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RESUMEN

Se describe un brote de enfermedad respiratoria y neumonia por el virus respiratorio
sincitial bovino en un tambo del departamento de Colonia, Uruguay. Seis de 10
vaquillonas Normando de 5-6 meses de edad manifestaron disnea y tos (morbilidad=
60%) y 2 animales afectados murieron naturalmente (mortalidad= 20%). La
necropsia de una vaquillona y el estudio histolégico asociado revelaron neumonia
broncointersticial bilateral, craneoventral, extensiva, severa, aguda, con bronquiolitis
necrotizante, alveolitis neutrofilica e histiocitica y edema alveolar, y células sincitiales
alveolares y bronquiolares, afectando aproximadamente 40% de los pulmones. El
genoma de BRSV fue detectado por PCR en pulmén, y abundante antigeno de
BRSV fue detectado intralesionalmente en el pulmén por inmunohistoquimica. Se
descartaron infecciones por el virus de la diarrea viral bovina y virus parainfluenza
bovino tipo 3 por PCR, herpesvirus bovino tipo 1 por inmunohistoquimica e
infecciones bacterianas por cultivos aerobios y anaerobios. Los resultados
permitieron realizar una confirmacion etiolégica de neumonia por BRSV, sin
involucramiento de otros patégenos respiratorios primarios.

SUMMARY

This work describes an outbreak of respiratory disease and pneumonia caused by
bovine respiratory syncytial virus in a dairy herd in Colonia County, Uruguay. Six of
10, 5- to 6-month-old, Normande heifers showed dyspnea and coughing (morbidity=
60%) and 2 affected animals died spontaneously (mortality= 20%). Necropsy and
histological examination of one of the deceased animals revealed extensive, severe,
acute, bilateral, cranioventral bronchointerstitial pneumonia, with necrotizing
bronchiolitis, neutrophilic and histiocytic alveolitis, alveolar edema, and bronchiolar
and alveolar syncytial cells, affecting approximately 40% of the pulmonary
parenchyma. BRSV genome was detected by PCR in the lung, and abundant BRSV
antigen was detected intralesionally by immunohistochemistry. Bovine viral diarrhea
virus and bovine parainfluenza virus type 3 PCR, and bovine herpesvirus type 1
immunohistochemistry were negative, and no bacteria were isolated on aerobic and
anaerobic cultures. The results allowed for etiologic confirmation of BRSV-induced
pneumonia, without involvement of other primary respiratory pathogens.
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INTRODUCCION

El virus respiratorio sincitial bovino (BRSV), perteneciente al género
Pneumovirus de la familia Paramyxoviridae, es responsable de brotes de
enfermedad respiratoria y pérdidas econdmicas para la industria ganadera
mundialmente (Caswell & Williams, 2016). EI complejo respiratorio bovino (CRB), es
una enfermedad multifactorial causada por uno o varios agentes infecciosos virales y
bacterianos, tales como el BRSV, el virus de la parainfluenza 3 (PI3), el herpesvirus
bovino tipo 1 (BHV-1), el virus de la diarrea viral bovina (BVDV), Mannheimia
haemolytica, Pasteurella multocida, Histophilus somni y Mycoplasma bovis (Caswell
& Williams, 2016; Griffin et al., 2010; Sacco et al., 2013), entre otros. De los agentes
virales, el BRSV es el de mayor importancia en el CRB, ya que tiene amplia
distribucion y elevada patogenicidad (Caswell & Williams, 2016).

Los signos clinicos del CRB incluyen disnea, taquipnea, tos, anorexia e
hipertermia, pudiendo culminar en la muerte (Sacco et al., 2013). En Uruguay, la
presencia de anticuerpos séricos contra el BRSV fue detectada con alta frecuencia
relativa en bovinos de varias regiones geograficas (Costa et al. 2000), sin embargo
encontramos soOlo dos comunicaciones escritas de enfermedad respiratoria y
neumonia asociadas a esta infeccion viral en el pais (Dutra, 2016; Rivero et al.,
2013). El objetivo de este trabajo es describir un brote espontdneo de neumonia por
BRSV en un rodeo comercial lechero del departamento de Colonia, Uruguay.

