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Resumen

Las Encefalopatias Espongiformes Transmisibles
(EETs) son un grupo de enfermedades neuroldgicas
degenerativas, para las cuales no existe cura y cuyo
desenlace siempre es fatal. Las EETs pueden afectar
tanto a humanos como a animales de interés pecuario
(vacas, ovejas y cabras), domésticos (gatos) o salvajes
(ciervos, visones y alces), incluyendo diversos animales
de zooldgico en cautiverio (antilopes, felinos, [émures y
mono rhesus). Si bien el Scrapie es una enfermedad
que se conoce hace mucho tiempo en los ovinos, la
aparicion de la encefalopatia en el ganado bovino y su
posterior pasaje al humano, ha convertido a estas
enfermedades en prioritarias por la Organizacion
Mundial de Sanidad Animal (OIE). Como consecuencia,
muchos paises comenzaron a desarrollar estudios de
riesgo y programas de vigilancia activa para establecer
su situacion respecto a las EETs y particularmente a la
Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB) con el
objetivo de ser categorizados segun su nivel de Riesgo
por la OIE. Esto tiene implicaciones en el comercio
internacional de productos y subproductos provenientes
de bovinos. Para el éxito del programa es fundamental
el desarrollo de técnicas de diagndstico para deteccion
inmunoquimica e inmunohistoquimica.
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BOVINE SPONGIFORM ENCEPHALOPATHY AND
ITS DIAGNOSIS: REVIEW

Abstract

Transmissible Spongiform Encephalopathies (TSEs) is
a group of neurological degenerative diseases for which
there is no cure and whose outcome is always fatal.
Transmissible Spongiform Encephalopathies (TSEs)
can affect both humans and animals, either livestock
(cows, sheep and goats), domestic (cats) and wildlife
animals (deer, mink and moose), including various
animals living in zoos (antelopes, cats, lemurs and
rhesus monkey). While Scrapie in sheep is a disease
known long time ago, the onset of encephalopathy in
cattle and its subsequent passage to humans was
raised to priority level by the World Organization of
Animal Health (OIE). As a result, many countries began
to develop risk studies and active surveillance programs
to establish their status regarding TSEs and particularly
bovine spongiform encephalopathy (BSE) with the
objective of being categorized according to their level of
risk by the OIE. This has implications for international
trade in products derived from cattle. The development
of diagnosis techniques such as immunochemical and
immunohistochemical techniques are critical for the
success of this program.

Keywords: Bovine Spongiform Encephalopathy (BSE),
diagnosis, Immunochemistry, Immunohistochemistry.

I. INTRODUCCION

Las Encefalopatias Espongiformes Transmisibles

(EETs) se caracterizan por ser enfermedades
neurolégicas degenerativas, para las cuales no existe
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cura y cuyo desenlace siempre es fatal. Las EETs
pertenecen a un grupo de enfermedades infecciosas
que pueden afectar tanto a humanos como a animales,
ya sea de interés pecuario (vacas, ovejas y cabras),
domésticos (gatos) o salvajes comociervos, visones y
alces llamada en estos casos Enfermedad Emaciante
de los Ciervos (en inglés Chronic Wasting disease,
CWD), afectando asi mismo a diversos animales que
viven en cautiverio en jardines zooldgicos (antilopes,
felinos, Iémures y monos rhesus) (Tabla I).

El Scrapie, la forma en que se presenta la EET en
ovejas y cabras, es la que se conoce desde hace mas
tiempo.

Recién a mediados del siglo XX se describe por primera
vez el Kuru, una enfermedad espongiforme de los
humanos que afectaba a aborigenes que practicaban
rituales de canibalismo en Papua Nueva Guinea, y la
enfermedad de Creutzfeldt Jakob (CJD), una demencia
progresiva y pre-senil [1, 2 y 3], encontrandose
semejanzas entre ellas.

Tabla I. Tabla correspondiente a las diferentes Encefalopatias Espongiformes Transmisibles
(EETs) en especies animales y al humano y su nomenclatura, afio de descripcion y autor.

