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Resumen

En la literatura todavia existen algunas incégnitas acerca de la correlacién entre la inmunidad
celular y Ia sérica. El presente trabajo fiene por objeto conocer si en el caso de IBR existe corre-
lacién entre la inmunidad celular determinada mediante la prueba de intradermorreacciébn (PIDR)
y la inmunidad sérica, determinada por la prueba de suero-neutralizacion (SN). Para explorar
asi las bases de estandarizacién de lotes producidos de antigeno inactivado de IRR (Ag IBR) se
hicieron diluciones logaritmices del Ag IBR (40X y de 10-1 a 10-%} y se aplicaron por via intra-
dérmica cantidades de 0.03 ml en la tabla del cuello de 13 bovinos adultos. Antes de la inoculacifin
del Ag IBR, se obtuvo de cada bovino una muestra de suero sanguineo para determinar el titulo
de anticuerpos séricos mediante pruebas de suero-nentralizacién, por la técnica de microtitulacién.
Los animales con bajos titulos de anticuerpos suero-neutralizantes (de 100.77 g 101.25) ante la PIDR
presentaron titulos bajos (de 10* a 10*). Los bovinos con altos titulog de anticuerpos SN (10%.%
a 10%*%), ante la PIDR presentaron titulos altos (de 10* a 10°). El coeficiente de correlacién de
rangos de Spearman, entre las pruebas de SN y PIDR, fue de 0.87 (P < 0.01). Las inflamaciones
fueron mds severas en animales con altos titnlos de anticuerpos y también hube mayor reaccion
ante las mas altas concentraciones de Ag IBR. Con base en los resultades obtenidos en las condi-
ciones de esta prueba, se concluye que hubo una correlacion directamente proporcienal entre las
pruebas de SN y PIDR al utilizar el Ag IBR. Para estandarizar la potencia del Ag IBR se podrian
utilizar grupos de bovinos con diferentes titulos de anticuerpos en los cuales el Ag IBR aplicado
por via intradérmica dard titulos que podrin ser comparados con los que se encontraron con este
trabajo.

Estudios recientes demuestran que me-

diante una prueba de intradermorreaccién
(PIDR) se puede saber si un bovino ha
sido previamente expuesto a la infeccion
por IBR; para llevar a cabo esta prueba se
han utilizado antigenos inactivados prepa-
rados con virus de IBR (Darcel y Dorward,
1972; Correa, Carmichael y Schultz, 1975;
Correa, De Quevedo y Aguilar, 1976). Por
medio de histopatologia (Aguilar, Uruchur-
tu y Correa, 1976) y mediante estudios rea-
lizados en el INIP con la prueba del factor

de inhibicién de la migracién de los ma-
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crdfagos (MIF) utilizando glébulos blan-
cos de animales sensibilizados (Aguilar,
comunicacién personal), se ha comprobado
que esta intradermorreaceién es una res-
puesta de hipersensibilidad celular. Esta
PIDR resulta atil para saber si existe IBR
en un hato y para estudios epizootiol5gicos
extensos, pues su aplicacién es sencilla y no
se necesita equipo especial. Por otra parte,
la suero-neutralizacion (SN) es la prueba
que generalmente se utiliza para la detec-
cién de anticuerpos - suero-neutralizantes
contra IBR en ganado bovino, considerdn-
dose también la més sensible y segura; sin
embargo, para llevar a cabo las pruebas de
SN se requiere de equipo y personal espe-
cializados.

Se ha demostrado que la PIDR tiene un
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alto grado de especificidad, al ser compa-
rada con la SN (Correa, Carmichael y
Schultz, 1975; Correa, De Quevedo y Agui-
lar, 1976). Por lo tanto, este antigeno in-
tradérmico podria ser utilizado en forma
extensiva para determinar si la IBR estd o
no presente en los hatos de diferentes esta-
dos. Para ello, se requerira producir cons-
tantemente lotes de antigeno IBR inactiva-
do, el cual debera tener caracteristicas es-
tandarizadas en cuanto a potencia y especi-
ficidad. Una de las formas en que se podria
estandarizar la potencia del Ag IBR seria
evaluando el grado de la reaceién que in-
duzca en grupos de animales con diferentes
titulos de anticuerpos SN, de modo que se
pudieran establecer parédmetros que sirvie-
ran de base en la produccién de futuros
lotes de antigeno. Sin embargo, no hay da-
tos respecto a si existe o no correlacién
constante entre los titulos de anticuerpos
SN contra IBR y el titulo de respuesta
intradérmica ante el antigeno IBR. Kl pre-
sente trabajo tiene por objeto conocer i en
¢l caso de IBR existe correlacién entre la
inmunidad de tipo celular (determinada
por la prueba intradérmica) y la inmuni-
dad sérica (determinada por la prueba de
suero-peutralizacién) para explorar asi las
bases de estandarizacién del antigeno inac-
tivado de IBR.

