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RESUMEN

La determinacion de la Tuberculosis bovina mediante la Reaccion en Cadena de la
Polimerasa, prueba del PCR, utilizando los exudados nasales, es un componente
del presente trabajo, para lo cual se procedi6 a tomar muestras en bufalos en
fosas nasales, positivos a Tuberculosis diagnosticados previamente con la prueba
de la tuberculina.

La prueba del PCR tiene la propiedad de determinar el ADN del Mycoplasma
especifico en un término rapido en relacion con el tiempo que tarda la prueba de
tuberculina en obtener resultados. Permitiendo determinar la sensibilidad y la
especificidad del agente productor de esta zoonosis.

Los métodos moleculares que permiten detectar secuencias de ADN, en este caso
especificas de M. bovis, puede ser una forma mas réapida y sensible para el
diagnéstico. La prueba de PCR aplicada para el diagnostico de M. bovis, exhibe
una sensibilidad entre el 65% y el 99% y una especificidad del 98%. Sin embargo,
el éxito de las metodologias que se aplican para la busqueda de ADN depende de
la secuencia blanco que se elija.

En el presente trabajo se integra toda la normatividad actual en el tema de la
presencia, control y prevencién de la Tuberculosis, su incidencia en los seres
humanos y las repercusiones que se estan dando en las zonas ganaderas del pais
y del departamento de Antioquia (Colombia) en particular.

Se hace referencia a la accion de este flagelo como zoonosis, como agente
productor de enfermedades trasmitidas por alimentos, como es la leche
consumida cruda y sin pasteurizar, la cual es directamente contaminada al ser
extraida de animales positivos a Tuberculosis y el como son afectados desde los
operarios de las plantas de beneficio, los encargados de manejar los animales en
los predios y los profesionales que tienen que ver en una u otra forma con la salud
de los mismos bovinos

Muchos casos que tienen cuadros clinicos respiratorios infecciosos, con mastitis
infecciosa y que probablemente son Tuberculosis, estdn siendo sub-
diagnosticados, sub-registrados y por consiguiente, olvidados. Cerca del 70% del
ganado en América Latina, se halla en zonas con infeccion tuberculosa prevalente,
y solo un 17% en areas virtualmente libres de esa infeccién. La Tuberculosis
bovina (TBB) se transmite al hombre por ingestion de leche no pasteurizada y por
via respiratoria. Habitantes rurales (especialmente los nifios) y trabajadores de
frigorificos en areas infectadas son una poblacion de riesgo.

PALABRAS CLAVES: Polimerasa, Mycoplasma, Tuberculosis, Tuberculina,
Normatividad.
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ABSTRACT

DETERMINING THE SENSITIVITY AND SPECIFICITY OF DIAGNOSTIC
METHODS FOR BOVINE TUBERCULOSIS TESTING BY PCR THROAT SWABS

The determination of bovine TB through Chain Reaction Polymerase, PCR test,
using nasal swabs, is a component of this work, for which we proceeded to take
samples in buffalo nostrils, previously diagnosed TB positive with the tuberculin
test.

The PCR test has the property to determine the specific Mycoplasma DNA in a
quick word regarding the time it takes for the tuberculin test results. Possibilities to
determine the sensitivity and specificity of the producing agent of this zoonoses.

Molecular methods to detect DNA sequences, in this specific case M. bovis may be
a more rapid and sensitive for diagnosis. The applied PCR for the diagnosis of M.
bovis exhibits sensitivity between 65% and 99% and a specificity of 98%. However,
the success of the methodologies that are applied to the search for DNA depends
on the chosen target sequence.

In the present work integrates all the current regulations on the issue of the
presence, control and prevention of TB, its impact on humans and the impacts that
are occurring in pastoral areas of the country and the department of Antioquia
(Colombia) in particular.

Reference is made to the action of this scourge as zoonoses as an agent
producing food-borne diseases, such as raw milk consumed unpasteurized, which
is directly contaminated to be extracted from TB positive animals and how they are
affected from plant operators to benefit those responsible for managing the animals
on the premises and professionals that deal in one way or another with the health
of their cattle

Many clinical cases have respiratory infections, infectious mastitis tables and are
likely to TB, are being under-diagnosed, under-reported and therefore forgotten.
About 70% of cattle in Latin America is found in areas with prevalent TB infection,
and only 17% in areas virtually free of infection. The Bovine Tuberculosis (TBB) is
transmitted to humans by ingestion of unpasteurized milk and airway. Rural
residents (especially children) and refrigeration workers infected areas are a high
risk population.

KEY WORDS: Polymerase, Mycoplasma, Tuberculosis, Tuberculin, Standardization.
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CUERPO DEL TRABAJO

1. INTRODUCCION

El 24 de marzo de 1882, el bacteri6logo aleman Robert Koch anuncié el valioso
descubrimiento del bacilo de la tuberculosis, un paso vital en la prevencién y el
control de esta enfermedad, que en aquel momento era responsable de la muerte

de una de cada siete personas en Estados Unidos y en Europa.

Cien afilos mas tarde, la Organizacion Mundial de la Salud patrocinaba el Dia
Mundial de la Tuberculosis para conmemorar el descubrimiento del Bi6logo. Koch
y fomentar la toma de conciencia ante esta enfermedad, que aun hoy constituye
una de las principales amenazas a la salud publica y sigue siendo responsable de

casi 2 millones de defunciones al afo.

Controlar la tuberculosis es una de las Metas de Desarrollo del Milenio, un

compromiso por el bienestar humano que asumieron todos los paises.

La legislacion colombiana reporta dentro de la normatividad vigente sobre
aspectos sanitarios, inicialmente en la ley 09 de 1979, en su articulo 375 referente
a una de las causas de la Tuberculosis como enfermedad zoonética de caracter
obligatorio en su deteccion y eliminacion: “Para consumo humano, la leche debera
ser obtenida higiénicamente; ésta y sus derivados deberan proceder de animales

sanos Y libres de zoonosis”.

El esputo blanco amarillento de los pulmones que es expulsado con la tos por los
animales enfermos contiene gérmenes de la TB. Asi se contagia la infeccidon a
otros animales. La leche de las vacas infectadas puede contener gérmenes de la
TB y transmitir asi la enfermedad a los terneros y a las personas. La tuberculosis



desde sus primeros inicios ha causado en la humanidad un sinnimero de muertes.
Los brotes han sido originados desde la mas minima insignificancia al consumir la
leche cruda de animales positivos hasta el contacto con estos en los centros de
faena o en los procedimientos de tratamiento meédico veterinarios o de los
operarios animales, o en la manipulacién de las carnes y subproductos en la

misma faena de proceso.

Es por lo anterior que en nuestro pais se han ido multiplicando los casos de
Tuberculosis en ganado bovino, quizas porque no se han eliminado en un todo y
por todo con los fusiles sanitarios implementados a los portadores en otras
épocas, 0 quizas porque las importaciones realizadas de otros paises no han

cumplido con los requerimientos que la normatividad exige.

Hay sectores de nuestro pais en donde se diagnostica positivo el animal, pero es
la base de la economia del propietario por lo cual no se programa su erradicacion
o sectores en donde no hace parte de su economia y tampoco se programa su

erradicacion o ésta es muy lenta.

El contagio de los operarios y consumidores de leche cruda o de sus derivados ha
ido en incremento segun se muestran en los diferentes reportes, contagio de los
profesionales que atienden en las plantas de beneficio, personas y animales
positivos que no se reportan y pasan desapercibidos y personas positivas que no

concluyen con su tratamiento.

En los estudios realizados sobre tendencias de la produccién pecuaria mundial,
que efectia la Organizacion de las Naciones Unidas para la Agricultura y la
Alimentacion (FAO), en el informe presentado en Brasil en el 2005, en los paises

en vias de desarrollo se estima un aumento considerable en los productos



pecuarios. Como es el caso de la carne bovina y la produccién lactea, que en el
2005 es de 265 y 243 millones de toneladas respectivamente, la que se vera
incrementada hasta 310 y 747 millones de toneladas para el 2014. Lo que deja en
evidencia el incremento masivo que tendra la demanda de productos pecuarios,
en gran parte debido al aumento en el ingreso percapita de los habitantes de los
paises en desarrollo.

Afirma el anterior informe que “Para satisfacer las futuras demandas de productos
pecuarios el Continente Americano actualmente se encuentra bien posicionado y
quizas sea el Unico continente con posibilidades de incrementar su produccion.
Por el momento ocupa el primer lugar mundial en producciéon de carne de ave y
bovina, el tercero en carne de cerdo y el segundo en produccion lactea y dentro
del ambito continental destacan los paises sudamericanos como Brasil, Argentina,
Chile, México y Uruguay como grandes productores de carne de bovino, de ave,
de cerdo y productos lacteos. Empleando para ello sistemas extensivos e

industriales de punta para la produccion animal.

Para detectar la enfermedad en los animales se tienen un buen numero de
pruebas diagndsticas referenciadas en este estudio, todas ellas valoradas por su
calidad, pero no determinantes. La presentacion de la prueba de PCR es una
para identificar patégenos de dificil cultivo mediante la amplificacion de secuencias
génicas presentes en los animales positivos, con la determinacion de la
sensibilidad y especificidad diagndsticas asociando los datos negativos y positivos

con el estado infeccioso conocido o prueba de oro que es la tuberculina.

La justificacion anterior mueve la presentacion de este trabajo, mas aun con la
situacion actual de la normatividad reinante en Colombia, para lo cual se aportaran

elementos que puedan servir para entrar a modificar el actual sistema normativo



que tiene un apoyo reglamentario oficial con las leyes, decretos y resoluciones
vigentes y contribuir, con el apoyo cientifico, en donde se pueda definir, hasta
donde sea factible, que los animales no salgan de los predios en donde se les ha
diagnosticado su positividad y sean sacrificados inmediatamente alli mismo, bajo
condiciones especiales, por la gran posibilidad que tienen de diseminar en
grandes extensiones de su recorrido a las plantas de beneficio el bacilo causante

de esta enfermedad.

2. OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GENERAL

Plantear la posibilidad de utilizar otros métodos diagndsticos en la determinacion
de la Tuberculosis bovina y el control de su diseminacion desde el mismo predio

origen de su hallazgo.
2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
e Objetivo especifico 1. Determinar la sensibilidad de la metodologia de
diagnodstico actual de la tuberculosis bovina.
e Objetivo especifico 2. Introducir un nuevo elemento de diagndstico para

definir el destino de animales positivos a tuberculosis bovina

e Objetivo especifico 3. Ayudar en la lucha contra la Tuberculosis
mediante el control en el predio de animales positivos y fijar su destino

final en el mismo sitio de origen.



3. MARCO TEORICO

3.1 DESCRIPCION DE LA SITUACION DE LA TUBERCULOSIS

Desde el afio de 1976 cuando aparecio el primer caso de TUBERCULOSIS bovina
en Colombia, en el Municipio San Miguel de Sema (Boyacd), en una poblacion de
220 bovinos enfermos: 49 (sacrificados) (Reporte por el ICA), Se aislo v tipifico por
primera vez el Mycobacterium bovis, iniciandose la era de la dispersion de este
flagelo por todo el pais. Se realizé el control con fusil sanitario en unas regiones,

pero el problema se disemind aun en condiciones insospechadas.

Solo en el afio 2008 — 2009 en el departamento de Antioquia, se realizaron
sacrificios controlados de ocho (8) lotes de ganado bovino positivos a la prueba
tuberculina, en plantas de beneficio animal, autorizadas por el Instituto Nacional de
Vigilancia de Medicamentos y Alimentos (INVIMA) con el riesgo consabido para
los operarios de las plantas, adicionando lo concerniente al transito de animales
de un sitio a otro con la eliminacion de bacilos en aerosoles por los mismos

animales positivos por todas las regiones por donde circularon.

Por limitaciones administrativas en el afio 2009 se sacrifican 29 animales en el
mes de Diciembre, los que ya estaban diagnosticados como positivos desde el 29
de Septiembre del 2.008, de un total de 130 animales diagnosticados positivos en

varios municipios del departamento de Antioquia.

Quedan aun sin sacrificar, numerosos animales diagnosticados positivos con la
prueba tradicional de la tuberculina, animales que llevan mas de un afio de

declaracion de positividad. La pregunta que se hace un ciudadano comudn, es qué



pasa con los animales a su alrededor, que pasa con los administradores y con los
responsables de estos hatos? Qué pasa con los productos (leche cruda, quesos
de leche cruda, carne), que de estas fincas se generan para los consumidores
finales y mas aun, cuando la normatividad permite la libre comercializacion de

leche cruda y leche cruda enfriada.

Son una serie de interrogantes que surgen al conocer esta cruda realidad ante la
carencia de protocolos estatales versatiles y aplicables al respecto. Cuél es el
mapa de riesgos establecido sobre esta enfermedad en el pais?, Cuantos y
cuales son los predios, los municipios y los departamentos afectados?, si no nos
ubicamos en el contexto de la normativa mundial, hacia donde se va a dirigir

nuestros mercados y cuantos son los muertos que vamos colocar?

El Instituto Colombiano Agropecuario ICA, presenta su Resolucién numero 001513
por la cual se establecen medidas sanitarias para la Prevencion, el control y
erradicacion de la Tuberculosis Bovina en Colombia la cual fue fijada en el Diario
Oficial 45616 de julio 21 de 2004.

Al Gobierno Nacional corresponde adoptar medidas para proteger la sanidad
agropecuaria con el fin de evitar pérdidas econd6micas, perjuicios a la salud

humana y restriccion en la comercializacion de animales o sus productos.

En tal sentido, la Tuberculosis Bovina ha sido considerada una grave zoonosis a
nivel mundial, ocasionando igual o superior cantidad de muertos que la famosa
gripe mal denominada porcina H1N1, diagnosticandose la Tuberculosis en
diferentes cuencas lecheras, y ultimamente en cualquier tipo de ganaderia tanto
de lineas europeas, asiaticas como en las especies bufalinas, por lo que se hace
necesario adoptar medidas sanitarias urgentes para la prevencion, el control y la

erradicacion de la Tuberculosis Bovina en Colombia.



En principio, la resolucion define como zonas de erradicacion de Tuberculosis
bovina algunas cuencas lecheras de departamentos del pais, declara zonas
indemnes de la enfermedad, adopta metodologias para el diagndstico de la
zoonosis y establece el procedimiento para el saneamiento de predios con
ganaderia infectada. También adopta medidas para el control de la movilizacién

de animales desde zonas de erradicacion hacia zonas indemnes.

Finalmente y en aras de la vigilancia epidemiolégica se imponen obligaciones a
quienes tiene que ver con la actividad pecuaria en el pais, tanto particulares como
funcionarios publicos y define las sanciones a imponerse en caso de

incumplimiento de la misma.

Versa en el Manual sobre la Preparacion de los Planes Nacionales, para la
preparacion para emergencias nacionales para la enfermedad de los animales, de
la FAO en el afio de 1999, en su prefacio: “El control y la erradicacion de las
enfermedades del ganado son principalmente responsabilidad de los gobiernos

nacionales, cuyo ejecutivo para este propoésito es el servicio veterinario nacional.

Desde su creacién la FAO ha participado activamente en el control de las
enfermedades del ganado y su Servicio de Sanidad Animal (AGAH) esta dedicado
a este fin. A través de los aflos AGAH, con la ayuda de grupos de expertos y de
asistencia técnica, ha jugado un papel normativo clave en el desarrollo de normas

y politicas para hacer frente a las principales enfermedades.

El resultado ha sido la reorientacion progresiva de los servicios veterinarios, la
educacién y la investigacion a fin de garantizar un enfoque integrado de las
principales enfermedades, a la mejora de la salud animal y la productividad y en la
preparacion de productos de origen animal. En este sentido AGAH colabora con

otras organizaciones internacionales y regionales, en particular la Oficina



Internacional de Epizootias (OIE), la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el

Organismo Internacional de Energia Atémica, con el que la FAO tiene una Division

Mixta (FAO / OIEA), organizaciones regionales tales como la Organizacién

Panamericana de la Salud (OPS) y la Oficina Interafricana de Recursos Animales

de la Organizacién de la Unidad Africana (OUA / IBAR), asi como con organismos

donantes bilaterales y multilaterales”.

3.1.1 JUSTIFICACION DEL IMPACTO:

Enfermedad zoonoética de amplia diseminacion y riesgo en la poblacion
tanto humana como bovina, de transmision al consumir leche cruda por el

contacto con animales positivos a través de aerosoles.

Presentar el problema de la tuberculosis bovina como tal, en el sentido de la
contaminacion de leche para consumo humano como una forma directa de

afectar la inocuidad de alimentos de alto riesgo.

Reducir el movimiento de animales de abasto de predios diagnosticados
positivos a zonas libres, tanto para el proceso de beneficio como para el

proceso productivo.

Reducir el movimiento de animales de abasto con diagndsticos positivos

a tuberculosis a plantas de beneficio de animales de abasto publico.

Impedir la diseminacién del bacilo productor de la TBC de animales de

abasto mediante el sacrificio en el sitio origen de los mismos.

Impedir la diseminacion del bacilo productor de la TBC de animales de
abasto en empleados y productos que se beneficien en plantas de

sacrificio.



e Participar en el mercado mundial de la carne, satisfaciendo necesidades
de alimentacion proteinica, sin restricciones sanitarias por ser

enfermedad zoonética.

3.2 NORMATIVIDAD COLOMBIANA SOBRE LAS ZOONOSIS

Colombia luego de promulgado el Cddex alimentarius en 1960 ingresa a la etapa
motivacional de producir y entregar alimentos inocuos a la poblacién consumidora.
Son varios los intentos administrativos que realiza para ingresar en este tema,
pero solo en 1979 con la Ley 09 establece normatividad sanitaria en el pais y
desde aqui se organizan los entes publicos encargados de presentar al mundo un

estado comprometido con la necesidad ciudadana de alimentos saludables.

Desde su promulgaciéon en 1979, han pasado muchos decretos, resoluciones,
leyes, en un periodo de mas de 30 afios, y algo tan sencillo, como es el detectar y
controlar animales diagnosticados positivos, se vuelve en una pesadilla para la
economia de un pais segin muchos, pero para los investigadores de la salud, la
vemos como una imposibilidad estatal de querer solucionar una de las causas de
morbimortalidad por la presencia de esta zoonosis, que afecta directamente a un
alimento de altisimo riesgo como es la leche y la carne proveniente de bovinos

diagnosticados positivos.
3.2.1 LEY 09 DE 1979
Ley promulgada por el Congreso de la Republica de Colombia el 24 de Enero de

1979, entrada en vigencia el 25 de enero de ese mismo afo, por el cual se dictan

medidas sanitarias, tanto para la produccion, comercializacién y distribucion,
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dentro del cual en su contenido nos encontramos con mencion especial sobre los

siguientes articulos:

Articulo 375.- Para consumo humano, la leche debera ser obtenida
higiénicamente; ésta y sus derivados deberan proceder de animales sanos vy libres

de zoonosis.

Articulo 488.- El Ministerio de Salud debera:

1. Establecer, organizar y reglamentar un sistema de auditoria para las
profesiones médicas y

2. Reglamentar la atencién en casos de enfermedades infecciosas y los
procedimientos para su prevencion y control;

3. Reglamentar los procedimientos de investigacion, prevencion y control de
las zoonosis, fitonosis e intoxicaciones, previa consulta con los organismos

especializados

Articulo 592.- En caso de sospecha de zoonosis, la autoridad sanitaria
competente, podra ordenar capturas individuales o masivas de animales
sospechosos, para someterlos a observacion en sitio adecuado, para su
eliminacién sanitaria o para su tratamiento, lo mismo que podra ordenar y efectuar

vacunaciones de animales cuando lo estime necesario.

El Ministerio de Salud podra ordenar la vacunacion de las personas que se
encuentran expuestas a contraer enfermedades, en caso de epidemia de caracter

grave.

3.2.2 DECRETO 2278 DE 1982

Reglamentando la Ley 92, se expide este decreto, referente en todo su contexto al

tema de plantas de beneficio animal. Decreto que aun hoy esta en vigencia y que
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dentro del tema de la tuberculosis tiene articulos que hacen referencia al manejo

de los animales positivos:

Los articulos 174 y 175 disponen de la autorizacion para el sacrificio de animales
con precauciones especiales cuando hay sospecha de un estado anormal, o
cuando ya han sido valorados y se deben someter a este procedimiento y

contempla los casos de tuberculosis, brucelosis y fiebre aftosa.

Los articulos 282, 284, 295, especificamente tratan de afecciones de la pleura,
afecciones del peritoneo sobre adherencias fibrinosas, Enfermedades y estados
patolégicos causados por agentes bacterianos o afines como la ... e)
Tuberculosis, en los cuales se impone el decomiso total de la canal y las visceras
o se hara la retencibn de la canal hasta tanto se obtenga el resultado de
laboratorio.

3.2.3 DECRETO 1500 DE 2007

En el afio 2007 el congreso de la Republica de Colombia expide la Ley 1122, la
cual en su articulo 34, modifico la competencia del Instituto Nacional de Vigilancia
de Medicamentos y Alimentos (INVIMA) y de las entidades territoriales en materia
de inspeccidn, vigilancia y control de alimentos, determinando como competencia
exclusiva del INVIMA las acciones de inspeccion, vigilancia y control “de la
produccion y procesamiento de alimentos, de las plantas de beneficio de animales,
de los centros de acopio de leche y de las plantas de procesamiento de leche y
sus derivados asi como del transporte asociado a estas actividades”. De igual
manera consagro dicha normativa que a los departamentos, a los distritos y a los

municipios les corresponde la vigilancia y control “de la distribucion vy
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comercializacion de alimentos y de los establecimiento gastronomicos, y el

transporte asociado con dichas actividades.”

Articulo 14. Obligaciones sanitarias. Todos los predios y sistemas productivos de
animales destinados al consumo humano deberan garantizar el cumplimiento de
las siguientes obligaciones:

1. Implementar acciones para la prevencion y el control de las enfermedades
declaradas de control oficial.

2. Implementar programas para la prevencion, control y vigilancia de los agentes
zoonoticos, endémicos y exoéticos que afectan a las poblaciones de animales.

3. Implementar las medidas de bioseguridad establecidas por la autoridad sanitaria
competente.

3.2.4 RESOLUCION 2905 DE 2007

Para dar cumplimiento al decreto 1500 de 2007 se expide esta resolucion
especifica para el sacrificio sanitario del ganado bovino y bufalino, reglamentando
todo el aspecto sanitario de la norma. Esta norma conjuntamente con el decreto
1500, no entran en vigencia hasta tanto los mataderos sean aprobados por la
entidad reguladora, el INVIMA:

Resolucién que en el TITULO I, con el Objeto y Campo de Aplicacion da

claridad al manejo e interpretacién de la norma:

Articulo 14. Estado de salud. El personal manipulador debe acreditar su aptitud
para manipular alimentos mediante reconocimiento médico soportado por el
examen fisico clinico y como minimo con las siguientes pruebas de
laboratorio.......:

Paragrafo. La autoridad sanitaria podra exigir que el personal manipulador de

alimentos se someta a examenes médicos o clinicos cuando lo considere
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necesario como es el caso de brucelosis, tuberculosis y otras enfermedades
zoonoticas de riesgo ocupacional.

Articulo 59. Beneficio bajo condiciones especiales. El Instituto Nacional de
Vigilancia de Medicamentos y Alimentos, INVIMA, podra disponer que un animal o
lote de animales para consumo humano sea sometido a beneficio bajo
condiciones especiales, en los siguientes casos:

1. Cuando la inspeccién ante-mortem determine la sospecha de una enfermedad o
estado anormal que, de ser confirmada en la inspeccion post-mortem, justifique el
decomiso total o parcial.

2. Cuando el animal o lote de animales hayan sido admitidos en la planta de
beneficio bajo la condicibn de que se sometan a precauciones especiales, tal
como: Tuberculosis o Reactores a la Prueba de Tuberculina, brucelosis, fiebre
aftosa, leptospirosis, lesiones mdultiples severas, anasarca, lesiones nerviosas,
anaplasmosis, epitelioma del ojo, exantema vesicular o estomatitis vesicular,
listeriosis y otras enfermedades.

Articulo 60. Animales sospechosos. Si durante la inspeccion ante-mortem, la
autoridad sanitaria establece la presencia de animales sospechosos: ......

....5. Los hallazgos compatibles con enfermedades de control oficial, en particular
enfermedades vesiculares y lesiones granulomatosas compatibles con
tuberculosis, deben comunicarse al ICA, para que se tomen las acciones de
control correspondientes.

Articulo 74. Procedimientos y dictamen para la inspeccion post-mortem. Los
procedimientos de inspeccion post-mortem, se presentan a continuacioén en la

tabla que indica las lesiones, patologias y su correspondiente dictamen final:



Cuadro 1. Procedimientos de referencia para la Inspeccion Postmortem

(Tabla 6.Procedimientos de referencia para la inspeccion postmortem)

5. Enfermedades de la pleura

Canal Visceras Observaciones

5.1 Pleuresia DECOMISO DECOMISO | Se producira el DECOMISO

Fibrinosa Difusa o TOTAL TOTAL TOTAL para incineracién de la

Serofibrinosa con canal y los 6rganos

compromiso de las

condiciones generales

y/o febriles

5.2 Adherencias y APROBADO APROBADO Se permite la aprobacién de la

manchas de tejido canal y los 6rganos y se

fibroso decomisan los 6rganos y partes
de la canal afectados para uso
industrial o incineracion segun
dictamen del inspector

5.3 Pleuresia DECOMISO DECOMISO Habra DECOMISO TOTAL para

Supurativa o TOTAL TOTAL incineracion de la canal y los

Gangrenosa drganos

7. Afecciones del peritoneo

7.2 Adherenciasy APROBADO APROBADO Segun los resultados de

manchas de tejido
fibroso y abscesos
encapsulados
localizados.

laboratorio que indique que la
lesion es por tuberculosis, en
cuyo caso se hara el decomiso
total e incineracion.

Se permite la aprobacién de la
canal y los 6rganos y se
decomisaran los érganos y partes
de la canal afectados para
incineracion

18. Enfermedades y estados bacterianos

(incluso los agentes afines).

18.7 Tuberculosis

18.7.1 Positivo a la DECOMISO DECOMISO Se producira el DECOMISO
prueba de tuberculina | TOTAL TOTAL TOTAL de la canal y sus 6rganos,
y con lesiones ma- se destinaran para uso industrial.
croscoépicas
18.7.2 Positivo a la APROBADO DECOMISO Se permitird la utilizacién de la
prueba de tuberculina | CONDICIONAD | TOTAL carne deshuesada para el uso de
y sin lesiones ma- O derivados carnicos procesados,
croscoépicas bajo las condiciones especiales
requeridas para el deshuesado y
la elaboracion de derivados
carnicos. Los huesos y visceras
se destinan para uso industrial.
18.7.3 Hallazgos de APROBADO DECOMISO Se retendré la canal hasta tanto
lesiones similares a TOTAL no se obtengan los resultados de

las de tuberculosis

laboratorio.
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3.25 RESOLUCION 001513 DE JULIO 15 DE 2004 DEL INSTITUTO

COLOMBIANO AGROPECUARIO (ICA)

Por la cual se establecen medidas sanitarias para la Prevencion, el Control y la
Erradicacion de la Tuberculosis Bovina en Colombia. EL GERENTE GENERAL

DEL

INSTITUTO COLOMBIANO AGROPECUARIO ICA, En uso de sus

facultades legales y en especial de las que le confieren los Decretos 2645 de
1993, 1840 de 1994, y CONSIDERANDO:

Que es deber del Gobierno Nacional proteger la sanidad agropecuaria con
el fin de evitar pérdidas econdmicas, perjuicios a la salud humana y
restriccién en la comercializacion de animales o sus productos.

Que la Tuberculosis Bovina produce pérdidas econémicas a la ganaderia
del pais.

Que la Tuberculosis Bovina en Colombia se ha diagnosticado
esporadicamente en las cuencas lecheras de los departamentos de
Atlantico, Boyaca, Norte de Santander, Caqueta, Cundinamarca, Narifio y
Valle del Cauca.

Que la Tuberculosis Bovina es una grave zoonosis.

Que en el marco de la apertura econdmica y la globalizacién, ante la
eliminacion de las barreras arancelarias, las barreras de caracter sanitario
adquieren mayor vigencia.

Que de acuerdo con las politicas gubernamentales y la mision del ICA de
proteger la salud de la ganaderia de Colombia, la Tuberculosis Bovina ha
sido catalogada como una enfermedad de control oficial y de declaracion
obligatoria.

Que es necesario eliminar los factores de riesgo de diseminacion de la

Tuberculosis Bovina.
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- Que es necesaria la participacion directa de las entidades publicas y
privadas del sector pecuario y de salud, de los productores y sus
agremiaciones y de los médicos veterinarios debidamente autorizados.

- Que el Instituto Colombiano Agropecuario ICA es el responsable de
establecer, reglamentar, coordinar, supervisar y evaluar las acciones de
prevencion, control y erradicacion de la Tuberculosis de los animales

domésticos en el territorio nacional.

Resuelve: Generalidades

ARTICULO PRIMERO.- Establecer medidas sanitarias para la Prevencion, el
Control y la Erradicacion de la Tuberculosis Bovina en Colombia.

ARTICULO SEGUNDO.- Definir en el pais como zonas de erradicacion de la
Tuberculosis Bovina, las cuencas lecheras de los departamentos de:

Atlantico, Boyaca, Caquetd, Cundinamarca, Narifio, Norte de Santander, Valle
del Cauca.

PARAGRAFO.- Ademas de las zonas de Erradicacion establecidas en el presente
Articulo, el ICA adicionard& mediante Resolucion los municipios en donde se
diagnostique Tuberculosis Bovina.

ARTICULO TERCERO.- Definir en el pais como zonas indemnes de Tuberculosis
Bovina, a aquellas en las cuales no se ha detectado la presencia de la enfermedad
durante un lapso de cinco afilos y que corresponden a los siguientes
departamentos: Amazonas, Antioguia, Arauca, Bolivar, Caldas, Casanare, Cauca,
Cesar, Choco, Cérdoba, Guainia, Guaviare, Huila, La Guajira, Magdalena, Meta,
Putumayo, Quindio, Risaralda, San Andrés y Providencia, Santander, Sucre,
Tolima, Vaupés y Vichada y a los municipios no relacionados en las cuencas

lecheras de los departamentos que conforman las zonas de erradicacion.
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3.2.6 DOCUMENTO CONPES 3375

Mediante documentos Illamados COMPES, el Departamento Nacional de
Planeacion, organismo adjunto a la Presidencia de la Republica, fija la Politica
Nacional en materia de asentar las normas para Colombia. EI documento del
Consejo Nacional de Politica Econdmica y Social - CONPES 3375, establece la
Politica Nacional de Sanidad Agropecuaria e inocuidad de alimentos para el

Sistema Nacional de Medidas Sanitarias y Fitosanitarias para Colombia.

El documento contiene los lineamientos de politica que permitiran mejorar las
condiciones de sanidad e inocuidad de la produccion agroalimentaria nacional con
el fin de proteger la salud y vida de las personas y los animales, aumentar la
competitividad y fortalecer la capacidad para obtener la admisibilidad de los

productos agroalimentarios en los mercados internacionales.

Para su cumplimiento se implementaran estrategias dirigidas a la adecuaciéon y
fortalecimiento institucional del Sistema de Medidas Sanitarias y Fitosanitarias
Nacionales, MSF, el mejoramiento de la estructura operativa que responde a un
enfoque de Analisis de Riesgo y la implementacién de un plan de transicién que
permita el engranaje y acomodamiento del Sistema MSF Nacional para su 6ptima

operacion.

