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RESUMEN

Mannheimia haemolytica y Pasteurella multocida son las bacterias mas patégenas y
ma&s comunmente asociadas con la pasteurelosis neumoénica (Mannheimiosis)
bovina. EI complejo respiratorio bovino afecta al ganado bovino productor de leche o
productor de carne, especialmente en aquellos animales de reciente ingreso en el
hato; se considera la enfermedad econOmicamente mas importante en bovinos
productores de carne y la segunda, después de las enfermedades gastrointestinales,
en becerras lecheras, por lo que es una de las principales causas de pérdidas en la
industria ganadera bovina del mundo. Se calcula que representa 30% de la
mortalidad total en bovinos, y esté relacionada con pérdidas econémicas por mas de
mil millones de pesos anuales tan solo en Norteamérica. Ademas, es responsable de
la morbilidad y pérdidas por ganancia de peso en al menos 10% adicional de estas
ganaderias; consecuentemente, los costos por la enfermedad en la industria
ganadera de Estados Unidos de América son de, al menos, 640 millones de dolares
anuales. Esta enfermedad es una de las principales causas de morbilidad y
mortalidad en becerras lecheras en ese pais y Canada, con brotes que llegan a
afectar entre 80% y 90% de los animales, con tasas de letalidad menores a 5%.
Considerando que Mannheimia haemolytica es el principal patdgeno bacteriano del
complejo respiratorio bovino; el trabajo consiste en una panoramica acerca de la
Pasteurelosis, su etiologia, aislamiento, sintomatologia clinica, diagnéstico,
tratamiento y medidas preventivas. Esta enfermedad en México afecta
principalmente a los bovinos, siendo reportada en casi todos los paises del mundo,
esporadica o epizo6ticamente y si bien no se le concede gran importancia econémica
en las regiones templadas, si causa notables estragos en los tropicos,

considerandose su propagacion universal.

Palabras clave: brotes, afectar, mortalidad, bovinos, tratamiento.
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ABSTRACT

Mannheimia haemolytica is the most pathogenic bacteria associated with bovine
pneumonic pasteurelosis (mannheimiosis). Bovine Respiratory Disease (BRD) is one
of the most expensive diseases affecting dairy or beef cattle, and especially in those
animals which have been recently included within the herd. It is considered the most
economically important disease in beef cattle, and the second one after gastro-
intestinal diseases in lactating heifers; therefore, it is one of the main loss causes in
the worldwide bovine cattle industry. It is calculated that it represents 30% of total
mortality in bovines; it is related with an annual economic loss of over a billion dollars
just in North America. It is also responsible for the morbidity and gaining weight loss
in at least an additional 10% in these cattle industries; consequently, costs due to the
disease in the cattle industry in the United States of America are at least of 640
million dollars per year. This disease is one of the main morbidity and mortality
causes in dairy heifers in that country and Canada, with outbreaks that can affect 80
to 90% of the animals with lethal rates less than 5%. Considering that Mannheimia
haemolytica is the main bacterial pathogen of BRD; the work consists on a panoramic
about the Pasteurelosis, its etiology, isolation, clinical symptoms, diagnose and
preventive measures. This illness in México affects mainly to the bovine ones, being
reported in almost all the countries of the world, sporadic or epizootic and although
he/she is not granted great economic importance in the temperate regions, if cause

remarkable havocs in the tropics, being considered its universal propagation.
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INTRODUCCION

El género Mannheimia se introdujo en 1993 para incluir un ndamero de
microorganismos que previamente pertenecian a la familia Pasteurellaceae. Antes de
la introduccion de Mannheimia, los miembros de la familia Pasteurellaceae,
consistian de Haemophilus, Actinobacillus y Pasteurella. Dentro del género
Pasteurella, habia varias especies como los principales agentes patégenos que son

Pasteurella haemolytica y Pasteurella multocida (Barrios, 2014A).

Pasteurella haemolytica actualmente llamada Mannheimia haemolytica se subdividio
en dos biotipos y 17 serotipos. Los biotipos A y T se basan en la capacidad de
fermentar L-arabinosa o trehalosa, respectivamente. Los diferentes serotipos se
establecieron basandose en la solubilidad de los polisacéaridos extraibles en pruebas
de hemaglutinacion (Biberstein y Gills, 1962). Los serotipos 1, 5 - 9, 11 y 12
pertenecian al biotipo A, mientras que los serotipos 2, 3, 4, 5 y 15 pertenecian al
biotipo T; Sin embargo, el uso sondas de hibridacién ADN - ADN, asi como analisis
de la secuencia de ADNr, se demostré que los dos biotipos sélo tenian homologia de
ADN entre 3% y 13%, indicando que eran microorganismos distintos. Ademas,
también se demostré basandose en la homologia de ADN que P. haemolytica y P.
multocida eran muy diferentes y no deberia ser colocados en el mismo género. En
1999, todo el género P. haemolytica biotipo A serotipos 1, 2, 5, 6, 7, 8, 9, 12, 13, 14,
15 y 16 fueron reclasificados en un nuevo género llamado Mannheimia y fueron
nombrados M. haemolytica. Los serotipos de P. haemolytica 3, 4, 10 (pertenecientes
al biotipo T) fueron reclasificados como Pasteurella trehalosi (actualmente llamada
Bivestenia trehalosi). P. haemolytica serotipo 11 se colocé en un género separado

como Mannheimia glucosida (Lo, 2010)
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El Complejo Respiratorio Bovino (CRB) o también conocido como Enfermedad
Respiratoria Bovina (ERB) y Sindrome Respiratorio Bovino (SRB), es un nombre
genérico que designa a un conjunto de enfermedades respiratorias del ganado
bovino que provoca grandes pérdidas economicas. Esta causado por diversos
factores, que de forma individual o en combinacion, pueden afectar a las vias
respiratorias bajas, es decir a los pulmones (nheumonia), o a las vias respiratorias
altas (rinitis, traqueitis, bronquitis). EI CRB se manifiesta de formas muy diversas en
el ganado bovino, en funcién de la edad del animal, de los agentes implicados, del
estatus inmunitario, del estado nutricional y de la fase de la enfermedad, entre otros
factores (Zoetis, 2013).

Se han dado diversos nombres al complejo respiratorio, y el mas utilizado se le ha
llamado “fiebre de embarque”. Los agentes bacterianos mas comunmente asociados
son la Pasteurella multocida, Mannheimia haemolytica, bacterias que son habitantes
normales del tracto respiratorio alto de muchas especies (tablal.0) ( Pijoan y Aguilar,
2000).

TABLA 1.0 AGENTES VIRICOS Y BACTERIANOS (modificada de Carbonero et al., 2014)

Viricos Bacterianos

Herpesvirus bovino tipo 1 (HVB-1)

Virus de la diarrea virica bovina (VDVB) Mannheimia haemolytica
Virus de la parainfluenza 3 (VPI-3) Pasteurella multocida
Virus respiratorio sincitial bovino (VRSB) Histophilus simni
Coronavirus respiratorio bovino Mycoplasma spp.
Adenovirus Chlamydia spp.
Restovirus
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Pasteurella multocida y Mannheimia haemolytica son microorganismos aislados
frecuentemente de los procesos neumoénicos de los rumiantes domeésticos, el mas
comun es el primero que causa la pasteurelosis bovina o fiebre de embarque, la cual
es una enfermedad respiratoria generalmente fatal que se caracteriza por una
pleuroneumonia fibrinosa grave, y que afecta principalmente a animales menores de
un afo, entre 1 y 5 meses de edad, recientemente transportados (Trigo, 1987; Lo,
2010; Campuzano et al, 2011).

P. multocida y M. haemolytica son flora normal del aparato respiratorio superior, que
bajo ciertas condiciones de inmunosupresion se comportan como microorganismos
oportunistas y pueden invadir el tracto respiratorio inferior; un factor importante son
los periodos prolongados de estrés, los cuales se asocian con una elevacion del
cortisol en el plasma, lo que origina un decremento en la funcién leucocitaria. (Zoetis,
2013).

Se considera que la Pasteurelosis es una enfermedad bacteriana, producida por
varios tipos de pasteurellas que viven como flora normal en las vias respiratorias
altas de los animales, convirtiéndose en patégenas cuando existen factores
estresantes y presentando un curso de agudo a subagudo con una sintomatologia

gue puede ser variada o mixta (Brown, 1986).

Durante todo el afio se presentan condiciones favorables para la aparicién de la
enfermedad, pero la época de lluvia presenta mayor incidencia. Esta entidad afecta a

todas las categorias bovinas con mayor susceptibilidad en terneros destinados para
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la producciéon de carne y leche, en animales que sufren estrés por traslados
prolongados, cambios bruscos de alimentacion entre otras causas. (Pijoan y Aguilar,
2000).

Conceptualizacion de la Pasteurelosis

La pasteurelosis neumonica bovina, fiebre de embarque o septicemia hemorragica,
es una entidad generalmente distinguible de otras enfermedades respiratorias
bovinas por los sintomas clinicos y por la neumonia fibrinosa evidente en la
necropsia. (Brown et al., 1989). Esta enfermedad ha sido investigada por décadas
siendo comunmente conocida como fiebre de embarque o Enfermedad Respiratoria
Bovina. El agente etiologico de la Enfermedad Respiratoria y el estrés son los
factores anexos mas importantes, ya que la pasteurelosis neuménica raras veces

ocurre en el animal sano o no estresado. (Frank, 1998).