Especies
Afectadas

Enfermedad

Ano Autor - Cita Siglas

“Scrapie” clasico )
Ovinos, muflones y
caprinos

“Scrapie” atipico

1732 Parry — [40]

1998 Benestad et al. — [41] -

Encefalopatia
Espongiforme del
Bovino

Bovino doméstico

1988 | Wilesmith, John —[42] EEB

Antilopes: Nyala,

Encefalopatia de los gran kudu, orix,

Ungulados Exoéticos

Kirkwood, James y
1986 Cunningham, Andrew EUE

ocelote y gato
dorado de Asia

Felino

gemsbok y eland. —[43]
Felinos: doméstico.
Encefalopatia De captura: puma,
Espongiforme del leodn, tigre, chita, 1991 Wyatt et al.- [44] EEF

Encefalopatia

Emaciante Cronica blanco y de pelo

Espongiforme del Visones 1947 Hartsough & Burger EEV
Visén -[45]
Enfermedad Ciervos de pelo

Young, Stuart — [46]

Fatal (genético)

de los ciervos negro y alce
Vincent Zigas y
Kuru Humanos 1957 Carleton Gajdusek — -
[47]
Hans-Gerhard
Enfermedad de 1920 Creutzfeldt — [1]
Creutzfeldt Jakob Humanos 1921 | Alfons Maria Jakob — | 9P
[2]
Variante de la
enfermedad Hill et al., 1997 —[48]
Creutzfeldt Jakob Humanos 1995 Collinge etal. [49] | VCJID
(adquirida)
glg:,srt(r)nrgir?e Gerstmann, J.;
- Humanos 1936 Straussler, E.; GSS
Stralissler Scheinker, | — [50]
Scheinker (genético) ’
Insomnio Familiar
Humanos 1986 Lugaresi et al. — [51] IFF
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A partir del brote de la encefalopatia espongiforme del
bovino (EEB) y sus consecuencias de grandes pérdidas
economicas, ocurrido en Inglaterra en la década del 80,
estas enfermedades tomaron altisima relevancia.
Sumado a esto, a mediados de los 90, la transmision
de EEB a personas que habian consumido carne
contaminada, exacerbd la situacién, poniendo en
evidencia que EEB habia cruzado la barrera de especie,
creando una nueva variante de la enfermedad pridnica
en humanos (variante de Creutzfeldt-Jakob: vCJD) [4] y
convirtiendo la EEB en una zoonosis [5].

Los alimentos balanceados para animales fabricados a
base de harinas de carne y hueso y contaminados con
EEB y/o Scrapie, causaron también la Encefalopatia
Espongiforme Felina (EEF) tanto en gatos domésticos
como en grandes felinos en cautiverio, asi como la
encefalopatia en especies de ungulados (EUE) en
zooldgicos (Antilopes y gacelas) [6].

Las distintas hipotesis presentadas sobre el posible
agente causal de estas enfermedades no pueden
explicar completamente sus caracteristicas, siendo,
hasta ahora, la hipotesis presentada por Prusiner en
1982, la mas aceptada. En ella se postula la existencia
de un agente patogénico no convencional, una proteina
llamada Prion (PrP), término que deriva de particulas
proteinaceas infectivas. Esta hipotesis se basa en las
propiedades moleculares de este agente, diferente a la
de los virus, viroides y plasmidos, dada su resistencia a
los procesos que degradan acidos nucleicos, su
resistencia a la inactivaciéon por calor, y su pequeno
tamano, sugiriendo que se trataria de un agente no
convencional [7].

La proteina pridnica celular (PrP°) es sintetizada
normalmente por la célula y digerida por enzimas
intracelulares. La proteina pridnica infectiva (PrPs°)
tiene la misma secuencia aminoacidica que PrPc pero
una estructura tridimensional diferente, cambio
conformacional que le confiere una especial resistencia
a la degradacion, llevando a su acumulacion en las

células del sistema nervioso central (SNC),
acompafiada de lesiones histopatoldgicas
caracteristicas. Todas las EETs conocidas se