MATERIALES Y METODOS

Se registré un brote de enfermedad respiratoria aguda en vaquillonas de un
rodeo lechero del departamento de Colonia, Uruguay. Se visitd el establecimiento,
se recolectd informacion clinica y epidemioldgica, y se realiz6 la necropsia de una
vaquillona que habia muerto naturalmente. Se colectaron muestras de tejidos, que
fueron fijadas en formol tamponado al 10%, deshidratados, embebidos en parafina,
seccionados en cortes de 4 um y tefiidos con hematoxilina-eosina para examen
histol6gico. Secciones de pulmén formoladas y parafinadas fueron procesadas por
inmunohistoquimica (IHQ) para detecciéon de antigenos de BRSV (Bryson et al,
1988) y BHV-1 (Smith et al, 1989). Se realiz6 PCR para identificacion de BRSV
(Vilcek et al. 1994) y PI3 (Horwood et al. 2008) a partir de muestras congeladas de
pulmén, y PCR para deteccion de BVDV a partir de un pool de 6rganos congelados
(Maya et al. 2016). Ademas, se realizaron cultivos bacterianos en condiciones de
incubacion aerobicas y anaerObicas a partir de muestras frescas de pulmén e
higado, y cultivo selectivo para Salmonella spp. a partir de contenido cecal.

RESULTADOS Y DISCUSION

El brote ocurri6 en un lote de 10 vaquillonas raza Normando de
aproximadamente 5-6 meses de edad. Los signos clinicos comenzaron el
19/11/2016, y al momento de la visita al establecimiento, el 21/11, se encontraron 6
animales con signos de disnea y tos de varios grados de severidad (60% de
morbilidad). Dos animales afectados murieron naturalmente (20% de mortalidad y
33% de letalidad); la primera muerte se registré 2 dias luego de iniciado el brote. Las
vaquillonas se encontraban pastoreando una pradera de raigras y trébol, y recibian
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suplementacién con alimento balanceado en un comedero de autoconsumo. Los
animales no habian sido vacunados contra enfermedad respiratoria y no habian
recibido tratamiento con antibiéticos recientemente. Las vaquillonas habian nacido
en el establecimiento y no habia historia reciente de ingreso de bovinos de otros
predios.

En la necropsia, las lesiones se restringian a los pulmones. Bilateralmente,
los I6bulos pulmonares craneales, accesorio/medio, y la porcion craneoventral de los
I6bulos caudales (aproximadamente 40% del parénquima pulmonar) se encontraban
de color rojo oscuro homogéneo, y de consistencia firme (consolidacion pulmonar).
La traquea, en su porcion toracica, contenia moderada cantidad de espuma estable
de color rosa mezclada con mucus, y extensas petequias y purpuras en la mucosa.

Microscopicamente los bronquiolos contenian exudado intraluminal
neutrofilico con fibrina y detritus celulares necroticos, que frecuentemente ocluian
completamente su luz. Las células epiteliales bronquiolares se encontraban
necroticas y ocasionalmente atenuadas. En las luces alveolares habia un material
eosinofilico homogéneo amorfo (edema) e infiltrado neutrofilico e histiocitico
multifocal moderado, con ocasionales e infrecuentes células sincitiales
multinucleadas. Algunos septos alveolares estaban tapizados por neumocitos de tipo
Il. Basado en estos hallazgos, se realizé un diagnéstico morfolégico de neumonia
broncointersticial bilateral craneoventral, extensiva, severa, aguda, con bronquiolitis
necrotizante y células sincitiales, compatible con infecciéon por BRSV. No se
identificaron cuerpos de inclusion viral ni bacterias intralesionales en el examen
histol6gico del pulmén.