Algunos autores consideran como pleuroneumonia séptica de los terneros,
septicemia hemorragica y pasteurelosis a un grupo de infecciones de tipo aguda
producidas por microorganismos principalmente virales y bacterianos. Entre los
microorganismos bacterianos mas importantes tenemos a P. multocida y M.
haemolytica que atacan al ganado bovino, ovino, porcino, aves y conejos si la
resistencia inmunitaria baja por varias circunstancias como el transporte,

caracterizandose por hemorragias en érganos internos. (Duefas, 2002).
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La enfermedad puede ser aguda o sobreaguda y se manifiesta como septicemia.
Cuando es menos aguda presenta signos que varian segun el 6rgano donde se
localiza la infeccion, asi puede tomar variedad de formas en distintos hospedadores,
bien como infeccion primaria o como agentes infecciosos secundarios especialmente

tras las enfermedades viricas del tracto respiratorio. (Jubb y Kennedy, 1974).

Descripcion de la Pasteurella multocida

La P. multocida es un microorganismo que podemos aislar en las mucosas de
diversas especies de animales clinicamente sanos, tiene un comportamiento
saprofito, pero condicionalmente patdgeno, que bajo distintas circunstancias de
estrés puede llegar a tomar niveles de virulencia que dominan la sintomatologia y las
lesiones en muchos procesos infecciosos. Esta bacteria infecta el organismo a través
de las mucosas de la faringe y fosas nasales y produce septicemia; se presenta de
forma aguda o cronica y es favorecida por el estrés, avitaminosis, traslados,
humedad, ventilacion deficiente o frio (Trigo, 1987; Pijoan y Aguilar, 2000)
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Figura 1. La descarga nasal es uno de los signos mas frecuentes del SRB (Carbonero et al, 2014)

Al

/

i

La septicemia clasica hemorragica es una forma particular de pasteurelosis causada

por la P. multocida y se manifiesta por una aguda y fatal septicemia principalmente

en el ganado bovino y bufalos de agua (Foreign Animal Diseases, 2002)

Importancia Clinica

P. multocida es la especie asilada con mayor frecuencia en muestras humanas y una
gran variedad de animales. En el ganado vacuno esta bacteria es la causa de la
fiebre de embarque y septicemia hemorragica como consecuencia de la infeccién
secundaria de animales previamente comprometidos por una infeccion respiratoria
por mixovirus y se caracteriza por una presentacion aguda de los sintomas (Trigo,
1987; Duarte, sf)
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Taxonomia y caracteristicas de la bacteria

P. multocida es un cocobacilo Gram negativo, inmovil, aerobio o anaerobio
facultativo, catalasa +, inositol +, oxidasa +, que reducen el nitrato en nitrito,
encapsulado que no esporula y algunas especies son hemoliticas. Es comensal
habitual del tracto respiratorio superior de los rumiantes domeésticos y silvestres. Se
tienen identificados cinco tipos capsulares (A, B, D, E y F), cada uno generalmente
asociado, pero no restringido completamente a un hospedador. Asimismo, se
clasifica en 16 tipos somaticos (1 al 16). P. multocida estan relacionados a dos
enfermedades la septicemia hemorragica y la pasteurelosis neumonica. La
septicemia hemorragica es producida por los tipos B y E y afecta a los bufalos de
agua y al ganado bovino en Asia, Africa Central y sur de Europa. Los tipos
capsulares Ay D afectan al ganado bovino en todo el mundo con tasas de morbilidad
y mortalidad que oscilan de 4.6-89% y 1-13% respectivamente (Dabo et al, 2008;

Campuzano et al, 2011; Duarte, sf).

Factores de virulencia

Céapsula

Los serotipos de P. multocida se clasifican de acuerdo a los cinco grupos de
capsulas descritas (Dabo et al, 2008). En general se describe que las cepas que

contienen capsulas se consideran mas virulentas que las que no la tienen, por lo que
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es un indicio genético a tomar en cuenta en la descripcion de la patogénesis en las
enfermedades relacionadas con este microorganismo. La capsula juega en papel
importante en la resistencia a la fagocitosis, ya que se ha observado una correlacion
a la sensibilidad de este proceso inmune entre las bacterias que presentan la capsula

y el grosor de la misma (Harper et al, 2006)

Lipopolisacaridos

Estas moléculas de superficie son importantes en la patogénesis de la enfermedad
ya que sirven para adherirse a los neutréfilos y en la migracién a través del endotelio
y aunque la reaccidon desencadenada en los hospedadores genera cierta
controversia se reconoce su papel en la colonizacion. Los lipopolisacaridos son
inmunogénicos, por lo que se les considera como antigenos de proteccion, ya que

estimulan el sistema inmune adaptativo (Harper et al, 2006).

Fimbrias y adhesinas

Estas moléculas han sido descritas en algunas cepas y juegan un papel importante
en la adhesion al epitelio de la mucosa y de las células del hospedador (Harper et al,
2006).
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Tipos de Pasteurella

Figura2. Tipos de pausteurella (Duarte, sf)

11PQS RDE PASTEURELLA

anatis

avium
bettyae
caballi

canis
dagmatis
gallicida
gallinarum
granulomatis
langaaensis

LUV R R

LUV L L LY

Ilymphangitidis
mairii
multocida
pneumotropica
skyensis
stomatis
testudinis
trehalosi
ureae
volantium
aerogenes

Descripcidon de la Mannheimia haemolytica

M. haemolytica antes llamada P. haemolytica, es un patdgeno oportunista del

aparato respiratorio alto. Los estudios realizados de M. haemolytica, provienen de

aislamientos del patdégeno asociado a neumonia bovina, pero ha sido aislado de

diferentes animales; se aisla con frecuencia tanto en bovinos clinicamente enfermos

de neumonia como en animales sanos, y forma parte del complejo respiratorio

bovino al interactuar con otras bacterias, virus y factores estresantes (Barrios 2014A,

Jaramillo-Arango et al, 2009).
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Mannheimia spp. han sido aisladas de diferentes animales. El género M. haemolytica
se ha aislado de bovinos y ovino, esto incluye todo P. haemolytica biotipo A. M.
glucosida ha sido aislado de ovejas (previamente P. haemolytica A 11). M.
granulomatis ha sido aislado de bovinos. M. ruminalis aislado de ovejas. M.
succiniciproducens aislado del rumen bovino y M. varigena aislado de bovinos
(Barrios, 2014A).

Cuando existen las condiciones medioambientales para la replicaciéon bacteriana,
éstas expresan factores de virulencia dentro los que destacan una leucotoxina
secretada, una sialoglicoproteasa, proteinas de membrana externa, proteinas de
enlace unidas a transferrina, adhesinas, capsula y lipopolisacarido (LPS). Para el
diagnéstico, el aislamiento bacteriolégico suele ser el método mas sencillo para la
identificacion, sin embargo, para llegar a subgrupos las serotipificaciones suelen ser
mas complicado debido a que no todos los laboratorios cuentan con toda la bateria
de antisueros para tipificarla. El tratamiento en el complejo respiratorio es dificil, ya
gue debe ir enfocado a combatir las diferentes causas de la enfermedad; sin
embargo, la terapia de antimicrobianos es el método que se utiliza con mas
frecuencia. Los animales saludables son portadores nasofaringeos de M.
haemolytica de diferentes serotipos, pero los cambios observados en una infeccion
son asociados so6lo a los serotipos Al y A6 aislados de pulmones neumonicos. M.
haemolytica Al es la causa principal de la pasteurelosis neuménica bovina (también
conocida como fiebre de embarque) una infeccién fibrinopurulenta y a veces
bronconeumonia necrética en el ganado bovino. El serotipo Al ha sido aislado de
bovinos que mueren de este tipo de enfermedad respiratoria aguda (Murphy et al,
1993; Lo, 2001, Barrios, 2014A).
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Figura. 3. Pulmones de una ternera muerta por M. haemolytica (Gonzalez, 2010).

Taxonomia y caracteristicas de la bacteria

M. haemolytica: es una bacteria Gramnegativa, encapsulada, no movil, de forma
cocobacilar o de bacilo pequefio pleomérfico (1 a 3 ym de didmetro), mesofilica,
aerobia y anaerobia facultativa, oxidasa + e indol -; fermenta glucosa y otros
carbohidratos, produciendo acido, pero no gas y débil hemolitico. Es negativa a las
pruebas de rojo de metilo, gelatinasa, Voges-Proskauer. Crece en agar MacConkey,
en medios enriquecidos como agar chocolate o agar sangre, formando colonias lisas
de color blanco grisaceo, con tamafios de 1 a 2 mm de diametro después de 24 h de
incubacion. La mayoria de las cepas producen una -hemodlisis cuando crecen en
agar con sangre de bovino. Es capaz de fermentar D-sorbitol, D-xilosa, maltosa y
dextrina; no fermentan arabinosa o glucésidos, y son negativas a la ornitina
descarboxilasa y NPG (B-glucosidasa), pero positivas a ONPF (a-fucosidasa). Es la
principal causa de neumonias fibrinosas y necrotizantes y perineumonias del ganado
bovino, que a menudo se conoce como fiebre de embarque (Angen et al, 1999;
Jaramillo-Arango et al, 2009; Lo, 2010).