Materiales y métodos

Se utilizaron 13 vacas adultas; dos de
ellas, de raza Hereford, estaban localizadas
en la Unidad Central del Instituto Nacional
de Investigaciones Pecuarias (Distrito Fe-
deral). Las once restantes eran de raza
Holstein y estaban localizadas en el Centro
Experimental Pecuario de Ajuchitlan, Que-
rétaro. A estos animales se les hicieron las
pruebas VN y PIDR.

1. Prueba intradérmica

Se utilizé el mismo lote de Ag inactivado
de IBR descrito por Correa, Carmichael y
Schultz (1975). De este Ag IBR original-
mente concentrado 40X, se hicieron dilucio-
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nes logaritmicas, utilizando solucién salina
bufferada fosfatada (SBF) como diluyente,
Cada una de estas concentraciones se inocu-
16 por via intradérmica (0.03 ml) en dife-
rentes lugares de la regién de la tabla del
cuello de los bovinos utilizados. Para ello,
en la region mencionada de cada uno de
los animales, se rasuré una superficie que
]pﬂermitié dibujar sobre la piel un cuadricu-
ado de 10 cuadros alineados {de 9 X 6
cm) aproximadamente, En el centro del
cuadro mas proximo a la cabeza se noculé
el antigeno concentrado 40X, en el siguien-
te cuadro el antigeno diluido 10-! y asi su-
cesivamente, en el centro de cada uno de
los cuadros siguientes se inoculd cada una
de las diluciones restantes (10-2, 10-3, 104,
105, 10-%, 107 y 10®) hasta concluir con
la dilucién 10~ que se inoculé en el altimo
cuadro. Antes de la aplicacién de las dife-
rentes concentraciones del Ag IBR se mi-
di6, con un calibrador, el espesor normal
de la piel en cada una de las dreas destina-
das para ser inoculadas. Posteriormente,
transcurridas 48 horas después de las inocu-
laciones, se midié nuevamente el grosor
de la piel en todas las dreas inoculadas, El
titulo que cada animal presenté en respues-
ta a la inoculacién intradérmica del Ag
IBR, fue determinado con base en la dilu-
cién final de Ag IBR en la cual se observd
inflamacién a las 48 horas después de su
inoculacién (Fig. 1).

2. Pruebas de suero-neutralizacion

Virus.—Para las pruebas de SN se utilizd
la cepa Colorado IBR, obtenida del Vete-
rinary Virus Research Institute, Universi-
dad de Cornel], Tthaca, New York, EUA.

Sueros.—Los sueros se obtuvieron asépti-
camente sangrando a cada uno de los ani-
males antes de llevar a cabo la prueba in-
tradérmica. Se inactivaron a 56C durante
30 minutos y se congelaron a —15C hasta
el momento de hacer las pruebas corres-
pondientes.

El titulo de anticuerpos neutralizantes
contra IBR, de cada uno de los sueros pro-
bados en este trabajo, se determiné utili-
zando la técnica de microtitulacién en placa
(Jenny y Wessman, 1973).
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FIGURA 1. Respuesta inflamatoria. observada en la
regién de la tabla del cuello, 48 horas después de
la inoculacién de diluciones logaritmicas de Ag IBR.

Para establecer la correlacién entre las
2 pruebas estudiadas se utilizé el coeficien-
te de correlacién de rangos de Spearman,
de acuerdo con la siguiente férmula:

| 634

h(n?—1)
(Snedecor y Cochran, 1967).

Resultados

En el cuadro 1 se encuentran los resulta-
dos de las pruebas efectuadas en cada una
de las vacas estudiadas. En la primera co-
lumna se encuentra la identificacién de
cada animal, los cuales fueron ordenados
en forma descendente, de acuerdo al titulo
de anticuerpos suero-neutralizantes detecta-
do, el cual se puede ver en la segunda co-
lumna. En la dltima columna se puede ob-
servar el titulo ante la prueba intradérmica
correspondiente a cada uno de estos ani-
males.

El titulo méximo del Ag IBR aplicado
por via intradérmica al que respondié uno
de los animales de este grupo fue de 10°
i{Cuadro 1). Los animales con bajos titu-
los de anticuerpos suero-neutralizantes siem-
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Cuapro 1

Titulos obtenidos en las pruebas
de Suero-Neutralizaciéon (SN) y de
Intradermorreaccion (PIDR)

Yaca Titule Titnle
Nim. YN PIDR
M-73 100.78 % 101 #
M-136 100.78 102
M-125 100.78 102
H-A-213 101 101
M-64 10125 102
M-25 1015 103
M-5 101.5 105
M-193 10172 104
M-95 101.73 104
M-96 101.97 104
M-37 101.97 104
H-A-212 101.97 104
M-39 102.45 104

* Logaritmo de la dilucion correspondiente,

pre reaccionaron al antigeno concentrado
(40X) y a la dilucién 10-*, Los animales
con bajos titulos de anticuerpos suero-neu-
tralizantes (de 10%77 a 10!-25), ante la
PIDR presentaron titulos bajos (de 10! a
10%). Los bovinos con altos titulos de anti-
cuerpos SN (1015 g 10%45), ante la PIDR,
presentaron titulos altos (de 10% a 10%)
(Cuadro 1). El coeficiente de correlacién
de rangos de Spearman encontrado fue
0.87 (P<0.01).