caracterizan por una acumulacion de la proteina
prionica y vacuolizacién del SNC en las etapas finales
de la enfermedad; son enfermedades de evolucién
rapida, siempre fatales, para las cuales no se conoce
cura o prevencion. Sin embargo, muy recientes
descubrimientos generan la esperanza de lograr
alternativas terapéuticas, ante el hecho que existe al
menos una variante natural de la proteina pridnica
capaz de prevenir la aparicion del cuadro clinico [8]. La
posibilidad de generar una vacuna que prevenga la
enfermedad se ha planteado y es buscada activamente
en la actualidad [9], sin embargo existiendo numerosos
aspectos técnicos y fisioldgicos que resolver, tal como el

hecho de que la proteina pridnica infectante no solo
afecta al sistema nervioso, sino que interfiere con el
sistema inmune, como por ejemplo la afectacion del
didlogo de sefales bioquimicas en la activaciéon de
linfocitos T bovinos durante una infeccién experimental
[10]. Otra posibilidad explorada experimentalmente es
el uso de proteinas pridnicas heterélogas (provenientes
de otra especie animal) las cuales aparentemente
interfieren con el reclutamiento de las proteinas
pridnicas normales (PrP¢) del animal a ser protegido a
fin de evitar su transformacién en priones infectivos
(PrP%) [11]. Hasta el momento actual, no existen
técnicas que permitan su diagnéstico ante mortem,
siendo éste necesariamente post mortem. Ante la
sospecha de la enfermedad, en base a los signos
clinicos, la misma debe ser confirmada por
histopatologia del tejido cerebral y/o por técnicas que
utilizan anticuerpos monoclonales o policlonales para la
deteccion de la proteina prionica infectiva PrPse
(inmunohistoquimica y Western blot).

Los cerebros de individuos enfermos presentan
alteraciones microscépicas, mostrando caracteristicas
de degeneracion con lesiones espongiformes,
astrogliosis y acumulacion de depésitos de proteina
patogénica. A pesar de estas caracteristicas comunes,
el tiempo de incubacion y la patologia varian
considerablemente entre los diferentes desordenes
originados por priones, y estos fenotipos distintivos (o
cepas para el agente) parecen propagarse fielmente,
aun después de repetidos pasajes en animales
experimentales [12].

Si bien las EETs forman un grupo de enfermedades de
baja prevalencia en las especies hospedadoras, el
hecho de que la EEB se haya trasmitido a otros
hospedadores, inclusive el humano (vCJD), las ha
convertido en un foco de atencion para el publico, los
profesionales de la salud publica y animal y las
administraciones publicas[13].

Las EETs animales mas comunes agrupan al Scrapie en
ovejas y cabras, EEB o “vaca loca” en el ganado bovino
y CWD en ciervos, siendo CJD la enfermedad pridnica
mas comun en humanos. Una importante caracteristica
de los priones es que éstos generalmente se transmiten
de una especie a otra con una eficiencia mucho menor
que dentro de la misma especie [14]. A esta transmision
ineficiente a una especie diferente se la conoce como
barrera de especie [5]. Para los priones, la transmisién
intra-especie fue demostrada en los afios "30, mientras
que la transmisidn entre especies pudo ser demostrada
con el desarrollo de los ratones transgénicos [15] y
recientemente ratones normales[16]. Esta ultima,
aunque menos eficiente, puede ser superada tras varios
pasajes, reflejando la adaptacion progresiva del prion a
su nuevo hospedador. Esto ademas fue confirmado con
la aparicién de la vCJD en humanos demostrando la
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capacidad del prion de cruzar la barrera y propagarse
en otra especie [15,17,18]. A pesar que la secuencia de
aminoacidos de la PrP asi como su estructura
tridimensional estan altamente conservadas entre las
especies de mamiferos, los priones no pasan facilmente
de una especie a otra ya que una minima diferencia de
la secuencia aminoacidica tiene un alto impacto en la
eficiencia de transmisién. Del mismo modo, tanto la
cepa del prion como la ruta de infeccién constituyen
factores criticos que pueden actuar al momento de
cruzar la barrera de especies [15,19, 20] incluso
existiendo la posibilidad de mantenerse reservorios en
animales silvestres susceptibles [21].
Con el desarrollo de modelos animales, se observo que
existe una barrera inter-especies para las EETs, que
puede vencerse con la dosis y via de exposicion
adecuadas [22]. Incluso, cuando la proteina pridnica
patogénica bovina pasa por otra especie como la oveja,
se hace mas virulenta [23].
En funcion de lo expuesto anteriormente, se llega a las
siguientes caracteristicas, compartidas por todas las
enfermedades que agrupan las EETs [24]:
a) Transmisibilidad oral natural o al
transmisibilidad experimental documentada.
b) Largos periodos de incubacion sin sintomas y con
presentacion de sintomas en las etapas finales de la
enfermedad como consecuencias de las lesiones en
el SNC.
c) La presencia de lesiones histopatoldgicas
caracteristicas (vacuolas) en regiones especificas
del cerebro durante la fase clinica de la enfermedad.
d) La acumulacion de isoformas estructuralmente
modificadas (parcialmente resistentes a la enzima
proteinasa k) de una proteina fisiolégica (proteina
prionica celular, PrP¢) principalmente en el cerebro.
e) La ausencia de una respuesta inmune contra el
agente infeccioso.