P.M.V.Z. ANGEL ZAVALA PEREZ Pagina 13




PASTEURELLA MULTOCIDA Y MANNHEIMIA HAEMOLYTICA § 2017

Factores de la virulencia bacteriana

Actualmente se tiene mayor conocimiento de los factores de virulencia de M.
haemolytica; estd incluida una leucotoxina secretada, una sialoglicoproteasa,
proteinas de membrana externa, proteinas de enlace unidas a transferrina,
adhesinas, capsula y lipopolisacarido (LPS). Ademas, algunos de estos factores de
virulencia se han utilizado como candidatos en el desarrollo de vacunas para

proteger el ganado de pasteurelosis neumoénica bovina (Highlander, 2001).

Leucotoxina (LKT)

Las Lkt son un grupo de exotoxinas que producen su efecto tdéxico primario en contra
de los leucocitos, en particular los leucocitos de rumiantes, especialmente las células
polimorfonucleares (PMN). La toxina origina una amplia variedad de efectos
bioldgicos sobre los leucocitos bovinos, cuyo resultado final es una pleuroneumonia

fibrinosa aguda (Jaramillo-Arango et al, 2009; Lo, 2010).
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Proteina de uniéon transferrina

Estas proteinas constituyen un mecanismo de captaciéon de hierro de diferentes
microorganismos. Bésicamente son proteinas transmembranales que actian como
canales por los cuales se transporta hierro que es desprovisto de la transferrina (Lo,
2010; Barrios, 2014A).

Lipopolisacarido (LPS)

Es un componente de la superficie celular importante para la virulencia de M.
haemolytica en el hospedero. ElI LPS de M. haemolytica es estructuralmente similar
al de una bacteria tipica Gram negativa; es pirogénicas, activadora de macréfagos,
inductora del factor de tumoracién, activadora de la coagulacién en cascada, induce
la agregacion plaquetaria e induce choque endotéxico (Jaramillo-Arango et al, 2009;
Lo, 2010; Barrios, 2014A).

La participacion del LPS podria ser el resultado de las funciones moduladas por los
leucocitos bovinos y la simulacién de la respuesta inflamatoria del hospedador, de
este modo se exacerba el dafio a sus tejidos; de igual manera, el LPS participa como
mediador en el incremento de las citocinas proinflamatorias, lipidos mediadores,
procoagulantes, radicales de oxigeno y proteasas, generados por los monocitos y los
macrofagos bovinos. Se ha podido demostrar que el LPS incrementa la actividad
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citolitica de la Lkt y que aumenta la expresion Lkt-dependiente de la IL8 y el factor de
necrosis tumoral alfa (TNF-a). Es probable que in vivo, el LPS y la Lkt actuen de
manera sinérgica causando dafo a los tejidos e inflamacién (Jaramillo-Arango et al,
2009).

Cépsula

Como ya se menciond anteriormente la capsula se usa para la clasificacién de los
serotipos y en M. haemolytica favorece la supervivencia en el hospedero y también
parece modular la actividad antibacteriana de neutréfilos bovinos. La presencia de
capsula con propiedades de superficie antifagociticas la hacen parcialmente

resistente a fagocitosis (Lo, 2010).

Proteinas de membrana externa

Se han caracterizado diferentes proteinas de membrana externa de M. haemolytica.
Si bien no se conoce del todo el papel de estas moléculas en la patogénesis de la
enfermedad se han relacionado como factores de virulencia ya que favorecen la
adherencia a la célula del hospedero, ademas que se comportan como
transportadora de material a través de la membrana. Es importante mencionar que
debido a su alto potencial inmunogénico, que promueve la respuesta inmune con

produccion de anticuerpos, éstos se vuelven blanco para la produccion de vacunas y
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el hallazgo de las bacterias en animales enfermos (Squire et al,1984; Jaramillo-
Arango; 2009; Lo, 2010).

Sialoglicoproteasa (GCP)

La Gcp es una metaloproteasa neutra, con actividad de endopeptidasa y
neuroaminidasa, que tiene la capacidad de fraccionar glicoproteina A tipo mucina en
diferentes sitios (Abdullah, 1992; Lee, 1994; Jaramillo et al, 2000). Aunque no esta
de todo claro, se cree que las GCP presentes en la superficie de las células de la
superficie de la mucosa, macrofagos alveolares y neutréfilos alveolares son
degradadas por las GCP18 y aunque tampoco se conoce con precision la accion de
las GCP en la patogenia de la enfermedad, podrian interferir con la adherencia de los
neutrofilos por una escision de la O-sialoglicloproteina de las moléculas de adhesion
celular; alternativamente, la GCP puede interferir con la respuesta inmune del
hospedador por una escisién de las moléculas de la IgG séricas 0 quiza contribuya
en la colonizacion bacteriana (Jaramillo-Arango et al, 2009; Lo, 2010; Barrios,
2014A).

Neurominidasa

La neuramidasa es una proteina producida por estas bacterias in vivo ya que se

pueden encontrar anticuerpos contra esta proteina en animales enfermos. Si bien el
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papel de esta proteina se desconoce, se ha implicado como factor de virulencia en
diversos patdgenos de mucosas. Se ha demostrado que la actividad protectora de la
secrecion salivar se reduce cuando se remueven los residuos de acido siélico de las
glicoproteinas salivares; es posible que la neuraminidasa ejerza un efecto patogénico
mediante la remocion de los residuos de acido sialico de las glicoproteinas del
hospedador y de esta manera reduce el efecto protector del moco, incrementando la
adherencia de M. haemolytica al epitelio de la mucosa, particularmente en el tracto
respiratorio superior. (Confer et al, 1986; Jaramillo, 1999; Jaramillo-Arango et al,
2009; Barrios, 2014A).

Adherenciay colonizacion

Una vez que las bacterias estan dentro de los alveolos es necesario su permanencia
en el tracto respiratorio y que se defiendan de los mecanismos de la respuesta
inmune inespecifica; la continua exhalacién de aire remueve las bacterias que no
estan firmemente unidas a la superficie celular, ademas la presencia de moco y
movimientos ciliares también reducen la capacidad de la bacteria para permanecer
en los tejidos del hospedero. Las bacterias, para permanecer en el alveolo, poseen
mecanismos que favorecen la adherencia y colonizacibn en el hospedero.
Estructuras como fimbrias han sido observadas por microscopia electrénica en la
superficie celular de P. haemolityca y también hay adhesinas de M. haemolytica que
cumplen con estas funciones (Jaramillo-Arango et al, 2009; Jaramillo et al, 2000; Lo,
2010; Barrios, 2014A).
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Adhesinas triméricas

Las adhesinas son moléculas responsables de la adhesién de las bacterias a los
epitelios del hospedador. Gracias a una investigacion reciente se ha descubierto en
bacterias Gram negativas una nueva familia de estas proteinas, denominadas
adhesinas autotransportadoras triméricas (TAA) que son secretadas por las
bacterias. Todos los autotrasportadores triméricos tienen funciones adhesivas; estas
adhesinas triméricas, estan caracterizadas por estructuras parecidas a espirales

dispuestas en la superficie celular (Lo, 2010; Barrios, 2014A).

Patogénesis y enfermedad

M. haemolytica existe como parte de la microbiota nasofaringea comensal en
animales sanos. Los animales sanos tienen la capacidad de controlar la replicacion
bacteriana en el tracto nasofaringeo, que pueden provenir de aerosoles inhalados en
pequefias cantidades, de gotas en aerosoles y que son eliminadas por el sistema
inmune del hospedero; en animales estresados, M. haemolytica A1 puede proliferar y
multiplicarse en el tracto nasofaringeo y traqueal, resultando en la inhalacion de gran
cantidad de bacterias y en la colonizacion en los pulmones (Lillie y Thomson, 1972).
El proceso que resulta en el incremento de M. haemolytica Al en el tracto nasal, esta
asociado a agentes virales, estrés debido a hacinamiento lo que compromete el

mecanismo de eliminacion en los pulmones (Whiteley et al, 1992; Barrios, 2014A).
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Las Mannheimiosis neumonica bovina o fiebre de embarque es la mayor causa de
enfermedad y muerte de la ganaderia. Esta enfermedad esta asociada con el stress
generado por el embarque de animales. Cuando los animales de diferentes origenes
son asignados en un ambiente cerrado durante el transporte se estresan, lo cual
provee una excelente condicion para la trasmisidon de agentes infecciosos. Esos
animales pueden portar y arrojar varios virus respiratorios que pueden ser trasferidos
a otros animales. Virus respiratorios tales como, herpes virus bovino y de diarrea viral
bovina que suelen comprometer al sistema inmune, conduciendo a una infeccién
subsecuente y/o colonizacién por bacterias como M. haemolytica presente el tracto
nasofaringeo (Frank et al, 1987). Como resultado de la infeccion primaria viral, los
animales no pueden eliminar la bacteria que han colonizado los pulmones (Wilkie y
Shewen, 1983). Esta bacteria evade la respuesta inmune colonizando los alveolos y
produciendo dafio en el tejido del hospedero induciendo a una neumonia (Jensen et
al, 1976). M. haemolytica también puede causar enfermedad neumédnica en ovejas;
de hecho, estudios efectuados por (Dassanayake et al, 2009), mostraron que la

leucotoxina del serotipo Al tiene especificidad a leucocitos de oveja.

