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RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue evaluar el titulo y la duracion de anticuerpos neutralizantes (AN) en vacas
inmunizadas con una vacuna experimental inactivada para el virus respiratorio sincitial bovino (VRSB) y los
niveles y la duracién de los anticuerpos maternales anti-VRSB transferidos a través del calostrado en los
terneros nacidos. Se inoculd un grupo de seis vacas prefiadas con una vacuna inactivada de VRSB 90 y 60
dias antes del parto. El grupo control estaba formado por seis vacas sin vacunar. Se obtuvieron muestras de
suero de las vacas a los dias 90, 60, 30 antes del parto y 0, 60 y 120 dias posteriores al parto. Con respecto
a los terneros, se recolectaron muestras de suero de ambos grupos a las 48 horas posparto y 30, 60, 90 y
120 dias luego del nacimiento. La deteccién de anticuerpos especificos contra el VRSB se realizé6 mediante
seroneutralizacion viral. En los terneros se determinaron proteinas totales e inmunoglobulina G total a las 48
horas posparto. Solo las vacas vacunadas seroconvirtieron a los 60 dias después del refuerzo y los titulos de
anticuerpos permanecieron elevados 180 dias después de este. Los terneros recién nacidos mostraron una
transferencia pasiva efectiva de anticuerpos maternos especificos para el VRSB. En este trabajo fue posible
corroborar la induccion y duracion de los anticuerpos especificos contra el VRSB en vacas vacunadas con
una vacuna inactivada asi como en sus respectivos terneros.
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ABSTRACT

The aim of this work was to evaluate the titer and duration of neutralizing antibodies in cows immunized with
an inactivated experimental vaccine for BRSV and the levels and duration of anti-BRSV maternal antibodies in
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calves born. A group of six pregnant cows was inoculated with a inactivated BRSV vaccine, at 90 and 60 days
before calving. As a control group, six animals were mock inoculated. Cows” serum samples were obtained
at days 90, 60, 30 before calving and at 0, 60 and 120 days postpartum. Sera from calves were obtained at
48-72 hours postpartum, 30, 60, 90 and 120 days after birth. The kinetic of serum specific antibodies from
inoculated animals and newborn calves was analyzed by a serum neutralization assay. Only the vaccinated
cows serocoverted 60 days post booster and antibody titers remained high 180 days post booster. Six new-
born calves showed an effective passive transfer of specific BRSV maternal antibodies. In this work, it was
possible to determine antibody levels against BRSV and their duration after vaccination of cows and calves

born using an inactivated vaccine.

Keywords: Vaccine, bovine respiratory syncytial virus, passive immunity.

INTRODUCCION

El virus respiratorio sincitial bovino (VRSB) es un neu-
movirus de la familia Pneumoviridae altamente prevalen-
te en el ganado bovino y uno de los agentes virales mas
importantes del complejo respiratorio bovino (CRB) (Bro-
dersen, 2010; Van der Poel et al., 1994). El BRSV se cla-
sifica en 4 subgrupos antigénicos, utilizando anticuerpos
monoclonales dirigidos contra la proteina G: A, B, AB y sin
tipificar (Furze et al., 1994). EL virus fue aislado por prime-
ra vez en Argentina en el afio 1998 (Bagnis ef al., 1999).
Estudios posteriores demostraron una alta prevalencia en
bovinos de cria, tambo y feedlots de diferentes provincias
de nuestro pais (Ferella et al., 2017; Odeodn et al., 2001).
En infecciones naturales y experimentales con VRSB se ha
demostrado que el virus puede inducir un cuadro clinico gra-
ve en animales menores de un afio y afecta severamente a
terneros de 0 a 3 meses de vida (Brodersen, 2010; Verho-
ef et al., 1984; Viuff et al., 1996). La infeccién por el VRSB
causa dafo y disfuncidon de las células del epitelio traqueo
bronquial, bronquiolar y alveolar (Brodersen 2010; Viuff et
al., 1996). Es importante destacar que, si bien la infeccion
por el VRSB ocurre aun en presencia de anticuerpos neutra-
lizantes, estos anticuerpos se consideran protectivos debido
a que en presencia de elevados titulos disminuye significati-
vamente la severidad de la enfermedad (Van der Poel et al.,
1994; Belknap et al.; 1991; Kimman y Westenbrink, 1990).