Esta situacién se puede resumir para el area de sanidad animal, asi: a) En
ganaderia bovina: Pais endémico de....... brucelosis bovina, tuberculosis bovina y
pais libre de encefalopatia espongiforme bovina, EEB, pero sujeto a demostracion

para su certificacion.



18

3.2.7 DOCUMENTO CONPES 3376

Conforme a las directrices internacionales de la Organizacion Mundial de Sanidad
Animal -OIE-, referidas a las enfermedades de control oficial y a las condiciones
del estatus sanitario de nuestra ganaderia, el pais (Colombia), enfrenta serias
limitaciones con relacién al estatus sanitario de las cadenas carnica y lactea. Esta
situacion se puede resumir asi...... b) Pais endémico de brucelosis bovina, c) Pais
endémico de tuberculosis bovina y d) Pais libre de encefalopatia espongiforme

bovina, EEB, pero sujeto a demostracion para su certificacion.

Analogamente, de acuerdo con las directrices del Cddex Alimentarius, se
considera que el estatus sanitario en términos de inocuidad para la leche, la carne
y sus derivados es desconocido, en razén a la carencia de una linea base de los
factores de riesgo asociados que estan determinados por la incidencia de peligros
bioldgicos para la leche, la carne y sus derivados y la presencia de peligros
guimicos y contaminantes como residuos de medicamentos veterinarios,

plaguicidas, hormonas, toxinas, aditivos y metales pesados.

3.2.8 DECRETOS Y RESOLUCIONES EN COLOMBIA RELACIONADOS CON
LA PRODUCCION Y COMERCIALIZACION DE LA LECHE

A. DECRETO 616 DE 2006 (28 de Febrero)

Por el cual se expide el Reglamento Técnico sobre los requisitos que debe cumplir
la leche para el consumo humano que se obtenga, procese, envase, transporte,

comercializa, expenda, importe o exporte en el pais.

CAPITULO II. Requisitos para la obtencion de leche en la produccion primaria.
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Articulo 4.- REGISTRO DE LOS HATOS. Para efectos de la trazabilidad del hato y
para el control oficial de enfermedades de declaracion obligatoria, los hatos deben
registrarse en la oficina local del ICA o a quién este delegue.

Articulo 5.- REQUISITOS QUE DEBEN CUMPLIR LOS HATOS PRODUCTORES
DE LECHE. El disefio, la ubicacién y el mantenimiento de los sitios 0 areas y
locales de los hatos deben garantizar el minimo riesgo de contaminacion de la

leche cruda tanto de origen intrinseco (animal) como de origen extrinseco

CAPITULO IV. PROHIBICIONES.

Articulo 14.- PROHIBICIONES. Teniendo en cuenta que la leche es considerada
alimento de mayor riesgo en salud publica, queda prohibido:

1. La adicion de lactosueros a la leche en todas las etapas de la cadena
productiva.

2. La comercializacion de leche cruda o leche cruda enfriada para consumo
humano directo.

3. La rehigienizacion de la leche para consumo humano directo.

B. DECRETO 2838 DE 2006 (Agosto 24)

Del Ministerio de la Proteccién Social, reglamento técnico sobre los requisitos que

debe cumplir la leche para el consumo humano.

CAPITULO Il. Excepciones para la comercializacion de leche cruda y leche
cruda enfriada.

Articulo 4°. Zonas especiales para la comercializacion de leche cruda y leche
cruda enfriada para consumo humano directo. A partir de la vigencia del presente
decreto se podra autorizar excepcionalmente la comercializacion de leche cruda y

leche cruda enfriada para consumo humano directo en aquellas zonas del pais
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que por sus condiciones de accesibilidad geografica y disponibilidad no pueden

comercializar leche higienizada.

Corresponde al Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos,
INVIMA, y al Instituto Colombiano Agropecuario, ICA, estudiar y autorizar las
zonas especiales de comercializacion de leche cruda y leche cruda enfriada para
consumo humano directo, previa solicitud del alcalde municipal, conforme a la
reglamentacion que para el efecto expidan los Ministerios de Agricultura y

Desarrollo Rural y de la Proteccién Social.

En todo caso, para la autorizacion de las zonas especiales de comercializacion de
leche cruda y leche cruda enfriada para consumo humano directo, se tendran en
cuenta los siguientes requisitos, tendientes a reducir el riesgo para la salud del
consumidor:

a) Estar ubicadas en zonas aisladas o de dificil acceso;

b) Poblacion a abastecer;

c) Disponibilidad alimentaria;

d) Desarrollar los programas sanitarios y de inocuidad que determine el Instituto

Colombiano Agropecuario, ICA, para la vigilancia de brucelosis y tuberculosis.

CAPITULO lll. Especificaciones técnicas de la leche cruda y leche cruda enfriada
para consumo humano directo en las excepciones contempladas en el presente
decreto

Articulo 5°. Comercializacion de leche cruda para consumo humano directo. La
leche cruda para consumo humano directo deberd comercializarse en un tiempo
no superior a las ocho (8) horas transcurridas a partir del momento de su ordefio.
Articulo 6°. Comercializacién de leche cruda enfriada para consumo humano

directo. La leche cruda enfriada para consumo humano directo debera
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comercializarse en un tiempo no superior a las veinticuatro (24) horas
transcurridas a partir del momento de su ordefio.......

Articulo 10. Procedencia de la leche. La leche cruda y leche cruda enfriada que se
comercialice para consumo humano directo, deberd proceder de ganaderias
inscritas en programas de saneamiento establecidas por el Instituto Colombiano
Agropecuario, ICA, las cuales han cumplido con procesos de vigilancia
epidemioldgica de brucelosis y tuberculosis bovina. Estos procesos seran

reglamentados por el ICA a través de resolucion.......

C. RESOLUCION 000185 DE 24 ENERO DE 2007

El 24 de enero de 2007 el ICA expide la resolucion 000185 para el caso en que
las ganaderias expendan leche cruda y leche cruda enfriada para consumo

humano y deben ejecutar la siguiente actividad:

1. Presentar certificado vigente de Finca Libre de Tuberculosis, de acuerdo con
lo establecido por el ICA en la respectiva Resolucién 001513 del 15 de
julio de 2.003, para la certificacion de Fincas Libres de Tuberculosis
bovina o lo establecido en las normas que la modifiguen, deroguen o

reemplacen.

2. Efectuar un chequeo a la ganaderia por la prueba de tuberculina, cada
afo de acuerdo con los siguientes parametros:
Para detectar al menos un animal positivo en los predios seleccionados, con
un nivel de confianza del 95%, y una proporcion estimada del 10% de
bovinos infectados, se debe analizar la siguiente cantidad de animales

segun el cuadro N. 2.
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Cuadro 2. Cuadro referente para determinar la muestra en predios para hatos libres de

tuberculosis:

Total de hembras
existentes > 24 meses No. de animales a incluir en la muestra
y machos >3 afios
<16 Todos
17-20 17
21-30 19
31-40 20
41— 50 21
51- 60 22
61- 70 23
71- 80 24
81-100 25
101- 150 26
151- 200 27
201- 500 28
501- 1000 30
>1000 50

D. DECRETO 3411 DE 2008 (10 Septiembre)

"Articulo 3. PLAN DE RECONVERSION. Los Gobernadores departamentales o las
alcaldias distritales, serdn responsables de aprobar los planes de reconversion
qgue presenten los comercializadores de leche cruda o leche cruda enfriada para

consumo humano directo.....

Los requisitos para la presentacion y los lineamientos para la evaluacion y
aprobacion de los Planes de Reconversion seran establecidos mediante
resolucién que expida el Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos, INVIMA, dentro de los sesenta (60) dias siguientes a la entrada en

vigencia del presente decreto.

Para el cumplimiento de lo dispuesto en el articulo 2 del presente decreto se

tendra en cuenta los siguientes requisitos: (ver cuadro 3 resumen)



Cuadro N. 3. Plazos otorgados para todo el proceso de reconversion segun los términos
establecidos en el decreto 2838 de 2006 para los municipios segun la poblacion de
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habitantes.
Plazo para Plazo para que la Plazo para dar
POBLACION presentacion del Gobernacion cumplimiento al
Habitantes plan de apruebe Plan de
reconversion (meses) Reconversién
(meses) (meses)
>500.000 2-6 6 18
100.000 — 499.999 2-12 6 18
50.000-99.999 2-18 6 18
30.000-49.999 2-24 6 18
<29.999 2-30 6 18

..... PARAGRAFO 2. El Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos y
Alimentos, INVIMA, previa solicitud del alcalde del municipio, podra autorizar la
comercializacion de leche cruda o leche cruda enfriada en los municipios con
poblacién total menor de 30.000 habitantes, siempre y cuando sea para consumo
dentro del respectivo municipio, y estos desarrollen programas sanitarios y de
inocuidad, conforme al concepto favorable que para el efecto emitan las
autoridades competentes, en virtud del paragrafo del articulo 10 del Decreto 2838
de 2006. EI INVIMA debera informar a los Gobernadores de las autorizaciones que
emita para la vigilancia del cumplimiento de los requisitos establecidos en el
Capitulo 111 del Decreto 2838 de 2006. En caso de incumplimiento, las
autoridades sanitarias departamentales o los Gobernadores deberan informar a
las autoridades competentes para que se surtan por parte de éstas las
actuaciones administrativas a que haya lugar.

PARAGRAFO 3. Vencidos los términos sefialados en el presente articulo, no se

podra comercializar leche cruda o leche cruda enfriada para consumo humano
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directo en el territorio nacional, salvo lo dispuesto en el paragrafo 2 del presente

articulo."

E. RESOLUCION 2008032689 del 14 de Noviembre de 2008

Por la cual se establecen los requisitos para la presentacién y los lineamientos
para la aprobacion de los planes de reconversion para comercializadores de leche
cruda y leche cruda enfriada para consumo humano directo y se adoptan los

formatos oficiales.

ARTICULO 6. El INVIMA ejercera las funciones de Inspeccion, Vigilancia y Control
de acuerdo a su competencia, una vez se encuentren implementados los planes

de reconversion aprobados......

3.3 NORMATIVIDAD INTERNACIONAL ACERCA DE LA TUBERCULOSIS

3.3.1 ORGANIZACION PANAMERICANA DE LA SALUD (OPS)

El Unico enfoque nacional para reducir y eliminar las pérdidas ocasionadas por la
infeccion en el ganado bovino y para prevenir los casos humanos por Mycoplasma
bovis consiste en el establecimiento de un programa de control y erradicacién de
la Tuberculosis bovina. Las campafias de erradicacion se basan sobre todo en la
realizacion de pruebas tuberculinas repetidas, hasta eliminar por completo los

animales infectados de un hato.

La operacion de la prueba tuberculinica y el sacrificio de los reactores han dado

excelentes resultados en todas las partes que han emprendido campafas de
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erradicacion. La mejor manera de prevenir la transmision entre los bovinos a otras
especies animales incluido el hombre es realizar el control de la tuberculosis por

M. bovis en su reservorio natural (OPS, 2001).

3.3.2 LA ORGANIZACION MUNDIAL DEL COMERCIO (OMC)

Aunque los Acuerdos de la Organizaciéon Mundial del Comercio, OMC en 2004,
permiten explicitamente a los gobiernos adoptar medidas para restringir el
comercio de conformidad con objetivos nacionales de politica sanitaria, las normas
de la OMC se centran en como se aplican las politicas, sin cuestionar el objetivo
subyacente. En el presente capitulo se examinan las formas en que los gobiernos
aplican politicas sanitarias especificas que pueden tener consecuencias para el
comercio. Se examinan ocho cuestiones concretas en materia de salud, a saber,
la lucha contra las enfermedades infecciosas, la inocuidad de los alimentos, la
lucha contra el tabaquismo, el medio ambiente, el acceso a medicamentos, los
servicios de salud, la seguridad alimentaria y la nutricion, y algunas cuestiones

que estan adquiriendo creciente importancia, como la de la biotecnologia.

Aunque los Acuerdos de la OMC no tratan directamente de todas estas
cuestiones, los encargados de la elaboracion de politicas nacionales pueden

necesitar tener en cuenta los Acuerdos al abordarlas.

En nuestra época han surgido nuevas amenazas para la salud de alcance
mundial, para las que todavia se estan buscando medidas de control (por ejemplo,
el VIH/SIDA vy los virus de Ebola y de Marburgo). Ademas, muchas enfermedades
mas "antiguas" (como la tuberculosis, el paludismo y la gonorrea) han adquirido
mayor peligrosidad al desarrollar resistencia frente a los medicamentos

corrientemente utilizados para tratarlas.
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Desde el ultimo Examen de sus Politicas Comerciales realizado en 1996,
Colombia ha hecho concretos progresos para modernizar y liberalizar su régimen
de comercio; se han reducido considerablemente los obstaculos no arancelarios, a
pesar de que la proteccion arancelaria media ha aumentado ligeramente. En forma
paralela, Colombia ha emprendido ambiciosas reformas en muchos sectores
econdmicos, en particular el de servicios, como resultado de lo cual ha aumentado
la competencia, han bajado los precios y se han ampliado las posibilidades de

eleccion de los consumidores (OMC, 2006).

Colombia ha mantenido un activo programa de implementacion de medidas
sanitarias y fitosanitarias (MSF) y reglamentos técnicos. Entre abril de 1997 y

agosto de 2006, Colombia presentd 151 notificaciones sobre sus MSF.

3.3.3 ORGANIZACION INTERNACIONAL DE EPIZOOTIAS (OIE)

La declaracion de un pais libre de TBC bovina conlleva una serie de elementos
que lo involucran en un @mbito completamente racional. El sentido de la expresion
radica en la gravedad de ser una enfermedad zoonética de amplia expansion a
nivel mundial. En la lista de las enfermedades de notificacion obligatoria esta
codificada con el nimero B_105 TUBERCULOSIS BOVINA. Es por eso que al
clarificar este concepto, la Organizacion Internacional de Epizootias—OIE- ha

definido a un pais libre con los siguientes términos en su Cddigo Sanitario de la

OIE para los Animales Terrestres:
Capitulo 11.7 Tuberculosis Bovina

Articulo 11.7.1. Disposiciones generales
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Las recomendaciones del presente capitulo tienen por objeto la gestion de los
riesgos que entrafia para la salud de las personas y los animales la infeccion de
bovinos domésticos (criados en cautiverio permanente o en libertad) (Bos taurus,
B. indicus y B. grunniens), bufalos (Bubalus bubalis), y bisontes (Bison bison y

B. bonasus) por Mycobacterium bovis (M. bovis).
Articulo 11.7.2. Pais o zona libre de tuberculosis bovina.

Para ser reconocido(a) libre de tuberculosis bovina, un pais o una zona deberan

cumplir los siguientes requisitos:

1. La infecciobn por M. bovis de cualquier animal debe ser de declaracion
obligatoria en el pais;

2. Debe haberse establecido un programa de informacion continua que
fomente la declaracion de todos los casos compatibles con la tuberculosis
bovina;

3. Pruebas regulares y peridédicas efectuadas en todos los rebafios de
bovinos, bufalos y bisontes deben haber demostrado que al menos el
99,8% de los rebafios y el 99,9% de los bovinos, bufalos y bisontes del
pais, la zona o el compartimento estan libres de tuberculosis bovina durante
3 afos consecutivos;

4. Debe haberse establecido un programa de vigilancia para detectar la
tuberculosis bovina en el pais o la zona mediante las inspecciones ante-
mortem y post-mortem de los animales, tal como se describe en el
Capitulo 6.2.;

5. Si el programa de vigilancia que se describe en los puntos 3 y 4 no ha
detectado infeccion por M. bovis durante 5 afios consecutivos, se puede
mantener la vigilancia mediante las inspecciones ante-mortem y post-

mortem descritas en el Capitulo 6.2.;
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6. Los bovinos, bufalos y bisontes introducidos en el pais o la zona deben ir
acompafnados de un certificado extendido por un veterinario oficial que
acredite que proceden de un pais, una zona, un compartimento o un rebafo
libre de tuberculosis bovina o cumplen los requisitos pertinentes de los
Articulos 11.7.5.y 11.7.6.

Articulo 11.7.3. Compartimento libre de tuberculosis bovina

Para ser reconocido compartimento libre de tuberculosis bovina, la Autoridad
Veterinaria debera certificar que los bovinos, bufalos o bisontes del rebafio

cumplen los siguientes requisitos:
1. Los bovinos, bufalos y bisontes deben:

a. No haber manifestado ningun signo ni lesién de tuberculosis bovina en las
inspecciones ante-mortem y post-mortem durante, por lo menos, 3 afos
consecutivos;

b. Haber tenido mas de 6 semanas de edad en el momento de la primera prueba
de diagnoéstico y haber dado resultado negativo en, por lo menos, dos pruebas
de tuberculina a las que han sido sometidos con 6 meses de intervalo como
minimo, la primera de las cuales se realizd en menos de 6 meses despues del
sacrificio del ultimo animal afectado;

c. Haber reunido una de las condiciones siguientes:

i.  Haber dado resultado negativo en una prueba de tuberculina a la que
son sometidos todos los 6 meses para comprobar la ausencia de
tuberculosis bovina si se ha confirmado que el porcentaje anual de
rebafos infectados por la tuberculosis ha excedido el 1% de todos

los rebafios del pais o la zona en los 2 ultimos afios, o
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ii. Haber dado resultado negativo en una prueba de tuberculina a la que
son sometidos todos los afios para comprobar la ausencia de
tuberculosis bovina si se ha confirmado que el porcentaje anual de
rebafos infectados por la tuberculosis ha excedido el 0.2% pero no
ha excedido el 1% de todos los rebafios del pais o la zona en los
2 ultimos afios, o

iii. Haber dado resultado negativo en una prueba de tuberculina a la que
son sometidos cada tres afios para comprobar la ausencia de
tuberculosis bovina si se ha confirmado que el porcentaje anual de
rebafos infectados por la tuberculosis no ha excedido el 0,2% de
todos los rebafios del pais o la zona en los 4 ultimos afios, o

iv.  Haber dado resultado negativo en una prueba de tuberculina a la que
son sometidos cada cuatro afios para comprobar la ausencia de
tuberculosis bovina si se ha confirmado que el porcentaje anual de
rebafios infectados por la tuberculosis no ha excedido el 0,1% de

todos los rebafios del pais o la zona en los 6 Ultimos afios;

2. Los bovinos, bufalos y bisontes introducidos en el compartimento deben
provenir de un rebafio libre de tuberculosis bovina. Este requisito podra no
aplicarse a los animales que hayan permanecido aislados por o menos
90 dias y que antes de ser introducidos en el compartimento hayan dado
resultado negativo en, por lo menos, dos pruebas de tuberculina a las que
hayan sido sometidos con 6 meses de intervalo, la segunda de las cuales
se realizd menos de 30dias antes de su introduccion en el

compartimento;.....

Esta serie de conceptos nos traslada a la ubicacion contextual de nuestro pais.
Colombia con mas de 25 millones de cabezas de ganado ubicados en todas las

latitudes, con todos los climas y variedades de forrajes, con un sinniUmero de



30

razas de animales tanto bovinos como bufalinos, especies estas que han ido
ocupando un espacio significativo en nuestra geografia acercandose a una cifra no
oficial de alrededor de 600.000 bufalos (130.000 registrados), en su gran mayoria

importados de otros paises (Venezuela y Brasil).

Asi mismo, dentro de la divisibn territorial de Colombia, se delimita
geograficamente un departamento como el de Antioquia, con 63.612 km? de area,
en el cual pastan mas de 2 millones ochocientas mil cabezas de ganado, y desde
el cual hace cerca de 10 afos se esta incursionando en el mercadeo internacional
mediante la exportaciébn de productos carnicos en refrigeracion a través de los
diferentes frigorificos que posee La Federacion Colombiana de Ganaderos,
FEDEGAN, tanto en el departamento de Antioquia, como en las otras regiones del
pais, ademas de ser el departamento que presenta la feria ganadera mas grande

del pais, punto de comercializacion.

3.4 ANTECEDENTES DE LA ENFERMEDAD

3.4.1 DESCRIPCION DE LA ENFERMEDAD

Los agentes etiolégicos de la tuberculosis de los mamiferos son Mycobacterium
tuberculosis (el principal causante de tuberculosis humana), M. bovis (tuberculosis
bovina) y M. africanum (tuberculosis humana en Africa tropical). Esta dltima
especie tiene caracteristicas intermedias entre M. tuberculosis y M. bovis (Acha y
col, 1992).

El agente principal de la tuberculosis zoonoética es M. bovis.

Numerosos autores prefieren referirse a una sola especie (M. tuberculosis) y sus

variantes o tipos humano y bovino.
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La Tuberculosis Bovina enfermedad infecto-contagiosa cronica causada por
bacterias del genero Mycobacterium, es una de las mas importantes del ganado
bovino, tanto por su impacto en salud publica como por las consecuencias
econdémicas para un pais. Su incidencia limita el desarrollo de la ganaderia y sus

productos asociados, incluyendo las exportaciones (Clavijo y col. 2004).

De acuerdo con lo informado recientemente por la Organizacion Mundial de la
Salud, el nimero de casos de tuberculosis, en el hombre, supera los 8 millones al
aflo y va en aumento. Los programas de control y eliminacion de animales
infectados, junto con la pasteurizacion de la leche, han reducido drasticamente la
incidencia de la enfermedad causada por M. bovis, tanto en el hombre como en
los animales. Sin embargo, este patdgeno esta presente en animales de paises en

desarrollo donde no existen medidas de control adecuadas.( Clavijo y col. 2004).

Aunque se considera que el verdadero hospedador de M. Bovis es el ganado
vacuno, también se ha descrito la enfermedad en muchos otros animales

domésticos y no domésticos.

La bacteria ha sido aislada en bufalos, bisontes, ovejas, cabras, caballos,
camellos, cerdos, jabalies, ciervos, antilopes, perros, gatos, zorros, Visones,
tejones, hurones, ratas, primates, llamas, cudus, tapires, alces, elefantes,
sitatungas, Orices, addaxes, rinocerontes, zarigieyas, ardillas de tierra, nutrias,
focas, liebres, topos, mapaches, coyotes y varios depredadores felinos como el

ledn, el tigre, el leopardo o el lince (OIE, 2008)

Segun el MVZ Gerardo Salas Garrido en 2003, es poco frecuente en los animales
y puede presentarse en forma primaria o secundaria. En primer lugar se manifiesta
en los becerros que ingieren el bacilo tuberculoso a través de la leche. Este pene-

tra en la submucosa intestinal y culmina en la formacion de pequefios granulomas
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en la submucosa, linfonodos mesentéricos y frecuentemente en el higado, donde

permanece la infeccion latente.

La forma secundaria es caracteristica de los bovinos adultos; se origina por
diseminacién tardia de los complejos primarios de pulmon e higado. Cuando el
Mycobacterium llega a la mucosa intestinal, invade sobre todo en las zonas de
cumulos linfoides intestinales, placas de Peyer en el ileon, ciego y colon, dando

origen a Ulceras tuberculosas.

Las micobacterias son sensibles a los desinfectantes a base de fenoles, y son
resistentes al medio ambiente y a los desinfectantes solubles en el agua (Clavijo y
col. 2004)

Es una enfermedad de evolucion crénica que se caracteriza por la formacién de
granulomas nodulares conocidos como tubérculos predominando estas lesiones
en el pulmén, de material purulento-caseoso (parecido a queso), de color
amarillento cuyo tamafio y cantidad varian. El diagndstico clinico es dificil debido a
falta de signos visibles, observandose sélo fiebre, pérdida progresiva de peso y
cuando el pulmén esta afectado una tos humeda, culminando con la muerte
(Ward, 2005).

La tuberculosis bovina, la mayoria de las veces tiene un curso cronico. Los
sintomas son tan variados como los érganos y sistemas afectados. Como en
cualquier enfermedad cronica, la pérdida progresiva de peso y la reduccion en la
produccion de leche o carne son constantes, pero inespecificas. Con alguna
frecuencia se observa una tumefaccion no dolorosa de los ganglios explorables
clinicamente; cuando hay infeccion hepatica o intestinal se presenta diarrea, al

igual que infertilidad por endometritis. Algunas veces la tuberculosis pulmonar
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cursa con signos respiratorios inespecificos como tos crénica, casi nunca fuerte y

sin mucha fuerza.

La via de ingreso del M. bovis y la localizacion de la lesion estan intimamente
relacionadas en esta enfermedad. Las lesiones pueden localizarse en cualquier

organo.

Figura 1 N6dulos caseosos en Bufalos Puerto Nare (Dpto. de Antioquia)

Como enfermedad crénica, la tuberculosis persiste por periodos prolongados en
el ganado, donde las condiciones sanitarias y de hacinamiento contribuyen a su
diseminacién. La afeccion de los ganglios linfaticos mamarios ocasiona mastitis
tuberculosa. Entre el 2 y el 5% de las vacas con la enfermedad, presentan mastitis
tuberculosa, caracterizada por un endurecimiento y una hinchazén que, al
principio, se desarrolla en la parte superior de la ubre, observandose en ciertos
casos, los ganglios linfaticos mamarios duros y aumentados de volumen. Esta
mastitis tuberculosa posee una importancia excepcional, no sélo por ser fuente de
transmision para los terneros, sino porque puede contagiar al hombre en el

momento del ordefio. Las ubres infectadas por via sanguinea pueden eliminar
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bacilos en leche sin que aparezca mastitis clinica y se constituya en la principal

fuente de infeccion para la especie humana.

La eliminacion del M. bovis por parte de los animales afectados es intermitente y
no estd en relacibn con el grado de lesiones presentes. Por infecciones
experimentales se comprobd que los animales recientemente infectados eliminan
este microorganismo en las etapas tempranas de la enfermedad, cuando aun no

son detectables por la prueba de diagndstico.

La alimentaciéon de los becerros con calostro o leche procedente de vacas con
mastitis, o alimentados con suero de leche, o por alimentacion directa de ubres

tuberculosas, es la causa mas comuln en estos animales jévenes.

Figura 2. N6dulo o tubérculo, (pulmén de bifalo, Municipio de Puerto Nare, Dpto. de Antioquia)

La via mas frecuente (80 a 90%) de infeccidén es por la inhalacién de la bacteria
(via aerégena), presente en aerosoles, toses y secreciones de animales enfermos
que expelen gran cantidad de microgotitas que contienen la bacteria, que al ser
inhaladas por otro bovino llegan al sistema respiratorio y dan comienzo a una
nueva infeccion. Sin embargo, la infeccién progresa por las vias hematdégena o
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linfatica diseminandose a otras partes del cuerpo y afectando asi otros 6rganos.
Esto se ve favorecido por el contacto directo diariamente de los bovinos en el

pastoreo, comederos, corrales y salas de ordefio.

Otra via de ingreso es la digestiva (10 a 20% de los casos) por el consumo de
pastos y alimentos contaminados con secreciones nasales, materia fecal y orina
gue contienen el agente causal. Este puede sobrevivir en heces, sangre y orina
cerca de un afio a una temperatura de 12 a 14°C y al resguardo de la luz solar.
Esta sobrevida puede disminuir a 18 hasta 31 dias con temperaturas de 24 a 43°C

si es expuesto a la luz del sol.

Figura 3. Bufalos afectados de Tuberculosis, Municipio de Puerto Nare (Dpto. de Antioquia)

Es muy importante en terneros que se alimentan con leche cruda proveniente de
las vacas enfermas, debido a que 1 a 2% de las vacas infectadas elimina el
microorganismo en la leche. Cuando la via principal de infeccion es por la
alimentacion, las lesiones pueden presentarse en nodulos linfaticos de la cabeza,

cuello, mesenterio e higado. Esta fue una de las principales vias de contagio al
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humano (especialmente nifios) hasta que se adopt6 la pasteurizacion obligatoria
de la leche y sus subproductos en la década del 60.

Otras vias no usuales pero probables son: la via cutdnea, congénita y genital. Por

la via cutédnea se introduce el bacilo en lesiones de piel con material infectado.

La via congénita (madre-feto) puede ocurrir hasta en 5% de las vacas afectadas,
teniendo poca importancia relativa al igual que la transmision por el servicio

natural.

Por via genital, los toros se infectan sirviendo vacas con metritis tuberculosa. La
transmision mas importante se produce por medio de la inseminacion artificial, al

utilizar semen de toros infectados.

El programa de control y erradicacion en Tuberculosis Bovina debe estar basado
en procedimientos faciles, econémicos y sencillos de aplicar, por lo que para
erradicar la enfermedad de un hato y hacerlo libre han dado resultado estos

procedimientos:

e Todos los animales positivos 0 sospechosos de la enfermedad deberan

eliminarse de la explotacion.
¢ No se deberan introducir animales provenientes de otros lugares.

e Las instalaciones, el manejo, la higiene y la alimentacion deberan de ser las

ideales para esta especie, este punto tal vez es el mas dificil de aplicar.
e Lavar y desinfectar todas las instalaciones.

e Se debera contar con areas de recria, de crecimiento y desarrollo de
becerras, provenientes de vacas libres de tuberculosis y de otras
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enfermedades, asegurando el reemplazo de la explotacién con animales

sanos.

e No se debe permitir el ingreso a las instalaciones de la explotacion de

ninguna persona o vehiculo ajenos a esta.

e Es importantisimo para el programa, el control estricto de los partos
utilizando parideros individuales limpios y desinfectados, para controlar la

difusién del problema.

e Aplicar métodos de control de fauna nociva e insectos como moscas,

roedores, entre otros.

e Realizar rutinariamente una vez por mes el diagnéstico de laboratorio, tal
vez serolégico como ELISA, para esta y otras enfermedades en la
explotacion, para tomar decisiones y estrategias de calendarios de
vacunacion y desparasitacion, asi como para utilizar los farmacos ideales,
segun las resistencias o susceptibilidades de los cultivos y antibiogramas

de los agentes etiologicos existentes en el rancho.

e Realizar el proceso de secado 60 dias antes del parto aproximadamente,
asi como proporcionar la nutricion ideal para llenar los requerimientos

nutricionales de las vacas y los fetos.

3.4.2 TUBERCULOSIS EN GANADO BOVINO EN EL MUNDO

En los paises industrializados, la tuberculosis bovina estd erradicada o se
encuentra en una fase avanzada de control, mientras que en la mayoria de los

paises en desarrollo la situacién no ha mejorado o la prevalencia se encuentra en
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aumento (ver cuadro 5). En casi todos los paises de Europa Occidental, la
prevalencia de la infeccion bovina es inferior a 0.1%(Acha, 1982).

Cuadro 4. Poblacion de bovinos, porcentajes estimados de infeccion TBC en ganado
lechero, y casos humanos con aislamiento de M. bovis, en 10 paises de América Latina y
del Caribe (2000-2006)

(Ref. OIE/FAO/OMS/ Tuberculosis (Edinb) 2008, Temas de Zoonosis, 2008) .

Poblacién % de reactores M. bovis
. bovina PPD en ganado aislado de
Pais .
(millones) lechero humanos
Argentina 51.0 >1.0 Si
Bolivia 5.5 >21.0 No
Brasil 189.0 0.5-1.0 Si
Chile 3.7 0.5-1.0 No
Colombia 25.0 0.1-1.0 %)
Ecuador 4.6 =21.0 Si
México 26.0 0.1-1.0 Si
Peru 7.5 0.5-1.0 No
Uruguay 11.7 <0.1 No
Venezuela 13.5 <0.1 Si

Cuadro 5. Europa.