Diagnéstico (Dx)

Para la deteccion e identificacion de M. haemolytica se cuenta con diversas técnicas
de laboratorio que incluyen: aislamiento y fenotipificacién, serotipificacion y
genotipificacion. Para el aislamiento y fenotipificacion se utiliza el cultivo in vitro en
medios a base de agar sangre, ademas de pruebas bioquimicas, todo lo cual permite
determinar la morfologia de las colonias, la produccién de hemodlisis, asi como su
comportamiento bioquimico para efectos de su identificacidn y biotipificacién (Figura

4.0) (Angen et al, 1999). Para la serotipificacion se emplean técnicas de
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hemoaglutinacion mediante la utilizacién de antisueros de referencia especificos para

los 12 serotipos reconocidos (Jaramillo et al, 2009).

La variabilidad y complejidad de las caracteristicas fenotipicas y genotipicas del
género Mannheimia dificultan en gran medida la clasificacion de los aislamientos a
través de las técnicas de laboratorio rutinarias, basadas en criterios descriptivos
convencionales, que hacen imposible la clasificaciéon taxondémica precisa. Las
técnicas clasicas para la identificacion de bacterias, tales como la biotipificacion,
serotipificacion, determinacion de patrones de susceptibilidad a antibidticos vy
fagotipificacion, se basan en diferencias fenotipicas, no obstante estas técnicas se
ven limitadas por la capacidad de las bacterias de alterar, de manera impredecible, la
expresion de algunas de sus caracteristicas, de tal manera que aislamientos de una
misma cepa pueden variar fenotipicamente; adicionalmente, algunos de estos
métodos se ven limitados por la gran cantidad de cepas que son fenotipicamente
nulas, es decir, caracteristicas no tipificables (figura 4.0) (Jaramillo et al, 2009;
Barrios, 2014A).

Figura 4. Caracteristicas morfologicas del cultivo (Tomado de: Ponce, sf)
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Caracteristicas de la bacteria.

M. haemolytica es una bacteria Gramnegativa, encapsulada, no movil, de forma
cocobacilar o de bacilo pequefio pleomoérfico (1 a 3 ym de diametro), mesofilica,
aerobia y anaerobia facultativa, oxidasa + e indol -; fermenta glucosa y otros
carbohidratos, produciendo acido pero no gas y débil hemolitico. Es negativa a las
pruebas de rojo de metilo, gelatinasa, Voges-Proskauer. Crece en agar MacConkey,
en medios enriquecidos como agar chocolate o agar sangre, formando colonias lisas
de color blanco grisaceo, con tamafios de 1 a 2 mm de diametro después de 24 h de
incubacion. La mayoria de las cepas producen una B-hemdlisis cuando crecen en
agar con sangre de bovino. Es capaz de fermentar D-sorbitol, D-xilosa, maltosa y
dextrina; no fermentan arabinosa o glucésidos, y son negativas a la ornitina
descarboxilasa y NPG (B-glucosidasa), pero positivas a ONPF (a-fucosidasa)
(Barrios, 2014A)

Resistencia a antibioticos

El tratamiento en el complejo respiratorio es dificil, ya que debe ir enfocado a
combatir las diferentes causas de la enfermedad; sin embargo, la terapia de
antimicrobianos es el método que se utiliza con mas frecuencia. Ademas, en la
mayoria de los casos de neumonia se comienza con un tratamiento antes de tomar y
enviar muestras a un laboratorio de diagnéstico donde se pueda guiar al médico
veterinario acerca de cudl es el antimicrobiano mas eficaz, al administrar un
tratamiento errbneo no se garantiza la eliminacion del patdgeno deseado, lo que trae
COMO consecuencia un incremento en la resistencia a antimicrobianos en cepas de
M. haemolytica y otros microorganismos (Pijoan y Aguilar, 2000; Watts et al, 1994).
Hay estudios donde M. haemolytica tiene resistencia a estreptomicina (81.6%) and

gentamicina (24.4%); En otros estudios ha presentado resistencia ampicilina,
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enrofloxacina, ofloxacina, penicilina; debido a que se ha encontrado
multidrogoresistencia a diversos compuestos, para un tratamiento lo mas
recomendable es realizar el aislamiento bacteriolégico y realizar la prueba de
susceptibilidad a agentes quimioterapéuticos para dar un tratamiento eficaz

(Samaniego et al, 2012).

Etiologia

Figura. 5 Circulacién del agente infeccioso (Tomada de: Defrentealcampo, 2017)

=

Mannheimia haemolytica

Factores causantes del CRB:
Cambios bruscos de temperatura,

* Estrés por manejo ranspore,
castraclones, vacunacion, etc.)

Zona de pulmdn afectada
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Mannheimiosis.

Padecimiento producido por M. haemolytica que es un patégeno oportunista del
aparato respiratorio alto, se aisla con frecuencia tanto en bovinos clinicamente
enfermos de neumonia como en bovinos sanos, y forma parte del complejo
respiratorio bovino al interactuar con otras bacterias, virus y factores estresantes. M.
haemolytica es un cocobacilo gramnegativo, no moévil, y débilmente hemolitico,
posee factores de virulencia tales como: adhesinas, lipopolisacarido (LPS), capsula,
proteinas y lipoproteinas de la membrana externa, leucotoxina (Lkt), glicoproteasa,
neuraminidasa y diversas proteasas. Actualmente existen 12 serotipos de M.
haemolytica (Al, A2, A5, A6, A7, A8, A9, Al2, A13, Al4, A16 y Al7), de los cuales,
en bovinos predominan los serotipos Al y A6, (Samaniego et al., 2012). Es un
habitante normal y un importante agente oportunista de la nasofaringe de bovinos; la
inmunosupresion por estrés o la infeccion por virus respiratorios o por Mycoplasma
spp, propician su establecimiento y multiplicacion en el tejido pulmonar (Jaramillo-
Arango et al, 2009).

La presentacion de la mannheimiosis bovina (MnB) es multifactorial y se ven
involucrados diversos factores de riesgo que determinan la presentacion y severidad
de las lesiones neumonicas; entre ellos destacan los relacionados con el manejo que
generan estrés, como cambios bruscos de temperatura, hacinamiento, transporte,
confinamiento de animales de diferentes edades, condiciones del destete, nivel de
inmunoglobulinas en el calostro, entre otros; asi mismo, intervienen otros agentes
infecciosos de origen bacteriano y particularmente agentes primarios de tipo viral,
tales como el virus sincitial, parainfluenza3, rinotraqueitis infecciosa bovina (herpes

virus 1) y, ocasionalmente, adenovirus.
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El Diagnostico para la deteccion e identificacion de M. haemolytica se cuenta con
diversas técnicas de laboratorio que incluyen: aislamiento y fenotipificacion,

serotipificacion y genotipificacion (Jaramillo-Arango et al, 2009).

Los agentes bacterianos involucrados son la P. multocida y la M. haemolytica. La P.
multocida es una bacteria aerdbica, de forma cocoide o de bacilos cortos,
capsuladas, GRAM-negativas que no forman y muestran coloracién bipolar. Los tipos
mayormente asociados con la enfermedad son el A (con subtipos A1y A2) y el de la
Mannheimia haemolytica es un GRAM- negativo en forma de bacilos inmdviles y no

forma esporas. (Contreras, 2005; Jaramillo-Arango et al, 2009).

Se diferencia bioquimicamente de la P. multocida porque no produce inodol, pero si
una zona estrecha de hemolisis. El biotipo A esta asociado con una alta proporcion
de casos clinicos con trastornos respiratorios en animales muy jovenes (Contreras,
2005; Jaramillo-Arango et al, 2009).

Diagnéstico para detectar al componente bacteriano del complejo respiratorio bovino,
el aislamiento de las bacterias participantes puede realizarse mediante el uso de
hisopos nasales previa desinfeccion de la region nasal del animal vivo o mediante
hisopados de la cavidad nasal y traquea. También pueden tomarse muestras en
forma aséptica de sangre y tejido pulmonar en el animal recientemente muerto, y

preferiblemente no tratado. Si se sospecha de P. multocida se recomienda sembrar
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las muestras en agar sangre. Las colonias aparecen después de un periodo de
incubacion de 24 horas a 37°C. Son usualmente de tamafio moderado, redondo y
grisdceo. Algunas cepas producen largas colonias mucoides. Por otro lado, si se esta
buscando M. haemolytica se debe realizar el aislamiento a partir de la secrecion
nasal, laringea, lavados bronqui-alveolares, sangre y tejido pulmonar. La sangre
colectada o los hisopados se cultivan en caldo triptosa durante 24 horas a 37°C en
una atmosfera de 5 al0% de CO2- también se ha usado el procedimiento de la
aglutinacion rpida en placa, el cual no requiere de la preparacion especial de
antigeno y da los mismos resultados que la hemoaglutinacién indirecta (Contreras,
2005).