Las inflamaciones fueron mas severas en
animales con altos titulos de anticuerpos y
también hubo mayor reaccién ante las con-
centraciones mis elevadas de Ag IBR (Fi-
gura 1),

Discusién

En los trabajos realizados por Bascoul
et al. (1976) se determiné que al utilizar
como antigeno un extracto fenolado de Bru-
cella melitensis, en humanos, no hubo rela.
cién entre la inmunidad celular (determi-
nada por la prueba de transformacién de
linfocitos) y la inmunidad sérica (determi-
nada por las pruebas de aglutinacién y de
inmunof{luorescencia indirecta).
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Algunos autores han observado que con
frecuencia un titulo elevado de anu%uerpos
circulantes bloquea la inmunidad celular
del huésped conduciéndolo a la anergia
(anticuerpos bloqueadores) . Este podria ser
el caso del trabajo realizado por Amil
(1977) en el cual se informa que al utili-
zar antigenos obtenidos de Histoplasma
capsulatum en humanos, al elevarse los ti-
tulos de anticuerpos séricos (determinados
E)r la prueba de precipitacién capilar),

hipersensibilidad cehﬁar (determinada
por la prueba intradérmica y por el MIF)
se abate, y viceversa. O sea que dentro de
las condiciones en que se han hecho los
experimentos de Bascoul (1976) y el de
Amil (1977) se han obtenido resultados
contradictorios, al comparar un trabajo con
el otro. Por otra parte, en el caso de los
virus herpes, aparentemente no hay publi-
caciones en las que se compare la correla-
cién entre la inmunidad sérica y la celular.

En el presente trabajo al utilizar antigeno
de IBR, se encontré una correlacién esta-
disticamente significativa entre las pruebas
de suero-neutralizacién e intradermorreac-
cion (e = 0.87; P < 0.01) utilizando la
formula del coeficiente de correlacion de
rangos de Spearman (Snedecor y Cochran,
1967). Se utilizé el coeficiente de correla-
cién de rangos de Spearman debido al tipo
de datos, que aunque estaban en una escala
continua, eran de diferente naturaleza, ya
que unos correspondian a una prueba sero-
logica (SN) y otros median la inmunidad
celular (PIDR). Hay que hacer notar que
la prueba utilizada no es paramétrica; si se
hubiera dispuesto de una muestra cuyo ni-
mero de sujetos fuera superior & 35 (n >
35) se hubiese podido utilizar un coeficien-
te de correlacion de tipo paramétrico y
esto podria haber aumentado el coeficiente
de correlacién,

En los lugares donde se inocul el Ag
IBR, se observd que las reacciones inflama-
torias eran més severas en los animales con
titulos mis altos de anticuerpos SN. Los
animales con bajos titulos de anticuerpos
SN siempre reaccionaron ante el antigeno
concentrado 40X y 2 la dilucién 101, Para
estandarizar la potencia de otros lotes de
antigeno inactivado IBR, se podrian utili-
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zar varios bovinos con diferentes titulos de
anticuerpos SN, en los cuales el Ag IBR
aplicado por via intradérmica, dara titulos
gue junto con los SN podrian ser compara-

os con los que constan en el presente tra-
bajo.

Con base en los resultados obtenidos en
las condiciones de esta prueba, se concluye
que hubo correlacién entre la inmunidad
celular y la sérica al utilizar antigeno de
IBR en ganado bovine. Y por lo tanto es
vilido este procedimiento sugerido para
estandarizar lotes de antigeno IBR, con el
que se podrin obtener resultados compara-
bles de PIDR eon antigeno IBR.
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Summary

In the literature, data are still incomplete
concerning the correlation between cellular
and humoral immunity related to IBR.
The objective of the work presented here
was to determine whether in IBR there
is a correlation between the cellular im-
munity as determined by a skin test (ST)
and the serological immunity, as determi-
ned by the serum-neutralization test (SN).
Later, these data could be useful to explore
the basis for standarization of inactivated
IBR antigen (IBR Ag). Logarithmic dilu-
tions of %ER Ag (40X and from 10 to
10*) in amounts of 0.03 ml were injected
intradermally in the neck region of 13 cows.
Before the IBR Ag inoculation, a serum
sample was obtained from each cow for de-
termining the SN titer using the Microtitra-
tion technique. Animals with low SN titers
(from 10%77 to 101-25) had low titers to
the ST (from 10! to 10?). Cattle with high
SN titera (103 to 10245), had high titers
to the ST (10* to 10°). The rank correla.
tion coefficient (Spearman)between the SN
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and ST was 0.87 (p < 0.01). The skin reac-
tions were larger in animals with high SN
titers and in each cow there also was a lar-
ger skin reaction to the higher concentra-
tions of IBR Ag. On the basis of the results
obtained, it is concluded that there was
a proportional correlation between SN and
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