Tuberculosis bovina, en ganado (www.oie.int/WAHID, 2007)

Pais Brotes No. cabezas ganado
(millones)
Austria 0 1.9
Bélgica 4 2.5
Dinamarca 0 15
Francia Sosp.no conf 17.4
Alemania 13 12.1
Irlanda 2806 6.3
Italia 17 5.6
Holanda Sosp no confirmado 3.4
Noruega 0 837 000
Polonia 60 4.8
Portugal 50 1.25
Espafa 800 6.0
Suecia 0 15
Ucrania 10 6.9
Reino Unido 4133 9.5
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En el hemisferio occidental, el Canada y los Estados Unidos de América han
reducido la tasa de infeccion a niveles muy bajos. En varios paises de
Centroamérica y del Caribe (cuadro 4), la tasa de infeccion es muy baja. Las tasas
mas altas de infeccion se encuentran en las cuencas lecheras, alrededor de las

grandes ciudades de América del Sur.

Para marzo de 2009 el Instituto Colombiano Agropecuario ICA detecta 9 casos de
Tuberculosis bovina en zonas del pais donde histéricamente no se tenian reportes

de la enfermedad

¢ Las ganaderias afectadas deben proceder a la eliminacion de los animales

positivos a la enfermedad.

e El Instituto Colombiano Agropecuario ICA, hace un llamado a los

productores del pais a verificar la condicidon sanitaria de sus hatos
e Se han detectado casos en bufalos

Con el fin de evitar la diseminacion de la tuberculosis bovina en los departamentos
de Antioquia, Cesar, Magdalena y La Guajira, los cuales no registraban
histéricamente casos de esta enfermedad, el Instituto Colombiano Agropecuario,

ICA, ordend el sacrificio inmediato de 123 animales.

El proceso de certificacion de fincas libres de tuberculosis que adelanta el Instituto
Colombiano Agropecuario, ICA, asi como la inspeccion por parte del Instituto
Nacional de Vigilancia de Medicamentos y Alimentos, INVIMA, a los animales que
se sacrifican en las plantas de beneficio animal de abasto publico, han permitido
identificar casos positivos a tuberculosis en zonas del pais donde nunca se habian

reportado
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La produccion de budfalos en Colombia ha tenido un crecimiento importante, se
considera que el pais cuenta hoy con una poblacion aproximada de 130.000
bdfalos y se ha disefiado una estrategia especial para garantizar que la presencia

de la tuberculosis en esta especie no trascienda a otras zonas del pais.

Figura 4. También los bufalos han resultado afectados

Para el diagnéstico de la enfermedad, el ICA utiliza en campo la prueba de la
tuberculina, la cual detecta animales infectados de Tuberculosis Bovina con o sin
presentacion de sintomatologia clinica. La lectura de las reacciones se hace
dentro de las 72 horas posteriores a la aplicacion de la inyeccion de la Prueba

tuberculinica.

e La prueba es realizada por los Médicos Veterinarios del Instituto o por
Médicos Veterinarios particulares integrantes del Sistema de Autorizacion

del programa de tuberculosis del ICA.
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e En los examenes post-mortem se buscan tubérculos en los pulmones y
ganglios linfaticos (Codigo sanitario para los animales terrestres de la OIE:
Capitulo 6.2).

e La deteccion de los animales infectados impide que su carne penetre en la
cadena alimentaria y pone a los servicios veterinarios tras la pista de su
rebafio de origen, que es sometido a pruebas y, en caso necesario,
eliminado.

e La pasteurizacion de la leche de animales infectados hasta una temperatura
suficiente para matar a las bacterias ha impedido que la enfermedad se
propague en poblaciones humanas.

Figura 5. Bufalos en Puerto Nare (Dpto. Antioquia)

Rara vez se intenta administrar un tratamiento a los animales infectados, porque
resulta muy caro y prolongado, y porque el gran objetivo ultimo se cifra en
erradicar la enfermedad.

En el pais la incidencia de la TBC ha sido de una manifestacion amplia si tenemos
en cuenta los datos que aporta el sistema nacional de salud publica.
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Procedimientos a adelantar en predios infectados.

Clavijo y col. 2004, registraron: Los programas de control y erradicacion se basan
en la aplicacion de la prueba de tuberculina a todo el rebafio. Una vez que ha sido
diagnosticado como positivo el predio, se realizan evaluaciones cada seis meses,
y los animales reactores positivos deben eliminarse en forma inmediata para evitar

la diseminacién a otros bovinos.

Para detectar un predio positivo se deben hacer pruebas de rebafio que incluyan
animales de 24 meses 0 mayores, incluso las vacas secas de las fincas lecheras.
El tamafio de la muestra animal se puede determinar mediante la férmula para
estudios de prevalencia de la OPS-OMS que establece que para detectar la
presencia de hatos seropositivos, se recolectaran como minimo 30 muestras de
suero en cada finca, tomando en consideracion los criterios siguientes: una
poblacién igual o mayor a 100 animales, una prevalencia esperada de 20% y un
nivel de confianza de 95%. Este tamafo de muestra es el requerido para detectar,
con 95% de confianza, al menos un animal positivo si la enfermedad concuerda
con la prevalencia esperada. La formula para determinar el tamafio de la muestra

es la siguiente:

n=[1- (1-a) 1/d] [N-d/2]+1

Donde

n= tamano de muestra necesario

N= tamafio de la poblacion

d= numero de animales enfermos en la poblacion
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1-a= nivel de confianza deseado (probabilidad de encontrar al menos un animal

positivo).

Las estrategias de erradicacion realizadas por paises desarrollados, como
Estados Unidos e Inglaterra, han utilizado programas de "test y sacrificio”, los
cuales demandan la aplicacion de politicas gubernamentales que posibilitan al
productor participar en este tipo de programas. Las campafas de control y
erradicacion se basan en la prueba de la tuberculinizacion simple (PPD bovina)
pero existen varios casos en los que seria aconsejable incorporar ademas otras

metodologias:

1. Explotaciones con porcentajes elevados y/o persistentes de reactores cada
afo. La posibilidad méas factible es que esta situacion sea debida a la
presencia de animales "anérgicos" a la tuberculina, con gran capacidad de
contagio. En este caso, se realizard conjuntamente con la tuberculina una
prueba de ELISA para detectar Interferon gamma, eliminando los positivos
a esta Ultima prueba. La aplicacion de esta sistematica durante 3 veces
consecutivas en un afo, garantiza la eliminacion de la infecciébn en la

mayoria de los casos.

2. Explotaciones libres de tuberculosis en los ultimos afios y presencia en la
altima campafa de un porcentaje de animales positivos, generalmente con
reacciones débiles. En este caso puede tratarse de un nuevo foco de
infeccion tuberculosa o de una reaccién cruzada con otras infecciones por
micobacterias del complejo M. avium, generalmente M. avium
paratuberculosis. En estos casos, se debera realizar la tuberculinizacion
comparada (PPD aviar y PPD bovina), acompafandose si se quiere, del

test de gamma-Interferon. No obstante, la realizaciéon de un test de ELISA
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entre los 15 y 20 dias posteriores a la tuberculinizacion simple oficial, puede
detectar sin error si se trata de infeccién tuberculosa.

Manejo a sequir en mataderos vy frigorificos

e La inspeccion veterinaria en mataderos y frigorificos es una herramienta
importante para la vigilancia epidemiolégica de esta enfermedad. La
Inspeccion, Vigilancia y Control constante en las faenas de sacrificio
determinan las diferentes lesiones que se puedan presentar y a la par

detectarlas.

e La deteccion diaria de lesiones en la faena permite determinar prevalencias
actualizadas de zonas lecheras y areas de cria bovina. Un sistema de
identificacion de bovinos para localizar sus sitios de origen (trazabilidad),
cuando se observan lesiones de tuberculosis en frigorifico, permitiria

detectar los predios afectados e iniciar medidas de control.

Pérdidas ocasionadas por la enfermedad.

La presencia de la enfermedad ocasiona serias pérdidas al sector productivo,

pudiéndose analizar desde tres aspectos diferentes:
1) Pérdidas Directas de Produccion

2) Comercio interior y exterior: el diferencial de precios percibido por el productor
por la venta de sus productos provenientes de animales enfermos, y las
regulaciones sanitarias que influyen en mercados internacionales. El mercado
internacional restringe el flujo de animales o canales de zonas positivas a
Tuberculosis, lo que directamente redunda en la reduccion de los mercados

factibles.
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3) Salud publica: pérdidas productivas por invalidez parcial o total de los
trabajadores ligados al sector lacteo y ganadero, como asi también operarios de
frigorificos, veterinarios, etc. Y quizas lo mas importante y dificil de medir es la
repercusion de la enfermedad en los consumidores de productos carnicos y
lacteos. Se observa una preocupacion de los Organismos Sanitarios
Internacionales OIE/OMS (Oficina Internacional de Epizootias/Organizacion
Mundial de la Salud) por la presencia de esta enfermedad en el ganado bovino e
instan a los paises, a través de sus representaciones regionales como la
Organizacion Panamericana de la Salud (OPS), a ejecutar planes de control y
erradicacion de la enfermedad.

La experiencia acumulada indica que la enfermedad es controlable y erradicable,
mediante acciones sistematicas orientadas a la deteccion, identificacion y

eliminacién de animales positivos.

En Venezuela, en los ultimos afios, los controles sanitarios en los rebafios,
particularmente los referidos a enfermedades como la tuberculosis, brucelosis y
leptospirosis se han deteriorado. Esta situacion ha traido como consecuencia el
incremento de casos de enfermedades en animales y humanos. En los actuales
momentos es dificil ubicar estadisticas que permitan una cuantificacion real del
problema en la ganaderia bovina, con el fin de recomendar los programas de
erradicacion y/o control necesarios, que en todo caso deben partir del

conocimiento de la prevalencia por zonas para fijar prioridades.(Clavijo, 2004).

Porgué controlar la enfermedad

Hay tres razones claves para controlar y/o erradicar la TBC:
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1. Porque se transmiten al hombre, principalmente a los que trabajan en
contacto con animales infectados (veterinarios, trabajadores rurales y
personal de frigorificos), ademas por el consumo de leche cruda infectada.

2. Porque limitan el comercio internacional de productos carnicos y lacteos,
influyendo negativamente en la rentabilidad de las explotaciones.

3. Porque estas enfermedades generan importantes pérdidas econémicas en

la produccién de carne y leche
3.5 TUBERCULOSIS EN COLOMBIA

Para ubicar el problema de la tuberculosis en Colombia, se parte de dos aspectos,
el relacionado con la informacion que se reporta sobre la poblacibn humana
afectada y la informacién que se ha recogido sobre las poblaciones animales tanto

bovinas como otras especies que actlan como enfermas 0 como reservorios.

Estas informaciones se recogen en diferentes espacios y es poco lo que se
encuentra en bases ciertas sobre el verdadero estado de nuestro pais en estos
dos aspectos. Con la informacion disponible se registra la siguiente situacion de la

Tuberculosis en diferentes paises:
3.5.1 EPIDEMIOLOGIA DE LA TUBERCULOSIS

La Tuberculosis, una enfermedad infecciosa tan antigua como la humanidad, ha
constituido y constituye hoy un gran problema debido a su crecida difusion, a la
mortalidad que causa y a su caracter socioecondmico propio de una infeccion de
curso cronico. Se le considera la enfermedad reemergente mas importante en la

actualidad.

La historia de esta enfermedad comienza a escribirse en 1648 cuando Keppler

menciona la tuberculosis bovina pero es en 1831 cuando se asocia la tuberculosis
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aparecida en humanos con la tuberculosis de origen bovina. El 24 de marzo de
1882, Robert Koch comunicé a la Sociedad de Fisiologia de Berlin que, mediante
coloracién con derivados de anilina, habia descubierto al bacilo que producia la
tuberculosis, de material obtenido de lesiones humanas, y también de bovinos y

suinos.

La tuberculosis bovina tiene alto impacto en las poblaciones de riesgo como son
los trabajadores rurales, trabajadores de predios y personal de la industria
frigorifica. La infeccion en el hombre se produce en forma indirecta, a través de la
ingestion de leche o productos derivados crudos que se encuentren contaminados
(via digestiva) o por inhalacién de las gotitas, en suspensién en el aire, que
contienen bacilos, con localizacion broncopulmonar, al realizar tareas en contacto
con animales enfermos o por aerosoles en los establecimientos, frigorificos o

mataderos (via respiratoria o0 aerégena).

No se puede diferenciar clinicamente ni por rayos-x la infeccion por M. bovis de la
infeccion causada por M. tuberculosis, principal agente causal de la tuberculosis

humana, por lo que es necesaria la identificacion bacteriana.

Rutas de transmision de la Tuberculosis Bovina

Aerosol / Respiratoria: Los bacilos tuberculosos se encuentran en el nucleo de
las gotas resultantes de la espiracién de los animales infectados, las cuales
pueden permanecer suspendidas en el aire por dias. Es la ruta mas importante de
transmision (90-95 % de los casos). En polvo contaminado con esputo seco
infectado puede ser infectante por 8-10 dias. Se necesitan muy pocos

microorganismos para causar la infeccion.

Oral: Se presenta en un 10-20% de las veces por este medio. En hatos infectados

se han encontrado animales con soélo lesiones mesentéricas, es una ruta menos
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eficiente que la de aerosoles, porque se requiere de un gran nuamero de
microorganismos para penetrar la mucosa intestinal. La contaminacion de agua,
alimento y medio ambiente son factores determinantes de la transmision; la
bacteria sobrevive 18 dias en agua estancada, de 20 a 30 dias en el esputo
expuesto a la luz solar directa, de 6 a 8 semanas en estiércol mantenido humedo y
protegido de luz ultravioleta directa. Sobrevive y permanece infectante al menos
105 dias en estiércol de cerdos. Algunos autores mencionan tiempos de hasta 10
meses de sobrevivencia del M. bovis en heces, esputo y agua cuando estan
protegidos de la luz y la desecacion. Investigaciones recientes en Irlanda indican
que el estiércol de animales alimentados con dietas que contienen mas silo que
concentrado (en oposicion a dietas altas en fibra) puede crear un medio ambiente
anaerobio favorable, permitiendo al M. bovis sobrevivir mucho mas tiempo fuera

del huésped.

El bacilo puede permanecer viable en establos, pastos, estiércol, en lugares donde
se entierren cadaveres por periodos de seis meses hasta por cuatro afios. En
ambientes ricos en materia organica, tales como almacenes de alimentos,
particularmente vegetales ricos en almidones, es posible recuperar bacilos de

estos alimentos a diferentes temperaturas, incluso a - 20° C después de 114 dias.

En el agua estancada su viabilidad puede conservarse hasta por un afio, en tanto
gue en cadaveres, la supervivencia de este bacilo dependera de la velocidad de
descomposicion del cadaver y la vegetacién presente, comprendiendo un periodo

de dos semanas hasta dos meses.

Si bien los casos humanos debidos al bacilo tuberculoso bovino (M. bovis) no
superarian el 4% del total, desde el advenimiento de la endemia de VIH/SIDA se
han informado, por vez primera en la historia de la tuberculosis, casos de esta

enfermedad asociada al SIDA, producidos por cepas de M. bovis multirresistentes,
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con elevadisima mortalidad. Estos casos ocurren en pacientes de SIDA internados
en centros hospitalarios donde también concurren otros pacientes tuberculosos
cronicos. Estos udltimos son fuente de infeccion para los enfermos de SIDA,
inmunosuprimidos y, por lo tanto, altamente susceptibles a la infeccion, en los que
ademas, el pasaje de infeccion a enfermedad es muy rapido, manifestandose en

ocasiones sélo algunas semanas después del contacto con la fuente de infeccién.

Se considera que el porcentaje de casos de tuberculosis pulmonar del adulto
humano por M. bovis estaria, en la Argentina, alrededor de 2% y en 8% el de
casos extrapulmonares. Ello significaria cerca de 1.000 casos de tuberculosis
bovina en el adulto cada afio asociadas al lugar de residencia rural y, sobre todo,
relacionado con la practica laboral. En México se presume que 8% de la
tuberculosis humana es debida a M. bovis. De acuerdo con la OMS. (Organizacion
Mundial de la Salud) en Latinoamérica y El Caribe hay 117 millones de humanos

infectados, lo que alcanza 26% de la poblacion total.

De los 34 paises que comprenden Latinoamérica y el Caribe, 12 reportan la
tuberculosis bovina como esporadica o de baja ocurrencia (Colombia entre ellos),
siete como enzodticas, y solo Republica Dominicana la describe como de alta

ocurrencia; 12 paises no reportan la tuberculosis bovina (Kantor, 1994).

Lo anterior cobra mayor importancia si se tiene en cuenta que el 76% de la
poblacién bovina de América Latina y el Caribe esta en paises donde se ejerce un
buen control de la enfermedad. De tal manera que el 24% de animales se
encuentra en naciones donde el control es insuficiente 0 no existe, paises en los
cuales, la poblacion humana esta en riesgo de contraer la enfermedad (Kantor,
1994 -2008).
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Figura 6. Fuentes de Infeccion y modo de transmision

La Organizacion Mundial de la Salud -OMS- declar6 en abril de 1993 que la
Tuberculosis habia adquirido caracter de urgencia mundial, debido principalmente
a falta de atencion a la enfermedad por parte de muchos gobiernos, con
programas de control mal administrados, ademas del crecimiento demografico y
ahora ultimo al vinculo entre la Tuberculosis y la infeccion con el VIH. Segun ésta
organizacion, cerca de la tercera parte de la poblacion mundial esta infectada con
el bacilo Mycobacterium tuberculosis. En el afio 1995 se reportaron mas de nueve

millones de casos nuevos de Tuberculosis con mas de 3 millones de muertes.

La prevalencia de la tuberculosis humana de origen animal ha disminuido mucho
en los paises donde se impuso la pasteurizacién obligatoria de la leche y donde se
realizaron exitosas campafias de control y erradicacion de la infecciobn bovina
(Achay col, 1992).
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En los paises donde la leche se consume hervida, entre ellos los de América
Latina, la incidencia de infeccion por M. bovis ha sido siempre mas baja. Sin
embargo, tanto las formas pulmonares como extrapulmonares de la tuberculosis
humana de origen animal, no dejan de ser un problema en las areas con alta

prevalencia de infeccién en bovinos.

Esto se debe a que no toda la leche que se consume es hervida, muchos de los
productos se preparan con leche sin pasteurizar y ademas hay casos de infeccion
por via aerdgena. En el Pert (Fernandez Salazar et al., 1.993) en un estudio de
853 cepas de tuberculosis pulmonares, se han identificado 38 (4.45%)
aislamientos como M. bovis. En la Argentina, sobre todo en 1978-1981, en varios
laboratorios se estudié un total de 7.195 cepas, en su mayoria aisladas de
pacientes adultos pulmonares, y 82 (1.1%) de ellas se clasificaron como M. bovis

(Comision Nacional de Zoonosis, 1982).

Figura 7. Comparacion de tuberculosos.
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El Mycobacterium tuberculosis causa mayor mortalidad que cualquier otro agente
infeccioso. Las muertes por Tuberculosis corresponden al 25% de la mortalidad
evitable en paises en desarrollo. Del 95% al 98% de las muertes por Tuberculosis
ocurren en paises en desarrollo. El 75% de los casos en paises en desarrollo

ocurren en la poblacién econdomicamente productiva (15-50 afios).

El hombre que sufre de Tuberculosis pulmonar debido al tipo bovino, puede, a su
vez retransmitir la infeccion a los bovinos. Episodios de esta clase se han
producido en los Estados Unidos y en varios paises europeos. El hombre puede
transmitir el bacilo tipo humano a varias especies animales principalmente monos

y perros en los cuales puede producir una tuberculosis evolutiva.

Infeccion por Mycobacterium bovis en el hombre

El factor de exposicion se da con mayor frecuencia por via respiratoria o
aerosoles, en personas que manejan animales como veterinarios, trabajadores de
rastros, de plantas de rendimiento y empacadoras; la transmision por via oral se
presenta debido a la ingestion de leche no pasteurizada y productos provenientes

de animales tuberculosos.

3.5.2 INCIDENCIA DE TUBERCULOSIS PULMONAR EN COLOMBIA

La morbilidad durante los ultimos diez afios ha presentado una tendencia hacia la
disminucién. Esta tendencia no es real, sino debido a que durante los ultimos afios

se ha disminuido la busqueda de casos mediante las baciloscopias.

Durante el aflo de 1998 se reportaron un total de 9.155 casos nuevos de
Tuberculosis, que corresponde a una incidencia general de 22,5 por 100.000
habitantes, el 76,1% de estos casos eran baciliferos y el 9,4% correspondian a

formas extrapulmonares. A cada paciente sintomatico respiratorio se le realiz6 2.1
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baciloscopias en promedio y la positividad de la baciloscopia para el afio fue de
4,6%. La proporcion de casos en los menores de 15 afios fue de 7,2% del total.
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—

Figura 8. Ciclo de transmision del Mycobacterium bovis entre Bovinos y Humanos.
El grosor de las flechas se asocia con la probabilidad de infeccidn
Adaptado de Collins & Grang, 1987

La Meningitis Tuberculosa en menores de cinco afos, mide indirectamente las
coberturas por BCG alcanzadas en el pais. En los Ultimos afios se observa una
tendencia a la disminucion de esta patologia en el Grupo de Menores de un afio,
asociada a un incremento en la cobertura de la vacunacion BCG a este mismo
grupo. En el grupo de nifios de 1 a 4 afos, se aprecia una leve tendencia al
aumento de la Tuberculosis Meningea hasta el afio 1994, periodo en el cual la
cobertura vacunal de BCG, permanecio estable y menor del 95%; después de este
ano, al incrementar la vacunacion BCG a menores de un afio, se observa una
disminucion progresiva de la enfermedad en los nifios de 1 a 4 afios. Sin embargo,
el nimero de casos registrados en el pais en este periodo y las tasas de

incidencia son bastante bajos.
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El control de la tuberculosis en salud publica se concentra en la TB Pulmonar, por
ser esta la forma que mantiene la cadena de transmision en la poblacion, los
pacientes con TB pulmonar baciliferos es la poblacion que se debe captar a
tiempo y lograr la meta que el pais se ha propuesto con la comunidad

internacional con el Lema de FRENAR LA TUBERCULOSIS (Giraldo 2009).
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Gréfica 1. INCIDENCIA DE TUBERCULOSIS
Departamento de Antioquia, Colombia 2000-2008

Antioquia sigue siendo uno de los departamentos del pais que mas casos de
tuberculosis aporta. En la dUltima década ha tenido un comportamiento
estacionario, con una incidencia promedio de 30 casos por cada 100.000
habitantes, indicador que lo mantiene entre uno de los departamentos de alta
incidencia en el pais. (Giraldo 2009).

En el afio 2008 se notificaron un total de 1.995 casos, para una incidencia de 34
casos por 100.000 habitantes, de los cuales 1.537 son casos pulmonares.
(Giraldo 2009).
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3.5.3 FACTORES DE RIESGO

La susceptibilidad es universal, para todas las edades y sexos. Sin embargo, la
desnutricion, el hacinamiento, las malas condiciones higiénicas, la infeccion por el
VIH, algunas enfermedades debilitantes y anergizantes, los inmuno suprimidos, la
diabetes, el estrés, la silicosis, el alcoholismo, la drogadiccion y la indigencia entre

otros, aumentan la susceptibilidad de las personas a la enfermedad.

TENDENCIA DE LA INCIDENCIA
TUBERCULOSIS PULMONAR
Vs TENDENCIA DE LA MORTALIDAD
ANTIOQUIA 1959- 2008
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Grafica 2

Es comun y arraigado en las comunidades campesinas el tomar la leche cruda o
sin hervir, la denominan “la postrera”, a la par que la fabricacién y el consumo de
derivados lacteos provenientes de leche sin hervir, costumbres ancestrales.. El
manejo de los rebafios en zonas lecheras y en zonas de ganaderia tropical, es
otro factor de riesgo al no disponer de la mas minima precaucion en el establecer
contacto directo con los animales, tanto en las faenas diarias como en los
procesos del ordefio y manipulacion de alimentos sin las debidas normas de
seguridad.
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Otro riesgo que es habitual es el de la faena en plantas de beneficio animal, hasta
tanto el animal sea diagnosticado positivo por el Médico Veterinario de turno,
como Inspector del proceso ocurre con los operarios y aun con el mismo
profesional, no es comun y se entra en discusion el uso constante del tapabocas
en estas plantas, aunque la norma lo exija hay momentos en los cuales por
descuido de los operarios y del personal encargado de controlar la calidad se

escapa este detalle, permitiendo el operar sin este elemento.

3.5.4 FACTORES DE PROTECCION

La mejor forma de prevenir la enfermedad es cortar la cadena de transmision de
enfermo a sano mediante la busqueda, localizaciébn precoz de las fuentes de
infeccién y su tratamiento hasta obtener su curacién. Para cortar la cadena de
transmision no basta con diagnosticar todas las fuentes de infeccion, es preciso
diagnosticarlas oportunamente, de tal manera que al momento del inicio del

tratamiento hayan infectado el menor nimero posible de contactos.

El bacilo de la tuberculosis se ha adaptado a vivir a la temperatura corporal del
hombre y en la oscuridad. Se multiplica mejor cerca de los 37°C, la velocidad de
desarrollo disminuye al alejarse de esa temperatura, muy dificilmente crece por
debajo de los 34°C y puede morir por encima de los 40°C. La luz solar ultravioleta

(UV) es perjudicial para su sobrevivencia (OPS, 2008)

Una vez ocurre la infeccion, solo el 10% de las personas desarrollan la
enfermedad en alguna época de su vida. Sin embargo, en el 2006 el numero de
casos nuevos de tuberculosis notificados a la OMS, fue de 9,2 millones (139 por

100.000 habitantes) y, a pesar de que existen medicamentos para tratar



57

efectivamente la enfermedad, la cifra estimada de muertes correspondio a 1,7
millones (Rosero y col, 2008).

En Colombia, el perfil epidemiolégico de la tuberculosis ubica la enfermedad como
un problema prioritario para la salud publica del pais: en el 2007, se reportaron
8.186 casos de tuberculosis y en el 2008, con corte a la semana epidemiolbgica

20, se habian reportado 2.322 casos nuevos de tuberculosis pulmonar.

La tasa de incidencia estimada por la OMS es de 45 casos por 100.000
habitantes, cifra que difiere de las tasas reportadas por las secretarias
departamentales de salud: 75,9 en la Guajira, 56,8 en el Quindio, 50 en el Meta,
42,5 en Risaralda y 40 en EIl Valle. Por otro lado, otras regiones en este pais,
presentan tasas de incidencia por debajo de la estimada por la OMS: 35 en
Tolima, 30,8 en Norte de Santander, 30 en Antioquia, 25,9 en Santander, 19 en
Caldas, 9,7 en Bolivar, 32 a 37 en Barranquilla, 25,7 en Santa Marta, 16 a 17 en
Cartagena y 14,5 en Bogota.(Giraldo, 2009)

Lo anterior indica que en Colombia, sigue transmitiéndose esta enfermedad y que,
en realidad, las tasas reportadas serian mayores, teniendo en cuenta que en el
pais ha disminuido la busqueda de los pacientes sintomaticos respiratorios y
existen deficiencias en el seguimiento de los pacientes para la busqueda de

contactos.

Lo anterior agrava mas el problema del retraso en el diagndstico e inicio del
tratamiento oportuno, situacion que se estd presentando debido a la
descentralizacion de los programas de salud publica, que ha dificultado la

instauracion de los procesos técnicos para el control de la tuberculosis.
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Ademas, la estructura del actual sistema general de seguridad en salud del pais,
ha conducido a una falta de coordinacion entre los diferentes estamentos del

sistema que han ido en deterioro del control efectivo de la tuberculosis.

En Colombia existen guias y esquemas de tratamiento para el control de la
tuberculosis, pero su puesta en marcha es compleja y su eficacia real muy limitada
para lograr una captacion temprana de los casos baciliferos y, por tanto,

transmisores de M. tuberculosis.

BK POSITIVO

Gréfica 3

Un individuo bacilifero infecta entre 10 y 15 personas por afio; de ahi la
importancia de detectarlos oportunamente para brindarles el tratamiento
adecuado, cuyos objetivos son la curacién del enfermo tuberculoso y cortar la
cadena de transmision de M. tuberculosis.
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Teniendo en cuenta que la mortalidad por tuberculosis es uno de los eventos en
vigilancia estricta y que la meta propuesta en el plan departamental en Antioquia,
es disminuir la tasa en un 50%, se espera que en todos los municipios se

continte con esta vigilancia y se logre mantener la tasa hacia la disminucion.

Para el afilo 2008, segun el Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica,
SIVIGILA, el 67% de los municipios del departamento de Antioquia, 84, registraron
casos de tuberculosis, siendo las zonas de mas alta incidencia, el Magdalena
Medio, Valle de Aburra, y la region de Uraba, zonas en las cuales se observaron
incidencias por encima de 45 por 100.000 habitantes, Puerto Berrio (84.8),
Apartadd (45.5) y Medellin (47.7) ubicandose entre los municipios de mas alto

riesgo del departamento

3.5.5 REPORTE DE CASOS EN HUMANOS POR CONSUMO DE LECHE
CRUDA

‘Consumo de leche cruda y carne en mal estado aumenta casos de tuberculosis'

Respecto de la aparicion de casos de Tuberculosis Bovina en regiones de
Colombia, en donde no se habian detectado la enfermedad, el Ministerio de la
Proteccion Social, sefialé que existen 11.128 casos de tuberculosis en el pais;
esta cifra no corresponde al consumo de leche cruda y carne en mal estado. Los
departamentos mas afectados por esta epidemia son Antioquia, Cundinamarca,

Santander y Valle.

El Ministro de la Proteccion Social, Diego Palacio, el 26 de agosto del afio de
2.008, hizo énfasis en que la tuberculosis habia “vuelto a ganar campo en
Colombia y por eso hacia un llamado a la poblacién para no consumir leche sin

pasteurizar’. Al respecto, el director de Salud Publica del mencionado Ministerio
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indico, que la tuberculosis no ha aumentado y que los registros del Ministerio

pertenecen a la tuberculosis pulmonar y no bovina.

Asi mismo, el Viceministro de la Proteccion Social, Carlos Ignacio Cuervo, advirtio
a la ciudadania que la carne vendida por algunos expendios, no se preserva de la
manera correcta, puesto que proviene de mataderos que no cumplen las normas

sanitarias y que por lo tanto la tuberculosis podria presentar un incremento.

Segun el director de Salud Publica del Ministerio de Proteccion Social, Gilberto
Alvarez, en Colombia no es frecuente la tuberculosis por este tipo de consumo,
pues aunque si existe la tuberculosis bovina, trasmitida por animales enfermos,
prevalecen mas los casos respiratorios. Asi mismo, indicé que esta enfermedad
nunca ha dejado de existir y que en cuatro décadas se ha disminuido de 60 mil a

11 mil casos.

“‘Esta epidemia se asocia con la pobreza, con las limitaciones econdmicas de la
poblacién, una persona mal nutrida o desnutrida es mucho mas susceptible a sufrir
tuberculosis. Otro aspecto importante son las condiciones higiénico sanitarias de

la vivienda, por ejemplo, el hacinamiento”, explico Alvarez.