El genoma de BRSV fue detectado por PCR en pulmén, y abundante
antigeno de BRSV fue detectado intralesionalmente por IHQ en el exudado bronquial
y alveolar, el citoplasma de las células epiteliales bronquiolares, los neumocitos,
macréfagos alveolares y las células sincitiales. No se detectaron PI3 ni BVDV por
PCR, ni BHV-1 por IHQ. Los cultivos bacterianos fueron todos negativos.

Los signos clinicos, los hallazgos de necropsia e histologia en este caso
fueron similares a los descriptos por otros autores (Caswell & Williams, 2016; Dutra
2016; Rivero et al., 2013; Sacco et al., 2014). Mediante deteccion del genoma viral y
la localizacion de antigeno de BRSV intralesionalmente mediante IHQ, se establecio
el diagnéstico etiologico de neumonia por BRSV. En casos de enfermedad
respiratoria, las lesiones histolégicas de neumonia broncointersticial con bronquiolitis
necrotizante y células sincitiales son altamente sugestivas de la accion de BRSV.
Sin embargo, éstas no son suficientes para establecer un diagnostico etiologico,
particularmente si no se observan cuerpos de inclusion eosinofilicos
intracitoplasmaticos tipicos de BRSV, como en este caso. Hay que considerar,
ademas, que el PI3 también puede inducir la formacion de células sincitiales y
cuerpos de inclusién similares a los de BRSV, por lo que es necesario descartar este
agente en presencia de estas lesiones. Ademas, en bronconeumonias fibrinosas de
causa bacteriana, suelen observarse macrofagos o células gigantes multinucleadas
de origen histiocitico, que tienen un aspecto similar al de las células sincitiales
epiteliales, a pesar de que su génesis no esta asociada al efecto de la infeccion viral.
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Para el diagnéstico etioldgico de esta condicidén, es necesario asociar los hallazgos
patologicos con la deteccion viral, mediante técnicas tales como PCR y/o IHQ
(Caswell & Williams, 2016), ademés de descartar otros agentes infecciosos causales
de CRB, como fue realizado en este caso.

En Uruguay se desconoce la distribucion, frecuencia e importancia econémica
para la ganaderia bovina del CRB en general, y del BRSV en particular. Un estudio
serologico realizado sobre 100 bovinos de los departamentos de Canelones,
Colonia, Lavalleja, Rivera y Treinta y Tres, indic6 que 95% de los animales
analizados tenia anticuerpos anti-BRSV detectables por ELISA, y la presencia de
una alta frecuencia de animales seropositivos en todas las areas geograficas
estudiadas (Costa et al., 2000). Esto sugiere que la frecuencia de exposicion a
antigeno de BRSV, ya sea por infeccion con cepas naturales o exposicion a
antigenos de BRSV contenidos en vacunas comerciales, es alta. Sin embargo,
desconocemos si esta alta frecuencia de anticuerpos se debe principalmente a
infeccion natural o a vacunacion. La enfermedad respiratoria y neumonia por BRSV
ha sido documentada recientemente en bovinos cruza de razas carnicas en el
departamento de Flores (Rivero et al., 2013) y raza Holstein del departamento de
Treinta y Tres (Dutra, 2016). Esos diagndsticos se basaron en estudios patoldgicos
macro y microscopicos, con deteccion intralesional de antigeno viral en pulmoén por
IHQ (Rivero et al. 2013) o por inmunocromatografia en un hisopado nasal (Dutra,
2016). En el caso expuesto en este resumen, la deteccion del genoma viral por PCR
representa un resultado distintivo.

CONCLUSION

Las manifestaciones clinicas y las lesiones respiratorias severas y agudas
asociadas a BRSV, sin el involucramiento de infecciones pulmonares bacterianas,
demuestran que el BRSV es un agente de alta patogenicidad y que este virus puede
tener importancia econémica en recrias semi-intensivas en sistemas de produccion
de leche en Uruguay. Estudios mas extensos son necesarios para determinar el
impacto econémico del CRB para la industria ganadera en Uruguay, Y la distribuciéon
y frecuencia de los distintos agentes infecciosos involucrados en este sindrome en el
pais.
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