Figura. 6 complejo respiratorio bovino y factores predisponentes (Tomada de: Kuramicina, sf)

COMPLEJO RESPIRATORIO BOVINO

PRINCIPALES
AGENTES ETIOLOGICOS

predisponentes

PRINCIPALES
AGENTES ETIOLOGICOS

Para la deteccién e identificacion de M. haemolytica se cuenta con diversas técnicas
de laboratorio que incluyen: aislamiento y fenotipificacion, serotipificacion y
genotipificacion. Para el aislamiento y fenotipificacion se utiliza el cultivo in vitro en
medios a base de agar sangre, ademas de pruebas bioquimicas, todo lo cual permite
determinar la morfologia de las colonias, la produccion de hemodlisis, asi como su
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comportamiento bioquimico para efectos de su identificacion y Biotipificacion (Angen
et al, 1999). Para la serotipificacion se emplean técnicas de hemoaglutinacion
mediante la utilizacion de antisueros de referencia especificos para los 12 serotipos
reconocidos (Jaramillo-Arango et al, 2009).

Figura. 7.0 Pasteurella spp, agar sangre (Tomado de: Calle, 2012)

Pasteurella sp.

Bacilos © cocobacilos pequenos. gram negativos, no movies, aerobios o
anaerobios facultativos, no formador de esporas.

Pasteurelia haemolytica - Agar Sangre Pasteurella multocida - Agar Sangre.- Colonias de
Este género baocteriano se conoce ahora tomofo., redondas, grsaceas. Ademds esta
como Mannheimia haemolytica. forma espeoecie se diferencia de P. haemolylica por no
colonias B-hemoliticas en el agor sangre y producir hemolisis y no crecer en Agar Mac
ademas crecen en oiov Mac Conkey. Conkey.

La variabilidad y complejidad de las caracteristicas fenotipicas y genotipicas del
género Mannheimia dificultan en gran medida la clasificacion de los aislamientos a
través de las técnicas de laboratorio rutinarias, basadas en criterios descriptivos
convencionales, que hacen imposible la clasificacion taxonomica precisa. Las
técnicas clasicas para la identificacion de bacterias, tales como la biotipificacion,
serotipificacion, determinacion de patrones de susceptibilidad a antibiéticos vy
fagotipificacion, se basan en diferencias fenotipicas, no obstante estas técnicas se

ven
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limitadas por la capacidad de las bacterias de alterar, de manera impredecible, la
expresion de algunas de sus caracteristicas, de tal manera que aislamientos de una
misma cepa pueden variar fenotipicamente; adicionalmente, algunos de estos
meétodos se ven limitados por la gran cantidad de cepas que son fenotipicamente

nulas, es decir, no tipificables (Jaramillo-Arango et al, 2009)

Figura. 8.0 Mannheimia haemolytica (Tomado de: Calle, 2012)

Mannheimia haemolytica

Pasteurelosis bovina

P. multocida han sido divididas en cuatro grupos: A, B, C, D. Se utiliza el método de
hemoaglutinacién para clasificarlas. La cepa A abundan en el célera de las aves, el
tipo B es frecuente en bovinos y bufalos especialmente en regiones tropicales y
subtropicales (Septicemia hemorragica). El tipo C es hallada cominmente en los

perros y gatos y el tipo D parece tener especificidad pronunciada (Barrios, 2014B).
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Solo dos especies son de importancia en el ganado vacuno la P. multocida y la P.
haemolytica. Existen cuatro serotipos de la primera, clasificados sobre la base de su
antigeno capsular: tipos A, B, D y E. Los tipos B y E son la causa de septicemia
hemorragica pre aguda o aguda del ganado vacuno y otros rumiantes. También
existe una variedad de serotipos capsulares de P. haemolytica, por lo menos se
conocen en la actualidad 15 serotipos, los cuales se identifican con numeros
arabigos del 1 al 15 (Barrios, 2014B).

La P. haemolytica Al es el agente etiolégico mas importante de la Pasteurelosis
Neumoénica Bovina (PNB), sin embargo la P. multocida es aislada ocasionalmente.
Hasta muy reciente se consideraba que el virus del tracto respiratorio, el virus de la
parainfluenza-3 (PI3), el Sincitial Respiratorio (VSR) o la Rinotraqueitis Infecciosa
Bovina (IBR) eran necesarios para el establecimiento de la infeccién en el ganado
(Gibbs et al, 2004; Rice et al, 2008).

Esta enfermedad provoca alta mortalidad lo que demuestra que hay que profundizar
su vigilancia para detectar a tiempo los enfermos. Sin embargo en E.U.A el porciento
de mortalidad causado por Pasteurelosis bovina es de un 1% (Vidal, 2007).
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Epizootiologia

La iniciacion del brote esta en dependencia de la llegada del germen a un animal
receptor susceptible o de estrés fisiologico que alteran el equilibrio de un animal
portador; aproximadamente el 10% de los animales supera las infecciones
subclinicas y se tornan inmunes. Se piensa que los terneros lactantes se infectan por
el sistema excretor de la ubre materna. La saliva y las heces aparecen muy
contaminadas por Pasteurellas lo que puede resultar fuente de infeccion (Vidal,
2007).

Por otra parte, se considerd que la infeccidn penetra en la mayoria de los casos por
via digestiva especialmente por el anillo nasofaringeo cuando la enfermedad se
manifiesta por inflamacién de las fauces. En estas causas excepcionales el agente
patdbgeno también invade notoriamente los tejidos por heridas cutaneas o son

transmitidos por picaduras cutaneas, moscas y mosquitos (Vidal, 2007).

El contagio se verifica generalmente por ingestién oral de materia seca infecciosa o
por inhalacion. Son puertas de entrada el espacio naso-faringeo y en mayor medida
las amigdalas y el intestino. La eliminacién de gérmenes se realiza por la saliva y
excretas lo que posibilita el contagio de los animales sanos. Ejercen accion
predisponente el fondo individual, la fatiga del transporte, factores climaticos como el
frio, humedad, corrientes de aire, cambios subitos del tiempo especialmente en

primavera y otofio, entre otros factores (Vidal, 2007).
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Generalmente se opina que en el ganado vacuno es necesario un estado de
debilidad del animal para que se desarrolle la Pasteurelosis. Entre las causas mas
frecuentes tenemos: la exposicion al frio, los climas humedos, embarques,

transportaciones prolongadas, hacinamiento y agotamiento fisico (Vidal, 2007)

La principal fuente de infeccion de los agentes etioldgicos lo constituyen los animales
enfermos y la Unica de gran importancia en la cadena epizodtica. Los animales sanos
son portadores sintomaticos aunque no hayan enfermado nunca debido a la
posibilidad de que se conviertan en fuentes multiplicadoras y eliminadoras de
gérmenes. Este agente etiolégico es un miembro de la flora normal del tracto
respiratorio de gran numero de animales. Esta es una causa frecuente de infecciones

oportunista en los animales domésticos (Vidal, 2007)

Existen varias vias de penetracion de la enfermedad destacandose la oral y la
respiratoria. La enfermedad puede presentarse durante todo el afio incrementandose

durante la época de lluvia. El estrés parece ser su principal causa (Vidal, 2007)

Categorias Bovinas mas afectadas

Se presentan en los terneros de razas lecheras a las tres o cuatro semanas de edad
como parte de la neumonia enzootica, en los terneros de raza de carne se manifiesta

como resultado del estrés relacionado con el embarque y el confinamiento. En el
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ganado lechero de carne o con inmunidad comprometida puede que haya un factor

genético involucrado (Vidal, 2007).

Suelen ser afectados bovinos jovenes, aunque también afecta a terneros y animales
de mas edad. Se han observado casos en que la enfermedad atacé animales de
todas las categorias. Por otra parte, se ha observado que un pequefio nimero de
terneros de granjas privadas fueron afectados sobre todo cuando fueron trasladados
a los locales de venta (Glynn et al, 2003; Vidal, 2007).

Cuadro clinico de la Pasteurelldsis bovina

Sintomatologia clinica descrita por Jubb y colaboradores (1974)
La Septicemia hemorragica puede presentarse en una forma edematosa también de

curso sobreagudo. Realmente el edema del cuello es un hallazgo constante, siendo
en algunos casos especialmente notable. Se caracteriza por una intensa hinchazén
de los tejidos subcutaneos, especialmente en la regién anterior del cuello, pero se
puede afectar la totalidad de la cabeza, lengua o alguna otra parte del cuerpo como
las extremidades o paredes ventrales del abdomen. La hinchazon esta producida por
un exudado coagulado y muy abundante que ofrece una coloracion pajiza, otras

lesiones son las tipicas hemorragias, aunque puede sobrevivir la muerte por asfixia.
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Cuadro clinico descrito por Manninger y Mécsy, (1980)
La enfermedad empieza con rapido ascenso de la temperatura del cuerpo por

encima de 40°C, acomparfada de curso frecuente y lasitud. El hocico esta frio y seco,
al mismo tiempo cesan el apetito, la rumia, y la produccion de leche, los movimientos
de la panza y del intestino, mas tarde se presentan fenébmenos de coélico y grandes
esfuerzos. Con frecuencia los animales expulsan heces pastosas y liquidas a veces
mezcladas con copos de fibrina y mucus también con sangre. El flujo nasal y la orina

pueden ser sanguinolentos, evolucionando la enfermedad como una septicemia pura.