Para la prevencion de la enfermedad por el VRSB han
sido utilizadas vacunas a virus completo inactivado (solo
o combinado con otros agentes del CRB) o a virus vivo
atenuado (Bowland y Shewen, 2000). En Argentina las
vacunas comerciales utilizadas son a VRSB inactivo, y en
todos los casos vienen combinadas con otros agentes que
forman parte del CRB, como virus parainfluenza bovino
tipo 3, herpesvirus bovino tipo 1, virus de la diarrea viral
bovina, Mannheimia haemolytica, Pasterurella multocida e
Histophilus somni.

Estudios de eficacia en los que terneros vacunados con
vacunas a VRSB inactivado fueron infectados experimen-
talmente con cepas patégenas del VRSB, demostraron una
disminucion de la excrecién viral conjuntamente con una

disminucion en la severidad de las lesiones pulmonares
(Ellis et al., 2005). El rol de los anticuerpos maternales en
la proteccion de los terneros jovenes contra las infecciones
con el VRSB fue controversial durante mucho tiempo. Pri-
mero se postuld que los anticuerpos calostrales anti-VRSB
no protegian frente a la infeccidon (Scott y Taylor, 1985).
Posteriormente, Belknap et al. (1991) demostraron que
terneros desafiados con el VRSB previamente alimenta-
dos con calostro proveniente de vacas vacunadas antes
del parto, presentaban lesiones pulmonares menos graves
comparados con terneros privados de calostro (Belknap et
al., 1991).

Una estrategia utilizada para mejorar la calidad inmuno-
I6gica del calostro consiste en la vacunacion de las madres
en el preparto (Gorden y Plummer, 2010). El volumen de
calostro consumido tiene una relacién directa sobre el titulo
de anticuerpos en el ternero lactante; un menor consumo
significara, en la mayoria de los casos, una menor concen-
tracion de IgG calostrales en el plasma del ternero (Quigley
et al., 1995). La informacién respecto a la duracion de la
inmunidad pasiva para el VRSB en terneros que calostran
sin la intervencion del hombre es escasa. Por un lado, la
mayor parte de los estudios no detallan los niveles de in-
munidad humoral en las vacas al momento del parto y, por
otro lado, estos ensayos fueron realizados con suministro
de calostro de manera artificial y alimentados en condicio-
nes artificiales en terneros raza Holstein Friesians (Belknap
et al., 1991; Dudek et al.; 2014).

El objetivo de este trabajo fue evaluar el titulo y la du-
racion de anticuerpos neutralizantes (AN) en vacas inmu-
nizadas con una vacuna experimental inactivada para el
VRSB y los niveles y la duracion de los anticuerpos especi-
ficos maternales anti-VRSB en los terneros nacidos.

MATERIALES Y METODOS
Animales

Se utilizaron vacas y terneros del rodeo de cria de la
Estacion Experimental Agropecuaria (EEA) Marcos Jua-
rez (INTA). El rodeo estaba constituido por 98 vacas raza
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Aberdeen Angus (AA) y 3 toros raza Charolais (C). Se se-
leccionaron 12 vacas prefiadas para el experimento y sus
correspondientes terneros nacidos (filial 1; AA x C). Duran-
te el experimento las vacas y sus terneros fueron aislados
del resto del rodeo, alojados en potreros y alimentados con
una pastura consociada de alfalfa y gramineas. Los terne-
ros nacidos calostraron y luego se alimentaron de leche
materna hasta los 180 dias posparto. Durante el ensayo, la
condicion corporal de las vacas fue monitoreada utilizando
la escala de score corporal del 1-5. En los meses de pari-
cion (julio, agosto y septiembre) las vacas fueron monito-
readas 2 veces por dia (7:00 h y 17:00 h) a fin de detectar
los terneros nacidos.