menos

f) La falta de un tratamiento preventivo o terapéutico.

Il. ENCEFALOPATIA ESPONGIFORME BOVINA (EEB)

En el afio 1985 fue observado y posteriormente descrito
el primer caso de EEB en Gran Bretafa,
caracterizandose por desoérdenes  neurolégicos
progresivos en el ganado adulto y por cambios
patologicos, principalmente vacuolizacion de la
sustancia gris del tallo cerebral y astrogliosis [24].

La hipétesis mas aceptada sobre la aparicion de EEB en
el ganado bovino es el traspaso de alguna cepa de
Scrapie a ser infectiva para el ganado bovino, y que una
vez dentro del sistema de ‘“rendering”, el agente
infeccioso podria haber sido reciclado y acumulado a
través del alimento conteniendo proteina derivada de
los despojos y carcasas de origen ovino y bovino,

principalmente en la forma de harinas de carne y hueso
[13]. Esto dio como resultado el brote masivo ocurrido
en Gran Bretafia en las décadas ‘80 y "90 que se vio
reflejado en un enorme problema econdmico, social y
politico, ya que la enfermedad fue encontrada en mas
de 30.000 animales cada afo en la epicrisis de la
enfermedad durante los afios 1992 y 1993 y que fue
decreciendo como resultado de las medidas adoptadas
para controlar la enfermedad [5]. Si bien los estudios
epidemioldgicos evidenciaron que las harinas de carne
y hueso son las principales rutas de infeccion, no se
excluye la posibilidad de transmisién maternal o los
sustitutos lacteos como fuente de infecciones [25].
Como consecuencia de la implicacién de las harinas de
carne y hueso y la aparicion de la enfermedad, se
prohibi6é este tipo de alimentacion, resultando en una
notable disminucion de nuevas infecciones en el
ganado nacido después de implementar esta medida.
Debido a que por unos afos, se continué con la
exportacion tanto de ganado como de harinas de carne
y hueso desde Gran Bretafia, la enfermedad pudo
dispersarse a Europa y a otros paises. Actualmente se
ha reportado en muchos paises, aunque con una menor
incidencia, pero incluyendo animales tanto importados
como nativos. La emergencia de una nueva forma de
enfermedad pridnica en humanos (vCJD) en Gran
Bretafia también demostrd estar relacionada con el
agente de la EEB, considerandose la exposicion con la
dieta (carne bovina contaminada) como la ruta de
infeccion [26]. La ocurrencia de EETs en especies
exoticas de bovinos y felinos bajo cautiverio asi como
en gatos domésticos, muestra haber sido originada por
el agente de EEB, presumiéndose que la exposicion ha
sido a través de la dieta [26, 27]. De esta manera fue
evidente que EEB habia cruzado la barrera de especie.
El gran aumento de muestras analizadas en los
programas de vigilancia activa para EEB asi como el
refinamiento de los métodos de diagndstico, permitieron
la identificacion de dos nuevas formas de EETs,
llamadas EEB atipicas. Si bien la EEB fue considerada
por mucho tiempo como una enfermedad causada por
un unico agente infeccioso causando un perfil de
lesiones bien tipicas y mostrando un unico patrén de
glicosilacion para la proteina pridnica resistente (PrPrs),
estudios mas recientes reportaron casos con
caracteristicas de PrPs diferentes, siendo estos de dos
tipos: 1- Tipo H, caracterizado por una masa molecular
de PrPrs sin glicosilar de mayor masa molecular [28]; 2-
Encefalopatia Espongiforme Amiloide Bovina (BASE)
descrita por primera vez en ltalia [29] que se denomina
Tipo L y que se caracteriza por poseer una masa
molecular menor que PrPsc. Estos casos atipicos fueron
encontrados en paises que implementan grandes
sistemas de vigilancia activos [25].