La tuberculosis pulmonar es una epidemia que se trasmite de persona a persona,
generalmente por la tos. Los sintomas de este mal son: tos, expectoracion,
pérdida de peso y apetito, fiebre, decaimiento. Cuando no se trata a tiempo la

persona puede tener flema con sangre y caer en un colapso respiratorio.

La tuberculosis bovina puede afectar las vias digestivas y presentar cuadros

clinicos en los que se compromete la parte renal y cerebral.

M. bovis causa tuberculosis en el ganado bovino y en una gran variedad de

animales salvajes y domeésticos, eventualmente también en los que viven en
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zooldgicos. Desde el animal, normalmente del bovino, puede ser transmitido al
hombre. A pesar de que todavia existe una cantidad no desdefable de rebafios
infectados por este microorganismo en Latinoamérica, las medidas de sanidad
animal y las aplicadas a los alimentos han llevado al descenso la incidencia de la
zoonosis. En areas ganaderas se puede esperar que M bovis cause a lo sumo el
1-2% del total de casos de tuberculosis con cultivo positivo. Afecta muy
indistintamente a quienes estan en contacto con el ganado (trabajadores rurales,
de establecimientos que procesan carne para consumo, habitantes de areas
ganaderas) (OPS, 2008).

3.6 CAMPANA PARA CONTRARRESTAR LA TUBERCULOSIS

La multidosis es el nuevo método con el que se tratan a los enfermos de
tuberculosis, la mayoria de personas a las que les era identificada la enfermedad
abandonaban el tratamiento porque tenian que tomar varias pastillas a la semana,

ahora en una sola gragea vienen cuatro medicamentos.

Figura 9 Nifios en Puerto Nare, predio infectado
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El Gobierno transfiere recursos directamente a las entidades territoriales de salud
para que realicen acciones de promocion, prevencion y busqueda. “Todos los
colombianos, independientemente del régimen de afiliacion a la seguridad social
que presenten tuberculosis, tienen el tratamiento, diagndstico y seguimiento

gratuito”, asegura Alvarez.

El Ministerio de Proteccion Social invierte al afio cerca de siete mil millones de
pesos para contrarrestar la enfermedad. (Castillo, 2008)

4 METODOLOGIA

4.1 MATERIALES Y METODOS

Para realizar el diagnostico de la enfermedad desde sus inicios se ha utilizado la
prueba de la Tuberculina, la cual es una respuesta inmunoldgica de la aplicacion
de un compuesto proteico lo cual desencadena reacciones en el organismo que se

declara positivo; el negativo o el que no ha estado expuesto no reacciona.

Existen métodos directos e indirectos para diagnosticar la tuberculosis bovina. En
los primeros se determina la presencia del agente en el huésped, y en los
segundos se determina la respuesta del huésped al agente, ya sea esta de tipo
celular o humoral. El método clasico es la prueba de la tuberculina, que consiste
en medir la reaccion inmunitaria tras la inyeccion intradérmica de una pequefa

cantidad de antigeno.

El diagnostico definitivo requiere el cultivo de bacterias en laboratorio, proceso que
exige por lo menos ocho semanas. En el Manual de normas para las pruebas de

diagnéstico y las vacunas para animales terrestres de la OIE (Capitulo 2.4.7;



63

2008) hay instrucciones detalladas sobre la elaboracion de tuberculina y el cultivo
de M. bovis. (OIE, 2008)(Clavijo y col. 2004).

4.1.1 METODOS DIRECTOS

En las plantas de sacrificio la inspeccion de canales es una actividad béasica en la
vigilancia epidemiolégica de la tuberculosis bovina, ya que es alli donde se
detectan en estos animales las lesiones macroscépicas que se ven a simple vista
como es la presencia de tumoraciones en los diferentes 6rganos. El foco de
necrosis presenta una coloracion amarillenta con apariencia caseificada (como
queso) y es posible detectar la presencia de calcio; durante la necropsia se
perciben como pequefias granulaciones blanquecinas que crepitan al cortar con el
cuchillo. También puede observarse exudado de apariencia purulenta en

meninges.

Figura 10. Caseificacion en pulmén y ganglio linfatico mediastinico (Puerto Nare)

A partir de estas muestras se aplican las siguientes técnicas microscopicas de

diagnostico:
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COLORACION DE ZIEHL NEELSEN: (4cido alcohol resistente).

Identifica la presencia de bacilos acido alcoholes resistentes, no formadores de
esporas inmdviles y no encapsuladas, caracteristicas del género Mycobacterium.
Los bacilos se observan de color rojo brillante sobre un fondo azul, complementan
un diagnéstico presuntivo clinico y/o lesional, pero que presenta una baja

especificidad.

Las paredes celulares de ciertos parasitos y bacterias contienen acidos grasos
(acidos micdlicos) de cadena larga (50 a 90 atomos de carbono) que les confieren
la propiedad de resistir la decoloracién con alcohol-acido, después de la tincién
con colorantes bésicos. Por esto se denominan acido-alcohol resistente. Las
micobacterias como M. tuberculosis, M. marinum y los parasitos coccideos como
Cryptosporidium, se caracterizan por su propiedad de &cido-alcohol resistencia. La

coloracién clasica de Ziehl-Neelsen requiere calentamiento para que el colorante

atraviese la pared bacteriana que contiene ceras.

Figura 11. Cuerdas de Mycobacterium tuberculosis (OPS, 2008)

Se ha desarrollado una coloracion de acido-alcohol resistencia modificada que

diferencia las especies de Nocardias (bacterias ramificadas filamentosas cuyas
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paredes celulares contienen acidos-grasos de unos 50 a&tomos de carbono), de los

actinomicetos (muy semejantes pero no acido-alcohol resistentes).

El procedimiento es el siguiente: El frotis en placa se tifie durante unos 5 minutos
con Carbolfucsina aplicando calor suave. Lavar con agua. Decolorar con alcohol
etilico 95% con un 3% de CIH concentrado. Lavar y tefiir durante 30-60 segundos

con Azul de Metileno (color de contraste), por ultimo, lavar y secar.

HISTOPATOLOGIA,

La histopatologia proporciona resultados presuntivos. En cualquiera de las formas
en que se presenta la tuberculosis, esta se caracteriza por la formacion de
granulomas. Se pueden detectar bacilos &cido alcohol resistentes libres en el
citoplasma de los macrofagos, histiocitos y células gigantes de la lesién

granulomatosa (Células gigantes de Langerhans).

Figura 12. Granuloma tuberculoso

CULTIVO BACTERIOLOGICO

El cultivo bacteriol6gico proporciona el diagnéstico definitivo de la enfermedad,

aislando al M. bovis de biopsias provenientes de animales sacrificados. El material
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requerido para aislar el M. bovis debe ser ganglios, pulmones, higado, bazo, rifidn,
pleura o cualquier otro tejido donde se aprecien las lesiones caracteristicas.

Las micobacterias son aerobios obligados que crecen en medios sintéticos
simples, pero para el aislamiento primario a partir de muestras clinicas se requiere
de un medio mas complejo como el medio Léwestein-Jensen, o como el medio
Middlebrook. El cultivo dura de 3 a 6 semanas en desarrollarse, las colonias son
pequefias, secas y con aspecto escamoso. El medio de Loweenstein-Jensen con
glicerol se utiliza para favorecer el crecimiento de M. Tuberculosis, mientras que el
medio de Stonebrink con piruvatose utiliza para favorecer el crecimiento de M.

bovis.

Si se considera el total de casos con diagndstico de tuberculosis pulmonar
confirmado bacteriol6gicamente, la baciloscopia detecta el 70-80% vy el cultivo 20-

30% el restante. Estas cifras estan condicionadas por la situacion epidemioldgica

Sin embargo, esta prueba tiene el inconveniente de ser muy tardia, ya que el

microorganismo demora entre 4 y 6 semanas para crecer en medios selectivos.

El cultivo bacteriolégico es de importancia en las campafias de erradicacion y
debe ser practicado a muestras provenientes de animales reactores positivos que
hayan sido sacrificados, para asi confirmar que en realidad estaban infectados con

M. bovis y controlar de esta manera la especificidad de la prueba de tuberculina.
4.1.2 METODOS INDIRECTOS

EvalGan la respuesta mediada por células. Contempla las pruebas de intradermo
reaccion con PPD bovina que es el método mas eficaz y que ha servido para

erradicar la tuberculosis en numerosos paises. EI PPD bovino es un derivado
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proteico purificado producido a partir de cultivos inactivados de Mycobacterium

bovis en un medio sintético.
Se dispone de tres pruebas (Clavijo y col. 2004):

PRUEBA TUBERCULINICA CERVICAL SIMPLE:

Consiste en la inoculacion intradérmica de 0,1 ml de PPD bovina, previa limpieza
con un producto no-irritante, en el tercio medio del cuello, previo corte del pelo a
maquina o tijera en el lugar de la inyeccién, en una superficie de 5 a 6 cm. La
lectura se hace a las 72 horas (mas o menos 6 horas). Las reacciones se
consideran negativas cuando no se observa ni palpa ningun cambio en la piel del

sitio de aplicacién y reactoras cuando es visible y/o palpable un engrosamiento de

4-5 mm.

Cuadro 6 Tipo de prueba de Tuberculina (Sensibilidad y Especificidad)

PRUEBA SENSIBILIDAD RNF ESPECIFICIDAD RPF
PPC 85 -90% 10 - 15% 95-98% 2-5%
PCC 74% 26% 98% 2%
PCS 90 - 95% 5-10% 90% 10%

PPC = Prueba del Pliegue Caudal
PCC = Prueba Cervical Comparativa
PCS = Prueba Cervical Simple

RNF = Reactor negativo Falso

RPF = Reactor Positivo Falso
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PRUEBA TUBERCULINICA ANO-CAUDAL:

La prueba de tuberculina se basa en la respuesta inmunoldgica del animal a la
inyeccién intradérmica de 0,1 ml de tuberculina en la dermis del pliegue caudal
con un extracto proteinico purificado (PPD) de M. bovis cepa estdndar (AN5) o
Valleé. (Ward, 2005).

Esta prueba se realiza en el pliegue ano-caudal interno a unos 6 cm. de la base de
la cola y en el tercio medio del pliegue ano-caudal interno o en la unién
mucocutanea del pliegue vulvar. Esta zona es menos sensible a la tuberculina que
la piel del cuello. La lectura se hace a las 72 horas (mas o menos 6 horas). Las
reacciones se consideran negativas cuando no se observa ni se palpa ningun
cambio en la piel del sitio de aplicacion y reactoras cuando es visible y/o palpable
un engrosamiento de 4-5 mm (Ward, 2005). Esta prueba es poco especifica, ya
gue no diferencia entre M. bovis y M. avium, por lo que se pueden presentar un

gran numero de falsos positivos.

PRUEBA TUBERCULINICA COMPARATIVA.

La prueba intradérmica comparativa se utiliza para la realizacion de un diagndstico
diferencial entre animales infectados por Mycobacterium bovis y aquellos
sensibilizados a la tuberculina por exposicidon a otras micobacterias. Esta prueba
consiste en la inyeccién de 0.1 ml de tuberculina bovina e igual cantidad de
tuberculina aviar (Ward, 2005), midiendo previamente el grosor de la piel con un

vernier o cutimetro antes y después de la aplicacion en dos diferentes puntos.

La finalidad de esta prueba es diferenciar la reaccién inflamatoria con M. bovis y
M. avium, previa limpieza con un producto no irritante, en diferentes puntos del
cuello y en la subsiguiente evaluacion de la respuesta transcurrida 72 horas. Para

esta prueba comparativa la dosis de tuberculina no debe ser inferior a 20.000 Ul
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por ml de tuberculina bovina ni a 25000 Ul por mililitro de tuberculina aviar. La
distancia entre ambas inyecciones debe ser de aproximadamente 12 a 15 cm.

La interpretacion se realizara restando la lectura final a la inicial, comparando el
resultado con una tabla de interpretacién como la que se muestra en la grafica 4.

Para lo anterior, se establecen los siguientes resultados:

¢ Resultado negativo: reaccion negativa a la tuberculina bovina o, aun siendo
positiva, el engrosamiento es igual o menor al provocado por una reaccion
positiva a la tuberculina aviar.

e Resultado dudoso: reaccion positiva a la tuberculina bovina pero el aumento
del espesor es entre 1 y 4 mm superior al que produce la tuberculina aviar.

e Resultado positivo: reaccion positiva a la tuberculina bovina y un
engrosamiento provocado por ésta superior a 4 mm al que produce la
tuberculina aviar.

e Falsos positivos: Animales sensibilizados a otras mycobacterias, nocardias
0 en animales inyectados con irritantes en el lugar de la aplicacion de la
tuberculina antes de leer el resultado.

o Falsos negativos: Casos avanzados de tuberculosis, animales con menos
de 6 semanas de evolucion, animales desensibilizados mediante la
administracion de tuberculina durante 8 a 60 dias precedentes, tuberculina
de baja intensidad o contaminada con otras bacterias, por aplicar dosis
erréneas por usar jeringas inapropiadas. Falsos negativos ocurren también
en animales viejos, animales que han parido recientemente, animales en el
estado inicial o final de la misma enfermedad, animales infectados con otros
agentes patogenos (infecciones virales) o en animales en estado

caquéctico.
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Gréfica 4. Interpretacion de la Prueba Doble Comparativa

Si se presentan animales sospechosos debe repetirseles la prueba antes de que
se cumplan 10 dias de la prueba inicial o bien a los 60 dias después de la primera
prueba. Si un animal resulta sospechoso en las dos pruebas se considerara como

positivo.

Figura 13 Prueba caudal de la tuberculina
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En todas las pruebas de reaccion intradérmica, la inyeccion se realiza
introduciendo la aguja oblicuamente en la dermis e inyectando la dosis de
tuberculina. Después se comprueba que la inyeccion ha sido bien realizada

detectandose al tacto una elevacion cutanea (habon) en el lugar de la misma.

Estas pruebas se realizan en forma directa sobre el animal, y se requiere movilizar
dos veces a éstos (una para la aplicaciéon y otra para la lectura), y no se pueden
repetir antes de los 60 dias debido a que el animal se sensibiliza a la PPD,
mostrando resultados siempre negativos. Si se las aplica en una dosis de 1 mg/ml,
la mayoria de estas tuberculinas no cumplen con el requisito de las 2000 Ul por
dosis. Si bien la potencia de estas tuberculinas puede incrementarse hasta un
cierto limite aumentando la concentracion proteica de la dosis, esto conduce a un

defecto en la especificidad de las mismas.

e

Figura 14. Reaccidn positiva a la tuberculina
Debe considerarse que estas pruebas:

1. Detectan animales con formas tuberculoides. Es decir, pueden ser

negativos a la misma, animales con lesiones generalizadas o con pequeios
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nédulos pero exudativos y con elevado numero de bacilos en los mismos.
Estos animales, tradicionalmente llamados "anérgicos" (no reaccionan), son
los menos numerosos en un rebafio de bovinos infectados, pero son los
mas peligrosos en cuanto a contagio y a difusion de la infeccidn se refiere.
Durante las primeras semanas de la infeccion, la prueba puede ser
negativa. .

2. Animales con lesiones minimas y Unicas (tuberculoides) son intensamente
reaccionantes. En una explotacion con niveles de positividad a la
tuberculinizacion simple (PPD bovina) muy elevada (20% o mas) y con
reacciones intensas en el punto de inoculacién, no se debe pensar en
reacciones cruzadas con otras micobacterias del complejo Mycobacterium
avium (M. avium, M. avium paratuberculosis, etc.) o ambientales (M. phlei,
etc) sino en infeccion tuberculosa.

3. En explotaciones infectadas con estas ultimas micobacterias (grupo M.
avium y ambientales), por ejemplo con M. avium paratuberculosis, los
reaccionantes a la PPD bovina son escasos y en general muestran

reacciones débiles, inferiores a los 4 mm.

Por estos inconvenientes se vienen realizando esfuerzos a nivel mundial para
obtener pruebas de diagndstico alternativas, resultando en algunos casos muy
costosas y de dificil ejecucion. Esta técnica, que tiene mas de 100 afios de uso y
qgue ha sufrido muchas variaciones a través del tiempo, es aun hoy la prueba
oficial de muchos paises desarrollados como los de la Comunidad Econdmica

Europea y USA.

Algunas micobacterias ambientales prefieren temperaturas mas bajas para

desarrollarse, especialmente las que suelen afectar a la piel y tejidos superficiales.
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Cuando el antigeno (PPD) se inocula en forma intradérmica en la piel de un animal
sensibilizado, es decir expuesto al agente en un momento suficientemente anterior
a la prueba, como para que el animal pueda haber desarrollado su respuesta
inmunitaria, se produce una reaccion inflamatoria en el lugar de la inoculacion
(Torres, 2007).

Esta respuesta inflamatoria tarda varias horas en desarrollarse y alcanzar su
maxima expresion, variando segun las especies. En los porcinos y aves, el punto
méaximo de la reaccién en proceso se produce a las 48 horas, mientras que los
bovinos y otros rumiantes a las 72 horas. Cualquier induracion igual o mayor a

5mm se considera como una reaccion positiva (PPD o tuberculina positiva).

Los Derivados Proteicos Purificados de tuberculinas que se producen son tres,
Mycobacterium tuberculosis, Mycobacterium bovis y Mycobacterium avium. De

ellas solo la tuberculina bovina y aviar tienen aplicacion veterinaria (Torres, 2007).

De acuerdo con los diferentes métodos de elaboracion, existian distintos tipos de
tuberculina, incluyendo la tuberculina vieja de Koch (O.T y K.O.T) y la tuberculina
de Medio Sintético concentrado por calor (H.C.S.M). En la actualidad solamente se

usa el PPD por su mayor potencia y especificidad.

De otra manera, si se inoculara a animales infectados o enfermos, es decir ya
anteriormente expuestos y sensibilizados al bacilo tuberculoso, aparecera la
reaccion tuberculinica, siendo la misma un ejemplo destacado de una respuesta
inmunoldgica especifica de hipersensibilidad tardia de tipo IV, mediada por

células.
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Para la correcta interpretacion de la prueba y sobre todo para que los resultados
sean comparables, repetibles e igualmente interpretables por distintos
profesionales, existen seis constantes que deben establecerse claramente con los

resultados de cada prueba.

Estas constantes son:

1. Potencia de la PPD.

2. Dosificacion del antigeno.

3. Sitio de la inoculacion.

4. Tiempo de lectura.

5. Medicién de las respuestas o reacciones para su interpretacion.

6. Instrumental a utilizar.

No es suficiente clasificar a un animal o a un rodeo como reactor positivo,
sospechoso o negativo, ya que la repeticion del test por otro profesional que varie
cualquiera de las constantes, puede producir resultados dispares y ser motivo de

situaciones conflictivas a veces importantes.

La potencia de una tuberculina, es la medida de su actividad biol6gica en animales
previamente sensibilizados con un organismo especifico, valorada de acuerdo con

patrones y un estandar internacional establecido.

De acuerdo a lo establecido por la World Health Organization (WHO), el PPD
bovino deberd contener 1 mg de proteinas por mililitro de antigeno para una
potencia de 32,500U.1/mg/ml. La potencia estimada de tuberculina bovina debera

ser, no inferior al 66% ni mayor del 150% de la potencia indicada en el prospecto.
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El PPD aviar con 0,5 mg de proteina por mililitro de antigeno debera alcanzar
25,000 U.I/0.5mg/ml. La potencia estimada para las tuberculinas aviares no

debera ser inferior al 75% ni superior al 133% de la indicada en la etiqueta.

Las tuberculinas PPD deberan conservarse al abrigo de la luz y a una temperatura
de 2 a 8°C, descartando el sobrante que quede en el frasco, sino se va a utilizar

en el mismo dia.

La prueba de tuberculina tiene como ventaja que es una prueba muy barata, pero
posee algunas desventajas. Por ejemplo: a los animales que son inoculados no se
les puede repetir la prueba hasta después de 60 dias por anergia inmunoldgica
inducida por la misma prueba; ademas, los animales se deberan movilizar dos
veces; una vez para la inoculacion y otra vez para la lectura de la prueba. La
eficacia de la prueba de tuberculina depende de factores tales como la potencia
del PPD utilizado, la correcta aplicacion y la capacidad de respuesta del animal
infectado. En diferentes estudios en el campo se ha determinado una sensibilidad

de la prueba entre el 77-95%.

La especificidad de la prueba en general es alta, alrededor de 98%, sin embargo,
se han reportado valores entre el 75-99,9%. Infecciones debidas a otras
Micobacterias del ambiente (incluyendo al M. paratuberculosis) diferentes al M.
bovis interfieren con la prueba, debido a la existencia de antigenos comunes entre
ellos. Por esta razon, para evitar falsos positivos se aplican en algunos paises la

prueba comparativa (Torres, 2007).
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REACCION EN CADENA DE LA POLIMERASA (PCR).

Una importante alternativa es la identificacion del genoma bacteriano, mediante la
REACCION EN CADENA DE LA POLIMERASA (PCR) para la amplificacion de
secuencias génicas, Su eficacia radica en la rapida identificacion de patégenos de
dificil cultivo. En ese contexto, el desarrollo de un procedimiento que identifica
directamente M. bovis en muestras de tejido y secrecidn proveniente de animales

tuberculosos debe ser el objetivo de todos los paises.

La secuencia gendémica de M. bovis tiene mas de un 99,95% de coincidencia con
la de M. tuberculosis. La supresion de informacién genética ha dado lugar a un
tamafio genémico mas reducido. No se han hallado genes uUnicos de M. bovis,
hecho que implica que es la diferente expresion génica lo que condiciona el

tropismo del bacilo humano y el bovino. (Prat Aymerich, C, 2005)

La incorporacion de estos procedimientos para el diagnéstico de tuberculosis
animal y la genotipificacion es de importancia por cuanto paises desarrollados ya
aplican en forma rutinaria dichas metodologias como apoyo a las investigaciones
diagnésticas y epidemiolégicas, necesarias en programas de vigilancia vy

erradicacion.

Sobre la técnica de PCR, cuyas siglas en ingles de Polymerase Chain Reaction o
Reaccion en Cadena de la Polimerasa, Laura Espinosa Asuar (2008) explica que
la idea basica de la técnica es sintetizar muchas veces un pedazo o fragmento de
ADN utilizando una polimerasa que puede trabajar a temperaturas muy elevadas,
ya que proviene de la bacteria Thermus aquaticus (taq) la cual vive a altas
temperaturas (79°C a 85°C), de ahi su nombre comercial mas conocido: taq

polimerasa.
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Cuando hacemos una reaccion de PCR simulamos lo que sucede en una célula
cuando se sintetiza el ADN y en el tubo se mezclan todos los ingredientes
necesarios para hacerlo: la polimerasa, el ADN del organismo que queremos
estudiar —donde se encuentra el fragmento que queremos sintetizar—, los
oligonucledtidos (llamados también primers, iniciadores, cebadores, “oligos”, etc.)
necesarios para que se inicie la transcripcion, dinucleétidos (dNTPs), y las
condiciones para que la enzima trabaje adecuadamente (cierto pH, determinadas
cantidades de magnesio en forma de MgCI2, KCI, y pueden necesitarse otras
sales o reactivos, dependiendo de cada polimerasa).

Esta técnica tan ingeniosa tiene muchisimas aplicaciones distintas y se ha
convertido en una herramienta muy importante en la biologia molecular; sus
aplicaciones van desde la genética de poblaciones, evolucion molecular y
gendmica hasta la medicina forense.

La secuencia blanco es 1S6110
Es posible detectar genoma de M. bovis en un tanque donde se retne la
leche de 50 bovinos.
PCR detecta animales que no son detectados por cultivo

Este método “in vitro” basado en la sintesis enzimético de pequefias cantidades de
DNA o RNA que pueden provenir de diferentes origenes (tejidos, fluidos
corporales, huesos, etc.). La prueba de PCR anidada se basa en un gen
especifico MPB70 para reconocer la presencia de ADN de micobacterias del
complejo M. tuberculosis, amplificando la regién DR, como locus Unico y altamente
polimdrfico presente en el cromosoma de estas micobacterias. (Pérez G, L y col,
2008)

El método se basa en el uso de dos oligonucleotidos artificialmente sintetizados

(primers) que hibridizan las hebras opuestas y flanquean la regién de interés del



78

ADN blanco o templado. Una serie repetitiva de ciclos que involucran la
desnaturalizacion del templado, la hibridizacion de los primers hibridizados, por la
ADN polimerasa resulta en una acumulacidon exponencial de fragmentos

especificos en pocas horas (Diaz, 2005).

Su desarrollo llevé a la automatizacion del PCR por simples cambios de
temperatura. Es esencial aclarar que para el disefio de un ensayo de PCR debe
conocerse la secuencia del fragmento de ADN gue se desea amplificar. El PCR es

una técnica aparentemente sencilla y facil de hacer.

El problema es que no siempre es asi. La reaccion de PCR es muy sensible a
cambios de iones, temperaturas, contaminantes que pueden estar en el ADN o en
el agua... de un termociclador a otro puede haber variaciones “y a veces es dificil

entender porque no sale nada”

Las temperaturas y los ciclos estandares que en general se recomiendan para

empezar a probar son los siguientes:

e Desnaturalizacion inicial: 95°C por 5 a 10 minutos;

e 30 ciclos con desnaturalizacion a 95°C por 30 segundos, alineamiento a
50°C por 30 seg. y extension a 72°C por tiempo variable; Extension final a
72°C por 10 min (aunque no es estrictamente necesario este Ultimo paso,
es solo para asegurar que los fragmentos incompletos se terminen de
sintetizar);

¢ Alfinal se programa la maquina para que conserve los tubos a 4°C.

En cuanto al tiempo, existe una regla que puede aplicarse a casi todos los PCRs:
la temperatura de desnaturalizacién y de alineamiento es suficiente de 30 a 60
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segundos. Si es una buena maquina que llega rapidamente a la temperatura
programada, con 30 segundos es suficiente (Espinosa, 2008).

La definicibn del genoma es basado en la fragmentacion del ADN por una
endonucleasa de restriccibn especifica; el ADN después se separa
electroforéticamente y se trata con una sonda que hibridiza con una secuencia
repetitiva del ADN (IS 6110). Los aislamientos que muestren esta secuencia
pueden ser identificados como M. tuberculosis. Esta técnica parte de cultivo puro.
A diferencia de otras pruebas, PCR no necesita partir de cultivo puro pudiendo
hacerlo directamente de la muestra clinica. En esta técnica se amplia una

secuencia del genoma de M. tuberculosis para después ser reconocida.

El resultado de la PCR puede estar listo en 48 hs. Una muestra conteniendo 10
bacilos puede ser positiva por PCR (para la baciloscopia se necesitan 10.000). La
técnica puede ser (til para la deteccion rapida de resistencia, si se conocen los

genes responsables de la misma.

Las deficiencias de la técnica estan en los riesgos de contaminacion cruzada y
gue no resulta de utilidad en el control de tratamiento, ya que no distingue entre

bacilos vivos y muertos.

El ADN de los microorganismos patogénicos en un espéecimen debe ser validado
con el ADN correspondiente al huésped. Ademas de la regién 1S6110, se
encuentran en evaluacion otros sitios del genoma de M. tuberculosis a fin de
validar y caracterizar los microorganismos que causan TBC. Las cepas pueden
identificarse como M. tuberculosis o M. bovis mediante genotipificacion,
amplificacion de los sitios oxyR y mtp40 y por espoligotipificacion (tipificacion de

los espaciadores polimérficos de la region de repeticion directa [DR]). La
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amplificacion de estos sitios cromosomicos de copia Unica es muy dependiente del
estado de preservacion del material y cominmente sélo la secuencia 1S6110

proporciona datos para la PCR.

Recientemente, los investigadores empezaron a usar el andlisis de deleciones
para caracterizar el ADN de M. tuberculosis, ya que hay deleciones frecuentes en
su genoma que permiten diferenciar los miembros del complejo M. tuberculosis y
distinguir entre las cepas. Parece que las deleciones estan asociadas con pérdida
de la virulencia, lo cual sugiere que el andlisis de deleciones puede esclarecer la
relacion huésped-patdgeno. (Donoghue HD, 2004)

DETERMINACION DE LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD

La sensibilidad es la capacidad de una prueba de identificar a los casos positivos,
lo que significa que la prueba debe ser positiva en enfermos (PE) y la
especificidad de una prueba es la capacidad de discriminar los negativos o sea
que la prueba debe ser negativa en sanos (NS). Sin perder de vista que en
algunos casos la prueba puede tener sensibilidad y especificidad distinta de

acuerdo a si la enfermedad es incipiente o avanzada.(Gonzalez B, 1998)

Debemos recordar que sensibilidad y especificidad son medidas de discriminacion
inherentes a una prueba cuando esta se compara con un estandar de referencia
(prueba de “oro”) y no cambian aun si la enfermedad es de rara ocurrencia o es

frecuente.

Uno de los usos que estas mediciones tienen es para someter a valoracién y en
Su caso escoger pruebas o estudios sustitutivos nuevos o cuando el original o de

referencia es: mas caro, peligroso, no indispensable, molesto, etc., entonces
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comparamos la prueba original en la que se tiene hasta el momento la mayor
confianza técnica, cientifica, epidemioldgica, etc., (prueba de oro) contra de esta
se compara la prueba de usar: de esta forma se evalla su comportamiento y su

valor como ayuda diagndstica.

La especificidad analitica del ensayo es el grado en el que el mismo, no produce
reaccion cruzada con otros componentes y la sensibilidad analitica es la cantidad

mas pequefa detectable del componente en cuestion.

La especificidad analitica se evalta utilizando un panel de muestras obtenidas de
animales que hayan estado expuestos a organismos genéticamente relacionados
gue puedan estimular la reaccion cruzada de los anticuerpos, o los sueros de
animales con presentaciones clinicas similares. Este “analisis cerca del vecino” es
uatil para determinar la probabilidad de reacciones positivas-falsas en el ensayo.
También es apropiado para documentar el criterio de especificidad de grupo que
incluye la deteccion del componente objeto de analisis en los sueros procedentes
de animales que han experimentado infecciones/exposicion a un grupo completo o

serotipo de organismos que son de interés.

La sensibilidad analitica se evalia mediante el analisis de dilucion de punto final,
que indica la dilucion del suero a la que el componente ya no es detectable, o al
menos, no es distinguible de la actividad o de los sueros negativos. EI momento
mas temprano en el que se puede detectar el anticuerpo tras la exposicién a un

agente infeccioso afecta a la sensibilidad analitica (OIE, 2006).

a) Numero de animales de referencia requerido
El nimero y la clase de muestras de referencia unida a las metodologias utilizadas

para obtener las estimaciones de la sensibilidad y especificidad diagnésticas son
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de la mayor importancia si se quiere validar adecuadamente el ensayo para su

utilizacion con la poblacion de animales objetivo del ensayo.

b) Estimaciones de la sensibilidad y especificidad diagndsticas basadas en

animales de referencia con un estado de infeccién definido

Tomando como referencia la prueba de oro que es la tuberculina, la cual esta
dividida en dos columnas, la de los resultados positivos y la de los negativos al
igual que la prueba de ensayo esté dividida en dos renglones, la de los resultados
positivos y la de los resultados negativos. El cruce de ambos produce cuatro
celdas (a,b,c,d) méas las sumas de columnas y renglones que tienen como

contenidos los siguientes:

a= ambas pruebas son positivas (verdaderos positivos)
b= prueba en ensayo + prueba de oro - (falsos positivos)

c= prueba de ensayo — prueba de oro + (faltos negativos)

d= ambas pruebas son negativas (verdaderos negativos)
a+b= total de pruebas en ensayo positivas

c+d= total de pruebas en ensayo negativas

a+c= total de pruebas de oro positivas

b+d= total de pruebas de oro negativas

Luego con los valores obtenidos se calculan los valores derivados del contenido
de la tabla (valores dados en porcentaje):

Sensibilidad: a/(a+c)

Especificidad: d/(b+d)

Valor predictivo de la prueba positiva: a/(a+b)

Valor predictivo de la prueba negativa: d/(c+d)
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Prevalencia o probabilidad: (a+c)/(agb+c+d)
Exactitud: (a+d)/(a+b+c+d)
Sensibilidad (S):

La sensibilidad (S) de una prueba diagnostica es la probabilidad que tiene un
enfermo de dar un resultado positivo en dicha prueba. (GPBE, 2007)

o= Verdaderos positivos (vp)
" Verdaderos positivos (vp) + Falsos negativos (fn)

Significa: Proporcion de enfermos detectados con esta prueba y compara, que
tantos de los positivos a la prueba de ensayo (a) corresponden a los identificados
(+) por la prueba de oro (a+c)= (%PE).