Virus y células

Para los ensayos (produccién de virus para la vacuna
experimental y seroneutralizacion viral) se utilizé la cepa
A51908 de VRSB, adquirida de ATCC, cedida por el La-
boratorio de Virus Adventicios de INTA Castelar. Las célu-
las utilizadas para ambos ensayos fueron las Madin Darby
bovine kidney (MDBK). Estas se cultivaron en una mezcla
de partes iguales de E-MEM (Eagle’s minimal essential
medium) y D-MEM (Dulbecco’s minimal essential medium)
(GIBCO BRL) (1:1) con un 5% de suero fetal bovino libre de
anticuerpos contra el VRSB.

Vacuna experimental

El indculo contenia DICT50/ml dosis infectivas de culti-
vo de tejidos 50% (DICT50/ml). El titulo infeccioso de las
producciones virales fue determinado por efecto citopatico
(ECP) mediante la metodologia de Reed y Muench (1938).
El VRSB (10° DICT50/ml) fue clarificado, luego se inactivo
con binary ethyleneimine y se formul6 en adyuvante oleoso
incompleto (MONTANIDE ISA 50 V2, Seppic) en una rela-
cion 40% de antigeno y 60% de adyuvante.

Disefio experimental y vacunaciéon de grupos expe-
rimentales

Se seleccionaron 12 vacas adultas prefiadas, con un ti-
tulo de anticuerpos neutralizantes igual o inferior a 64 por
seroneutralizacion viral, las cuales fueron divididas en dos
grupos experimentales (6 vacas por grupo): grupo vacuna-
do (GV) y grupo control (GC). Las vacas del grupo vacuna-
do fueron inoculadas con 5 ml por la via intramuscular en
la tabla del cuello, con la vacuna de VRSB inactivo formu-
lada en adyuvante oleoso. Las vacas del grupo control no
fueron vacunadas. Los animales fueron inoculados 90 y 60
dias antes del parto.

Recolecciéon de muestras

Las muestras de sangre fueron extraidas por puncion
de vena yugular usando tubos estériles sin anticoagulante.
Las muestras fueron centrifugadas a 3000 rfc y los sueros
fueron conservados a -20 °C hasta su analisis. Los tiempos

de sangria en las vacas (GV y GC) fueron: 90 (T0), 60 (T1)
y 30 (T2) dias antes del parto, al parto (T3) y luego a los 60
(T4) y 120 (T5) dias posparto.

Nacieron un total de 12 terneros; 7 terneros (2 fueron
mellizos) fueron hijos del GV (TNGV) y 5 del GC (TNGC).
Los tiempos de sangria en los terneros fueron: 48-72 horas
posparto (T48pp), 1 (T1m), 2 (T2m), 3 (T3m) y 4 meses
(T4m) luego del nacimiento.

Ensayo de seroneutralizacién viral

El ensayo de seroneutralizacién (SN) para la deteccion
de anticuerpos neutralizantes contra el VRSB se baso en
la técnica descripta por Samal et al. (1993). Se empleé el
método suero variable-virus fijo, donde diluciones variables
de sueros problema (seriada base 4) se enfrentaron a una
cantidad establecida y fija de virus (100 DICT50/ml). Bre-
vemente, diferentes diluciones de sueros se realizaron en
E-MEM: D-MEM y se sembraron por triplicado en placas
de 96 pocillos. Luego en cada dilucion de suero, se agre-
g6 un volumen de la dilucidon del virus de trabajo en una
proporcion 1:1. Las placas con la mezcla suero-virus se
incubaron a 37 °C en atmoésfera de 5% CO, y luego se
trasvasaron 100 pl de dicha mezcla sobre una monocapa
de células MDBK en placas de 96 pocillos. La lectura del
ensayo se realizé por observacion del ECP entre los 4-5
dias posteriores a la infeccion. Se incluyd un control po-
sitivo fuerte, un control positivo débil, un control negativo
(sueros de bovino), un control de células sin infectar y el
control de la dilucion del virus de trabajo. Las muestras se
consideraron positivas cuando se observo la inhibicion del
ECP caracteristico en una dilucion determinada (titulo igual
o mayor a 4). El titulo de anticuerpos neutralizantes se ex-
pres6 como la inversa de la maxima dilucion en la que no
se observaba ECP.

