es muche mayer Ha cantidad de cases pesiti
ves en el grupe 143 que en les demds grupes, Grafice 1, cen un percentaje de

12,59 (Tabla 4 y Grdfice 2),

Los establecimientes muestreados tiemen come explotacidn principal
el tambe, la cabafia o bien scn rodess generales dedicades a cria invernada e
ambas simultaneamente, GSe musstrearen 8 tambes, 2 cabafieas y 3 redees genera
les, variandoe la cantidad de establecimientes infectades segun cada explota-

cidn.(tabla S y gdfice 3) siendo los mds afectadss per drden dscreciente les




Gue tienen come actividad principal la cabafia, luege los redees generales y fi-
nalmente los tambos.

Hallames variacidn también an el porcentaje de animales infectades
dentro de cada establscimiente y coincidentemente el mayer percentajs correspen
de a las cabafias cen un 11,1% (Tﬁbla 6), luego les tamhos y finalmente a les re
dees generales,

En cuante al porcentaje de pesitives per zena geegrafice hallames gue

la zona "3" es la mds afectads, cen un B8,17% de pesitives (Tabla 7).

Para investigar si realmente les animales positives al Leukassay-B
sen pertaderes del Virus de la Leucosis bovina se hicieron les estudies complg
mentaries qua nos mastraren le siguiente:

Al observar les frotis sebre los qus se habfa aplicades la prusba de
inmunofluerescencia directa, comprebamos que habfa fludrescencia citeplasmitica
en un bajo parcentaje de lipnfecitos (g lD%), pudimes incrementar la intensidad
ds la fluerescencia reemplazande la luz azul per la ulttavieleta. Nd se obseruéd
flusrescencia en ningfin linfecits del bovine cantr-l negative,

La fluerescencia citeplasmitica se veia en algunes cases ceme una ban
da fluermsscente en centraste censl niclee que se vafa ceme una zena escura, Fote
1, en stres cases séle se vefan algunes fermacisnes flusrescentes en el cite -

plasma, irregulamres y pleemerfas. Fetes 2,

Para prebar la especificidad de la fluerescencia aplicames la prueba
del blequee de la fluorescencia, lagecenfirmd este heche ya que tades les per.
taebjetes asf tratades fusren negéiiuné, tante el suere de referencia positive
ceme les de bovines pesitives a la prueba de ID ecuparen les determinantes anti
génices de les linfecites preducteres de virus impidisnde la pesterier unidn de

les anticuerpes marcades a les mismes.

DISCUSION

Le utilizacién de pertaebjetes en lugar de placas de Petri para hacer
las inmunedifusienes facilita netablemente la lectura perque la banda de preci-
pitade resulta muy tenue y es necesaria la mayesr transparencia pesible, per » -

tra parte, al ser los pecilles mis pequefies se ecenemiza antigens,

En el intervale de edades de O a 1 afie hallames un sels pesitive que
cerrsspende a un ternere de 1 mas, la banda de prefipitade en dste case pedria
estar dada per anticusrpes calestrales,

El gran percentaje de pesitives hallades en el intervale de 1 a 3 a -

fies nes parmite hacer algunas espaculacienes, la primera es que ceme wn esta

sdad comienza la vida preductiva de les animales, tal vez les preducteres eliminen




aguelles cen menes pesibilidades de destacarse, en este case les infectades per

el VLB, llegande a edades mds avanzadas unes poces, les mds lezanes,

La segunda posibilidad serfa que el virus haya side intreducide muy
recientemente en la zona, apreximadamente en kos dltimes 3 afios, siende mds su-
ceptibles a la infeccidn, em dste case, les animales mas Jjdvenes,

La tercera y menss prebable es que &€stes animalass sea negativicen a la

prueba al superar €sta edad.

La ubicacién de la mayer parte de pesitives en este intarvale ss un
heche distinte a lo que se desctibe en etres lugares-del munde, & inclusive ten
zonas de Santa F§ (49), en nuestre pafs, dends el mayer percentaje estd en ani-
males mayeres ds 5 afies,

Las diferencias en les percentajes de positives entre zenas geegrdfi=-
cas indica que la zena "B" es la mds afectada, sin embarge ne creemes que sxis-
ta ninguna influsncia zonal para las diferencias vistas, sins que se debe mds
bien a la cantidad de animales con edad en el intervale de 1 a3 afies musstrea -
des en cada zena, que 8s mayer en la zena "A" (ver tabla 8) que le gue suman

las tres restantes guntas.

La especificidad y confiabilidad de la prueba de ID aplicada se ven
respaldadas per la deteccién del VLB en linfecites periférices de animalss rea-
teres, 5i bien su sensibilidnd ®s baja cempardndela cen la pruasba de radiein~

muneprecipitacidn e de neutralizacidn.

En cuante a la implicancia ecenémica: cuande hicimes la recepilacidn
de datos sebre posibles cases de Lesucesis bevina en la zena hallames que la prg
sentacidn clfnica mra excepcienal y en el mataders leczl tumpoce se han regis -
trade cases, durante la inspeccidn vaterinaria, de ssta enfermedad que es causa
de serias pérdidas ecendmicas en otres paises., A través de la encuesta serelo-
gica hallames que los establecimientes cen un percentaje mayer de cases pesiti-
ves tenfan, un 11,1% y, segdn etras investigaciones, la presentacidn climica
del linfesarcoma se hace evidente cuando se llega & un percentaje de infaccidn
que fluctda sntre el 35-40%., Evidentemante aln se estd lejes de tal percentaje
sin embargo, ceme ne cenecemes el grade de difusién de la enfermedad en &sta
zena, ne pedemes estimar en cudnte tiempe la Leucesis bevina cementard a ser un
preblema serio, Pere s{ creemes que es 8l moments adecuade para dispener medi--=
das de centrel, ya que per el baje percentaje de animales infectades que adn

hay, ecen#micamente ne serfa muy gravese para les preducteres su eliminacidn,

Si bien es cierts gue la enfermadad tedavfa ne censtituye an nuestras
medie un grave pteblema, si puede serle la infeccidn, ya que la misma puede sar
causa ds disminucién da 1la fertilidad ceme le demestraren algunes autsres

(49).