Especificidad (E):
La especificidad (E) de una prueba diagnostica es la probabilidad que tiene un

individuo sin la enfermedad de interés de dar un resultado negativo en dicha
prueba.

E— Verdaderos negativos (vn)
" Verdaderos negativos (vn) + Falsos positivos (fp)

Significa: Proporcion de sanos (0 no positivos) que son discriminados con esta
prueba y compara qué tantos de los negativos a la prueba de ensayo (d)
corresponden a los identificados (-) por la prueba de oro (b+d) = (%NS).

Valor Predictivo Positivo (VPP):

EL valor predictivo positivo (VPP) de una prueba diagnéstica es la probabilidad
gue tiene un individuo con la prueba diagnéstica positiva de tener la enfermedad.

_ Verdaderos positivos (vp)
" Verdaderos positivos (vp) + Falsos positivos (fp)

VPP

Mide la proporcion de los individuos con una prueba positiva y que realmente
tienen la enfermedad.
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Significa: ¢ Con un resultado positivo qué tan posible es que verdaderamente no
tenga la enfermedad o problema?, y compara los (+) a la prueba de ensayo y
prueba de oro (a) contra el total de los sefialados como (+) por la prueba de
ensayo (a+b). Lo que valora es la verdadera proporcién de verdaderos (+) que
identifica la muestra.

Valor Predictivo Negativo (VPN):
El valor predictivo negativo (VPN) de una prueba diagnostica es la probabilidad

que tiene un individuo que ha resultado negativo en la prueba diagndstica de no
tener la enfermedad.

B Verdaderos negativos (vn)
" Verdaderos negativos (vn) + Falsos negativos (fn)

VPN

Mide la proporcion de individuos con una prueba negativa que no tienen realmente
la enfermedad.

Significa ¢.con un resultado negativo, qué tan posible es que verdaderamente no
tenga la enfermedad o problema?, y compara los (-) a la prueba de ensayo y
prueba de oro (d) contra el total de los sefalados como (-) por la prueba en
ensayo (c+d). Lo que valora es la proporcion de verdaderos negativos que

identifica la prueba.

Se cuenta con el instrumento, la calculadora para estudios que valoran
pruebas diagndsticas

Solo se pueden introducir valores absolutos (no porcentajes).
No se puede dejar campos vacios

Le afiadimos datos como los siguientes y la calculadora realiza las operaciones:

Tuberculosis bovina
La enfermedad puede sustituirse por los resultados del test

que sera patron oro No

Enfermo Total
Enfermo
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Anormal a7 (vp) cl1 (fp) 18(vp+fp)
Test Diagnéstico
Normal || b16 (fn) || d64(vn) || 80(fn+vn)
Total 23(vp+fn) || 75(fp+vn) || 98(vp+fp+fn+vn)
VP: Verdaderos positivos; FN: Falsos Negativos;
FP: Falsos Positivos; VN: Verdaderos negativos
Sensibilidad = VP/(VP + FN) = FVP (fraccién de verdaderos positivos)
e = VN/(VN + FP) = FVN (fraccion de verdaderos negativos)
Especificidad = 1 - FFP (fraccion de falsos positivos)

Sensibilidad = 30.43 (IC 95%: 11.63 a 49.23)

Especificidad = 85.33 (IC 95%: 77.32 a 93.34)

Valor predictivo positivo = 38.89 (IC 95%: 16.37 a 61.41)
Valor predictivo negativo = 80.00 (IC 95%: 71.23 a 88.77)
Probabilidad pretest = 23.47 (IC 95%: 15.08 a 31.86)

Cociente de probabilidad positivo = 2.07 (IC 95%: 0.51 a 7.39)

Cociente de probabilidad negativo = 1.23 (IC 95%: 0.87 a 1.84)

Al comparar la sensibilidad y especificidad de la prueba de anticuerpos contra la
prueba de tuberculina como método de referencia para nuestro estudio con la
sensibilidad y especificidad del método de Inmuno-Ensayo dada, se considera que
es una prueba para la deteccibn de anticuerpos tuberculinicos con una

sensibilidad y especificidad aceptable.

Los Unicos casos en los que se puede reconocer que hay infeccion reciente es
cuando se cuenta con una PPD negativa y al repetirlo 6 a 12 meses después es
positiva y a esto se le llama conversion. Hay que tener en cuenta y es conciso que

una PPD positiva indica infeccion pero no siempre enfermedad y una prueba
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negativa no excluye totalmente infeccion o enfermedad. Se deben conocer los
factores que se asocian tanto a los resultados falsos positivos como los falsos
negativos de la prueba de tuberculina. En el caso de los Falsos negativos si hay o
han habido infecciones activas: la enfermedad tuberculosa, en especial la disemi-
nada o con afeccién de las serosas (meningea, pleural) y algunas enfermedades
virales, pueden deprimir la reaccion cutanea a la PPD. Entre un 10% a un 25% de
los paciente con enfermedad tuberculosa no presentan hipersensibilidad tardia en
la prueba cutanea. Otras infecciones que pueden producir falsos negativos son las

bacterianas (brucelosis) y las infecciones parasitarias intestinales.

Es posible calcular el nimero necesario de muestras de referencia de los animales
cuyo estado de infeccién/exposicion se conoce para las determinaciones de la
sensibilidad y especificidad diagnosticas que tendran limites definidos

estadisticamente.

Cuadro 7. Calculos de la sensibilidad y especificidad diagndsticas mediante una
tabla de 2 x 2 que asocia el estado de infeccion con los resultados de la prueba
con 2.000 animales de referencia (OIE, 2006)

Animales de referencia cuyo estado infeccioso es conocido

INFECTADOS (n= 600 NO INFECTADOS (n=1400)
Positivo 570 46
Resultados PV PE
dela
Prueba NF NV
Negativo 30 1354
Sensibilidad de Diagndstico Especificidad de diagnostico
PV = 570 =95% NV = 1354 =96,7%
PV + NF 600 NV + PF 1400
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Alternativamente, se pueden clasificar como positivos falsos (PF) o como
negativos falsos (NF) si no concuerdan con el estandar. La sensibilidad de
diagnéstico se calcula como PV/ (PV+NF) mientras que la especificidad de
diagnéstico es NV/ (NV+PF); el resultado de ambos célculos se expresa

generalmente en porcentajes (cuadro 7).

c) Estimaciones de la sensibilidad y especificidad diagnosticas basadas en

animales con estado infeccioso no definido

Tal como se menciond, estos modelos estadisticos son complejos, lo que
requieren el consejo de los expertos no soOlo para el disefio del estudio de
evaluacion sino también para la interpretacion de las estimaciones de la
sensibilidad y especificidad diagnésticas. Se ha recomendado a la OIE formar un
grupo de expertos para dirigir la aplicacién de los modelos de clase latente y para
elaborar las directrices de los modelos a utilizar en la validacion y certificacién de

ensayos por la OIE.

REACCION TERMICA BREVE

Consiste en detectar los cambios de temperatura corporal del animal, midiéndola
cada 2 horas, iniciando 4 horas antes de aplicar 4ml subcutaneos de PPD bovina
en el cuello y concluyendo 8 horas después de la misma. Se considerara como

positivo el animal cuya temperatura corporal aumente 1.1°C.

PRUEBA DE STORMONT.

Se aplican 0.05ml de PPD bovina en la tabla del cuello, se repite una nueva

inyeccion en el mismo sitio a los 7 dias, si el espesor de la piel aumenta 5mm o
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mas a las 24 hrs de la segunda inyeccion, la prueba se considerara positiva. Esta

prueba no mide reacciones cruzadas con Mycobacterium avium.

PRUEBA DEL INTERFERON GAMMA (IEN)

Debido a estos inconvenientes, se ha desarrollado una prueba comercial para
medir el INTERFERON GAMMA (IFN) (Bovine Gamma Interferon Test-
BOVIGAM).

La prueba consiste en incubar sangre completa de bovinos sospechosos de
tuberculosis diagnosticados con PPD bovina y PPD aviar, bajo condiciones
especiales. Si el animal ha estado en contacto con el microorganismo, sus
linfocitos liberardn Interferon gamma, el cual serd detectado a través de un
sistema de ELISA sandwich, donde los anticuerpos anti-gamma Interferon unidos
a una placa de 96 pozos capturan el gama Interferon bovino. La reaccidén se
detecta por la adicion de un anticuerpo especifico anti-gama Interferén conjugado
a una peroxidasa, la cual reacciona con un substrato produciendo color. Estudios
muestran que esta prueba en general tiene una sensibilidad y especificidad mas

alta que la prueba de tuberculina.

La prueba del IFN posee una serie de ventajas adicionales para el diagnéstico de
tuberculosis bovina:

a) Se manipulan los animales una sola vez,

b) Se puede repetir la prueba tantas veces cuando sea necesaria,

c) La prueba es comparativa y excluye aquellos animales que puedan reaccionar
por infecciones con micobacterias atipicas no patdgenas,

d) El plasma obtenido del animal para el diagndstico de tuberculosis bovina puede
ser utilizado para el diagndstico de otras enfermedades como Leptospirosis,

Brucelosis, etc.
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Generalmente, se reconoce que la prueba de IFN-gamma presenta mayor
sensibilidad y menor especificidad que la de la PTub comparativa. Es por eso que
en los ultimos afos se ha intentado mejorar este ultimo aspecto. Para ello se han
utilizado los antigenos especificos del complejo de M. tuberculosis ESAT-6 y CFP-
10, separadamente o en conjunto para la estimulacion de linfocitos Thl, en lugar
de las clasicas tuberculinas PPD bovina y aviar. En general, se ha observado que,
si bien la inclusion de estos antigenos mejora la especificidad de la prueba de IFN-

gamma, su sensibilidad se ve disminuida.

Las desventajas se deben basicamente a que la prueba es relativamente costosa
y necesita un laboratorio para procesar las muestras. La prueba del IFN se utiliza
como prueba de diagndéstico complementario o confirmativo en paises como

Australia, Nueva Zelanda y los EEUU.
El uso de las dos pruebas mejora la sensibilidad diagnéstica y la deteccion de

animales infectados a eliminar si el objetivo es el saneamiento del rodeo, en

especial cuando la primera prueba es la tuberculinica comparativa (OIE, 2008).

PRUEBA DE ELISA.

A nivel de laboratorio se han desarrollado algunos ensayos de ELISA para el
diagnoéstico de tuberculosis bovina. Sin embargo, todavia no existen pruebas
comerciales en el mercado. La prueba de ELISA al igual que las anteriores es una
prueba complementaria a la tuberculina y detecta anticuerpos circulantes contra

algunos antigenos de M. bovis.

Es una prueba sencilla de realizar, pero tiene el inconveniente de tener baja
sensibilidad (30-50%) y especificidad. (60-80%). Para aumentar la sensibilidad y la

especificidad de esta prueba se estan buscando nuevos antigenos. Hay
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indicaciones que un alto titulo en un ELISA de esta naturaleza esta vinculado con
anergia por PPD y/o enfermedad activa y avanzada.

Sin embargo, existe una gran variedad de problemas, concernientes a esta
prueba, uno de ellos es que la respuesta inmune en animales infectados,
generalmente est4 dirigida hacia antigenos micobacterianos comunes no
especificos y otro es que la respuesta inmune principalmente es de tipo celular,
excepto en animales en estado avanzados de la enfermedad. Se ha observado
que una proporcion significativos del 40% de animales de una poblacion infectada
pueden no poseer anticuerpos especificos, indispensables para esta prueba (Diaz,
2005).

En fases avanzadas de la enfermedad con lesiones exudativas la sensibilidad
decae ostensiblemente ademas de que son frecuentes las reacciones inmunitarias
cruzadas (Martin, 1998)

En conclusién, no existe una prueba ideal para diagnosticar tuberculosis bovina.

Los resultados de las pruebas bioquimicas convencionales son a menudo
ambiguos, dificiles de reproducir y, en cualquier caso, el tiempo requerido para su
realizacion es largo, dado que se requiere un crecimiento abundante. Ademas, se
han descrito cepas de M. bovis sensibles a la pirazinamida. En el cuadro 8 se
describen las principales caracteristicas de los miembros del complejo de M.
tuberculosis. (Prat Aymerich, C, 2005).

La especificidad de una prueba es un parametro especialmente importante para
Programas de Erradicacion de Tuberculosis Bovina. Una prueba de diagnéstico
por definicidbn nunca puede ser 100% especifica, lo cual trae como consecuencia

gue un porcentaje de animales sera sacrificado sin tener la enfermedad. Este
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parametro tiene mayor importancia en las etapas finales de la campafa de
erradicacion cuando la prevalencia de la tuberculosis bovina es baja. En este
momento es recomendable el introducir pruebas confirmatorias para los animales
tuberculina-positivos, ademas de seguir el animal positivo al matadero para

confirmar bacteriol6gicamente la tuberculosis.

Cuadro 8. Principales caracteristicas de los miembros del complejo M. tuberculosis.

M. tuberculosis M. africanum M. bovis M. bovis BCG
Niacina + + _ _
Nitratasa + _b - _
Ureasa +/— + +/— +
Tipo respiratorio Aerobio Microaerofilo Microaerofilo Aerobio
TCH (5u g/ml) R s° S S
Pirazinamida S S R R
Cicloserina S S S R

*Abreviaturas. TCH: hidracida del acido tiofeno-2-carboxilico; S: sensible; R: resistente.
*+ en la subespecie Il.

°R en la subespecie II.

S en la subespecie caprae.

Tras la muerte, se diagnostica mediante examen post-mortem y por técnicas
histopatologicas y bacteriologicas. También se pueden utilizar técnicas con sondas
de ADN y la reaccién en cadena de la polimerasa (PCR). Estas son técnicas
exigentes y s6lo se deben utilizar procedimientos validados. El cultivo bacteriano
tradicional continla siendo el método rutinario de confirmacién de la infeccion
(OIE, 2008).
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4.1.3 TOMA RECEPCION, CONSERVACION Y TRANSPORTE DE MUESTRAS

EXAMENES BACTERIOLOGICOS

El diagnéstico de enfermedades en los animales, es esencial para realizar
medidas terapéuticas que mejoren la salud del hato, y de este modo se optimice y
aumente la produccion animal. Por ello es necesario la obtencion y remision de los

diferentes tipos de muestras, a los centros y laboratorios de diagnéstico.

Para la correcta determinacién de las enfermedades, es importante que las
muestras sean representativas del o los padecimientos y lesiones que presenten
los animales. Al obtener y manejar de forma correcta alguna muestra, se estara
favoreciendo la calidad del diagnostico y por ende la identificacion certera, de la

enfermedad problema.

En animales reactores positivos a la tuberculina y en los que se encuentre una
lesion sugestiva de tuberculosis en cualquier parte, se deben examinar los

siguientes nddulos y 6rganos: Nédulos linfaticos, pulmon, bazo e higado.

Si se sospecha de paratuberculosis se deben tomar nddulos linfaticos
mesentéricos, y una porcion de la valvula ileocecal del intestino para su

aislamiento y estudio histopatolégico.

Independientemente del tipo de muestra a tomar, es de suma importancia que se

tomen en cuenta los siguientes factores:

e Las muestras deberan se lo mas frescas posibles

e Para analisis microbiolégico, deberan el material y el manejo ser con
estricta asepsia

e Cada muestra debe ser rotulada, de modo que sea facil de identificar

e Se debe de especificar detalladamente el analisis que se requiere



93

e Es necesario incluir los siguientes datos para cada muestra:
- Nombre, direccion y teléfono del propietario y del Médico Veterinario
- Especie animal, edad, raza, sexo
- Tipo de muestra y conservador o fijador empleado
- Numero de animales afectados y nimero de animales en el hato
- Tiempo de evolucion de la enfermedad y signologia clinica
- Datos sobre morbilidad y mortalidad
- Vacunaciones, tratamientos, casos similares en la zona.
- Diagnostico presuntivo, fecha y hora de muerte (en caso de

necropsias).

Antes de decidir realizar algun estudio bacteriolégico es indispensable saber si el
animal ha recibido algun antibioterapia, ya que si esto sucede el estudio puede ser
pobre o inatil, por ello es necesario que el animal al menos no esté medicado tres
dias previos a la toma de muestra. El equipo y recipientes que se usen para la
obtencion vy transporte de la muestra deberan ser estériles. La esterilizacion se
puede llevar a cabo en un autoclave u olla de presion casera (121°C, 15 Ib, 15
min). Si los instrumentos se han sumergido en alguna solucion antiséptica,
cuidese de no usarlos mojados, ya que estos pueden inhibir el crecimiento de los

microorganismos (Montesinos y col 2003).

Siempre que se quiera obtener muestras para su estudio microbiolégico, es
necesario trabajar frente a un mechero de gas o alcohol, cerca de la zona de
muestreo, con el fin de mantener un ambiente lo mas aséptico posible y evitar la

contaminacion por la microbiota ambiental.

Cuando se muestrean Organos para su analisis, deberan ser tomados de varias
zonas con un grosor no mayor a 4 cms3, usualmente estos estan libres de bacterias

saprofitas, por lo que se debera evitar la contaminacién con contenido intestinal y
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otros exudados. Las muestras de tejidos seran contenidas en frascos de vidrio
estériles individuales con tapén de rosca, y cuando se trata de liquidos, exudados
y secreciones, podran ser aspiradas en jeringas estériles y vertidas en tubos y

frascos estériles con cierre hermético.

Otro método para enviar muestras de liquidos, es a través de hisopos estériles, los
cuales se sumergiran en medio de transporte microbiologico (Stuart). EI Medio de
Transporte de Stuart es utilizado para la recoleccion, transporte y preservacion de
muestras microbiolégicas, es un medio cuya férmula permite mantener la
viabilidad de los microorganismos presentes en la muestra sin que exista un

crecimiento significativo.

En 1948 Moffet, Young y Stuart describieron un medio para el transporte de
gonococos en especimenes de laboratorio. Toshach y Patsula mejoraron la
formulacion obteniendo lo que hoy se conoce como el medio de transporte de
Stuart. La capacidad del medio de mantener la viabilidad de los gonococos
durante su transporte. Actualmente este medio es recomendado para exudados

faringeos, vaginales y muestras de heridas.

En este medio el cloruro de calcio proporciona iones esenciales para mantener el
balance osmatico. El tioglicolato de sodio evita los cambios oxidativos y provee
una atmoésfera reducida. El glicerofosfato de sodio actia como buffer. El azul de
metileno es un colorante indicador del estado de 6xido-reduccion.

Cuadro 9. Componentes del medio de transporte Stuart.

sustancias Concentracion Sustancias Concentracion
Tioglicolato de Sodio 1.0 Cloruro de Calcio 0.1
Glicerofosfato de 10.0 Azul de Metileno 0.002
Sodio
Agar Bacterioldgico 3.0
PH 7.4+/- 02
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Las muestras no procesadas de inmediato se deben conservar en refrigeracion a
4°C, y en el caso de ser de algin animal muerto, deberan ser tomadas en un lapso
no mayor de 2 horas. Cuando se sospecha de alguna enfermedad septicémica, es
recomendable tomar médula Osea, ya que este es el Ultimo tejido en ser

contaminado post-mortem.

EXUDADOS

Si los animales presentan exudado nasal, ocular, cervicovaginal, prepucial, de
heridas y saliva, lo mas recomendable es utilizar hisopos estériles con palillo
flexible; aunque hay muchas bacterias que son susceptibles a la desecacion

durante el transporte al laboratorio.

Esto se remedia al incluir el hisopo en un medio de transporte. La muestra se
recogera con el hisopo de algoddn seco y si es posible se sembrara directamente
en placas de agar sangre y agar McConkey; de no ser asi, se introducira en el

medio de transporte y se enviara en refrigeracion al laboratorio mas cercano.

Para el diagnostico de tuberculosis bovina, los exudados nasales son un material
uatil y de facil recoleccion en el animal vivo. Luego de inmovilizar al animal, se
realiza limpieza de la zona a muestrear, la que incluye lavado con detergente y
luego aplicaciéon de suficiente cantidad de agua para eliminar los restos de
suciedades y del detergente aplicado, no realizar lavado profundo hacia las areas
respiratorias superiores para no complicar los cuadros respiratorios, solo en las

partes externas de las mismas.
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4.2 LEGISLACION ICA SOBRE PROCEDIMIENTOS DE USO DEL
LABORATORIO PARA TBC.

La resolucion 1513 del 15 de julio del 2004 del Instituto Colombiano Agropecuario
ICA, define los procedimientos para llevar a cabo en la toma de muestras y para la

tuberculinizacion de los animales:

DIAGNOSTICO

Articulo Cuarto.- Para el diagnostico de la Tuberculosis Bovina en el pais se
utilizaran las siguientes metodologias:

1) Tuberculinizacién;

2) Analisis histopatologico,

3) Analisis bacterioldgico

4) Prueba de Gamma Interferdn, u otras que determine el ICA.

Articulo Quinto.- La prueba de la tuberculina se utiliza para la deteccion de
animales infectados de Tuberculosis Bovina con 0 sin presentacion de
sintomatologia clinica.

Las tuberculinas empleadas son:

a) Derivado Proteico Purificado PPD bovina: elaborado con extracto de proteinas
de filtrados de cultivos de Mycobacterium bovis. Es utilizada para la prueba
caudal, prueba cervical simple y prueba cervical comparativa. Su concentracion
debe ser entre 25000 y 50000 Ul por ml.

b) Derivado Proteico Purificado PPD aviar: elaborado con extracto de proteinas de
filtrados de cultivos de Mycobacterium avium. Es utilizada en la prueba cervical
comparativa. Su concentracién debe ser de 25000 Ul por ml.

Paragrafo Primero.- Las pruebas de tuberculina deberan ser realizadas por
Médicos Veterinarios del ICA, Médicos Veterinarios 6 Médicos Veterinarios

Zootecnistas autorizados por el Instituto. Los tipos de prueba son:



97

a) Prueba en el pliegue caudal: Implica la inyeccién de Tuberculina PPD Bovina
con una dosis de 0.1 ml.

b) Prueba cervical simple: Implica la inyeccion de Tuberculina PPD Bovina con
una dosis de 0.1 ml.

c) Prueba cervical comparativa: Implica una inyeccién de PPD Bovina y una
inyeccién de PPD Aviar administradas simultdneamente con una dosis de 0.1 ml

respectivamente...........

PARAGRAFO TERCERO.- Con la finalidad de detectar el mayor nimero de
bovinos infectados o enfermos presentes en una explotacion, ademas de la
tuberculinizacién, el ICA podra autorizar cuando lo considere pertinente el empleo
de la prueba de gamma Interferén a que se refiere el capitulo 2.3.3 (Tuberculosis
Bovina) de la cuarta edicién (2000) del Manual de Normas para las Pruebas de

Diagnostico y las Vacunas de la Organizacion Mundial de Sanidad Animal

4.3 ANALISIS ESTADISTICO

Respecto de las inferencias estadisticas relacionadas con el tamafio de la
muestra, es importante citar la relevancia respecto de la sensibilidad y
especificidad que tiene la utilizacién de la prueba de PCR en el diagnéstico de la

Tuberculosis bovina.

4.3.1 ENSAYOS PREVIOS REPORTADOS.

Se detallan a continuacion lo pertinente dentro las investigaciones realizadas al

respecto dos ensayos aplicados:

A. En Ciudad de México, Romero, TA, y su equipo en 2006, describe un trabajo

realizado en un hato de leche denominado “Confirmacion de la excrecion de
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Mycobacterium bovis en exudados nasales mediante PCR anidada en un hato

lechero”.

Para lo anterior, describen como el medio de transmision mas comudn es la
respiratoria a través de la eliminacién de micobacterias en aerosoles que pueden
alcanzar la luz alveolar en pulmones. En algunos trabajos se ha descrito presencia
intermitente de M. bovis en exudados nasales de bovinos infectados natural o
experimentalmente. No obstante, a pesar de la persistencia de TB en hatos
lecheros, la mayoria de animales infectados exhibe patologia limitada y
eliminacién escasa de micobacterias. Los datos experimentales sugieren que una
excesiva respuesta inmune o una alta virulencia del bacilo favorecen la

transmision de TB.

El cultivo de M. bovis constituye el procedimiento Optimo para el diagnostico
confirmativo de TB, pero requiere mucho tiempo, tiene poca sensibilidad y también
se obtienen resultados falsos positivos. La prueba de tuberculina es util para
identificar ganado tuberculoso, pero para el control avanzado de la TB se han
propuesto pruebas complementarias, como la de Interferon gamma (IFN-y), que
permite identificar animales infectados antes de que reaccionen a la tuberculina.
Asimismo, la reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) confirma rapidamente el
diagnéstico de TB sin cultivo previo. Mediante la PCR para la copia Unica del gen
qgue codifica la proteina de secrecion MPB70, se identifican micobacterias del
complejo M. tuberculosis, incluyendo cepas de M. bovis. Con una técnica de PCR
anidada para MPB70 descrita recientemente se pueden detectar hasta 5 fg de
ADN (= 1 genoma) con buena concordancia tanto con histopatologia como con

cultivo de M. bovis.

Esta prueba puede ser utilizada como herramienta epidemiolégica incluyendo

testigos de especificidad e inhibicion. Con base en lo anterior, en este trabajo se
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planteé como objetivo estudiar la excrecion de M. bovis via respiratoria durante
seis meses, utilizando como indicador el resultado positivo a PCR anidada con
ADN de exudados nasales. Adicionalmente se compard este indicador con
pruebas de tuberculina e INF-y . Bajo el control supervisado de la Campafa
Nacional para la Erradicacion de la Tuberculosis Bovina (CANETB) se tomé como
muestra a 63% del hato de bovinos lecheros en confinamiento, de la Facultad de
Estudios Superiores-Cuautitlan, con antecedentes de alta prevalencia de TB y
aislamiento de M. bovis. Se incluyeron 69 hembras Holstein Friesian mayores de
dos afnos, porque se reconoce que en esas condiciones aumentan tanto el riesgo
relativo de transmision de M. bovis, como la probabilidad de reaccion a la
tuberculina. A los dias uno y 180 del estudio se realizé la prueba de tuberculina
simple caudal, inoculando via intradérmica en el pliegue ano-caudal 0.1 mL de
derivado proteinico purificado (PPD) bovino, segun el criterio de la CANETB. Un
incremento del grosor de la piel 72 h después de la inoculacién mayor a 4 mm se

consider6 como reaccion positiva a la prueba.

La prueba de INF-y se realizé en dos ocasiones 15 dias después de la prueba de
tuberculina, como se ha sugerido recientemente. Para medir el IFN-y se tomaron
muestras de sangre heparinizada (1.5 ml), se estimularon 24 horas con 100 pL de
PPD (300 ug/ml) y se coseché el plasma con el que se procedio a la cuantificacion
del INF-y conforme indica el proveedor de la prueba inmunoenzimética. De la
muestra del hato de estudio (n = 69), 43% de los animales reaccioné a la
tuberculina (n = 30) y 35% al IFN-y (n= 24). Con ambas pruebas se estimé una
prevalencia e incidencia relativas de 45% (promedio) y 11% (nueve casos nuevos)
en seis meses, respectivamente. Los exudados nasales de ambas cavidades se
recolectaron de los animales mensualmente en seis ocasiones, utilizando hisopos

estériles sumergidos en 5 ml de solucion salina de fosfatos estéril.
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Las muestras se mantuvieron a 4°C para su traslado, se centrifugaron a 3 500 g
durante 20 min y los sedimentos nasales se congelaron a —20°C. Mediante un
método descrito para micobacterias se extrajo el ADN de los sedimentos, se
cuantifico por espectrometria (DO a 260/280 nm) y se evalud por electroforesis en
geles de agarosa al 1% con bromuro de etidio (0.005%).22 De acuerdo con lo
descrito previamente, se realiz6 una PCR anidada para amplificar una region de
208 pb del gen MPB70 del complejo M. tuberculosis.

Para control de la técnica se incluyeron testigos positivos, negativos y de
inhibicién. Los programas se llevaron a cabo en el Gene Amp PCR system 2400 y
los productos de PCR se analizaron en geles de agarosa al 2%. El 26% de los
animales reactores a la tuberculina (8/30) excretdé M. bovis en un periodo de seis
meses, en una sola muestra mensual, con excepcion de un solo animal con dos

muestras positivas en un intervalo de tres meses (Cuadro 10, N. 3).

Este resultado supera lo descrito en otras investigaciones que mencionan de 8% a
20% los animales excretores en distintas poblaciones. Debido al intervalo mensual
para la toma de muestra y a la duracion total de este estudio, los animales
reactores a las pruebas inmunoldgicas, pero negativos a PCR anidada, no se

descartan como fuentes de transmisién en el hato.

Ademas, se ha sugerido que el periodo de intermitencia varia de entre seis a 25
semanas debido a factores aun no descritos. Asimismo, la duracion precisa del
periodo de excrecion de M. bovis se desconoce y los resultados del presente
estudio sugieren que podria ser menor a 30 dias, ya que ninguno de los ocho
animales excretores era positivo a PCR anidada en dos muestras mensuales

consecutivas.
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Se sacrificaron 25 bovinos reactores a la tuberculina, 22 de ellos positivos a IFN-y
y tres bovinos testigos, negativos a todas las pruebas (Cuadro 10, Ns. 10, 11y
12). Se realizd la inspeccion post-mortem de bovinos reactores para buscar
lesiones sugestivas de TB, principalmente en nodulos linfaticos (NL)
submandibulares, retrofaringeos, tragueobronquiales, mediastinicos,
preescapulares, precrurales, supramamarios y tejido pulmonar. Las lesiones
visibles se clasificaron por tamafio y cantidad (Cuadro 10) de acuerdo con
pardmetros ya establecidos. Las muestras de tejido se fijaron en solucién de
formaldehido al 10% en PBS, se incluyeron en parafina y se tifieron con
hematoxilina-eosina (HE) para caracterizar las lesiones histopatologicas y con
Zielh-Neelsen (ZN) para determinar lesiones compatibles a TB, con bacilos acido-
alcohol resistentes (Cuadro 10). La histopatologia revel6 lesiones compatibles con
TB en 36% de los reactores (nueve animales) con linfadenitis granulomatosa
multifocal (HE) y bacilos acido-alcohol resistentes (ZN), localizadas principalmente
en NL mediastinicos, retrofaringeos, traqueobronquiales, y en dos casos en la
insercion caudal de los I6bulos pulmonares medio (derecho), y apical (Cuadro 10,
Ns 1y 2). Dos animales presentaron lesiones microscopicas sin presentar lesiones
macroscopicas (Cuadro 10, Ns. 1y 6).