Determinacion de proteinas totales e inmunoglobu-
lina G total

En las muestras de suero del tiempo T48pp de los terne-
ros se realizé la determinacion de proteinas totales (PrT) e
inmunoglobulina G total (IgG). El ensayo de proteinas to-
tales se realizé por el método de Biuret por espectrometria
utilizando un kit comercial (Proti 2 ®, laboratorio Wiener) y
siguiendo las instrucciones del fabricante.

La determinacién de IgG total se realizdé con un ELISA
desarrollado “in house”. Brevemente, se produjo anticuer-
po IgG ovino anti-lgG bovina el cual luego fue purificado
por columna de afinidad utilizando resina de Sefarosa 4B
activada con CNBr (GE Healthcare). Luego, se sensibili-
zaron placas Maxisorp fondo chato con el anticuerpo pu-
rificado (100 ng/pocillo) y diluido en buffer de pegado, se
incubd 1 h a temperatura ambiente y se realizaron lava-
dos con PBS-Tween (0,05%). Posteriormente se agrega-
ron los sueros incognita a cada pocillo, por duplicado y en
diluciones 1/1000000 usando como diluyente PBS-Tween
(0,05%). Luego, se agreg6 un anticuerpo comercial de ca-
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bra anti IgG bovina conjugado con peroxidasa (Jakson) se
incubd durante 1 h y se reveld con solucion de ABTS. Los
resultados fueron determinados por medio de una curva
del tipo regresion logistica de 4 parametros (4PL), cons-
truida a partir de concentraciones conocidas (500 ng/ml
— 0,68 ng/ml) de un suero de referencia bovino comercial
(Bethyl, RS10-103).

Andlisis estadistico

El analisis se realizé mediante el software estadistico Gra-
phPad Prism 7.04 for Windows, (GraphPad Software, La Jo-
lla California, EUA). Se presentaron las medias aritméticas
y los errores estandar de AN, proteinas totales e 1gG total.
Las diferencias entre los valores de las medias de AN entre
los grupos vacunados y grupo control (tanto en vacas como
en los terneros nacidos) para cada tiempo se analizaron me-
diante t-Test. Un p<0,05 fue considerado estadisticamente
significativo en todos los casos. Posteriormente, se realizd
un analisis de ANOVA de dos vias (medidas repetidas en el
tiempo) para evaluar el efecto de los tratamientos en prome-
dio, y de observarse diferencias entre tratamientos, en caso
de ser constante, se consideré un p<0,1.

El ternero 26, nacido en el grupo de vacas vacunadas, se
excluyo del analisis estadistico debido a que se corroboré
que tuvo un calostrado deficiente 48 horas posparto.
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RESULTADOS

El estado corporal de todas las vacas durante el perio-
do de ensayo estuvo comprendido entre 3,5 y 4 de score
(datos no presentados en los resultados). Los resultados
de SN viral en las vacas se muestran en la tabla 1. SSe
consider6 que un animal seroconvirtié cuando el titulo de
AN habia variado en un total de 2 diluciones base 4. Todas
las vacas del grupo vacunado seroconvirtieron 60 dias pos-
teriores a la segunda vacunacion (p<0,05). Los titulos de
anticuerpos alcanzaron niveles maximos 90 dias después
de la primera vacunacion y luego comenzaron a disminuir.
Sin embargo, la mayoria de los animales presentaron altos
titulos (>128) de anticuerpos al dia 210. Ninguno de los
animales del grupo control seroconvirtié durante el ensayo
(p> 0,05), presentado niveles basales (8-64) de anticuer-
pos neutralizantes durante toda la experiencia.