El origen de estas nuevas formas todavia no se conoce
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aunque se han planteado algunas hipétesis como la
ocurrencia de un cambio importante en el agente
original de EEB, origen de otra fuente tal como el
Scrapie de ovejas y cabras, o una forma previa no
conocida en el ganado (ya sea debido a la exposicién
del agente o una forma espontanea de EET) [25].
Sumado a esto, se han reportado dos casos de EEB en
cabras infectadas naturalmente, uno en Francia [30] y
otro en una cabra Escocesa [31], y otros posibles
reportes [32] asi como casos atipicos de Scrapie en
diferentes paises.

Ill. DIAGNOSTICO

El diagndstico clinico de EEB puede ser muy dificil de
realizar dada la gran variedad de signos clinicos que se
pueden presentar, los cuales pueden a su vez estar
influenciados por el estado del animal, la cepa del
agente y factores ambientales [26]. Por este motivo,
para el diagnostico de la enfermedad debe reconocerse
el agente infectivo. Si bien la demostracion de PrPsc
constituiria la identificacion del agente, por definicién, la
transmision a partir de tejido infectado, generalmente
inyectandolo a roedores de laboratorio, es la unica
prueba biolégica disponible de deteccion de la
infectividad. Aunque este criterio resulta poco practico
para fines diagndsticos, la caracterizacion bioldgica de
la transmisiéon es un componente importante para la
definicibn de alguna nueva variante fenotipica
emergente de EEB y para distinguir casos de estos en
bovinos y EEB en ovejas y cabrasreportadas en casos
experimentales [27].
Actualmente, el diagnéstico de la enfermedad pridnica
puede realizarse con un diagndstico estatico, en el cual
distintas técnicas son usadas para el diagnéstico post
mortem [33], basandose en los cambios microscépicos
observados en los cerebros de los individuos
infectados, el diagndstico activo, en el cual se amplifica
PrP%c, o la infectividad, in vivo o in vitro, ya sea por
inoculacién intracerebral en ratones, por el ensayo
celular (para EEB oScrapie) o por la técnica de PMCA
(Protein Misfolding Cyclic Amplification) [34].
Por lo tanto, la deteccion de PrPsc puede realizarse por
distintos métodos [35]:

« La presencia de las fibrillas caracteristicas a través

de microscopia electrénica (SAF) en tejidos en caso

de Scrapiey con menor sensibilidad en EEB.

* Inmunotransferencia — western blot (inmunoblot —

WB) en homogenatos de cerebro.

* Inmunohistoquimica (IHC) en secciones de tejidos

fijados e incluidos en parafina
Mientras que muchos métodos inmunobioquimicos,
también llamados test rapidos, son usados para el
screening en bovinos, los otros mencionados (SAF, WB

e IHC) son considerados oficialmente como pruebas
confirmatorias dependiendo de la especie[34].