La histopatologia sugiri6 TB activa en NL del tracto respiratorio de la mayoria de
reactores con lesiones, ya que tenian un patron mixto de lesiones: difusas (tipo I),
en transicion (Il) y encapsuladas (lI). EI NL mas afectado fue el retrofaringeo y en
pulmones las lesiones se caracterizaron por ser encapsuladas, posiblemente focos
primarios. Las lesiones pulmonares abiertas (difusas) son sefialadas como el
origen de la transmision de TB, pero s6lo un bajo porcentaje de animales
tuberculosos las presentan y no se descarta la posibilidad de lesiones

desapercibidas, tal como se ha demostrado en éste y otros trabajos.
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Mediante PCR anidada con ADN de muestras de exudado nasal se identificé a
ocho animales, todos positivos a tuberculina e IFN-y y seis con lesiones
compatibles a la TB (Cuadro 10, N. 1-6). La ausencia de lesiones visibles en
animales reactores no indica incapacidad para la transmision del bacilo, incluso se
asocia a infecciones recientes, cuando se ha descrito que la excrecion de

bacterias podria ser mayor.

Cuadro 10. Caracteristicas de los hallazgos a la Inspeccién post-mortem, Histopatologia y
PCR

N. RF TR M MS HP L ZN PCR
1 +++;1 1l Il +++ 1l + +
2 +++:1 +++; 11l + +
3 +++;1 111 +++ |l + +
4 +++:11 +++:11 + +
5 +++:1 111 + +
6 11l + +
7 +++ 11|+ + -
8 +++; 11l +++;1 1l + -
9 +++ 1l + -
10 + - -
11 + - -
12 + - -

LN: Nodulos Linfaticos; RF: Retrofaringeos; TR: Traqueobronquiales; M: Mediastinicos;Ms:
Mesentéricos; Hp: Hepaticos; L: pulmonares +: 1 0 2 lesiones visibles (VL) 5mm in diameter;
++: up to 5 VL between 6 and 10 mm; ***: multiple VL > 10mm.

Type |: Multifocal granulomatous lymphadenitis with exudates mainly made up of
macrophages, epithelioid cells, giant cells and lymphocytes without fibrosis (capsule);
Type II: Similar to type 1 with necrosis, fibrosis capsule and central necrosis.

Type lll: Granuloma with well defined fibrous capsule and central necrosis

1: Cow without visible lesions (macroscopic) in Mesenteric LN, but with type Il lesion by
histopathology.

6: Cow without visible lesions, but with type | and Il lesions in mediastinal LN 10 to
12: Control animals
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Se han demostrado lesiones microscopicas y bacilos en superficies mucosas de
cavidad nasal, faringe y en tonsilas hasta en 15% de reactores, sitios que quiza
también constituyen focos primarios de donde se libera la bacteria. En este estudio
los animales infectados (reactores) originaron nueve casos NUevos en seis meses
y se considera en primer término a los excretores con lesiones en pulmén como

fuentes de infeccion, pero sin descartar al resto.

Para medir la concordancia entre PCR, tuberculina, IFN-y e histopatologia se us6
el coeficiente k de Cohen’s Kappa (95% IC). La concordancia entre los resultados
de PCR anidada y las pruebas de tuberculina e IFN-y fue insuficiente (k = 0.3) y
buena (k = 0.4), respectivamente. Mientras que entre histopatologia y PCR
anidada fue buena (k = 0.4), pero insuficiente (k < 0.4) con las pruebas

inmunolégicas.

La concordancia encontrada entre INF-y y la presencia de lesiones con la PCR
anidada de exudado nasal sugiere influencia de esta citocina en el proceso que
conlleva a la excrecién bacteriana. El INF-y induce necrosis tisular y licuefaccion
de lesiones encapsuladas (inmunopatologia), debido a la activacion excesiva de
factores derivados de macrofagos, como enzimas proteoliticas, factor de necrosis

tumoral-y, radicales libres de oxigeno y nitrégeno.

En conclusion, mediante un método de PCR anidada se confirmd la excrecion via
respiratoria de M. bovis en ganado lechero infectado naturalmente y se sugiere la

influencia del INF-y en este suceso.

Estudios posteriores en mayor numero de unidades de produccion deberan acortar
el periodo de la toma de muestras y aumentar la duracion total del estudio, tanto

para determinar la duraciéon de los periodos de excrecidon e intermitencia con
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mayor precision, como para estudiar los posibles factores desencadenantes, que

conllevan a la excreciéon de M. bovis.

B. Morales Loredo, Alberto en el 2008 reporta lo siguiente:

“Para determinar la utilidad de la PCR en el diagnéstico de TB en exudado nasal,
los resultados de ésta se compararon con los resultados de la prueba de
tuberculina, considerada como prueba oficial, ya que esta indica si los animales se
van a sacrificio. Se determind la sensibilidad y la especificidad de la PCR al
considerar la prueba de tuberculina como prueba de oro. La sensibilidad es la
relacion porcentual de concordancia positiva, muestras del cuadrante (a) y la
sumatoria de los cuadrantes (a) y (b). La especificidad de la prueba de PCR, es la
relacion porcentual de concordancia negativa, muestras del cuadrante (d) y la
sumatoria de los cuadrantes (c) y (d), considerando los valores del cuadro 12
(Tabla Il).

Cuadro 11. (Tabla I) Resultados de la pruebas de Tuberculina y PCR de gabado
localizado en zonas de alta y baja prevalencia de Tuberculosis en el estado de Nuevo
Leon, México.

TABLA T
RESULTADOS A LAS PRUEBAS DE TUBERCULINA Y PCR DE GANADO LOCALIZADO
EM ZOMAS DE ALTA Y BAJA PREVALENCIA DE TUBERCULOSIS EN ELESTADO
DE MUEVO LEON, MEXICO/
TUBERCULIM TEST AND PCR RESULTS OFCATTLE LOCALIZATED OM HIGH AMND
LOW PREVALEMCE ZOMES OF TUBERCULOSIS IN MNUEWD LEON STATE, MEXICO.

Tuberculina FCR

Mumero de muestras Positivo Porcentaje Positivo Porcentaje
Alta prevalencia 25 25 100 25 100
Raza Holstein
Alta prevalencia a1 o] 0 7 22
Haolstein v Jersey
Alta prevalencia 271 38 14 155 57
Rara Beefmaster
Subtaotal 327 63 18 187 57
Baja Prevalencia a3 a* a 19 20
Raza Santa Gerlrudis
Subtotal a3 a a 19 20
Total 420 &3 15 206 49

*Dates reportades por el Médico Weterinaric aprobado por la SAGARPA parma realizar la inspeccién sanitaria.
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Resultados v Discusién

Previo a la prueba de PCR, el ADN obtenido se visualizé en geles de agarosa al
0,8%. La cantidad y calidad de ADN obtenido en todas las muestras permitid
amplificar la secuencia blanco en las reacciones de PCR anidado. Cabe
mencionar que la primera reaccion del PCR, con los iniciadores externos, no
gener6 una amplificacion con suficiente intensidad en las muestras de exudado de
manera que se observara como una banda en un gel de agarosa. En la segunda
reaccion de PCR, con los iniciadores internos, se gener6 un fragmento de 200 pb
correspondiente a la secuencia de insercion 1S6110 del complejo Mycobacterium

tuberculosis

En la zona de alta prevalencia 63 de 327 animales (19%), fueron reactores a la
prueba de la tuberculina; y 187 de los 327 (57%) fueron positivos a la PCR en
exudado nasal. La mayoria de los positivos estuvo dada por un rebafio de raza de
ganado Holstein, donde todos los animales probados fueron diagnosticados como
positivos, tanto a tuberculina como a PCR, y por un rebafio de animales de la raza
Beefmaster, donde el 14% de los muestreados fueron positivos a tuberculina y el
57% a PCR (Tabla 1). El alto porcentaje de deteccion por PCR y tuberculina en la
zona de alta prevalencia, concuerda con las medidas de bioseguridad tomadas en
ese lugar por problemas de tuberculosis (comunicacion personal del Veterinario
aprobado por la SAGARPA). En el caso de la zona de baja prevalencia ningun
animal resulto positivo a la prueba de la tuberculina (0%), pero si se tuvieron 19

(20%) muestras de exudado nasal positivas a PCR.

Se aplico la formula reportada por Malorny y cols. y se estimaron los valores de
sensibilidad y especificidad para la prueba de PCR. La sensibilidad es la relacién
porcentual de concordancia positiva muestras del cuadrante (a) y la sumatoria del
cuadrante (a) y (b). Expresado de otra forma, la sensibilidad es un indicador de

predictibilidad positiva (congruencia positiva/total de resultados positivos por


http://www.scielo.org.ve/scielo.php?pid=S0798-22592008000100004&script=sci_arttext#tab1
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prueba estandar) [(@)/(a+b)] x 100] (Tabla Il). La prueba de PCR dio una
sensibilidad del 90,5%, este valor es debido a que posiblemente no todos los
animales enfermos de tuberculosis eliminan micobacterias o lo hacen de manera

intermitente.

La explicaciéon a lo anterior, es que cuando hay lesiones en los nédulos linfaticos
del sistema respiratorio y en pulmones, los animales enfermos son considerados
excretores, pero cuando las lesiones no estan presentes, este animal aunque sea
considerado enfermo, no elimina micobacterias, por lo que se considera no
excretor. Se ha reportado que el porcentaje de animales reactores que presentan
lesiones en el tracto respiratorio es de 90%. Por lo tanto, en este estudio se
considera que existe la posibilidad que en el 90% de los casos cuando se detecta
a la micobacteria, podria tratarse de un animal con lesiones en nédulos linfaticos.
Cuando la infeccion se localiza en otros 6rganos segun el modo de transmision de
la enfermedad, la bacteria es eliminada en otras secreciones corporales como la
orina. De tal manera que, cuando la infeccion es adquirida por via digestiva, la
eliminacién de las micobacterias no seria por exudado nasal, por lo que no seria
detectado por PCR a partir de exudado. Por lo tanto, la prueba de PCR tiene
utilidad en las infecciones adquiridas por via aerégena.

Cuadro 12. (Tabla Il) Resultados de PCR y tuberculina para analisis de sensibilidad y

especificidad

TABLA Il
RESULTADOS DE PCR Y TUBERCULINA PARA ANALSIS
DE SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD/PCR AND TUBERCULIN
RESULTS TO SENSIBILITY AND SPECIFITY ANALY SIS

Tuberculina

PCR Positivos MNegativos
Positivos a(57) c (149)
MNegativos b (6) d (208)



http://www.scielo.org.ve/scielo.php?pid=S0798-22592008000100004&script=sci_arttext#tab2
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Si se considera que la prueba de PCR sélo detecta el ADN del patdgeno (vivo o
muerto) a partir de exudado nasal, un resultado positivo por PCR no podria indicar
que el animal esté enfermo. Al comparar los resultados de zonas de alta
prevalencia con respecto a los de zonas de baja prevalencia, se encontré un
porcentaje mayor de positivos por PCR en la zona de alta prevalencia (57,2%) de
tal manera que se puede pensar que estan relacionados con la infeccion de
bacilos del complejo M. tuberculosis, y que por lo tanto, puedan desarrollar

reaccion a tuberculina en pruebas futuras.

La especificidad de la prueba de PCR, segun los valores de la TABLA Il y la
aplicacion de la formula [d/(c+d)] x 100 de Malorny y cols. fue del 58,3%. Este
valor probablemente se debié a que dentro de los 357 animales negativos a

tuberculina se detectaron 149 casos positivos por PCR (Tabla I1).

Lo anterior pudiera explicarse de dos formas, la primera es que pueda deberse a
una falla en la prueba de tuberculina (animales anérgicos) lo cual esta
ampliamente reportado, sin saberse con exactitud este mecanismo de anergia a la
tuberculina. La anergia se cree que es debido a una supresion de la respuesta
inmune por los linfocitos T supresores en los casos de tuberculosis en etapa final o

muy avanzada.

En los casos de infeccion por micobacterias en etapa inicial puede explicarse la
anergia debido a que la prueba de tuberculina estd basada en una reaccion de
hipersensibilidad retardada mediada por células y por lo tanto, en los primeros
estadios de la infeccion, este tipo de inmunidad todavia no esta desarrollada. La

segunda explicacion seria que pudiera deberse a falsos positivos por PCR


http://www.scielo.org.ve/scielo.php?pid=S0798-22592008000100004&script=sci_arttext#tab2
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(deteccion de microorganismos del complejo M. tuberculosis muertos y sin riesgo
para el rebafio), es decir, micobacterias muertas inhaladas del medio ambiente.

Sin embargo, esta ampliamente reportada la alta resistencia de las bacterias del
complejo M. tuberculosis al medio y a la desinfeccion con productos quimicos,
debido al alto contenido de lipidos de su pared celular y por lo tanto, permanecen
viables por dias e incluso meses. Se ha encontrado que M. bovis puede
permanecer vivo en agua durante 37 dias si se expone a los rayos solares directos

y durante 71 a 84 dias a la sombra.

Asimismo, el polvo contaminado con esputo seco infectado de bacilos, puede ser
infectivo durante 8 a 10 dias y s6lo unos pocos microorganismos se requieren
para causar la infeccion. Es importante resaltar, que ésta es la ruta mas
importante de transmision y entre el 90-95% de los casos se transmiten por esta
via, debido a que los bacilos tuberculosos se encuentran en el nldcleo de gotas
resultantes de la expiracion de los animales infectados y pueden permanecer

suspendidas en el aire durante dias.

Conclusiones de estos ensayos

Quedd demostrado que existe un mayor porcentaje de bovinos portadores de
microorganismos del complejo Mycobacterium tuberculosis en las zonas de alta

prevalencia.

La prueba de PCR en secreciones nasales puede utilizarse como apoyo a la
prueba de tuberculina y realizarse Unicamente a los animales negativos a esta
prueba, lo que optimizaria los mecanismos de diagnéstico y control de la

enfermedad
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4.4 METODOS Y MATERIALES UTILIZADOS:

En Colombia, la tuberculosis bovina ha ido tomando mas espacio, tanto en las
ganaderias lecheras como en las de carne y en las de doble propoésito. En razén
de lo anterior con el continuo sacrificio de animales positivos en plantas de
beneficio, acceden animales sin ninguna sintomatologia o signologia aparente,
efectuandose la faena sin la debida proteccion para el personal que tiene que ver
con la misma, como son los operarios de corrales, los de proceso y los de
inspeccion y vigilancia. Operacion que bien programada con las autoridades
externas se puede prevenir y evitar el afectar a una serie de personal que lo que

hace es ejercer su trabajo habitual en beneficio de una comunidad.

Haciendo uso de la informatica, se detect6 que en otros paises estd muy
avanzado el diagnostico por otros métodos cientificos y que en Colombia
seguimos encauzados con la prueba de la tuberculina como Unica fuente

confirmativa de la presencia en los animales de la Tuberculosis.

Se definen en este orden de ideas dos formas en la cual el ser humano adquiera
la enfermedad, como una ETA o enfermedad transmitida por alimentos al
consumir directamente los bacilos a través de la leche cruda en tanta poblacién
que tiene acceso libremente a este alimento de primera necesidad o a través de
los procesos operativos para las personas que estan en contacto con los

animales.

Para adelantar el trabajo de la presente tesina se realizaron las siguientes

actividades:
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Establecer el contacto respectivo con el asesor de tesis de grado, lograr su
aceptacion e iniciar actividades. Proceso de recoleccion de la informacién
necesaria,

Establecer contactos con las entidades gubernamentales encargadas del
proceso de autorizacion para sacrificio especial como es el caso del
Institutito Colombiano Agropecuario ICA y el Instituto Nacional de vigilancia
de Medicamentos y Alimentos INVIMA.

Programar con el encargado de zoonosis del ICA en el departamento de
Antioquia acerca de la posible toma de muestras en animales
diagnosticados positivos por la prueba de tuberculina en eventos anteriores.
Establecer contacto con laboratorio especifico para el procesamiento de las
muestras tomadas a los diferentes animales.

Fijar fechas para la toma de muestras ante-mortem, su transporte y
procesamiento acorde con la disponibilidad de los laboratorios gestionados.
Hacer gestién con gerentes de plantas de beneficio animal para adelantar
el sacrificio especial programado a los animales diagnosticados positivos
por el personal del ICA.

Definir sitio, fecha y procedimientos para realizar el beneficio especial de
estos animales positivos y determinar su destino final hacia la
desnaturalizaciéon o el uso industrial segun se ajuste a la normatividad
expresada en el presente documento segun lo estipula el Ministerio de la
Proteccion Social, segun los hallazgos que se encuentren en el post-
mortem de los animales.

. Toma de muestras post-mortem, tanto de hisopado faringeos como de
ganglios para las diferentes pruebas planeadas con la entidad

gubernamental encargada del diagnostico de este tipo de entidades.
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El departamento de Bacteriologia del Centro de estudios superiores Colegio Mayor
de Antioquia con sede en Medellin (Antioquia), tiene personal idéneo, con
infraestructura y equipos, con quienes se adelantaron los contactos para la toma
de muestras y su posterior procesamiento. A cargo de una profesional en esta
materia, con maestria en el area Genética, quien gustosa se ofrecié a prestar sus

servicios para adelantar los procedimientos y evaluaciones pertinentes.

Cuadro 13. Resultados de la prueba de tuberculina a lote de bufalos, Puerto Nare, 29 de

septiembre de 2008, realizado por el ICA.

IDENTIFICACION BUFALOS POSITIVOS PREDIO LA INDIA PUERTO NARE, CHEQUEO
REALIZADO ENTRE EL 29 DE SEPTIEMBRE Y EL 07 DE OCTUBRE DE 2008.
PRUEBA CAUDAL

[ N IDENT. IDENT. | SEXO. | MEDIDA A0 | MEDIDA A | DIFERENCIA | RESULTADO |
| ORDEN FINCA ICA EDAD H (mm) 72 H (mm) (mm) e
1 393 06 H- 12A 9.0 13.0 4.0 | POSITIVA _
2 138 14 H- 16A 12.0 19.0 7.0 POSITIVA
3 3092 18 H- 9A 8.5 12.0 3.5 POSITIVA
4 414 19 H- 10A 10.0 15.0 5.0 POSITIVA
5 1233 21 H- 10A 10.0 15.0 5.0 POSITIVA
6 140-3 22 | °H- 7A 10.0 17.0 7.0 | POSITIVA
7 511-6_ 24 | M-18M 80 | 120 4.0 —_POSITIVO
8 595-7 25 M-17M 7.0 10.0 3.0 POSITIVO
o 574-6 26 M-18M 10.0 14.0 4.0 POSITIVO
10 476 23 H- 14A 80 | 145 6.5 POSITIVA
11 5872 27 H- 12A 10.0 13.5 — 35 POSITIVA
12 353\ 28 7] H- 10M 6.0 10.0 | a0 POSITIVA
13 587 29 H-11M | 6.0 ~_14.0 8.0 POSITIVA
14 | 107-7 31 H- 10M 5.0 16.0 11.0 POSITIVA
15 | 4497 32 H- 11M 5.0 20.0 15.0 POSITIVA
16 N.N | "33 V| H-28M 109 132 23 POSITIVA
|17 | 1022-8¥] 34 M- 7M 7.5 ~10.0 25 POSITIVO
|18 | 437-7 ®| 40 | M-10M 8.0 14.0 6.0 POSITIVO
19 556-8 [ 41 [ M-10M 7.0 12,0 5.0 POSITIVO
20 429-7 V], 37 H-10M 7.0 11.0 4.0 POSITIVA _|
21, 9178 35 H-10M 6.0 9.0 3.0 POSITIVA
22 645-7 v 36 H-10M 7.5 11.0 35 POSITIVA

OBSERYACIONES: Resultados revisados e interpretados por EL Médico veterinarios de la oficina
Local l,uls. José Baena Sanchez, considerando que en hatos con diagnésticos positivos por laboratorio,
toda reaccién con una diferencia mayor a 2 milimetros entre las dos lecturas, debe ser considerada

como positiva. AN usa ds W) L SEC N CE Y
VXA, Das. N whQadka.
Responsable, VT N lu_iion_ D \‘QA

VR Ry e ey PO L o

LUIS JOSE NA SANCHEZ o .

M. V. oficina Local Puerto Berrio. WA AR e E el QA BaoardR

Luego de superar algunas dificultades tratando de localizar una planta de beneficio
para adelantar el sacrificio de los animales, puesto que ninguna de las que se

tenia previsto, accedieron a prestar sus instalaciones y del personal para realizar
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el procedimiento, hecho que prolongé demasiado el proceso de sacrificio de los
animales, en mas de 4 meses. Se ubicd una planta que cumplia los pardmetros
qgue la normatividad exige para ello, la cual favorablemente aceptd realizar el

sacrificio de los animales en sus instalaciones.

Cinco dias antes del sacrificio de los animales positivos, se viajé a una de las
ganaderias afectadas por esta zoonosis, programada para adelantar el control en
algunos de sus animales, predio en el cual ya se tenia la experiencia de otro lote
anteriormente sacrificado por ser positivo a la tuberculosis bovina. En este predio
se tenia separado un lote inicialmente de 22 bufalos positivos, de los cuales

murieron dos a causa de la enfermedad, siendo enterrados en el mismo sitio.

Se procedi6 a tomar las muestras de hisopados faringeos a los 20 animales
restantes para el procesamiento de la prueba PCR vy realizar el procedimiento de
conservacion como se refiere a este proceso. El hisopo se introdujo en su totalidad
en el ollar del animal. Una vez tomada la muestra, el hisopo se depositd en un
tubo de ensayo con tapén de rosca con 5 ml de solucion salina 0,9%. Las
muestras se mantuvieron refrigeradas durante el transporte al laboratorio para su
analisis y adecuadamente trasladadas y de inmediato al mismo, distante 6 horas

del sitio de toma, para la evaluacion respectiva.

Luego, los 20 animales bufalos fueron trasladados desde la finca La India en el
municipio de Puerto Nare (Dpto. de Antioquia), por carreteras sin pavimentar y en
muy mal estado, atravesando regiones ganaderas y poblados, a una distancia de
145 kilometros del municipio de Rionegro, a la planta de beneficio denominada,
Industria Carnica de Rionegro S.A. (INCAROSA), lugar de sacrificio, con un tiempo

de recorrido desde el embarque en los camiones de 12 horas.
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Figura 15. Desinfeccién de vehiculos

Se cumplié con los requisitos para el transporte de animales como es la
presentacion de su guia de movilizacion especial sanitaria expedida por la entidad
correspondiente: el ICA. Llegaron a la planta de beneficio en dos vehiculos con
precinto de seguridad y ademas de un tercer vehiculo procedente de otra
ganaderia ubicada en otro sector de este departamento transportando otros 9

animales bufalos adicionales también positivos a la prueba de tuberculina.

Figura 16 Corral de observacién. Planta INCAROSA
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Se toman todas las medidas de precaucién, se asperjan los vehiculos con
desinfectante industrial autorizado, luego de descargados los animales, ademas
de los alrededores de la planta y por la zona de correteo de los mismos. (Ver
figura 15).

Los animales son trasladados al interior de la planta para ser procesados por los

operarios de la misma.

Figura 18. Proteccion funcionarios y operarios. Planta INCAROSA
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En la planta de beneficio se procede a encerrar a los animales en los corrales de

observacion, destinados para ello, hasta que se iniciara el sacrificio programado

Tanto el personal de la planta, los funcionarios del ICA, como los del INVIMA

presentes, fueron equipados con los aditamentos requeridos y dotados con los

elementos que la normatividad exige para este tipo de situaciones.

Figura 19 Revision ganglios de la cabeza

Cada uno de los animales se procesan como el decreto 2278 de 1982 lo
exige, insensibilizados con pistola neumatica, al caer se les toma la muestra
de las fosas nasales profundas, por medio de hisopos largos de 18 cmts,
los que son colocados en el medio adecuado (solucion salina al 0.9%)
recomendado para este tipo de muestras, para la determinacion del PCR,
objeto de la toma.

Se observan las canales, se van chequeando los diferentes ganglios
(preescapular, prefemorales, popliteo, sublumbar, isquiaticos, inguinales,
iliacos ), y

otro personal técnico va observando y evaluando los ganglios de la cabeza
(Submaxilar, parotideo, retrofaringeo, cervical superior), luego de ser

separada del cuerpo.
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e ademas de las visceras rojas (pulmones, higado, bazo, corazon) (los
ganglios mediastinicos craneal, medio y caudal, renal, hepatico) y
e de las visceras blancas los ganglios gastrico y mesentéricos, a la vez que a

las hembras las glandulas mamarias (el ganglio supra mamario).

Figura 20 Ganglios afectados en visceras rojas

Se separan los ganglios y se tomaron muestra de ellos, para cultivos

bacteriologicos y para pruebas histopatologicas.

Las notas siguientes fueron acatadas en su totalidad, por lo que se anexan como
tal se reportan:

Las normas concernientes a bioseguridad, envases, momento y forma de
recoleccion y numero de muestras a recolectar segun la localizacién de la lesion,
Son validas todas las recomendaciones alli detalladas para facilitar y agilizar la
recepcion de muestras, para preservarlas, asegurar su correcta identificacion,
registro en el libro del laboratorio y la bioseguridad durante su manipulacién y
transporte (OPS, 2008).
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Figura 21. Higado, Nédulos caseosos en Bufalos, Puerto Nare

Es importante acatar las normas de bioseguridad en los procesos de toma,

recoleccion y envasado de muestras, tal como lo describe el manual para el

diagndstico bacteriolégico de la TBC de la OPS.

En particular, es preciso tener presente que para el cultivo es fundamental

observar las siguientes recomendaciones:

Procesar las muestras con la menor demora posible. Para lograrlo es
necesario establecer una organizacion conjunta entre el personal del
laboratorio y el equipo Médico Veterinario que toma las muestras.

Preservar las muestras de la luz solar, desecacién y el calor, con la
refrigeracibn a 4° C hasta el momento de su procesamiento si
inevitablemente debe transcurrir mas de 24 horas desde la recoleccion
hasta la siembra.

Cuando la muestra de exudado debe ser transportada y queda
inevitablemente expuesta a temperatura ambiente durante méas de 48 horas

después de recolectada, se le debe agregar igual volumen de cloruro o
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bromuro de cetilpiridinio 1% disuelto en una solucién de cloruro de sodio al
2%. Estos reactivos homogenizan el mucus y restos organicos y
descontaminan la muestra durante el transporte.

En este caso, la muestra no debe ser refrigerada porque estos
descontaminantes cristalizan a baja temperatura y, una vez cristalizados, no
protegen e inhiben el desarrollo del bacilo de la tuberculosis. Se ha descrito
que estas soluciones pueden inhibir el desarrollo del bacilo en medios
liquidos y por eso se ha recomendado no utilizarlos cuando se emplean
estos caldos.

Nunca agregar a las muestras fenol, formol o solucion de formaldehido.
Algunos anestésicos tienen actividad antimicrobiana y por lo tanto también

deben ser evitados.

4.4.1 RECUPERACION DE MATERIAL TOMADO POR HISOPADO

Para adelantar el procedimiento de recuperar la muestra tomada, proceder de la
siguiente forma (OPS, 2008):

Abrir el tubo de centrifuga identificado con el nUmero correspondiente a la
muestra, colocar en él, con una pipeta estéril, agua destilada en cantidad

suficiente para sumergir todo el algodon del hisopo (2 o 3 ml).

Transferir el hisopo a este tubo de centrifuga. Moverlo suavemente tratando
de que se desprenda el material en el agua. Quebrar el palillo de hisopo en
Su parte superior para poder cerrar el tubo de centrifuga con su tapa. Tapar
el tubo que originalmente tenia el hisopo.
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e Agitar en vortex. Dejar el hisopo sumergido al menos 15 minutos para

permitir que se desprenda la mayor cantidad posible de material.

e Destapar el tubo enroscado y con una pinza estéril, tomar el palillo del
hisopo, presionar el algodén sobre la pared del tubo para escurrirlo, retornar
el hisopo dentro del tubo donde fue recibido y apartarlo para descartarlo al
finalizar del procesamiento de las muestras. Descartar la pinza en el
recipiente destinado para desechos de vidrio, o dentro de una bolsa

autoclavable.

La sensibilidad y especificidad diagnosticas son caracteristicas de la realizacion de
una prueba para una poblacion estudiada. Ambas caracteristicas determinan —en
conjuncion con la prevalencia de la enfermedad en la poblacion- la probabilidad de
qgue un resultado concreto de una prueba refleje el verdadero estado del animal.
Puede aceptarse como validada una prueba si se dispone de estimaciones fiables
de la sensibilidad y la especificidad diagndsticas para la poblaciéon estudiada. Esto
no implica la exigencia de unos determinados valores-umbral de esos dos
parametros. En aplicaciones practicas, unos valores de sensibilidad o
especificidad bajos o problemas de diagnéstico debidos a una prevalencia baja de
la enfermedad se compensan con el disefio de muestreo o combinando muchas

pruebas de diagndstico ya sea en paralelo, ya sea secuenciada.

La seleccidn de las pruebas, el proceso de muestreo, la combinacién de multiples
pruebas en un determinado régimen de ensayo y la regla de interpretacion de

resultados hacen posible una definicion del proceso de diagnostico

Para la evaluacion de los resultados y la obtencion de la Sensibilidad y

especificidad resultante de los hallazgos obtenidos se tiene la aplicacion de la
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tabla de 2x2. Tomando como referencia la prueba de oro que es la tuberculina, la
cual esté dividida en dos columnas, la de los resultados positivos y la de los
negativos al igual que la prueba de ensayo esta dividida en dos renglones, la de
los resultados positivos y la de los resultados negativos. El cruce de ambos
produce cuatro celdas (a,b,c,d) mas las sumas de columnas y renglones que

tienen como contenidos los siguientes:

El hallazgo de estos valores es lo que determina la validez de la prueba en
investigacion. En el caso en cuestion, los valores de los hallazgos de la prueba
PCR en ensayo fueron negativos por contaminacion hallada en las muestras,

datos dados por el laboratorio procesador.

5. RESULTADOS Y DISCUSION
5.1 LIMITACIONES

Si bien en Colombia existe normatividad respecto de la tuberculosis bovina, los
resultados obtenidos se vieron afectados entre otros por los siguientes factores:

e Los intringulis administrativos de la complicada tramitomania que
desafortunadamente aun persiste en Colombia.

e La dificultad para que las plantas de beneficio faciliten sus instalaciones
(son entes particulares, no oficiales), circunstancias que dificulta el llegar a
establecer controles efectivos para reducir el riesgo de la infeccion en los
consumidores.

e EIl precario control en zonas de frontera, por donde en los extensos
kilometros de las mismas (particularmente con Brasil, Ecuador vy
Venezuela), es facil introducir lotes de animales sin control, y aunque lo
realicen por las lineas permitidas, la expedicion de los documentos legales

confirmatorios de libres de esta zoonosis, es dudosa su precedencia o lo
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realizan personas de turno, sin mayores conocimientos y sin elementos

probatorios de su validez.

e Existe normatividad como quedo ya detallado, legislaciones claras, pero el
sentido de pertenencia de los ejecutores, ante lo complicado de la

tramitomania en Colombia.