En la forma edematosa el edema inflamatorio ejerce presion sobre el tejido celular
subcutaneo de forma rapida y creciente, observandose hinchazén en érganos tales
como la cabeza, la garganta y la papada, aunque en ocasiones también se hinchan
la region anal, vulvar y las extremidades. La piel de las partes tumefactas esta muy
tensa, caliente y sensible al tacto, pudiendo existir dolor en los tendones y
articulaciones, lagrimeo intenso por conjuntivitis aguda, la mucosa bucal se torna
enrojecida, caliente, seca y tumefacta, la deglucién le resulta al animal dificil o
imposible, también se observa gran salivacién, incluso llegando a fluir por las
comisuras labiales en forma de filamentos mucosos. La lengua se hincha tanto que
llena por completo la boca. A ambos lados del frenillo la mucosa forma turgencia
gelatinosa gruesa y temblorosa. La respiracion se hace dificil y con estertores,

mMucosos ciandticos, pudiendo ocurrir ademas abortos en las hembras gestantes.

En la forma pectoral se presenta inflamacion pleuropulmonar crupal la cual comienza
con tos seca y dolorosa que pudiera estar ausente en algunos casos, ademas se
presenta respiracion bronquial acelerada con ruidos de roce y un exudado seroso

gue fluye por las fosas nasales.
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El cuadro clinico observado por Figueroa y Betancourt (1999) en Camagiey durante
el periodo (1991- 1999) se manifiesta con la presentacion de edema en la region del
cuello y en las extremidades, corroborandose con el diagnostico bacteriologico de P.

multocida.

En la forma més comun de la enfermedad, es decir, cuando esta ataca a la garganta,
aparece una forma de edema que se extiende a lo largo de la parte ventral del cuello
hasta el pecho y en algunos casos hasta ambas extremidades anteriores. En los

animales completamente receptivos el edema tiene un borde difuso de extension.

Perdomo y colaboradores (1988) realizaron una caracterizacion anatomopatologica
de la septicemia hemorragica (forma edematosa) en una Provincia de la parte
oriental de Cuba observando inflamacion fibrinosa y edematosa de tipo grave en el
tejido celular subcutaneo y muscular de la region del cuello. Pudieron valorar ademas
qgue en la mayoria de los animales la inflamacién se extendié a toda la cabeza
incluyendo la base de la lengua, observandose estas mismas alteraciones a nivel de

las extremidades posteriores hasta la regién inguinal.

Sintomatologia descrita por Beer (1981)
Aparecen sintomas de una enfermedad infecciosa aguda alcanzando la temperatura

corporal 40°C, el hocico se muestra frio y seco. La ingestion de alimentos, la rumia y
la lactacion disminuyen observandose para la forma entérica otros sintomas como la

diarrea (ocasionalmente colico), con eliminacion de mucus, fibrina y sangre pudiendo
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presentarse flujo nasal y hematuria, prevaleciendo el cuadro general de una

septicemia genuina.

En el curso agudo se presenta el siguiente cuadro clinico:

Para la forma edematosa predominan los intensos edemas inflamatorios del subcutis
al nivel de la cabeza, regién de las fauces, cuello y entrada del pecho hasta los
brazos, eventualmente se extiende a las extremidades, la region vulvar y anal
manifestandose también abundante flujo lagrimal, inflamacion conjuntiva, de la
mucosa bucal. Ademas, se presenta desecacion y enrojecimiento de la misma,
acompafados estos sintomas de las dificultades en la deglucién y la respiracion
como consecuencia de la inflamacién de la laringe. La lengua exhibe una coloracion
rojo-azul oscuro (cianosis) presentdndose también sialorrea. Los animales mueren

por asfixia o enteritis intensa. Las vacas gestantes abortan con frecuencia.

Forma pectoral cursa con sintomas tales como: neumonia crupal acompafada de tos
seca y dolorosa aunque en ocasiones este sintoma no se presenta. Cuando se
presenta el flujo nasal seroespumoso se aprecia macides unilateral o bilateral del
térax siendo la respiracion dificil y acelerada, instaurdndose un cuadro de diarrea
hemorragica que puede desencadenar en la muerte del animal en un término de 5-8
dias. Por otra parte, los animales que curaron padecen espontaneamente lesiones
permanentes relacionadas con la bronquitis crénica y la enteritis. El valor comercial
disminuye ostensiblemente. Existen también formas mixtas e intermedias de los
cuadros patoldgicos descritos. La presentacion del curso cronico de esta enfermedad

es poco probable.
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Sintomatologia descrita por Duerias (2002)
En el ganado vacuno se presenta en forma de una infeccidbn general aguda de

aparicion subita, fiebre alta (40-41°C) y gran mortalidad. Las 3 formas mas

frecuentes son:

a) Forma neumoénica, con diarrea fétida sanguinolenta, neumonia, mucosas

hemorrégicas, respiracion frecuente y forzada y moco gris en los ojos y la nariz.

b) Forma edematosa, se presentan ademas de los sintomas generales relativos a la
forma neumoénica inflamacion en la periferia de los ojos y los flancos, conjuntivitis con
hemorragias en la mucosa. Al mismo tiempo pueden aparecer inflamacion

edematosa en la laringe, ano y vulva.

c) Forma septicémica aguda, evoluciona rapidamente y sin localizacion especial, la
muerte sobreviene entre doce y veinticuatro horas, parecido al Antrax o al Carbon

sintoméatico.

Bain (1965) refiere que, en bovinos y bufalos afectados de septicemia, ya sea
experimental o en casos reales, presentan fiebre, salivacion y somnolencia. A las
doce horas de contraida la infeccibn experimental aparece una bacteriemia
observable solo en cultivos, no asi microscopicamente, y la saliva contiene, por lo
general pasteurellas. Desde que comienzan los primeros sintomas aumenta el
fibrin6geno de la sangre y més adelante el animal permanece echado y se resiste a
moverse manifestando cierta opresion respiratoria, por otro lado, la presion venosa
disminuye y aparecen pasteurellas en la leche, orina y heces fecales. En la forma
mas comun de la enfermedad. Es decir, cuando esta ataca la garganta aparece un
edema al nivel de la regiéon ventral del cuello hasta el pecho y en algunos casos se

observa en las extremidades anteriores
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En la mayoria de los casos en el ganado bovino los bufalos el curso es agudo o
sobreagudo ocurriendo la muerte de 6 a 24 horas, después de los primeros sintomas
visibles. En pocos casos los animales pueden sobrevivir hasta 72 horas. El desgano,
la ausencia de movimientos y la elevada temperatura son los primeros siguen a esos
sintomas salivacion y aparente descarga nasal con infiltracion edematosa
observables en la faringe y la region cervical. Las membranas mucosas visibles
estan congestionadas y no aparecen los trastornos respiratorios ni tampoco las
manifestaciones crénicas de la septicemia hemorragica descritos anteriormente,

siendo la recuperacion para el caso de los bufalos muy poco probable (Vidal, 2007).

Segun Dalglish, (1990) Los animales afectados presentan fiebre, respiracion
dificultosa y descarga nasal, tornandose inapetentes por lo cual pierden mucho peso

corporal. Ocasionalmente puede ocurrir la muerte.

Alteraciones Anatomopatoldgicas de la Pasteurelosis bovina

Cuadro anatomopatoldgico descrito por Perdomo y colaboradores (1988)
Al corte del tejido, este se manifiesta infiltrado de gran cantidad de liquido amarillento

coagulable y sin color caracteristico. En la base de la lengua se manifesto
inflamacion edematosa de intensidad variable, por otra parte, la traquea estaba
repleta de contenido espumoso observandose en la inspeccidon macroscépica de este

organo hemorragias petequiales.
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Microscopicamente se pudo observar en el tejido muscular y celular subcutaneo
areas de necrosis coagulativa con infiltracion abundante de células inflamatorias de
tipo polimorfo nucleares neutrofilos, ademés se constatdé la presencia de fibrina,

edema intersticial, hemorragias y la presencia de colonias bacterianas

Descripcién anatomopatoldgica realizada por Manninger y Mdcsy, (1980).
Las alteraciones anatomopatolégicas son muy diversas ya que suele distinguirse una

forma edematosa (exantémica) y otra pectoral. Pero esta divisibn a menudo no es

rigurosamente posible porque se presentan formas mixtas.

En la necropsia se advierten numerosas hemorragias en las mucosas y serosas, asi
como en algunos 6rganos y ademas degeneracion parenquimatosa del higado y
rifones. El bazo nunca esta tumefacto. En caso de presentarse cursos sobreagudos
sobre todo en terneros, la necropsia revela solamente alteraciones permanentes de
tipo septicémicas, siendo variado en los demas casos el resultado de la necropsia

segun la forma.

En la forma edematosa el tejido subcutaneo del canal exterior de la garganta o del
cuello incluyendo otras partes presenta hemorragias. La lengua esta muy gruesa y
tensa por la degeneracion gelatiniforme de su tejido conjuntivo. Su frenillo, el tejido
conjuntivo retrofaringeo y los pliegues aritenoepigloticos ofrecen infiltracion

amarillenta gelatinosa y los ultimos forman gruesos tumores temblorosos.
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En la forma pectoral el torax contiene mucho exudado serofibrinoso. Los pulmones y
la pleura presentan pequenas hemorragias y se observan cubiertos de membranas
fibrinosas. Aquellos en estado de neumonia cruposa necrética en uno o en ambos
pulmones hay zonas coherentes menores o mayores firmes, atelectasicas, friables,
de superficie de coloracion uniformemente rojo-morena 0 rojo grisaceo oscura y
finamente granulas que pueden contener pequefios focos necroticos secos. El tejido
conjuntivo del mediastino presenta infiltracion gelatinosa y esta cubierto por
hemorragias. Los ganglios peribronquiales presentan tumefaccion aguda pudiendo

existir derrame serofibrinoso en el pericardio.