Los niveles de proteinas totales e inmunoglobulinas G
total a las 48 horas posparto y de AN anti-VRSB en los
distintos tiempos de sangria de los terneros nacidos de am-
bos grupos, se muestran en la tabla 2. No se encontraron
diferencias significativas en los niveles de proteinas totales
e lgG entre ambos grupos de terneros: terneros nacidos
del GV (TNGV) y terneros nacidos de GC (TNGC). Es im-
portante mencionar que las diferencias observadas en los
titulos de anticuerpos entre los terneros niumero 24 y 26 se
debieron a una falla en la transferencia pasiva de anticuer-
pos (FTPA) en el ternero numero 26.

FrRIEs Titulo de AN
experimentales e TO (1.2 a
(1.”lnoc.) T1 (2.”Inoc.) T2 T3 (partos) T4 T5
1 64 512 512 512 512 512
2 32 128 128 512 128 64
3 16 16 32 512 64 32
Grupo 4 32 64 512 512 128 128
vacunado 5 16 32 64 128 64 64
6 32 32 32 512 128 64
Xt E.E. 32,0%£7,2 130,7+*78,0a 213,3+*955a 448,0x64.0a 170,7+69,5a 144,0%t74,7a
15 16 32 64 32 16 16
16 16 16 16 32 64 16
17 8 8 16 16 16 16
Grupo control 18 8 16 16 16 16 16
19 32 16 64 64 64 32
20 32 32 32 64 64 64
X +E.E. 18,7+ 4,5 20,0+4,0b  34,7%96b 37,3:x89b 400107 b 26,7%7,9b

Tabla 1. Titulos de anticuerpos neutralizantes (AN) anti-VRSB en grupo de vacas vacunadas y control.
Letras diferentes (a y b) indica diferencias estadisticas significativas entre los grupos en cada tiempo, p<0,05, t-test.
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Titulo de AN
Grupos T48pp-Proteinas T48pp-lgG
. o Ternero/N.° . Sk
experimentales totales (g/dL) (mg/mL) T48pp T 1m T2m T3m T4m
24 6,82 32,76 64 64 32 16 4
26* 5,13 6,83 8 16 4 8 4
62 7,89 82,80 128 64 32 16 4
68 7,07 111,20 128 128 16 68 16
TNGV 23 10,17 42,30 128 64 128 4 ND
77 6,63 113,50 128 64 16 4 4
64 10,41 34,90 128 32 16 8 2
17,3+ 69,3+ 40,0+ 19,3+ 6,0%
XtE.E 8,17 £ 0,70 69,58 £ 15,43
13,7 13,7 a 13,7 a 13,7 2,5
9 6,35 72,90 16 8 8 4 4
46 6,9 19,20 128 8 4 ND ND
36 10,77 45.69 128 64 32 2 2
TINGC 63 6,22 64,20 32 8 4 4 ND
41 8,44 56,90 128 128 16 16 4
86,4 43,2 12,8 6,5 33%
XtE.E 7,74 £0,85 51,78 £9,29
15,0 15,0 b 15,0 b 16,7 0,7

Tabla 2. Proteinas totales, Inmunoglobulina G total y anticuerpos neutralizantes (AN) anti-VRSB en los terneros nacidos.

*ternero N.° 26 excluido del andlisis estadistico debido a que se corroboré un calostrado deficiente. Letras diferentes (a y b) indican
diferencias estadisticas significativas entre los grupos en cada tiempo, p<0,05, t-test.
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Figura 1. Titulo de anticuerpos neutralizantes (AN) anti-VRSB (medias) en terneros nacidos del grupo de vacas vacunadas (TNGV;
barras grises) y del grupo de vacas control (TNGC; barras violetas). Las medias de anticuerpos fueron significativamente mas altas en el
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Los terneros nacidos del grupo de vacas control mostra-
ron un aumento en los titulos de anticuerpos al nacer segun
los niveles basales de anticuerpos neutralizantes de sus res-
pectivas vacas. Los titulos de anticuerpos maternos comen-
zaron a disminuir en el tiempo 60 en los terneros nacidos de
vacas vacunadas (p<0,05), mientras que en el grupo control
los niveles de anticuerpos disminuyeron severamente, inme-
diatamente después del nacimiento (p<0,05).