Sin embargo, diagndésticos no concluyentes, la ausencia
de cambios histolégicos caracteristicos, o de la
deteccion de PrPSe/SAF segun el método diagndstico
utilizado y la especie susceptible, no confirman la
ausencia de la enfermedad sino que la concordancia
entre resultados de multiples enfoques diagndsticos
provee la mejor garantia de exactitud. Claramente, en
una situacion de monitoreo donde se busca evidencia
de la ausencia de EEB en rumiantes, deberia ser
necesario aplicar multiples criterios diagnésticos vy
utilizar en forma complementaria dos métodos de
laboratorio en la confirmacion de muestras de tejido del
SNC (histopatologia e IHC o WB) para mantener un alto
grado de confiabilidad en los resultados negativos [27].
La acumulacion de PrP*¢ en tejido linfoide en los
estadios relativamente tempranos de Scrapie fueron
inicialmente utilizados para diagnéstico ante-mortem
usando biopsia de la tonsila palatina, aunque
actualmente se han obtenido biopsias exitosas de tejido
linfoide del tercer parpado [32] y de tejidos linfoides mas
accesibles a nivel del recto [36] para diagndsticos ante
mortem de rumiantes menores, siendo imposible la
aplicaciéon de este método para los casos de EEB.
Actualmente se intentan generar modelos animales a fin
de mejorar los sistemas de diagndstico. Recientemente,
se utilizé un modelo en primates no-humanos en el cual
se logro la expansién de la poblacién de priones a
través de la técnica de amplificacion ciclica de
mal-plegado de la proteina pridnica [37].

3.1 Diagnéstico Histopatolégico

El diagnéstico histopatologico se realiza a partir de
muestras de SNC fijadas en formol, basandose en el
examen de una seccién de la médula oblongada
tomada a nivel del obex, considerada como el sitio
predilecto donde ocurren los cambios morfolégicos [27].
Estos se corresponden con los de una encefalopatia
espongiforme comprendiendo principalmente
vacuolizacion del pericarion neuronal y neurdpila
formado por las terminaciones axoénes, dendritas y de
las provenientes de las células gliales acomparada por
una variable y generalmente menos conspicua gliosis.
Las lesiones tienen distribucion simétrica bilateral. Las
lesiones aparecen generalmente en el tallo cerebral y
frecuentemente afectan a los nucleos del tracto solitario
y al nucleo dorsal del nervio vago. El examen histologico
de secciones de la médula oblongada a nivel del obex
puede ser suficiente para confirmar el diagnéstico en
casos sospechosos de Scrapie/ EEB [27].

La patologia del Scrapie atipico/Nor98 muestra poca o
nula vacuolizacién en el obex y ninguna acumulacion de
PrPsc detectada por IHQ, mostrando, en cambio,
vacuolizacién y acumulacién de proteina pridnica
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infectiva en el cerebelo [38].

Es importante explicar que los casos atipicos de EEB
también tienen un comportamiento particular en relacion
a la ubicacién de las lesiones propias de cada caso.

3.2 Diagnéstico Inmunoquimico

La evaluacién inmunoquimica, que incluye las técnicas
de IHC y WB de la médula, incrementa la eficiencia del
diagndstico, ya que la deteccion de PrP precede a la
vacuolizacién y a los signos clinicos [39]. Este enfoque
también permite la caracterizacion de la proteina
prionica que esta presente y contribuye a la
discriminacion de los fenotipos de la enfermedad,
particularmente entre Scrapie clasico y atipico, e incluso
entre EEB clasico y sus casos atipicos.

3.3 Métodos Inmunohistoquimicos

Los métodos inmunohistoquimicos se basan en la
deteccion de PrPsc con el uso de distintos anticuerpos
monoclonales y policlonales en el contexto del tejido
nervioso infectado. Estos anticuerpos estan dirigidos y
se unen a diferentes epitopes de la proteina pridnica. Un
panel estandar de anticuerpos anti-PrP esta dirigido
contra los 4 grupos de epitopes que presenta la
molécula priénica (epitopes downstream y upstream de
la regién N-terminal, epitopes del dominio globular,
epitopes C-terminal). De esta manera los patrones de
inmunoreactividad del panel de anticuerpos para PrP,
van a dar la base para la diferenciacion entre las EETs
en ovinos [36]. Son métodos que permiten no solo
detectar la presencia de PrP$ sino también en la
mayoria de los casos visualizar las alteraciones
morfolégicas especificas de la enfermedad por lo cual
constituye una metodologia de diagndstico de eleccion
para los programas de vigilancia y el diagnostico de
confirmacioén que muchos laboratorios han incorporado.
La deteccion de acumulaciones de PrPSc mediante IHC
tiene una sensibilidad cercana a la del WB para la
deteccion de PrP¢[27].