CONCLUSIONES

Se ha demestrade la presencia de animales infectades cen el Virus de
la Leucesis bevina en el Partids de Tandil por la prueba de inmunedifusidén en
gel de agar, refrandade este per la expresidn y/u replicacién de éste virus
en linfecites sultivades "in vitro" da bovines pesitives, per le cual Eansidg
ramos que esta infeccién constituye una endemia que infecta al 5,257 de'ias

animales sstudiades,
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FOTO 1s Inmunofluorescencia directa en lin-

focitos cultivados ."in vitro" de animal in-

fectado. Fluorescencia citoplasmética.
1.500 x.

FOTO 2; Igual extendido que en Fota 1, se
observan zonas fluqrescentes.éﬁ el cito-

nlasma irrequlares y pleomorfos. 1.500 x.




FIGURA 1

PROVINCIA DE BUENDS AIRES, ARGENTINA:
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JTABLA 1

NUMERO DE ESTABLECIMIENTOS Y DE ANIMALES MUESTREADOS

POR _ZONA GEOGRAFICA

No. DE ESTABLECIMIENTOS |No. DE ANIMALES
ZONA MUES TREADCS MUESTREADOS
A 4 119
B 2 575
c a 417
D 3 ‘144
TOTALES 13 »-1255
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TABLA 4

PORCENTAJE DE CASOS POSITIVOS CON RESPECTO AL No.ESTUDIADO,

SEGUN LAS EDADES

EDAD EN ANOS | PORCENTAJE DE POSITIVDS
0 <1 2.22 %
1¢3 12.59 %
3¢5 2.55 %
5<7 4.34 %
7¢9 4,95 %
9 <11 1.33 %
7 1 2.04 %
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TABLA_S

PORCENTAJE DE ESTABLECIMIENTOS INFECTADO CON RESPECTO

AL No. MUESTREADO, SEGUN TIPO DE EXPLOTACION

TIPO DE" No. ESTAB-|{ No. ESTAB. LIBRES TOTAL % DE ESTAB.
EXPLOTACION INFECTADOS| DE INFECCION INFECTADOS
Tambo 5 3 B8 62.5
Radeo Gral. 2 1 3 66.6
Cabafia 2 0 2 100
Total 9 4 13 69.2




TABLA_6

PORCENTAJE DE ANIMALES POSITIVOS

. s e i~ e

POR_ESTABLECIMIENTO INFECTADD, SEGUN TIPO DE EXPLOTACION

TIPO DE UBICACION
POSITIVOS| NEGATIVOS| TOTAL %DE POSITIVOS
EXPLOTACION| EN FIG.1
2 1 41 42 2.38
7 46 520 566 8.13
TAMBO 10 4 91 935 4.21
13 2 38 40 5.0
4 5 247 252 1.98
RODEO 5 1 32 33 3.03
GENERAL B 3 38 41 T.32
3 3 24 27 11.1
CABANA
9 1 B8 9 11.1
TOTALES: 9 66 1039 1105 5.97




JABLA T

PORCENTAJE DE ANIMALES POSITIVOS

CON RESPECTO A LAS DISTINTAS ZONAS

ZONA TOTAL MUESTREADO TOTAL DE POSITIVOS % DE POSITIVOS )
A 119 2 1.68
B 575 a7 8.17
C 417 12 2.87
D 144 3 3.47
TOTALES 1255 66 $.25




TOTAL ABSOLUTO Y PORCENTUAL_DE _ANIMALES DEL GRUPO ETARIO

1 £ 3 MUESTREADD EN CADA ZONA_GEOGRAFICA

TOTAL DE ANIMALES

TOTAL DE ANIMALES

ZONA MUESTRE ADOS ENTRE PORCENTAJE
A 119 18 15.13 %
B 575 138 24,0 %
C 417 21 5.03 4
D 144 20 13.89 %
TOTALES 1255 267 21.27 %
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GRAFICO 1

RESULTADOS ABSOLUTOS DISCRIMINADOS POR EDAD
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tas horizontales indican edad de los animales muestreados.

Las verticales indican nfimero de animales muestreados.

La zona sombreada indica el n@imero de positivos.




GRAFICO 2

PORCENTAJE DE CASOS POSITIVOS CON RESPECTO AL No.ESTUDIADD,

SEGUN LAS EDADES

15 ]
14
13 ]
12 -
11 -
10

HNWE OO
N
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Las verticales indican porcentaje de positividad.

Los puntos horizontales indican edad de los animales, en afios.




GRAFICO_3

NUMERO DE ESTABLECIMIENTOS INFECTADOS CON RESPECTO

AL No. MUESTREADD, SEGUN TIPO DE EXPLOTACION

10

TAMBO

4] | = RODED

GENERAL

>

Las verticales indican ndmero de establecimientos muesireados.
Las partes sombreadas indican ndmero de establecimientos infec-

tados.
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ARTICULO 1ll1.— La Facultad no se hace selidaria de las opinioenes vertidas
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