El analisis de medidas repetetivas demostrd una dife-
rencia promedio a lo largo del tiempo entre los 2 grupos
experimentales (p=0,887). A su vez, es importante resaltar
la importancia que presenta la variabilidad de la respuesta
humoral entre individuos de un mismo grupo en la justi-
ficacion de la variacion total del ensayo (p=0,908). Estos
resultados nos permiten afirmar que la curva de decaimien-
to de AN en los terneros nacidos de hembras vacunadas
previamente al parto es diferente que la de los terneros
de hembras no vacunas que previamente habian tenido
contacto con el agente viral (no naive). No se pudo en-
contrar evidencia de correlaciéon positiva entre los valores
apareados de AN de cada hembra preparto con los niveles
de AN de cada ternero el primer dia de vida (p<0,5), dado,
presumiblemente, por la alta variabilidad entre individuos y
el numero relativamente reducido de animales utilizado en
este ensayo.

DISCUSION Y CONCLUSIONES

En este trabajo se evaluaron los niveles y la duracion de
anticuerpos maternos anti-VRSB en los terneros nacidos y
se demuestra que la vacunacion de las vacas en el prepar-
to con una vacuna experimental inactiva para el VRSB con
10% DICT50/ml es eficaz en estimular la respuesta inmune
humoral, la cual es transferida via calostro, a sus terneros.
La inmunidad materna brindada por el calostro ingerido al
nacimiento es esencial para prevenir las enfermedades
entéricas y respiratorias en los primeros meses de vida
del ternero (Hulbert et al., 2016; Quigley et al., 1995). Los
intentos de protegerlos de infecciones alimentandolos con
calostro de vacas vacunadas en el preparto han sido exi-
tosos en muchos casos (Belknap et al., 1991; Makoschey
et al., 2012). Cabe mencionar que no solo es importante el
titulo de anticuerpos inducidos por la vacunacion, sino tam-
bién la duracion de estos. La inmunidad pasiva proporcio-
na proteccion contra las enfermedades y es fundamental
conocer cuando descienden los anticuerpos maternales a
fin de disefiar cronogramas de vacunacién adecuados. En
nuestro trabajo la duracion de anticuerpos maternales anti-
VRSB en los TNGV fue mayor comparado con los TNGC,
declinando a los 60 posparto en los TNGV y a los 30 dias
en los TNGC.

Las infecciones respiratorias en bovinos ocurren fre-
cuentemente en novillos en engorde a corral o terneros de
guachera y recria en tambo (Brodersen, 2010). En estable-
cimientos de cria el destete hiperprecoz (30 dias de vida)
es una situacion de riesgo para las infecciones respirato-
rias virales (Gonzales et al., 2013). Otra situacion que he-
mos observado en los ultimos afios es la presentacion de
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infecciones respiratorias en terneros menores de 60 dias
de vida, sobre todo en rodeos de cria con un manejo in-
tensivo. En el servicio de diagnéstico de la EEA Marcos
Juarez (INTA) en el afio 2015 tuvimos 2 brotes de CRB en
campos de cria en terneros de 45 y 60 dias de vida al pie
de sus madres (informaciéon no publicada). Posiblemente,
en la medida que se intensifiquen los campos de cria o
se realice el destete hiperprecoz, las infecciones respira-
torias podrian generar un alto impacto econémico. La va-
cunacioén con agentes del CRB en preparto podria ser una
herramienta en los casos antes mencionados y por ello es
importante realizar estudios relacionados con inmunidad
calostral en terneros de cria, ya que la mayor parte de los
trabajos que evaltan la inmunidad calostral se realizaron
con terneros Holstein Friesians (Belknap et al., 1991; Du-
dek et al., 2014; Tunker y Yesilbag, 2015).