Merchant y Parcker (1970) expresaron que en el ganado vacuno la septicemia
hemorragica se produce de forma pectoral y edematosa. La forma pectoral ataca a
los pulmones y cavidad pleural acompafiandose de hemorragias petequiales en
estos tejidos. El tipo edematoso aparece como un amplio edema del tejido celular

subcutaneo y de los érganos y tejidos de la cavidad peritoneal.

En el examen postmorten se observa edema en la glotis y en los tejidos perilaringeos
y peritraqueales. Las membranas mucosas de estos Organos pueden presentar
algunas hemorragias petequiales puntiformes. Pero el fluido edematoso no es
sanguinolento por lo general en la cavidad toracica por el contrario en el pericardio

existe un pequeiio exceso de fluido.
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Descripcion de las alteraciones anatomopatolégicas de la Pasteurellésis bovina por (Beer,
1981).
En el curso sobreagudo puede ocurrir la muerte rapidamente apreciandose hiperemia

inflamatoria de los 6rganos, también hemorragias en las membranas mucosas y
serosas, asi como degeneracion parenquimatosa en el tejido conjuntivo, higado y
rifién. El bazo raras veces esta aumentado de tamafo produciéndose infarto y

enrojecimiento de los ganglios y la mucosa intestinal.

El curso agudo presenta lesiones en las serosas y tejido conjuntivo los cuales
muestran enrojecimiento difuso como consecuencia de la mayor permeabilidad de
los vasos. Se producen también infiltraciones serosas y hemorragicas (Forma
edematosa). El subcutis del cuello, canal maxilar y region de las fauces con los
ganglios linfaticos correspondientes se encuentran particularmente afectados. La
lengua puede estar aumentada de tamafio y exhibir consistencia dura y elastica,
ademas el tejido conjuntivo de este Organo sufre infiltracibn gelatinosa,
presentandose por otro lado infiltracion gelatinosa amarilla en el frenillo de la lengua,

tejido conjuntivo perifaringeo y los ligamentos aritenoideos.

La mucosa de las vias respiratorias altas muestra enrojecimiento catarral y en
ocasiones esta cubierta por membranas cuprosas. La cavidad abdominal contiene a

veces grandes cantidades de liquido seroso.
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La mucosa del cuajar asi como la de los intestinos delgado y grueso, es asiento de
inflamacion fibrino-hemorragica, siendo el contenido intestinal de naturaleza pastosa,

fluido y en ocasiones con muestras de sangre de color normal.

Ackerman y colaboradores (1997) expusieron que el ganado con Pasteurellosis
Pulmonar Bovina (BPP), presenta neumonia causada por cepas de Pasteurella
hemofilica que estimula la proliferacion en el pulmoén de gran niumero de neutrofilos.
Los neutréfilos protegen al pulmén de los dafios que causa la bacteria, sin embargo,
un numero muy elevado de estos leucocitos granulosos pueden dafiar el tejido
pulmonar del animal. Ademas, cuando esto ocurre se extravasan de la circulacion
ciertas cantidades de nutrientes, esencialmente proteinas, provocando en el ganado

dificultades respiratorias y en casos extremos la muerte.

En examen postmorten de la Septicemia hemorragica se observa edema en la glotis
y en los tejidos perilaringeos y peritraqueales. Las membranas mucosas de los
organos pueden presentar algunas hemorragias puntiformes, pero el fluido
edematoso no es sanguinolento. Por lo general en la cavidad toracica y en el
pericardio hay un pequefo exceso de fluido. Se producen hemorragias petequiales
en las auriculas y bajo el pericardio, mostrandose los pulmones congestionados con
cambios neumonicos variables que pueden ser ligeros en los casos agudos y mas

pronunciados en los casos fulminantes.

Normalmente se observa edema y engrosamiento de los tabiques interlobulares con

sintomas de peritonitis precoz. Por su parte los ganglios linfaticos de la cavidad
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toracica y peritoneal estan congestionados. El conducto gastrointestinal desde el

cuajar hasta el intestino grueso presenta congestion variable (Vidal, 2007).

Granado y Ronda (1986) demostraron que el diagnostico postmorten se basa en la
presencia de hemorragias petequiales en mucosas, serosas y varios 6rganos,
especialmente pulmones y muasculos. Los ganglios linfaticos aparecen tumefactos y
hemorragicos pudiendo encontrarse liquido sanguinolento en cavidades y serosas,

existiendo con frecuencia gastroenteritis aguda que puede ser hemorragica.

En la forma edematosa predomina como sintoma el edema en la regién de la
cabeza, garganta y cuello, aunque también pueden afectarse las extremidades
anteriores, el ano y la vulva. La forma septicemica se caracteriza por hemorragia
generalizada y enteritis hemorragica y la forma neumodnica ocasiona neumonia

pudiendo ser afectados otros 6rganos.

Diagnostico diferencial

En presencia del edema de la garganta es facil el diagnostico por razones clinicas

generales. En los casos en que no se observen inflamacion de la garganta y el cuello
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pueden confundirse con los de carbunco, peste bovina o Pasteurelosis causada por

este serotipo (Spickler, 2009).

Frank y colaboradores (1996) Sugirieron que en bovinos jévenes hay que incluir en el
diagnoéstico diferencial infecciones por neumococos Yy estreptococos. En la
Pasteurelosis al contrario del Carbunco y la Piroplasmosis el bazo se encuentra de
forma normal y las inflamaciones edematosas aparecen frecuentemente en la
garganta, en la lengua hinchada no se observan vesiculas, ni ulceras. Los
abultamientos de las infecciones por Clostridium crepitan a la presion. Esta
enfermedad se diferencia de la Peste Bovina por el edema y la ausencia de necrosis
coagulativa de las mucosas. La forma pectoral se diferencia de la Pleuroneumonia
contagiosa por lo rapido del curso, las hemorragias bajo serosas y mucosas, asi
como la igualdad de edad que exhiben las lesiones, abogan la presencia de

septicemia hemorrégica.

La forma edematosa difiere del carbunco porque las tumefacciones edematosas se
ubican en la region faringea y la hinchazon de la lengua no se acompafian de
vesiculas y de ulceras. El bazo también esta nhormal diferencidndose en este aspecto
de la Piroplasmosis. La gangrena y el edema maligno se diferencian de la
enfermedad porque crepitan las tumefacciones. De la Peste Bovina podemos
diferenciarla por los edemas y la ausencia de necrosis coagulativa de las mucosas.
La forma pectoral se debe diferenciar con la Perineumonia Contagiosa, por las
alteraciones inflamatorias que se presentan en el pulmén, las hemorragias en
mucosas Yy serosas, la presentacion subita de la enfermedad y el curso rapido.
(Glynn et al, 2003)
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Prevencion y control

Para el tratamiento de la M. haemolytica se ha empleado una gran variedad de
antimicrobianos que incluyen principalmente penicilinas, oxitetraciclina, trimetoprim/
sulfadoxina, ampicilina, tilmicosin, florfenicol y tulatromicina, y aunque todos ellos
han demostrado eficacia, también se ha podido comprobar la resistencia contra
penicilina, ampicilina, tetraciclina, sulfonamidas y tilmicosin en muchos aislamientos
de M. haemolytica (Jaramillo, et al., 2009). Fiebre de embarque. Enfermedad
causada por P. multocida es un cocobacilo gramnegativo, comensal habitual del
tracto respiratorio superior de los rumiantes domésticos y silvestres. Sin embargo,
bajo diversas condiciones se convierte en el agente etiolégico de enfermedades que
ocasionan grandes pérdidas econdmicas en todo el mundo. EsS un organismo
perteneciente de las vias respiratorias superiores, es la causa principal de muerte
debida a la infeccidn respiratoria en las vacas y en los terneros de razas lecheras, los
signos clasicos generalmente se manifiestan de 1 a 2 semanas después del estrés o
la infeccion, incluyen fiebre, abatimiento, anorexia, produccion de leche notablemente
disminuida, salivacion, secrecion nasal, tos hUmeda dolorosa y respiraciones rapidas.
En el diagndstico: se exige el cultivo de los organismos a partir de muestras de
lavados traqueales recogidas en vacas agudas, no tratada o cultivos post-mortem de
muestras de pulmoén y de ganglios linfaticos. Tratamiento: se pueden utilizar
antibiotico de amplio espectro, (ceftiofur, gentamicina, eritromicina, enrofloxacina,
clorhidrato de oxitetraciclina etc). La atropina puede ser un auxiliar Gtil en los casos
avanzados que manifiestan disnea, respiracion con la boca abierta o edema
pulmonar. La atropina se usa a razon de 2,2mg/45kg de peso corporal intramuscular

o subcutaneo dos veces al dia (Campuzano, et al., 2011).
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Medidas preventivas

Inmunoprofilaxis

Tanto la P. multocida como la M. haemolytica suelen formar parte de la flora normal
de las vias respiratorias altas. Se consideran oportunistas ya que al comprometerse
los mecanismos de defensa normales del aparato respiratorio pueden descender y

colonizar el pulmon (Frank et al, 1996).