5.2 RESULTADOS

Todos los animales (29 bufalos en total) diagnosticados por prueba de tuberculina
como positivos y luego de ser sacrificados en planta de beneficio aprobada por la
entidad encargada de este procedimiento el INVIMA, con el apoyo del ICA, entidad
encargada de verificar la positividad de estos animales, presentaron hallazgos
anatomopatologicos positivos concomitantes con la enfermedad, cuadros miliares
completos en cavidad toréxica, ganglios mesentéricos, mediastinicos, en los

ganglios cervicales y mandibulares con signos caracteristicos de la enfermedad.

Para la evaluacion de laboratorio, se procesan muestras tanto para el laboratorio
confirmativo institucional como es el ICA, y se procesan muestras para el PCR, en
laboratorio universitario, como es el del Colegio Mayor de Antioquia, entidad con

amplia experiencia y reconocido a nivel nacional por su calidad en docencia.

5.2.1 RESULTADOS DEL LABORATORIO INSTITUCIONAL PARA
MICROBIOLOGICO E HISTOPATOLOGIA.

De los animales muestreados para tuberculina en la fecha en mencion
(Septiembre 29 y octubre 7 de 2008), con los reportes asignados de positividad, al
programar su sacrificio para el 14 de diciembre del 2009, nos encontramos con la
noticia que dos (2) animales habian fallecido, presumiblemente por la tuberculosis

segun el administrador, quien los abri6 y observd muchas tumoraciones en
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diferentes 6rganos (no evaluacién Médico Veterinaria) y procedieron a enterrarlos

en el mismo predio.

Cuadro 14. Resultados Microbioldgicos por Ziehl Nielsen, de muestras de animales

sacrificados del municipio de Puerto Nare, Antioquia

En los cuadros 14 y cuadro 14a, se reportan las 20 muestras evaluadas
procedentes de los animales sacrificados del municipio de Puerto Nare, mediante
la coloracion Ziehl Neelsen, de las cuales 5 muestras resultaron positivas con la
observacion de la presencia de bacilos (BAAR, bacilos acido alcohol resistentes)
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en la muestras. Y en las muestras del municipio de Taraza, (cuadro 16) se
observan positivos 3 de las 9 muestras presentadas.

5.2.2 RESULTADOS DEL LABORATORIO UNIVERSITARIO PARA
EXUDADOS, CULTIVOS Y PCR.

Los resultados de todos los procedimientos efectuados con las diferentes
muestras determinan la positividad de los animales sacrificados (ver cuadro 18
anexo).

Cuadro 14a. Resultados Microbioldgicos por Ziehl Nielsen, de muestras de animales

sacrificados del municipio de Puerto Nare, Antioquia
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Para evaluar la positividad de los animales diagnosticados con la tuberculina, se

tomaron dos muestras de las fosas nasales por medio de los hisopados, una con

los animales vivos en el predio 5 dias antes del sacrificio programado y la otra en

el momento del sacrificio en la planta de beneficio animal. Los resultados para

todos los procedimientos a efectuar fueron negativos, tanto para las baciloscopias,

como para los cultivos y para la prueba de PCR.
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Al parecer y dado que era la primera ocasion en que se tomaba la muestra, esta
resultd contaminada con producto de la regurgitacion en los dos casos, evidencia
gue se aprecio en el momento de la toma de la muestra en todos los animales.
Esto es reportado en la literatura de las fallas en las evaluaciones dadas para PCR

por contaminacién del ADN.

A los animales sacrificados se les tomO también muestras de los diferentes
nodulos linfaticos que se reportaron positivos por observacién directa. Estas
muestras se evaluaron para baciloscopia, cultivo y PCR. A diferencia de las
muestras de exudados nasales, estas dieron positivos para las 29 muestras 4 en
baciloscopias, 13 positivas en cultivos y 15 positivas para PCR. Estos resultados
son alentadores, si bien no hubo positividad en los exudados acompafia los
mismos los positivos hallados en el cultivo de Ziehl Neelsen, confirmando la
positividad de los animales.

6. CONCLUSIONES

La inocuidad de los alimentos es tema de interés mundial, por el cual todos los
paises pretenden lograrlo y sus administraciones colocan los mejores propositos

por alcanzar los minimos niveles de afectacion a sus poblaciones.

Cada sector productivo adelanta y desarrolla normatividades tendientes a alcanzar
ese grado de satisfaccion social que se requiere. Es la conjuncion clara de cada

uno de los objetivos que se pretende alcanzar.

En este orden de ideas, tenemos en la presente tesina, variadas normas legales y
de adelantos tecnoldgicos desarrollados para controlar un evento de salud como
es la TB bovina, situacion que ha afectado, que afecta y que seguira afectando a
la poblacion de no brindarle la debida atencion. No es solamente el desarrollar un

método de control, es llegar a tomar decisiones al disponer de las normas legales
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y los insumos tecnoldgicos para controlar patologias que han afectado a la
humanidad por siglos.

Cuadro 16. Relacién de eventos presentados de Tuberculosis en el Dpto. de Antioquia en
ganado bovino y bufalino. ICA Medellin 2010

Pre- Even- Municipio de | Total Positivos Planta de sacrificio Fecha del Fecha
dio to origen anima | Tuberculi diagndstico sacrificio
les na

1 1 P. Nare 427 32 Sogamoso 2007 2007

1 2 P. Nare 300 29 Central Ganad 2008 2008

1 3 P. Nare 951 22 Rionegro 26 sept 08 14 dic 09

2 4 Tarazd 18 9 Rionegro 30 oct 08 14 dic 09
Amparo bajo

3 5 Yondo6- 5 3 pendientes 9 abril 08
los cafios

4 6 Yondo 527 18 Frigocolanta 2008
Cabafias

5 7 Caceres 245 7 Frigocaucasia Octubre 08 Octubre 08
la Siberia

6 8 La Unidén 160 3 Frigocolanta 15 may 09 2009
Buena vista

7 9 La Unidén 97 3 Frigocolanta 2008
La Playa

7 10 La Unidén 186 16 Pendientes
la playa
Buena vista

8 11 La Ceja 45 1 Enterrado 24 oct 08 2008
Macumba s.a

9 12 Santa Rosa O | 109 9 Frigocolanta 2008
la fortuna

9 13 Santa Rosa O | 86 26 pendientes
la fortuna
Totales 3156 | 178 45 133

Una enfermedad alimentaria o una enfermedad transmitida por alimentos es
controlable en la medida en que se ajusten los controles definidos para ello.
Estamos al frente de una de ellas, una zoonosis directa e indirecta de transmision
por lo que la mayoria de los paises luchan por su erradicacion. Los controles que
se establecen a través de la OMS, de la OIE, de la intervencion racional de la

OMC, son precisas. La tuberculosis es una de ellas y se tiene definido el grado de
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incidencia hacia las comunidades. Como la controlaremos, como la reduciremos,

como aplicaremos métodos de erradicacion en nuestro pais?.

Contintian siendo validos los resultados de las pruebas que se vienen adelantando
en Colombia y en el mundo con la Tuberculina, toda vez que actualmente es la

Unica prueba oficial y vélida para determinar la tuberculosis bovina.

El empleo de la prueba PCR para diagnéstico de TBC bovina constituye en
Colombia el primer intento que se tenga como antecedente, no es lo mismo
realizar una prueba PCR en humanos, en donde todo es controlable o en tejidos,
en comparacion con unos animales practicamente salvajes como los evaluados,
animales indémitos, los que durante un afio después de diagnosticados positivos,
no se habian llegado a coger o a encerrar para realizarles algin procedimiento
normal o practica diaria que sucede normalmente en una ganaderia o animales
tan nobles y sumisos como es el ganado lechero con razas de origen europeo,

explotaciones tan invadidas segun lo reportado.

Quedan varios lotes de animales de las razas lecheras y bufalinas sin sacrificar
diagnosticados positivos por las pruebas de la tuberculina, (cuadro 15), ademas,
posiblemente de los animales que apareceran positivos luego de realizar pruebas

de control en estos predios y en los nuevos que posiblemente resulten.

Los costos de realizar estas pruebas no son significativos, se tiene la diferencia es
en el doble traslado de los funcionarios a realizar la lectura definitiva como es el
caso de la Tuberculina, la cual tiene un costo de US 6.5 y para la prueba de PCR
se alcanzan los US 7, reportando que es en el tiempo de procesamiento en donde
es significativamente diferente. El PCR puede dar sus resultados en el término de
24 — 48 horas, mientras que el de la Tuberculina se puede tardar varios dias,

ademas del inconveniente de tener que volver a recoger los animales, introducirlos
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en los bretes, sujetarlos, hacer las mediciones debidas y procesar los resultados.
Y en el mejor de los casos, no esperar los 60 dias entre las diferentes pruebas

para no propiciar resultados falsos negativos.

La presencia de la TBC es indicativa de la difusion de la misma y de la necesidad
de evaluar todos los predios para determinar la prevalencia. Los sectores oficiales
y privados deberan trabajar juntos. Habra numerosas dificultades que deberan
enfrentarse debido a las caracteristicas de la tuberculosis, pero es la Gnica forma
de alcanzar un estatus sanitario aceptable para que la enfermedad no se
transforme en una nueva barrera que impida la exportacién de nuestros productos

alimentarios de origen pecuario.

Los resultados de la PCR en otros paises son alentadores lo que nos confirma
que hay que continuar aprovechando este método de diagndstico por su

versatilidad y tomar las medidas de precaucion debidas.

En el tema de inocuidad de alimentos es de nuestra competencia el luchar por
proveer al consumidor de sus elementos nutricionales completamente liberados de
agentes contaminantes, mas aun cuando se tiene la incertidumbre de si es un
positivo o si es un negativo. La ley 09 de 1979 asi lo presenta como una exigencia

a cumplir.

En el predio en particular en donde se hizo el trabajo previo al de sacrificio, nos
encontramos con una familia que lleva dos meses y desconocen completamente
que los animales que les estan proveyendo sus alimentos estan infectados con
Tuberculosis y consumen libremente leche cruda y quesos. Esta es nuestra cultura

en los campos.
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Los animales positivos que se presenten en cualquier ganaderia deben ser
retirados o aislados y limitar su contacto hasta tanto se les defina su futuro. Mas
aun el gobierno y las autoridades encargadas de ello, con las herramientas que
disponen deben tomar medidas inmediatas y no dejar que el problema se

postergue en su solucion y se amplie en su magnitud.

Resumiendo podemos sintetizar las conclusiones asi:

1.Analogamente, de acuerdo con las directrices del Cddex Alimentarius, se
considera que el estatus sanitario en términos de inocuidad para la leche, la carne
y sus derivados es desconocido, en razon a la carencia de una linea base de los
factores de riesgo asociados que estan determinados por la incidencia de peligros
biolégicos para la leche, la carne y sus derivados y la presencia de peligros
quimicos y contaminantes como residuos de medicamentos veterinarios,

plaguicidas, hormonas, toxinas, aditivos y metales pesados.

2. La operacion de la prueba tuberculinica y el sacrificio de los reactores han dado
excelentes resultados en donde se han emprendido campafias de erradicacion. La
mejor manera de prevenir la transmisién entre los bovinos a otras especies
animales incluido el hombre es realizar el control de la tuberculosis por M. bovis en

su reservorio natural (OPS, 2001).

3. La Ley 09 de 1979 en el Articulo 592°.- En caso de sospecha de zoonosis, la
autoridad sanitaria competente, podra ordenar capturas individuales o masivas de
animales sospechosos, para someterlos a observacion en sitio adecuado, para su
eliminacidn sanitaria o para su tratamiento, lo mismo que podra ordenar y efectuar

vacunaciones de animales cuando lo estime necesario.
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7. RECOMENDACIONES

1. El pais esta siendo afectado por un problema sanitario que es controlable en la
medida en que se apliquen y se hagan cumplir las normas sanitarias establecidas

para ello.

2. El problema sanitario en mencién es de caracter infectocontagioso y se
transmite a través de la ingestion de productos alimenticios contaminados
directamente de los animales productores y a través de la manipulacion y el

contacto con los animales positivos.

3. El hallazgo de animales positivos en predios ganaderos genera la imperiosa
necesidad del sacrificio inmediato, son fuente potencial para irrigar el problema en

los animales vecinos como esta reportado en hallazgo de animales sacrificados.

4. Existen otros métodos para diagnosticar la enfermedad, aplicables como es el
Interferon gamma y el PCR, ambos ayudan y facilitan la deteccién, con una sola
visita al predio. Avalado en otros paises, y los resultados en ellos asi lo
demuestran, nos precisa que hay que continuar con la fijacion de un método de
muestreo con la técnica de PCR, aunque dio negativa en los muestreos de los
hisopados nasales por mala toma de la misma, por contaminacién de la muestra,

hay que darle continuidad a este procedimiento investigativo.

5. Estudiar la posibilidad de eliminar los animales positivos directamente en el

predio, favorece varias condiciones:

¢ No esparce el flagelo por otros territorios,

¢ Reduce costos en proceso final

¢ Reduce la posibilidad de infectar a operarios en plantas de beneficio
¢ Reduce la posibilidad de infeccién de hatos vecinos.

e Favorece la produccion de alimentos (lacteos y carnicos) inocuos.
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6. La normatividad es laxa en el tema de la leche y en zonas de alta prevalencia
de las enfermedades, no se aplica con el rigor para la cual fue redactada. La
cultura campesina la lleva a su consumo, factor de alto riesgo para esta poblacion
objeto de atencion inmediata de todos los organismos estatales a los cuales les

corresponde aplicar las normas debidas.

7. Las campafas de control de la TBC per se no constituye la medida mas
efectiva. Se requiere del esfuerzo sostenido que implica identificar y curar a los
enfermos, asegurando la administracién regular del tratamiento terapéutico para
cada caso en particular. Por la cronicidad de la enfermedad, este esfuerzo debe
ser mantenido en el tiempo, hasta eliminar las fuentes de infeccion a partir de las

cuales se transmite el agente en la poblacion.

En los paises en via de desarrollo como el nuestro, los informes oficiales son
comunes en indicar porcentajes de la leche producida, cémo es comercializada en
forma de leche cruda y muy buena parte de la cual se destina a la produccion de
queso fresco, el cual es expendido en mercados populares. Esto conduce a la
presencia de M.bovis por la ingestién de leche cruda y queso fresco como los

factores causantes.

Los resultados de este documento aunado a los informes acopiados son una clara
indicacion del elevado riesgo que la tuberculosis bovina representa para la salud
publica, por lo que es necesario que se destinen mayores recursos y que se
realizan todos los esfuerzos necesarios para que se erradique la tuberculosis del
ganado en Colombia. Este pais es un centro de aprovisionamiento de recursos
proteinicos de origen animal para un gran sector de paises demandantes del
mismo del mundo, tenemos la mirada de ellos puesta sobre nuestra economia

agropecuaria y este sector en particular con la normatividad mundial en manos de
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la OMC tiene deficiencias crasas en temas de enfermedades zoondticas graves

que merecen toda la atencion del sector correspondiente en nuestro pais.
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ARTICULO CIENTIFICO PARA PUBLICACION

DETERMINAR LA SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD DE LA METODOLOGIA
DE DIAGNOSTICO PARA LA TUBERCULOSIS BOVINA MEDIANTE LA
PRUEBA DE PCR EN HISOPADOS FARINGEOS

RESUMEN

La determinacion de la Tuberculosis bovina mediante la Reacciéon en Cadena de la
Polimerasa, prueba del PCR, utilizando los exudados nasales, es un componente
del presente trabajo.

La prueba del PCR tiene la propiedad de determinar el ADN del Mycoplasma
especifico en un término rapido en relacién con el tiempo que tarda la prueba de
tuberculina en obtener resultados.

Los métodos moleculares que permiten detectar secuencias de ADN, en este caso
especificas de M. bovis, puede ser una forma més répida y sensible para el
diagnéstico. La prueba de PCR aplicada para el diagnostico de M. bovis, exhibe
una sensibilidad entre el 65% y el 99% y una especificidad del 99%. Sin embargo,
el éxito de las metodologias que se aplican para la busqueda de ADN depende de
la secuencia blanco que se elija.

En el presente trabajo se integra toda la normatividad actual en el tema de la
presencia, control y prevencién de la Tuberculosis, su incidencia en los seres
humanos y las repercusiones que se estan dando en las zonas ganaderas del pais
y del departamento de Antioquia (Colombia) en particular.

PALABRAS CLAVES: Polimerasa, Mycoplasma, Tuberculosis, Tuberculina,
Normatividad.

ABSTRACT
DETERMINING THE SENSITIVITY AND SPECIFICITY OF DIAGNOSTIC
METHODS FOR BOVINE TUBERCULOSIS TESTING BY PCR THROAT SWABS

The determination of bovine TB through Chain Reaction Polymerase, PCR test,
using nasal swabs is a component of this work. The PCR test has the property to
determine the specific Mycoplasma DNA in a quick word regarding the time it takes
the tuberculin test results. Molecular methods to detect DNA sequences, in this
specific case of M. bovis be a more rapid and sensitive for diagnosis. The applied
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PCR for the diagnosis of M. bovis, exhibits a sensitivity between 65% and 99% and
a specificity of 99%. However, the success of the methodologies applied for the
search of DNA depends on the chosen target sequence.

In the present work integrates all the current regulations on the issue of the
presence, control and prevention of TB, its impact on humans and the impacts that
are occurring in pastoral areas of the country and the department of Antioquia
(Colombia) in particular.

KEY WORDS: Polymerase, Mycoplasma, Tuberculosis, Tuberculin,
Standardization

INTRODUCCION

Hace ya cerca de 130 afios que fue descubierto el bacilo de la Tuberculosis, paso
vital en la prevencion y el control de esta enfermedad. A los 100 afios la
Organizacion Mundial de la Salud patrocina el Dia Mundial de la Tuberculosis para
conmemorar el descubrimiento del Sefior Koch, para que se tome conciencia
acerca de esta enfermedad, una de las principales amenazas de la salud publica,
la que es responsable de casi dos millones de defunciones al afio.

El consumo de leche cruda proveniente de ganaderias extensivas, cultura de
nuestros campesinos es dificil de desarraigar, es alli en donde se tiene la mayor
probabilidad de la alta incidencia de la presentacion de esta enfermedad
zoonotica.

Controlar la Tuberculosis es una de las metas de desarrollo del Milenio.
Compromiso asumido por todos los paises. En nuestro pais (Colombia), se han
ido multiplicando los casos de Tuberculosis en ganado bovino y bufalino y el
control al consumo de leche cruda en poblaciones rurales ha sido minima, por
tanto, se ha llevado a cabo este documento para presentar alternativas de
utilizacién de pruebas confirmatorias y decisorias en la aplicacién de la normativa
exigida para el control de la problematica establecida por este bacilo para la
comunidad demandante de productos pecuarios.

MATERIALES Y METODOS
Se han diagnosticado 9 lotes de animales positivos a Tuberculosis en diferentes

regiones del departamento de Antioquia (Ver Cuadro 16), en una poblacion
evaluada de 3156 animales se hallan 176 positivos (5.57%), de los cuales se han
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sacrificado 133 (75.57%) entre bovinos y bufalinos. Colombia ha realizado en el
pasado control de esta enfermedad en el ganado mediante el fusil sanitario
inicialmente en el municipio de San Miguel de Sema en el departamento de
Boyacé en el afio de 1976.

Incursiona el pais mediante la resolucion 001513 de 2004 el Instituto Colombiano
Agropecuario ICA, en la presentacion de predios libres de Tuberculosis,
diagnosticando animales con la aplicacién de la prueba de la Tuberculina Caudal
realizada por Médicos Veterinarios avalados por este Instituto. Arroja resultados
positivos con la declaratoria del Departamento del Quindio de zona libre de
Tuberculosis en el pais, regidén que alberga alrededor de 100 mil bovinos.

Cuadro 16. Relacion de eventos presentados de Tuberculosis en el Dpto. de Antioquia en
ganado bovino y bufalino. ICA Medellin 2010

Pre- Even- | Origen Total Positivos Planta de sacrificio Fecha del Fecha
dio to anima | Tuberculi diagndstico sacrificio
les na

1 1 P. Nare 427 32 Sogamoso 2007 2007

1 2 P. Nare 300 29 Central Ganad 2008 2008

1 3 P. Nare 951 22 Rionegro 26 sept 08 14 dic 09

2 4 Taraza 18 9 Rionegro 30 oct 08 14 dic 09
Amparo bajo

3 5 Yondo- 5 3 pendientes 9 abril 08
los cafios

4 6 Yondo 527 18 Frigocolanta 2008
Cabafias

5 7 Céceres 245 7 Frigocaucasia Octubre 08 Octubre 08
la Siberia

6 8 La Unioén 160 3 Frigocolanta 15 may 09 2009
Buena vista

7 9 La Unioén 97 3 Frigocolanta 2008
La Playa

7 10 La Unidn 186 16 Pendientes
la playa Buena
vista

8 11 La Ceja 45 1 Enterrado 24 oct 08 2008
Macumba s.a

9 12 Santa Rosa O 109 9 Frigocolanta 2008
la fortuna

9 13 Santa Rosa O 86 26 pendientes
la fortuna

9 13 Totales 3156 178 45 133
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Al Gobierno Nacional le corresponde adoptar medidas para proteger la sanidad
agropecuaria con el fin de evitar pérdidas econdmicas, perjuicios a la salud
humana vy restriccion en la comercializacién de animales o sus productos.

Con el diagnostico efectuado mediante la prueba de la tuberculina en el predio La
India del municipio de Puerto Nare desde el mes de Septiembre del afio 2008, y el
sacrificio de los ultimos reactores positivos en el mes de Diciembre del afio 2009,
gueda la incertidumbre de este tipo de medidas, por cuanto el contagio directo con
el resto de bufalos presentes en el predio fue constante ademas de la presencia
en la misma region de humanos positivos a Tuberculosis desde el afio de 1992.

El pais cuenta con normatividad clara desde el origen de la Ley 09 de 1979, el
control establecido en las plantas de beneficio es puntual y el destino de los
productos de los animales diagnosticados positivos se orienta hacia lo que
determinan los decretos respectivos en vigencia hasta la fecha. Dicha normativa
en el articulo 375 de la ley en mencion dice textualmente: “Para consumo humano,
la leche debera ser obtenida higiénicamente; ésta y sus derivados deberan
proceder de animales sanos y libres de zoonosis”.

En el afio de 2008 se redacta el decreto 3411 y la resolucién 2008032689 del
Ministerio de la Proteccion Social sefialando el futuro cercano de Ila
comercializacion de leches crudas y leches enfriadas en los municipios y areas
rurales de una poblacion de habitantes definida, hasta tanto el proceso de la
reconversion sea estructurada. Este documento flexibiliza la norma y fija como
libre la produccion, comercializacion y distribucion de la leche cruda en el territorio
colombiano, con términos en tiempo definidos para poblaciones segun su nimero
de habitantes.

Colombia como pais ganadero con mas de 25 millones de cabezas de ganado,
pais libre de fiebre Aftosa, en proceso de certificacion para Brucelosis y con
intenciones de figurar en la lista de paises libres de Tuberculosis, se enfrenta al
flagelo de la zoonosis.

Dispone de todas las herramientas a su alcance como son una normatividad clara
desde los origenes de la Ley 09 de 1979 a la actualidad, en donde se dan los
factores para erradicar la enfermedad, pero se tropieza con elementos de decision
administrativa para ejecutoriarlos, tanto en el sacrificio de los animales positivos
como en el de la distribucion y consumo de la leche cruda y leche crudas enfriada.

Se sacrificaron 29 animales diagnosticados positivos por medio de la prueba de la
tuberculina caudal, con verificacion de la tuberculina con la prueba doble
comparativa. A estos animales se les toma muestra de exudados nasales ante
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mortem y en el momento del sacrificio. Estas muestras se conservan en solucion
salina al 0.9% y son llevadas al laboratorio de la institucion Universitaria Colegio
Mayor de Antioquia para evaluacion de PCR, cultivo y baciloscopia, y muestras
post mortem para el laboratorio del ICA, para evaluacién de PCR en tejidos y
cultivo microbiolégico.

RESULTADOS

Los resultados son negativos para la Reaccion en Cadena de la Polimerasa (PCR)
ocasionado por la contaminacion efectuada a la muestra desde el momento de la
toma. La confirmacién de la positividad se da con la tinciébn de Ziehl Neelsen al
identificar BAAR en las muestras institucionales del ICA, e identificar en el
laboratorio universitario 13 muestras positivas en cultivo microbiologico y 15 PCR
en tejidos de nddulos linfaticos afectados.

CONCLUSIONES

e No es de descartar por la falla en este proceso de toma de muestras la
confirmacion de la Tuberculosis por la prueba de la Reaccién en cadena de
la Polimerasa, hay que continuar con este proceso y delimitar claramente la
metodologia a aplicar para una confirmacién de la aplicabilidad de la
misma.

e Recomendar a la autoridad gubernamental la eliminacion inmediata de
animales reactores positivos para minimizar los riesgos que se pueden
presentar al continuar estos animales dispersando el bacilo en la zona de
influencia y el riesgo de que sus productos sean consumidos por la
poblacién circundante.
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10. APENDICES: GLOSARIO, ESCANEOS DE RESULTADOS DE
TUBERCULINAS, CHARTER

GLOSARIO

Agente antimicrobiano: Designa una sustancia natural, semisintética o sintética,
que da muestras de actividad antimicrobiana (mata o inhibe el desarrollo de
microorganismos). Se excluyen de esta definicion los antihelminticos y las

sustancias clasificadas en la categoria de los desinfectantes o los antisépticos.

Andlisis del riesgo: Designa el proceso que comprende la identificacion del
peligro, la evaluacién del riesgo, la gestion del riesgo y la informacién sobre el

riesgo.

Animal: Designa cualquier mamifero, ave o las abejas. Se designa con el término
de animal a todos aquellos seres vivos que sienten y se mueven por su propio
impulso, pero que se diferencian de los seres humanos lisa y llanamente por la

falta de razon

Animal infectado: Animal en que se ha aislado M. bovis de tejidos o fluidos.

Animales negativos: Bovino que no evidencia respuesta a pruebas de tuberculina
0 que son clasificados como tales por pruebas complementarias de laboratorio,

examenes de canales, o exadmenes histopatoldgicos y cultivos de tejidos.

Animal reaccionante: Bovino que evidencia respuesta positivas a las pruebas
oficiales de tuberculosis segun los criterios de interpretacion oficiales. o cualquier

bovino sospechoso clasificado como reactor.
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Animal Sospechoso: Bovino que evidencia respuesta positivas a nivel de

inspeccion de matadero o necropsias.

Animal de reproduccion o de cria: Designa cualquier animal que esté en
condiciones fisiologicas aptas para la reproduccién, domesticado o en cautiverio

gue no esta destinado a ser sacrificado en breve plazo.

Animal para sacrificio: Designa cualquier animal destinado a ser sacrificado en

breve plazo, bajo control de la Autoridad Veterinaria competente.

Aturdimiento: Designa todo procedimiento mecénico, eléctrico, quimico o de otra
indole que provoque la pérdida inmediata de conocimiento; cuando se aplique
antes del sacrificio, la pérdida de conocimiento se prolongarda hasta que el
sacrificio cause la muerte; cuando no se proceda al sacrificio, el procedimiento

permitird que el animal recobre el conocimiento.

Autoridad Competente: Designa la Autoridad Veterinaria o cualquier otra
Autoridad de un Miembro de la OIE que tiene la responsabilidad y la capacidad de
aplicar o de supervisar la aplicacion de las medidas de proteccion de la salud y el
bienestar de los animales, los procedimientos internacionales de certificacion
veterinaria y las demas normas y recomendaciones del Codigo Terrestre en todo

el territorio del pais.

Autoridad Veterinaria: Designa la Autoridad de un Miembro de la OIE que incluye
a los veterinarios y demas profesionales y para profesionales y que tiene la
responsabilidad y la capacidad de aplicar o de supervisar la aplicacion de las
medidas de proteccion de la salud y el bienestar de los animales, los
procedimientos internacionales de certificacion veterinaria y las demas normas y

recomendaciones del Cadigo Terrestre en todo el territorio del pais.
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Autorizado: Significa autorizado, acreditado o registrado oficialmente por la
Autoridad Veterinaria.

Bienestar animal: Designa el modo en que un animal afronta las condiciones de
su entorno. Un animal esta en buenas condiciones de bienestar si (segun indican
pruebas cientificas) estd sano, cémodo, bien alimentado, en seguridad, puede
expresar formas innatas de comportamiento y si no padece sensaciones
desagradables de dolor, miedo o desasosiego. Las buenas condiciones de
bienestar de los animales exigen que se prevengan sus enfermedades y se les
administren tratamientos veterinarios; que se les proteja, maneje y alimente
correctamente y que se les manipule y sacrifigue de manera compasiva. El
concepto de bienestar animal se refiere al estado del animal. La forma de tratar a
un animal se designa con otros términos como cuidado de los animales, cria de

animales o trato compasivo.
Brote: Designa la presencia de uno o mas casos en una unidad epidemiolégica.

Calidad: Su definicion por la norma internacional ISO 8402 es la siguiente:
«conjunto de caracteristicas de una entidad que le confieren la aptitud para

satisfacer las necesidades establecidas y las implicitas».

Cargal/descarga: Carga designa el procedimiento por el que se embarca a los
animales en un vehiculo, un buque o un contenedor para transportarlos mientras
descarga designa el procedimiento por el que se desembarca a los animales de un

vehiculo, un buque o un contenedor.
Carnes: Designa todas las partes comestibles de un animal.

Carnes frescas: Designa las carnes que no han sido sometidas a ningun

tratamiento que modifique de modo irreversible sus caracteristicas organolépticas
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y fisico-quimicas. Esto incluye las carnes refrigeradas o congeladas, las carnes
picadas y las carnes preparadas por procedimientos mecanicos.

Caso: Designa un animal infectado por un agente patdégeno, con o sin signos

clinicos manifiestos.

Centro de inseminacion artificial: Designa una instalacion autorizada por la
Autoridad Veterinaria y que reune las condiciones estipuladas en el Cddigo

Terrestre para la toma, el tratamiento y/o el almacenamiento de semen.

Centro de recoleccion: Designa las instalaciones autorizadas por la Autoridad
Veterinaria para la recoleccion de dvulos/embriones y utilizadas exclusivamente
para animales donantes que reunen las condiciones establecidas en el Codigo

Terrestre.

Certificado veterinario internacional: Designa un certificado expedido conforme
a lo dispuesto en el Capitulo 5.2., en el cual se describen los requisitos de sanidad

animal y/o de salud publica que satisfacen las mercancias exportadas.

Cdédigo Terrestre: Designa el Codigo Sanitario para los Animales Terrestres de la
OIE.

Comercializacion de leche cruda o leche cruda enfriada para consumo
humano directo: Es la venta, distribucion u otra forma de transferencia, a titulo
oneroso o gratuito de leche cruda o leche cruda enfriada para consumo humano
directo. El proceso de comercializacion incluye las actividades de transporte y

distribucion de la misma en forma movil o estacionaria.
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Comercio internacional: Designa la importacién, la exportacion y el transito de

mercancias.

Compartimento: Designa una Subpoblacién animal mantenida en una o varias
explotaciones bajo un mismo sistema de gestion de la bioseguridad y con un
estatus sanitario particular respecto de una enfermedad determinada o
enfermedades determinadas contra la o las que se han aplicado las medidas de

vigilancia, control y bioseguridad requeridas para el comercio internacional.