Los valores de AN anti-VRSB en los terneros de ambos
grupos experimentales no fueron estadisticamente signifi-
cativos a las 48 horas posparto. Esto no es coincidente con
otros reportes (Dudek et al., 2014; Belknap, et al., 1991)
donde si observaron diferencias significativas en cuanto al
nivel de anticuerpos en la primera semana de vida. Esta
diferencia podria explicarse debido a que, en dichos traba-
jos, utilizaron como grupo control terneros alimentados con
calostro proveniente de vacas seronegativas, en cambio en
nuestro estudio el grupo de vacas control eran seroposi-
tivas, con niveles basales de anticuerpos (16,0 + 3,6). El
hecho de haber utilizado vacas seropositivas para el GC
en nuestro experimento fue lo que generé que sus terneros
(TNCG) tengan AN anti-VRSB en sangre (86,4 = 25,6), in-
cluso con niveles superiores al de sus madres al momento
del parto (34,0 + 8,9).

La duracién de los anticuerpos maternales en los terne-
ros puede variar en funcion del estatus inmunoldgico de las
madres y de la cantidad y calidad de calostro ingerido. Para
el VRSB, IP3, DVB y HVB-1 se reporta que se requieren 6
meses 0 mas para que los anticuerpos maternales no se
detecten en circulacion (Van der Pol et al.,, 1999; Fulton
et al., 2004). En nuestro trabajo evaluamos la cinética de
anticuerpos hasta los 120 dias posparto y observamos que
la duracion de los AN anti-VRSB maternos en terneros na-
cidos de vacas vacunadas permanecieron con diferencias
estadisticamente significativas entre los terneros nacidos
de los grupos GV y GC hasta los 60 dias posparto. Dudek
et al. (2014) realizaron estudios sobre la durabilidad de la
inmunidad calostral en terneros Holstein Friesians utilizan-
do calostro de vacas vacunadas en el preparto con vacu-
nas comerciales inactivas de el VRSB, IP3, y M haemolyti-
ca. En dicho trabajo, los anticuerpos maternos anti-VRSB
fueron significativamente mas altos en los terneros nacidos
de vacas vacunadas y permanecieron esas diferencias
hasta incluso los 84 dias de vida. A nuestro entender, las
diferencias encontradas se podrian deber a diferentes con-
diciones experimentales ya que, Dudek et al. (2014) admi-
nistraron a los terneros artificialmente calostro a razén de
2 litros por ternero durante 3 dias consecutivos, mientras
que en nuestro trabajo las condiciones de calostrado fue-
ron naturales sin intervencion del hombre. Otra explicacion
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es que las diferencias observadas podrian deberse a las
diferentes metodologias utilizadas en la medicion de anti-
cuerpos. En el trabajo de Dudek et al. (2014) utilizaron un
ELISA mientras que en este trabajo se utilizd la SN viral.
Nuestra eleccioén de utilizar la prueba de SN viral para me-
dir anticuerpos se baso en el hecho de que los AN serian
los responsables de neutralizar la particula viral, otorgan-
do proteccién frente a la infeccidn. Estos anticuerpos son
en su mayoria anticuerpos contra las proteinas F y G del
VRSB y se consideran importantes en la induccion de la
respuesta inmune (Kimman y Westenbrink, 1990). En cam-
bio, la técnica de ELISA mide anticuerpos totales, sean o
no neutralizantes, y a esto se podria deber la subestima-
cion relativa de anticuerpos circulantes entre este reporte y
los resultados de Dudek et al. (2014).

Estudios seroldgicos utilizando SN viral evaluaron la di-
namica de infeccion de VRSB, IP3, HVB-1 y DVB en ro-
deos lecheros de Turquia y determinaron que los titulos
de anticuerpos maternales para los diferentes virus de-
clinaban a los 60 dias de vida (Tunker y Yesilbag, 2015).
Sin embargo, el valor de la media del titulo de anticuerpo
contra el VRSB en los terneros a los 30 y 60 dias fue mar-
cadamente mas alto a los observados en nuestro estudio.
A diferencia de lo que sucedid en nuestra experiencia, en
el trabajo de Tunker y Yesilbag (2015) observaron serocon-
version durante el periodo de evaluacion en los primeros
meses de vida, ademas de que no tenian un grupo control.
Por ello, es dificil saber, si dichos anticuerpos fueron pro-
ducto de infeccién natural o inmunidad pasiva transferida
por el calostro. La media del titulo de AN anti-VRSB en el
tiempo T48pp de los terneros nacidos de madres vacuna-
das en nuestro estudio (117,3) fue similar a lo observado
por Belknap et al. (1991) y Fulton et al. (2004).