La bacteria que se aisla con mayor frecuencia de bovinos con fiebre de embarque es
la M. haemolytica. Esta se clasifica en los biotipos A y T, dependiendo de su
capacidad para fermentar a la arabinosa o la trealosa, respectivamente. Soélo las
bacterias del biotipo A se asocian con problemas de neumonias en bovinos. Las del
biotipo T causan pasteurelosis septicémica en corderos. Ademas de la clasificacion
en biotipos la M. haemolytica se clasifica en 15 diferentes serotipos y en algunos
serotipos no tipificables. Los serotipos 3, 4,10 y 15 pertenecen al biotipo T, mientras
que el resto al biotipo A. En bovinos el serotipo mas comudn es el Al, seguido en baja

proporcion por el A2 y por serotipos no tipificables. (Spickler, 2009).

La P. multocida también llega a aislarse a partir de infecciones respiratorias en
bovinos y otras especies. Esta bacteria ha sido clasificada en cuatro serotipos, que

se designan
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A, B, D y E, segun la clasificacion de Carter. Los serotipos A y D se asocian con
infecciones respiratorias, mientras que los B y E producen la llamada septicemia
hemorragica, enfermedad exdtica en México y que se presenta en el sur de Europa,
Africa y Asia. En México, se aisla con mas frecuencia el serotipo A, a partir de

pulmones neumonicos de bovinos (Granado y Ronda, 1986).

La células con actividad fagocitica representan la primera linea de defensa celular
contra P. haemolytica, pero como resultado de un comensalismo evolutivo, la
bacteria ha desarrollado estrategias que le permiten evitar los efectos antibacterianos
de estas células. La capsula protege a la bacteria de la fagocitosis y de la actividad
bactericida mediada por el complemento. Ademas, se ha identificado que producen
una toxina que ataca letalmente a los leucocitos, conocida como leucotoxina y que
compromete aun mas los mecanismos de defensa pulmonar. El aparato mucociliar
es sumamente eficiente en proteger contra los ataques de las pasteurellas, sin
embargo, el estrés y algunos virus lo paralizan, dandose el crecimiento bacteriano y
la subsecuente produccidén de toxinas que provocan la inflamacion e irritacion del
aparato respiratorio. En algunos casos se desarrolla una rinitis, posteriormente el
exceso de moco y exudados en los senos nasales llegan a ocasionar sinusitis. Estos
exudados por gravedad y por la hiperventilaciébn de aerosoles infectados dada la
polipnea compensatoria, caen por trdquea hacia los pulmones, complicando los
cuadros clinicos. Por esta razon la distribucion de las lesiones en los pulmones suele
ser anteroventral. En casos severos puede llegar a haber una septicemia fatal.
(Perdomo et al, 1988)

Los signos clinicos pueden empezar entre los dias 7 y 14 después del estimulo

estresante, observandose anorexia moderada, decaimiento y apatia, aislamiento del
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resto del grupo, cabeza y orejas gachas, ojos somnolientos, resistencia a moverse e
indiferencia al medio. Las temperaturas rectales llegan a los 40°C; en etapas
tempranas no se observa disnea, aunque la respiracion puede ser rapida y
superficial. A la auscultacion hay aumento del murmullo vesicular y de los sonidos
bronquiales en la zona anteroventral, hay descarga nasal serosa y tos. (Figueroa y
Betancourt, 1999)

A la necropsia se encuentra hepatizacion intensa que afecta una tercera parte de los
pulmones, la cual se localiza mas frecuentemente en los I6bulos cardiaco y apical,
acumulacion de exudados serofibrinosos en espacios interlobulares; inflamacion
mucohemorragica en nariz, laringe, trdquea, bronquios y pulmones con aspecto
marmoleado; nodulos linfaticos regionales inflamados; bronquitis y bronquiolitis
catarral y pleuresia serofibrinosa; pericarditis fibrinosa; bronconeumonia con
adherencias pleurales (casos cronicos); llegan a observarse abscesos con exudado
purulento. El LPS se encuentra generalmente asociado a la célula bacteriana pero en
las infecciones, ha podido detectarse en forma libre en las lesiones pulmonares. Se
considera uno de los componentes de la bacteria con alta capacidad para inducir una
respuesta inflamatoria: las lesiones que provoca constan de grandes areas de
hiperemia y edema que abarcan el area de la lesiébn y parte de los Iébulos
adyacentes, también pueden observarse areas de hemorragia y adherencias

fibrinosas (Perdomo et al, 1988)

El diagndstico se integra con base en los datos de la historia clinica referentes a
cambios de clima, transporte de animales o cualquier accion estresante para el
animal, anamnesis, signos clinicos, hallazgos a la necropsia, aislamiento bacteriano,

aislamiento viral e histopatologia. (Manninger y Mocsy, 1980)
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TRATAMIENTO

Basado en antibidticos, debe instaurarse o més rapido posible: Oxitetraciclinas 10
mg/Kg de PV al dia via IM o IV, durante 3 a 5 dias. De larga accion se usa una dosis

de 20 mg/Kg. cada 72 hrs. por tres veces.

* Dihidroestreptomicina, 25 mg/Kg de PV al dia por via IM por 3 a 5 dias.

* Tilmicosina, 10mg/Kg de PV por via SC, cada 72 hrs. Por 3 aplicaciones.

* Trihidrato de ampicilina, 5-10 mg/Kg de PV, al dia por via parenteral durante 3 dias.
* Ceftiofur Dosis 1-2 mg/kg o 1-2 miI/50 Kg cada 24 horas por 3 dias via IM o0 SC

* Quinolonas fluoradas: Enrofloxacina (2.5 mg/ kg de P.V), Danofloxacina (1.25
mg/kg de P.V.), Norfloxacina (5 mg/ kg de P.V.), Marbofloxacina (2 mg/kg de P.V.),
Ciprofloxacina ( 2.8 mg/kg de P.V.)

Otros medicamentos recomendados son:

El uso de antiprostaglandinicos (antinflamatorios no esteroidales), se recomienda
ampliamente sobre todo cuando se detecte la presencia de fiebre. No se recomienda
el uso de corticosteroides o esteroides debido a que producen inmunosupresion y
pueden complicar o retrasar la curacién. Recuerde que un bovino con problemas

respiratorios suele estar inmunodeprimido.

Expectorantes: Se recomienda su uso solo cuando se tenga la certeza, a partir de la

auscultacién, de la presencia de liquidos en pulmon.
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Los fluidificantes como el ambroxol se utilizan solo cuando no se detectan liquidos en

el pulmén.

La mejor manera de disminuir la incidencia de la enfermedad es a través de medidas
de bioseguridad, poniendo especial atencidén en la oportuna inmunizacién, aplicando
las bacterinas, ya sea en forma combinada o sola. Ademas deben seguirse practicas

de manejo encaminadas a disminuir situaciones de estrés.

El tratamiento de los casos clinicos en etapas iniciales de la enfermedad esta
encaminado a reducir las pérdidas que normalmente ocasiona esta patologia. Las
vacunas activadas son muy usadas, sin embargo no proporcionan un adecuado nivel
de proteccion (Dalglish, 1990).

Frank. (1998) Expres6 que existen varios procedimientos de inmunizacion, pero la
eficacia es dificil porque las experiencias de diversos investigadores se contradicen.
Ademas es posible que los buenos resultados dependan de la extension de la

enfermedad.

La vacunacion contra la Pasteurelosis puede ayudar algo, pero no es completamente

eficaz puesto que hay otras circunstancias que intervienen en el desarrollo de la
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enfermedad, lo mismo puede decirse de los sueros (Dykstra, 1970). ElI Centro
Nacional de Sanidad Agropecuaria, (1987) considera que la vacuna contra la
Pasteurella multocida por via intratraqueal induce mayor proteccién comparada con
la via subcutanea, de acuerdo con la evoluciéon morfo patoldgica practicada en los

animales vacunados y confrontado con dichos microorganismos patdgenos.

Beer (1981) expresa que la vacunacion de las madres reviste gran importancia en las
poblaciones con la enfermedad esporadica o transitoria. La eliminacion de las
perdidas en terneros postpartum se puede lograr administrando oportunamente el
calostro vehiculador de inmunoglobulinas. La Oficina Internacional de Epizootias
(1982) estipula que los preparados vacunales vivos de algunas cadenas de
Pasteurella multocida han mostrado resultados promisorios con proteccion para un

periodo aproximado de un afio.

En la prevencion de la Pasteurelosis las medidas de higiene son muy importantes al
igual que la alimentacion adecuada de los animales desde todos los puntos de vista,
sobre todo rica en (vitamina A), para aumentar sus defensas, por lo demas los
alojamientos estaran bien ventilados y con temperatura adecuada. Es importante que
el ambiente no se envicie, tampoco que haya humedad y que cada animal disponga

del espacio necesario.

Figueroa y Betancourt (1999) plantea la necesidad de aplicar medidas profilacticas
para evitar la propagaciéon de la enfermedad a otros territorios. Generalmente el

periodo de maximo peligro de presentacion de la Septicemia hemorragica es la
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estacion lluviosa pudiendo aparecer casos en otras épocas del afio, por lo dificil que
se hace vacunar los animales en esta época es mas conveniente un programa de
vacunacion que abarque todo el afo, resultando efectivo el sistema cuando la

vacuna inmuniza durante 12 meses.
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