3.4 Métodos de Western Blot (WB)

El diagnéstico basado en la deteccion de PrPsc por WB
requiere que se encuentren presentes solamente las
bandas correspondientes a proteinas de masa
molecular 27-30 kDa en muestras tratadas con
proteinasa Ky que éstas sean comparables a las de los
controles [27]. En el caso de aislamientos de Scrapie
atipico/Nor98, estos muestran, después del tratamiento
con proteinasa K, un patrén de bandas multiples
distintivo, con una banda de alrededor de 11-12 kDa o
7-8 kDa, las cuales son observadas en los perfiles de
WB independientemente de la regidn del cerebro
(particularmente obex, médula oblongada y cerebelo)
[40]. Las bases moleculares para esta glicosilacion
diferencial entre las cepas de EETs no estan claras,

siendo los mecanismos fundamentales y su relacion con
las caracteristicas de la enfermedad todavia
desconocidos [41]

Actualmente existen métodos comerciales rapidos,
aprobados por la Organizacién Mundial de la Salud
Animal (OIE), para la deteccion de PrPsc en el
diagnostico de EEB y Scrapie. Estos pueden emplear
las técnicas de WB o de ELISA. En el caso de los WB,
los distintos fenotipos moleculares de las EETs,
basados en los diferentes patrones de glicosilacion
obtenidos, son usados para la discriminacién entre
Scrapie clasico, atipico y EEB clasico y atipico [36].

IV. PROGRAMAS DE VIGILANCIA

A partir de la aparicion de la enfermedad de la vaca loca,
tanto esta (EEB) como el Scrapie cobraron suma
importancia debido a las grandes pérdidas sufridas.
Como consecuencia, muchos paises comenzaron a
desarrollar estudios de riesgo y programas de vigilancia
activa para establecer su situacion respecto a las EETs,
tanto animales como humanas.
En un principio, la Unién Europea (UE) establecié 4
categorias para clasificar a los paises segun el riesgo
geografico de EEB (GBR):

Nivel I: Altamente improbable

Nivel Il: Improbable pero no excluido

Nivel Ill: Probable pero no confirmado o confirmado

a bajo nivel

Nivel IV: Confirmado a alto nivel
Sin embargo, actualmente el GBR ha dejado de
utilizarse, habiendo establecido la OIE una nueva
categorizacion:

I: Riesgo insignificante

II: Riesgo controlado

lll: Riesgo indeterminado
Para poder ser categorizado, cada pais debe realizar
algun tipo de vigilancia a fin de acceder a una cantidad
de puntos necesarios segun sea la categoria ademas
de contemplar los diferentes criterios establecidos en el
articulo 11.4.2 del Coddigo sanitario para los animales
terrestres 2014 (Codigo Terrestre OIE) . En la vigilancia
de tipo A, se busca detectar al menos un caso de EEB si
la prevalencia es mayor a 1 caso en 100.000,
debiéndose alcanzar 300.000 puntos en 7 afos;
mientras que en la vigilancia de tipo B, se busca
detectar al menos un caso de EEB si la prevalencia es
mayor a 1 caso en 50.000, debiéndose sumar 150.000
puntos, en ambos casos con un nivel de confianza del
95%. El puntaje total se obtiene de la suma de puntos
aportado por cada muestra (animal), la cual varia segun
las subpoblaciones y los grupos de edad; para que el
puntaje sea valido, deben muestrearse todas las
categorias o al menos tres de las subpoblaciones de
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muestreo. En el caso de Ecuador el tipo de vigilancia
que se aplica es el tipo A.