Compartimento libre: Designa un compartimento en el que la ausencia del
agente patdgeno de origen animal que provoca la enfermedad considerada ha
sido demostrada por el respeto de todas las condiciones prescritas por el Codigo

Terrestre para el reconocimiento de compartimentos libres de enfermedad.

Contenedor: Designa un receptaculo no motorizado o estructura rigida destinada
a contener animales durante un viaje para el que se utiliza uno o varios medios de

transporte.

Control veterinario oficial: Designa las operaciones por las que los Servicios
Veterinarios, sabiendo donde residen los animales y tras tomar las medidas
pertinentes para identificar a su propietario o a la persona encargada de cuidarlos,
pueden aplicar las medidas apropiadas de sanidad animal cuando es necesario.
Esto no excluye otras responsabilidades de los Servicios Veterinarios, como, por

ejemplo, la inocuidad de los alimentos.

Densidad de carga: Designa el numero o el peso corporal de los animales por

superficie de un vehiculo, buque o contenedor.

Deleccidn: Pérdida de material genético de un cromosoma que puede ir desde la
pérdida de un solo nucleotido (deleccién puntual) hasta la pérdida de grandes


http://arte-y-arquitectura.glosario.net/construccion-y-arquitectura/material-7258.html
http://salud.glosario.net/terminos-medicos-de-enfermedades/cromosoma-2826.html
http://salud.glosario.net/terminos-medicos-de-enfermedades/nucle%F3tido-2964.html
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regiones visibles citogenéticamente. Esta pérdida origina un desequilibrio, por lo
que las deleciones estan incluidas dentro de las reordenaciones estructurales
desequilibradas. El portador de una deleccion es monosOmico respecto a la
informacion génica del segmento correspondiente del homélogo normal. Una
deleccion puede producirse en el extremo de un cromosoma (deleccién terminal) o

a lo largo de uno de sus brazos (deleccion intersticial).

Desinfeccion: Designa la aplicacion, después de una limpieza completa, de
procedimientos destinados a destruir los agentes infecciosos o parasitarios
responsables de enfermedades animales, incluidas las zoonosis; se aplica a los
locales, vehiculos y objetos diversos que puedan haber sido directa o

indirectamente contaminados.

Desinfestacidon: Designa la aplicacion de procedimientos destinados a eliminar
los artropodos que pueden provocar enfermedades o ser vectores potenciales de
agentes infecciosos responsables de enfermedades animales, incluidas las

ZO0oNOoSis.

Enfermedad: Designa la manifestacion clinica y/o patolégica de una infeccion.

Enfermedad de declaracion obligatoria: Designa una enfermedad inscrita en
una lista por la Autoridad Veterinaria y cuya presencia debe ser sefalada a esta
Gltima en cuanto se detecta o se sospecha, de conformidad con la reglamentacion

nacional.

Enfermedad emergente: Designa una infeccion nueva consecutiva a la evolucién
o la modificacion de un agente patdgeno existente, una infeccion conocida que se

extiende a una zona geografica o a una poblacion de la que antes estaba ausente,
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un agente patégeno no identificado anteriormente o una enfermedad
diagnosticada por primera vez y que tiene repercusiones importantes en la salud

de los animales o de las personas.

Enfermedades de la Lista de la OIE: Designa la lista de enfermedades
transmisibles aprobada por el Comité Internacional de la OIE y presentada en el

Capitulo 1.2. del Cédigo Terrestre.

Equivalencia de medidas sanitarias: Designa la situacion en la que la(s)
medida(s) sanitaria(s) propuesta(s) por el pais exportador para sustituir las del

pais importador, ofrece(n) el mismo nivel de proteccion.

Erradicaciéon: Designa la eliminacion de un agente patdégeno en un pais o0 una

Zona.

Espacio disponible: Designa la superficie y la altura que se adjudica por animal o
por peso corporal de los animales.

Estabulacion: Designa las jaulas o compartimentos, corrales y demas recintos de
espera utilizados para alojar a los animales y dispensarles los cuidados necesarios
(agua, forraje, descanso, etc.) antes de desplazarlos o utilizarlos para

determinados fines, incluido el sacrificio.

Estacion de cuarentena: Designa un local bajo control de la Autoridad
Veterinaria, en el que se mantiene a los animales aislados, sin ningln contacto
directo ni indirecto con otros animales, para evitar la transmision de determinados
agentes patdogenos mientras los animales son sometidos a observacion durante un
periodo de tiempo determinado y, si es preciso, a pruebas de diagnostico o a

tratamientos.
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Estatus zoosanitario: Designa el estatus de un pais o de una zona respecto de
una enfermedad, segun los criterios enunciados en el capitulo del Codigo

Terrestre correspondiente a esa enfermedad.

Evaluacion cualitativa del riesgo: Designa la evaluacion en la que los resultados
sobre la probabilidad del incidente y la magnitud de sus consecuencias se
expresan en términos cualitativos como «alta», «mediana», «baja» o

«insignificante».

Evaluacion cuantitativa del riesgo: Designa la evaluacion en la que los

resultados se expresan en cifras.

Evaluacion del riesgo: Designa el proceso que consiste en estimar la
probabilidad y las consecuencias biolégicas y econdmicas de la entrada,

radicacion y propagacion de un peligro en el territorio de un pais importador.
Explotacion: Designa un local o lugar de mantenimiento de animales.

Diagnoéstico de Tuberculosis bovina: Procedimiento mediante el cual con el uso
de pruebas se determina el estatus sanitario del rebafio.

Gestion del riesgo: Designa el proceso de identificacion, seleccion y aplicacion
de las medidas que permiten reducir el nivel de riesgo.

HATO: Sitio destinado principalmente a la explotaciéon y ordefio de animales

destinados a la produccion lechera.

Identificacién del peligro: Designa el proceso de identificacion de los agentes

patogenos que puede contener la mercancia que se preve importar.

Identificaciéon de los animales: Designa las operaciones de identificacion y

registro de los animales, sea individualmente, con un identificador del animal en
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particular, sea colectivamente, por la unidad epidemiolégica o el grupo a que
pertenecen, con un identificador del grupo en particular.

Incertidumbre: Designa la falta de un conocimiento preciso de los pardmetros
iniciales que hay que introducir al construir el modelo de la situacion que se
somete a evaluacion y que se debe a un error de mediciéon o al desconocimiento

de las etapas indispensables y de los caminos que conducen del peligro al riesgo.

Incidencia: Designa el nimero de casos o brotes nuevos de una enfermedad que
se producen en una poblacion animal en riesgo, en una zona geografica

determinada y durante un intervalo de tiempo definido.

Infeccion: Designa la penetracion y el desarrollo o la multiplicacién de un agente

infeccioso en el cuerpo de una persona o de un animal.

Informacion sobre el riesgo: Designa la transmision y el intercambio interactivos
de informacién y opiniones a lo largo del proceso de analisis del riesgo acerca del
riesgo en si, los factores de riesgo y la percepciéon del riesgo entre las personas
encargadas de evaluar el riesgo, las encargadas de la gestién del riesgo, las
encargadas de informar sobre el riesgo, el publico en general y las demas partes

interesadas.

Laboratorio: Designa una institucion debidamente equipada y dotada de personal
técnico competente que trabaja bajo el control de un especialista en métodos de
diagnostico veterinario, el cual es responsable de la validez de los resultados. La
Autoridad Veterinaria autoriza y supervisa la realizacion por estos laboratorios de

las pruebas de diagndstico requeridas para el comercio internacional.

La sensibilidad: Es la probabilidad de que una prueba identifique correctamente

aguellos animales infectados y enfermos.
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La especificidad: Es la probabilidad de que una prueba identifique correctamente

aguellos animales no infectados o sanos.

Leche: Designa la secrecion mamaria normal de los animales lecheros obtenida

mediante uno o mas ordefios y sin ninguna adicion o remocion.

Leche cruda: Leche que no ha sido sometida a ningun tipo de termizacion ni
higienizacion.
Leche cruda enfriada: Leche que no ha sido sometida a ningun tipo de

termizacion ni de higienizacién y que se conserva a una temperatura de 4°C +/-

2°Cpara su comercializacion.

Leche termizada: Producto obtenido al someter la leche cruda a un tratamiento
térmico con el objeto de reducir el nimero de microorganismos presentes y
permitir un almacenamiento mas prolongado antes de someterla a elaboracién
ulterior. Las condiciones del tratamiento térmico son de minimo 62°C durante 15 a
20 segundos, seguido de enfriamiento inmediato hasta temperatura de
refrigeracion.

La leche termizada debe reaccionar positivamente a la prueba de fosfatasa

alcalina, siendo prohibida su comercializacion para consumo humano directo.

Lugar de carga: Designa el lugar donde las mercancias son cargadas en el

vehiculo o entregadas a la agencia que las transportara a otro pais.

Lugar de descanso: Designa un lugar en el que se interrumpe el viaje para dejar
descansar, alimentar o abrevar a los animales; los animales pueden permanecer

en el vehiculo, el bugue o el contenedor o ser descargados a tales efectos.
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Manada: Designa varios animales de la misma especie que se crian juntos bajo
control humano o un grupo de animales salvajes de instinto gregario. A efectos del
presente Cddigo Terrestre, se considera que una manada constituye una unidad

epidemioldgica.

Manual terrestre: Designa el Manual de Pruebas de Diagnédstico y Vacunas para

los Animales Terrestres de la OIE.

Matadero: Designa el establecimiento dotado de instalaciones para desplazar o
estabular animales, utilizado para el sacrificio de animales cuyos productos se
destinan al consumo y aprobado por los Servicios Veterinarios o por otra Autoridad

Competente.
Matanza: Designa todo procedimiento que provoca la muerte de un animal.

Material patolégico: Designa las muestras tomadas de animales vivos o muertos,
que contienen o pueden contener agentes infecciosos o parasitarios y que se

envian a un laboratorio.

Medida sanitaria: Designa una medida como las que se describen en diversos
capitulos del Codigo Terrestre, destinada a proteger la salud o la vida de los
animales o de las personas en el territorio de un Miembro de la OIE contra los

riesgos asociados a la entrada, la radicacion y/o la propagacion de un peligro.

Mercado: Designa un lugar donde se concentra a animales o sus productos

destinados al comercio o a la venta.

Mercancia: Designa los animales vivos, los productos de origen animal, el

material genético de animales, los productos biolégicos y el material patoldgico.
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Muerte: Designa la pérdida irreversible de actividad cerebral demostrada por la
pérdida de reflejos del tronco encefalico.

Nivel adecuado de proteccion sanitaria: Designa el nivel de proteccion
considerado adecuado por el pais que establece una medida sanitaria para
proteger la vida o la salud de los animales y de las personas en su territorio.

Notificacion: Designa el procedimiento por el que:

1. la Autoridad Veterinaria comunica a la Oficina Central,

2. la Oficina Central comunica a las Autoridades Veterinarias

Un brote de enfermedad o de infeccion, segun lo dispuesto en el Capitulo 1.1. del

Caodigo Terrestre.

Oficina Central: Designa la Secretaria permanente de la Organizacién Mundial de

Sanidad Animal, cuya sede esta situada en:

12, rue de Prony, 75017 Paris, FRANCIA
Teléfono: 33-(0)1 44 15188

Fax: 33-(0)1 42 67 09 87

Correo electrénico: oie@oie.int

WWW: http://www.oie.int

Operario cuidador de animales: Designa una persona que conoce el
comportamiento y las necesidades de los animales y que, gracias a su
experiencia, profesionalidad y buena disposicién para atenderles logra manejarlos
con eficacia y preservar su bienestar. La persona puede haber adquirido su

competencia por medio de una formacién oficial o por experiencia practica.

Organismo veterinario estatutario: Designa una autoridad autbnoma que
establece las reglas relativas a las funciones de los veterinarios y para

profesionales de veterinaria.
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Pais de transito: Designa un pais por el que pasan, o en el que hacen escala en

un puesto fronterizo, las mercancias destinadas a un pais importador.
Pais exportador: Designa un pais desde el que se envian a otro pais mercancias.
Pais importador: Designa el pais de destino final de un envio de mercancias.

Para-profesional de Veterinaria: Designa, a los efectos del Cédigo Terrestre, una
persona que esta habilitada por el organismo veterinario estatutario para realizar
determinadas tareas que se le designan (las cuales dependen de la categoria de
para-profesionales de veterinaria a la que pertenece), y que las ejecuta bajo la
responsabilidad y supervision de un veterinario. Las tareas que puede realizar
cada categoria de para-profesionales de veterinaria deben ser definidas por el
organismo veterinario estatutario en funcién de las calificaciones y la formacion de

las personas y segun las necesidades.

Peligro: Designa la presencia de un agente bioldgico, quimico o fisico en un
animal o en un producto de origen animal, o estado de un animal o de un producto

de origen animal que puede provocar efectos adversos en la salud.

Periodo anterior al viaje: Designa el periodo durante el cual se procede a la

identificacion de los animales y, a menudo, a su concentracion para cargarlos.

Periodo de incubacién: Designa el periodo mas largo entre la penetracion del
agente patégeno en el animal y la aparicion de los primeros signos clinicos de la

enfermedad.

Periodo de infecciosidad: Designa el periodo mas largo durante el cual un

animal infectado puede ser fuente de infeccion.
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Periodo posterior al viaje: Designa el periodo comprendido entre la descarga y la
recuperacion de los efectos del viaje o el sacrificio (si se efectia antes de que los

animales se hayan recuperado).

Plan de bioseguridad: Designa un plan en el que se identifican las vias posibles
de introduccion y propagacion de una enfermedad en una zona 0 un
compartimento y se describen las medidas que se aplican o se aplicaran, siempre
que proceda, para reducir los riesgos asociados a dicha enfermedad, de

conformidad con las recomendaciones del Cédigo Terrestre.

Plan de Reconversidn: Es el plan de trabajo elaborado por los interesados en la
comercializacion de leche cruda y leche cruda enfriada para consumo humano
directo, con el propdésito de sustituir esta actividad econdémica que conlleve al
cumplimiento de los requisitos establecidos en el Decreto 616 de 2006 o las

normas que lo complementen, modifiquen, adicionen o sustituyan.

Poblacién: Designa un grupo de unidades que comparten una caracteristica

definida.

Prevalencia: Designa el niumero total de casos o de brotes de una enfermedad en
una poblacion animal en situacion de riesgo, en una zona geografica determinada

y en un momento determinado.

Productos céarnicos: Designa las carnes que han sido sometidas a un tratamiento
gque modifica de modo irreversible sus caracteristicas organolépticas vy

fisicoquimicas.

Productos lacteos: Designa el producto obtenido mediante cualquier

procesamiento de la leche.
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Programa oficial de control: Designa un programa que ha sido aprobado, y
gestionado o supervisado, por la Autoridad Veterinaria de un pais con el fin de
controlar un vector, un agente patégeno o una enfermedad mediante la aplicacion
de medidas especificas en todo el pais 0 en una zona o un compartimento del

mismo.

Pruebas oficiales de campo: Pruebas utilizadas el diagnostico de tuberculosis

bovina utilizando la tuberculina.

Prueba de Tuberculina Pliegue Ano-Caudal (PAC): Prueba diagndstica de
campo que es utilizada con fines de clasificacion de rebafios, saneamiento y

certificacion. Debe ser ejecutada por un MVA o MVO segun la Norma Técnica.

Prueba de Tuberculina Cervical Comparada (PCC): Prueba diagnéstica usada
solo para clasificacion de rebafios. Puede ser ejecutada por un Médico Veterinario
Auxiliar (MVA) o Médico Veterinario Oficial (MVO) de acuerdo a la Norma Técnica,

sin embargo la interpretacion de resultados sera efectuada por un MVO.

Prueba Cervical Simple (PCS): Prueba diagnostica que debe ser usada
solamente en el saneamiento de rebafos infectados por M. bovis. Debe ser

ejecutada por un MVA o MVO segun la Norma Técnica.

Pruebas complementarias: Pruebas diagnésticas usadas para confirmacion de la

infeccion por el Mycobacterium bovis.

Puesto fronterizo: Designa los aeropuertos, puertos, estaciones ferroviarias o
puestos de control de carreteras abiertos al comercio internacional de mercancias,

en los cuales se pueden realizar inspecciones veterinarias de importaciones.
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Rastreabilidad de los animales: Designa la posibilidad de seguir el rastro de un
animal o de un grupo de animales durante todas las etapas de su vida.

Rebafio: Designa varios animales de la misma especie que se crian juntos bajo
control humano o un grupo de animales salvajes de instinto gregario. A efectos del
presente Cédigo Terrestre, se considera que un rebafio constituye una unidad

epidemiolégica.

Registro: Designa el proceso que consiste en recopilar, consignar y conservar de
forma segura datos relativos a los animales (identificacion, estado de salud,
desplazamientos, certificacion, epidemiologia, explotaciones, etc.) y en facilitar su

consulta y utilizacion por la Autoridad Competente.

Riesgo: Designa la probabilidad de que se produzca un incidente perjudicial para
la salud de las personas o la sanidad de los animales y la magnitud probable de

sus consecuencias bioldgicas y econdémicas.

Riesgo aceptable: Designa el nivel de riesgo que un Miembro de la OIE juzga
compatible con la proteccion de la salud publica y de la salud animal en su

territorio.

Rutina de pruebas: Pruebas oficiales de campo conducidas como parte del

Programa de control de tuberculosis

Sacrificio: Designa todo procedimiento que provoca la muerte de un animal por

sangrado.

Sacrificio sanitario: Designa la operacion efectuada bajo la autoridad de la
Autoridad Veterinaria en cuanto se confirma una enfermedad y que consiste en

sacrificar todos los animales del rebafio o enfermos y contaminados y, si es
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preciso, cuantos, en otros rebafios, han estado expuestos al contagio por contacto
directo o indirecto con el agente patdgeno incriminado. Todos los animales
susceptibles, vacunados o no, deben ser sacrificados y sus canales deben ser
destruidas por incineracion o enterramiento o destruidas por cualquier medio que
impida la propagacion de la infeccion por las canales o los productos de los

animales sacrificados.

Estas medidas deben ir acompafiadas de las medidas de limpieza y desinfeccién

definidas en el Codigo Terrestre.

En las informaciones transmitidas a la OIE, debera emplearse el término sacrificio
sanitario parcial siempre que no se apliguen integramente las medidas
zoosanitarias arriba mencionadas y deben pormenorizarse las diferencias con

relacion a esas medidas.

Sacrificio sanitario parcial: Véase sacrificio sanitario.

Seguimiento: Designa las mediciones de rutina y el analisis intermitente de las
mismas y observaciones para detectar cambios en el entorno o el estado de salud

de una poblacion.

Servicios Veterinarios: Designa las organizaciones, gubernamentales o no, que
aplican las medidas de proteccion de la salud y el bienestar de los animales y las
demas normas y recomendaciones del Codigo Terrestre en el territorio de un pais.
Los Servicios Veterinarios actian bajo control y tutela de la Autoridad Veterinaria.
Normalmente, las organizaciones del sector privado, los veterinarios o los para-
profesionales de veterinaria necesitan obtener la acreditacion o aprobacién de la

Autoridad Veterinaria para ejercer estas funciones.
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Sistema de deteccion precoz: Designa un sistema que permite detectar e
identificar a tiempo la introduccion o emergencia de enfermedades o infecciones
en un pais, una zona o un compartimento. El sistema de deteccion precoz debe
estar bajo el control de los Servicios Veterinarios y reunir las siguientes

caracteristicas:

1. cobertura representativa de poblaciones animales especificas por los
servicios de terreno;

2. capacidad para efectuar investigaciones sobre las enfermedades vy
notificarlas de manera eficaz;

3. acceso a laboratorios capaces de diagnosticar y diferenciar las
enfermedades consideradas;

4. programa de formacién de veterinarios, para-profesionales de veterinaria y
demas personas encargadas del cuidado de animales para la deteccion y
notificacion de incidentes zoosanitarios;

5. obligacion legal de los veterinarios del sector privado de informar a la
Autoridad Veterinaria;

6. cadena de mando a nivel nacional.

Sistema de identificacién de los animales: Designha una serie de componentes,
como la identificacion de las explotaciones/los propietarios, la(s) persona(s)
responsable(s) del animal o los animales, los desplazamientos de animales y otros

registros, que integran y se articulan con la identificacién de los animales.

Subpoblacion: Designa una fraccion particular de una poblacion, identificable por

sus caracteristicas zoosanitarias especificas.

Sujecion: Designa la aplicacion a un animal de todo procedimiento concebido

para limitar sus movimientos.
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Transparencia: Designa la documentacion detallada que contiene todos los
datos, informacién, hipétesis, métodos, resultados, discusiones y conclusiones
utilizados en el andlisis del riesgo. Las conclusiones deben basarse en una
discusion objetiva y logica, y el documento debe contener todas las referencias

necesarias.

Transporte: Designa los procedimientos asociados al traslado de animales con

fines comerciales de un lugar a otro utilizando cualquier medio de transporte.

Transportista. Designa la persona autorizada por la Autoridad Competente para

transportar animales.

Tuberculina: Extracto o derivado proteico purificado obtenido del crecimiento de

una micobacteria en un medio de cultivo liquido (PPD).

Unidad: Designa un elemento con identidad propia que se utiliza para describir,
por ejemplo, los miembros de una poblacién o los elementos seleccionados en un
muestreo; son también ejemplos de unidades los animales considerados

individualmente, los rebafos, las manadas y las colmenares.

Unidad epidemiol6gica: Designa un grupo de animales con determinada relacién
epidemioldgica y aproximadamente la misma probabilidad de exposicion a un
agente patdgeno, sea porque comparten el mismo espacio (un corral, por
ejemplo), sea porque pertenecen a la misma explotacién. Se trata generalmente
de un rebafio o de una manada, aunque también pueden constituir una unidad
epidemiologica grupos de animales, como aquellos que pertenecen a los
habitantes de un pueblo o aquellos que comparten instalaciones zootécnicas. La
relacion epidemioldgica puede variar de una enfermedad a otra, e incluso de una

cepa de agente patdgeno a otra.
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Vacunacioén: Designa la inmunizacion efectiva de animales susceptibles mediante
la administracion, segun las instrucciones del fabricante y, si procede, conforme a
lo estipulado por el Manual Terrestre, de una vacuna que contiene antigenos

apropiados contra la enfermedad que se desea controlar.

Variabilidad: Designa la complejidad del mundo real en funcién de la cual los
pardmetros iniciales son distintos en cada caso debido a la diversidad natural de

una poblacién determinada.

Vector: Designa un insecto o portador vivo que transporta un agente infeccioso de
un individuo infectado a un individuo susceptible, a sus alimentos o al entorno
inmediato. El organismo puede pasar por un ciclo de desarrollo dentro del vector o

no.

Vehiculo/buque: Designa todo medio de transporte (tren, camion, avion o buque)

que se utilice para el traslado de uno o varios animales.

Veterinario: Designa una persona registrada o autorizada por el organismo
veterinario estatutario de un pais para ejercer la medicina o la ciencia veterinaria

en dicho pais.

Veterinario Oficial: Designa un veterinario facultado por la Autoridad Veterinaria
de su pais para realizar determinadas tareas oficiales que se le designan y que
estan relacionadas con la sanidad animal y/o la salud publica y las inspecciones
de mercancias y, si es preciso, para certificar segun lo dispuesto en el Capitulo

5.1. y el Capitulo 5.2. del Cédigo Terrestre.

Viajar: Designa el desplazamiento de un vehiculo, un buque o un contenedor en

gue se trasladan animales de un lugar a otro.
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Viaje: Un viaje de transporte de animales comienza cuando se carga el primer
animal en un vehiculo, un buque o un contenedor y termina cuando se descarga el
altimo animal, e incluye los periodos de descanso o de espera. Los mismos
animales no emprenden otro viaje hasta que no se haya dejado pasar un periodo
de tiempo conveniente para que descansen y se recuperen, y para suministrarles

los alimentos y el agua necesarios.

Vigilancia: Designha las operaciones sistematicas y continuas de recoleccion,
comparaciéon y andlisis de datos zoosanitarios y la difusion de informaciéon en

tiempo oportuno a quienes la necesiten para tomar medidas.

Vigilancia especifica: Designa una vigilancia concentrada en una enfermedad o

una infeccién determinada.

Zona de contencion: Designa una zona definida en torno a explotaciones
infectadas o0 supuestamente infectadas, cuya extensiébn se ha determinado
teniendo en cuenta los factores epidemiologicos y los resultados de
investigaciones y en la que se aplican medidas de control para impedir la

propagacion de la infeccién.

Zona de proteccidon: Designa una zona establecida para proteger el estatus
sanitario de los animales de un pais o0 una zona libre de una enfermedad frente a
los animales de un pais 0 una zona con un estatus sanitario distinto mediante la
aplicacion de medidas basadas en la epidemiologia de la enfermedad considerada
y destinadas a impedir la propagacion del agente patdégeno que la provoca a un
pais 0 una zona libre de ella. Dichas medidas pueden incluir la vacunacion, el
control del movimiento de animales y la intensificacion de la vigilancia pero no

exclusivamente.
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Zona infectada: Designa una zona en la que la ausencia de la enfermedad
considerada no ha sido demostrada por el respeto de las condiciones prescritas

por el Codigo Terrestre.

Zona libre: Designa una zona en la que la ausencia de la enfermedad
considerada ha sido demostrada por el respeto de las condiciones prescritas por el
Caodigo Terrestre para el reconocimiento de zonas libres de la misma. En el interior
y en los limites de la zona libre, los animales y productos de origen animal, asi

como el transporte de los mismos, son objeto de un control veterinario oficial.

Zonalregion: Designa una parte de un pais claramente delimitada, que contiene
una Subpoblaciéon animal con un estatus sanitario particular respecto de una
enfermedad determinada contra la cual se han aplicado las medidas de vigilancia,

control y bioseguridad requeridas para el comercio internacional.

Zonas especiales para la comercializacion de leche cruda y leche cruda
enfriada para consumo humano directo: Son las zonas geograficas autorizadas
excepcionalmente por el Instituto Nacional de Vigilancia de Medicamentos vy
Alimentos, INVIMA, y el Instituto Colombiano Agropecuario, ICA, para la
comercializacion de leche cruda y leche cruda enfriada para consumo humano

directo.

Zoonosis: Designa cualquier enfermedad o infeccién que puede ser transmitida

naturalmente por los animales a las personas.
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Bufalos sacrificados el 14 de Diciembre de 2009 Rionegro INCAROSA S.A.
Resultado Cultivo de | Resultados |Bcilos |Cultivo |PCR
MEDI | MEDI RESULTA | Ziehl Resultado exudado |de PCR con |copia |en tejido |en
SEXO | DAA |DAA DO Neelsen | Zielh Bacilosco primers en tejido
Ne ID. ID. |/ 0.H |72H |DIFEREN |Tuberculi |dela Neelsen del | pia de ET1,ET2y |tejido
ORDEN | FINCA |ICA |EDAD | (mm) | (mm) [ CIA (mm) | nacaudal | muestra cultivo exudado ET3
H Murié XXX XXX XXX XXX XXX XXX XXX
1 393 6 12A |9.0 |13.0 |4.0 POSITIVA
H Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
2 138 14 | 16 A|12.0 |19.0 |7.0 POSITIVA
H9 Negativo |En proceso | Negativo |Negativo |Negativo Negat | Negat Negat
3 3092 18 |A 8.5 12.0 |3.5 POSITIVA
H POSITIVA | En proceso | Negativo |Negativo | Negativo posit | Posit Posit
4 414 19 | 10A|10.0 |15.0 |5.0 POSITIVA
H POSITIVA | En proceso | Negativo | Negativo |Negativo Posit | Posit Posit
5 1233 |21 | 10A|10.0 [15.0 |5.0 POSITIVA
H7 Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
6 140-3 (22 |A 10.0 |17.0 |7.0 POSITIVA
M Murid En proceso | Negativo | Negativo | Negativo XXX XXX XXX
7 511-6 |24 | 18M |8.0 |[12.0 |4.0 POSITIVO
M Negativo |En proceso | Negativo |Negativo |Negativo Negat | Negat Negat
8 595-7 |25 |17M |7.0 |10.0 |3.0 POSITIVO
M- Negativo |En proceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
9 574-6 |26 |18 M |10.0 |14.0 |4.0 POSITIVO
H POSITIVA |En proceso | Negativo | Negativo |Negativo Negat | Posit Posit
10 476 23 | 14A|8.0 |145 |6.5 POSITIVA
11 587-2 |27 |H- 100 1135 |35 POSITIVA | Negativo |Enproceso |Negativo |Negativo |Negativo Negat | Negat Negat




H- Negativo |En proceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
12 353 28 | 10A|6.0 |10.0 (4.0 POSITIVA

H- Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat posit
13 587 29 | 11M |6.0 |14.0 |8.0 POSITIVA

H- Negativo |En proceso |Negativo |Negativo |Negativo posit | posit Negat
14 107-7 |31 |10M|5.0 |16.0 |11.0 POSITIVA

H- Negativo |En proceso | Negativo |Negativo | Negativo posit | posit posit
15 449-7 |32 | 11M|5.0 |20.0 |15.0 POSITIVA

H- Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat

28
16 N.N 33 |M 109 [13.2 |23 POSITIVA

M Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat posit
17 1022-8 (34 |7M |7.5 |10.0 2.5 POSITIVO

M- negativo | En proceso | Negativo |Negativo |Negativo Negat | Negat Negat
18 437-7 |40 |10M |8.0 |14.0 |6.0 POSITIVO

M- POSITIVA | En proceso | Negativo |Negativo |Negativo Negat | posit posit
19 556-8 |41 |10M |7.0 |12.0 |5.0 POSITIVO

H- Negativo |En proceso | Negativo | Negativo |Negativo Negat | Negat Negat
20 429-7 |37 |10M|7.0 |11.0 |4.0 POSITIVA

H Negativo |En proceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
21 9178 |35 | 1I0M 6.0 [9.0 |3.0 POSITIVA

H Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
22 645-7 |36 |10M |7.5 |[11.0 |3.5 POSITIVA

H Negativo |Enproceso | Negativo | Negativo | Negativo Negat | Negat posit
23 096-5 32m |12.7 |18.2 |55 POSITIVA

H Negativo |En proceso | Negativo | Negativo |Negativo Negat | posit posit
24 097-5 37m |10.7 |18.9 |8.2 POSITIVA

H POSITIVA | Negativo |En proceso |Negativo |Negativo | Negativo Negat | Negat Negat
25 071-5 -45m | 11.8 | 18.6 |6.5

H POSITIVA | POSITIVA |En proceso |Negativo | Negativo | Negativo Negat | posit posit
26 025-5 36m |10.7 |19.3 |8.6




H POSITIVA | Negativo |Enproceso |Negativo |Negativo |Negativo Negat | posit posit
27 055-5 33m |10.3 |25.0 |14.7

h- POSITIVA | POSITIVA |En proceso |Negativo |Negativo |Negativo Negat | posit posit
28 094-5 37m |10.5 |18.1 |7.6

H POSITIVA | POSITIVA | En proceso |Negativo | Negativo | Negativo Negat | posit posit
29 301 57m |11.5 |25.1 |13.6

H 35 POSITIVA | Negativo |Enproceso |Negativo | Negativo | Negativo Negat | posit posit
30 087-5 m 14.1 {39.6 |25.5

H 37 POSITIVA | Negativo |En proceso |Negativo |Negativo |Negativo Negat | posit posit
31 021-5 m 6.3 |20.3 |14.0

Los SUBRAYADOS son los 9 animales provenientes del municipio de Taraza (Ant).
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