En los sueros de los terneros a las 48 horas posparto no
se observaron diferencias estadisticas significativas en los
niveles de PrT e IgG de ambos grupos experimentales y lo
mismo fue observado por Dudek et al. (2014). En nuestro
estudio una de las vacas pari6 terneros mellizos y uno de
ellos fue excluido del analisis estadistico debido a que se
pudo constatar FTPA. El valor de PrT (5,13 g/dL) e IgG
(6,83 mg/mL) en el ternero 26 estuvo por debajo de los
valores de referencia (PrT: 6-8 g/dL y IgG: 10 mg/mL). Se ob-
servo con el analisis individual del ternero 26, que este tuvo
diferencias importantes en los niveles de AN anti-VRSB
comparado con el resto de los animales y esta diferencia
fue debido a una FTPA. La FTPA en el ternero 26 podrian
adjudicarse a dos causas, por un lado, que el ternero 26
fue el Ultimo en nacer y su madre ya no tenia el calostro
suficiente o que, debido al parto prolongado de ambos me-
llizos, los niveles de absorcion de IgG en el ternero 26 fue-
ron bajos. Es reportado que los terneros que experimentan
distocia o partos prolongados tienen mas baja absorcion
de IgG1 de calostro debido a que experimentan acidosis
respiratoria (Hulbert y Moisa, 2016).

Al igual que la vacuna utilizada en nuestro ensayo, to-
das las vacunas de VRSB vivas o inactivadas existentes
en el mercado son productos con una sola cepa viral, y
actualmente no hay suficiente informacion epidemioldgica

sobre la virulencia y la prevalencia de las cepas de VRSB
para considerar la inclusion de mas de 1 cepa viral en una
vacuna. De hecho, datos limitados sugieren que una va-
cuna combinada (subgrupo A mas el subgrupo B) puede
no ser necesario (Schrijver et al., 1998). Los anticuerpos
neutralizantes protectores estan dirigidos contra la pro-
teina F, la cual, es la proteina mas conservada entre las
diferentes cepas circulantes de VRSB. Cabe sefialar que
la clasificacion de subgrupos VRSB se basa en unos pocos
anticuerpos monoclonales contra las mutaciones puntuales
de glicoproteina G (Furze et al., 1994) y no hay suficiente
datos disponibles para correlacionar la virulencia con la de-
signacion de cepa o subgrupo.

Basados en nuestros resultados, concluimos que los an-
ticuerpos maternales aportados por el calostro de vacas va-
cunadas en el preparto comienzan a declinar a los 60 dias
de vida. Luego, los titulos de anticuerpos descienden sig-
nificativamente. En este sentido, podria recomendarse una
primera vacunacion de los terneros a los 2 meses de vida,
en caso de que vacunen en el preparto a las vacas, ya que
los niveles de anticuerpos maternos no interferirian con la
respuesta a la vacunacion. Debido a la naturaleza de las
vacunas inactivas, seria necesaria una segunda dosis entre
los 21-30 dias posteriores. Sin embargo, en este contexto
de vacunacion queda una ventana temporal en la cual los
animales pueden presentar escasa inmunidad calostral y to-
davia no desarrollaron inmunidad vacunal. Esto demuestra
que, en conjunto con un plan vacunal racional, debe tenerse
en cuenta un manejo integral de la sanidad del rodeo donde
otras intervenciones busquen reducir el riesgo de infeccién
(reduccién de las maniobras estresantes). Los resultados
obtenidos en este trabajo evidencian la necesidad de desa-
rrollar nuevas vacunas capaces de aumentar los niveles y la
duracion de la inmunidad materna transferida por el calos-
tro. Asimismo, resultaria interesante contar con vacunas que
puedan ser aplicadas a los terneros, aun con altos titulos de
anticuerpos maternos. Finalmente, consideramos importan-
te revisar los cronogramas y estrategias de vacunacion a fin
de mejorar la inmunidad transferida a los terneros.
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