El Pais Miembro que desee ser reconocido oficialmente
en su estatus de la enfermedad por parte de la OIE
debera presentar el cuestionario que figura en la pagina
web de este organismo
(www.oie.int/es/sanidad-animal-en-el-mundo/estatus-sa
nitario-oficial/procedimientos-y-politicas-oficiales/)

y responder el cuestionario
(www.oie.int/es/sanidad-animal-en-el-mundo/estatus-sa
nitario-oficial/eeb/)

con la informacién exigida en el Codigo sanitario para
los animales terrestre articulo 1.6.5, asi como cumplir
con todos los requisitos especificados en el Codigo
Sanitario para los Animales Terrestre en materia de
EEB. En nombre de la Asamblea, la Comision Cientifica
para las enfermedades animales (Comision Cientifica)
de la OIE es responsable de evaluar si las solicitudes de
los Paises Miembros cumplen con las normas
establecidas por la Organizacioén. La evaluacion llevada
a cabo por la Comisién Cientifica se basa en las
recomendaciones formuladas por el Grupo ad hoc
conformado por especialistas mundiales en el control de
EEB.

Dado que el estatus sanitario oficial de EEB de un pais
0 zona se determina a partir de una evaluacion general
del riesgo, la aparicion de un nuevo foco de EEB
implicara una reevaluacion del estatus oficial, sélo en el
caso de un cambio en la situacion epidemiolégica que
indique fallas en las medidas de mitigacion del riesgo
aplicadas en la zona o pais.

Si la Comisién Cientifica determina que las condiciones
del pais han cambiado y ya no cumplen los requisitos
del Cdédigo Terrestre, se puede suspender el estatus
sanitario. La Comisiéon Cientifica puede decidir la
restitucion del estatus suspendido si el Pais Miembro
presenta una nueva solicitud y demuestra que cumple
con todos los requisitos para la recuperacion del estatus
sanitario oficial, consignados en los capitulos
correspondientes del Coddigo Terrestre. Tras una
consulta con la Comision Cientifica, el Director General
de la OIE comunica la suspension y la restitucion del
estatus sanitario y la lista de las suspensiones y
restituciones se mantiene actualizada hasta que la
Asamblea adopte una nueva resolucién en el siguiente
mes de mayo.

Los Paises Miembros que tienen el estatus sanitario de
riesgo insignificante de enfermedad, oficialmente
reconocido por la OIE, deben presentar cada afio un
formulario de reconfirmacion.

V. DISCUSION Y CONCLUSIONES

La limitada informacién acerca de la Encefalopatia
Espongiforme Bovina (EEB, o BSE en inglés) en el
Ecuador justifica plenamente la realizacion actual del
correspondiente monitoreo en la poblacion de bovinos y
ovinos en las diversas zonas de influencia, relacionada
principalmente con aspectos de alimentos para la
nutricion de ganado y factores indirectos que afectan a
la importacion y exportacion de animales vivos y
productos de origen bovino, todo esto dentro del marco
del Programa Nacional de Vigilancia y Prevencién de la
EEB del Ministerio de Agricultura, Ganaderia,
Acuacultura y Pesca, a través de AGROCALIDAD. El
Ecuador se plantea actualmente como objetivo general
establecer un programa de prevencion y vigilancia de la
EEB, mejorando la sanidad y produccién del sector
ganadero, asegurando su calidad y competitividad tanto
nacional como internacional siguiendo las normativas
establecidas por la OIE [26], siendo sus objetivos
especificos:

e Estructurar una unidad técnica que permita

ejecutar de manera eficiente las actividades del

programa y trabajar coordinadamente con

organismos gubernamentales y asociaciones de

ganaderos.

» Controlar las materias primas de riesgo de

introduccién y diseminacién de priones, asi como de

su caracterizacion.

» Establecer la vigilancia pasiva y activa para las

EETs y diagnéstico para la enfermedad a nivel de

confirmacion.

* Implementar un control de desechos de riesgo.

* Implementar una estrategia de comunicacion y

capacitacion.
La consecucion del estatus | (riesgo insignificante) en
relacion a la presencia de EEB en el Ecuador, abrira
definitivamente las puertas a la exportacion de
productos de origen bovino, toda vez que el principal
impedimento para dichas exportaciones, el logro del
estatus de pais libre de fiebre aftosa, ya ha sido
alcanzado. De esta manera, Agrocalidad/Ecuador
contribuye significativamente al impulso del cambio de
la matriz productiva en el pais.
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