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Nuestras investigaciones sobre 1la patologia del
conejo nos han conducido a poder afirmar que las en
fermedades infecto-contagiosas de naturaleza bacte-
riana que tienen su asiento en el aparato respirato
rio, son, posiblemente, las mé&s frecuentes en nhues-
tros conejares, tomando ocasionalmente caracter enzod
tico.

A conclusiones semejantes llega el Institutoc de
Patologia Aviar de la Universidad de Milédn (6) que,
estima que, en Italia, las enfermedades respiratorias
ocasionan un 28,60% de las muertes que se producen
en las naves de engordej Morisse (12) determind en
una explotacién francesa de 100 reproductoras hibri
das la tasa de eliminacidén durante seis meses, y de
la que el 38,23% correspondidé a transtornos respira
torios vy auriculares' e incluso Camps (2) en Espaifia,

clasificando las enfermedades de los conejares nacio
nales por su importancia, situa a la Pasteurelosis en
cuarto lugar cuando se trata de peguefias explotacio
nes (de menos de 30 madres) y en el primer lugar cuan
do se refiere, a las cada vez mas frecuentes, explo
taciones medianas y grandes (m&s de 100 hembras).

Estas consideraciones dirigieron nuestras investi
gaciones a la vacunacidn especifica frente a Pasteu-
rella multocida y Bordetella bronchiséptica, gérmenes
gque indudablemente intervienen en problemas respira
torios (4,5, 9,10, 11, 15, 18).
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Material y métodos

1. Animales y locales de experimentacidn:

Todos los conejos utilizados en las pruebas de la
boratorio fueron de rd&za neozelandesa, con una edad
de 7- 8 semanas al comienzo de la experiencia.

Los animales estuvieron alojados en locales semi-
herméticos, con posibilidad de aumentar el caudal de
aire de entrada hasta poder establecer corrientes en
el habitéculo.

Se constituyeron tres lotes, dos de ellos, destina
dos a la vacunacidn, estaban formados por 20 animales
(Ay B) actuando el tercero, constituido por 10 anima
les, como lote testigo (C). -

También se citan dos experiencias de campo, la pri
mera sobre 150 reproductores de razas neozelandesa y
california, alojados en una nave de reciente construc
cién y con ventilacidén estdtica; y la segunda sobre
400 reproductores y su recria, de raza neozelandesa
y california, que constituian una explotacidén monta
da al aire libre.

2. Vacunas y vacunacidn:

2a. Pruebas de laboratorio:

En el lote A se empled una bacterina elaborada
con diversas cepas de Pasteurella multocida y Borde-
tella bronchiséptica, aisladas de procesos respiratgo
rios del conejo, inactivadas por el formol, precipi
tadas por sulfato aluminico-potédsico y potenciadas
por extractos de Corynebacterium parvum.

9 Cada ml. de bacterina contenia un minimo de 1,5x
10”7 microorganismos de cada especie.

En el lote B se emplebd una bacterina elaborada
con las mismas cepas técnica, pero la concentracidn
por ml. fué de 6x 1010 microorganismos de Bordetella
bronchiséptica y 8x 109 microorganismos de Pasteure-—
1la multocida.

Todas las cepas de B. bronchiséptica que se inte
graron en las bacterinas fueron compro adas en su ca
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pacidad de produccidn de dermonecrotoxina termoldbil,
por considerar que en la patogenia de los procesos
respiratorios este factor tiene suma importancia.

Las cepas de P. multocida tenian siempre un ori
gen septicémico o pulmonar, puesto que, de acuerdo
con los trabajos de Okerman y col.(13) debemos consi
derar a las cepas desencadenantes de rinitis, de vi
rulencia baja o moderada.

Las bacterinas fueron aplicadas por via subcuté
nea, con 2 cc. del producto vacunante, seguida de re
vacunacibén en idénticas condiciones a los 15 dias.

2b. Pruebas de campo:

Ademas de una Bacterina comercial del tipo de la
utilizada en el grupo A, se empled una autovacuna ela
borada con Streptococcus pyogenes procedente de los
aislamientos efectuados en la explotacidn ubicada al
aire libre.

3. Toma de muestras:

3a. Pruebas de laboratorio:

En el mcmento de la vacunacidbn, revacunacibn, y
los dias 21, 51 y 81 de realizada ésta, se ha sangra
do a los animales por puncidn cardiaca.

La muestra de sangre recogida, una vez coagulada
y al comenzar la retraccidén del codgulo, fué centri
fugada a 4.500 r.p.m., en centrifuga convencional, du
rante 15 minutos, conservandose el suero asi obtenl—
do, a +42 ¢ hasta finalizadas todas las determinaciones.

3b. Pruebas de campo:

Los andlisis bacterioldgicos de los animales de
las pruebas de campo, se realizaron sobre distintas
zonas del aparato respiratorio de animales previamen
te sacrificados y autopsiados. Se empled agar tripto
sa y agar triptecsa sangre para el aislamiento gene-
ral de gérmenes y particular de Pasteurella multoci-

da, y agar Mac Conkey para el aislamiento de Bordete
lla bronchiséptica.

4. Determinacidén de anticuerpos aglutinantes:
Se ha medido la respuesta inmunitaria humoral por
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los titulos obtenidos en seroaglutinacidbdn lenta fren
te a antigenos de Bordetella y Pasteurella llevados
a una concentrac1on de 2.000 millones por ml. por com
paracidén nefelométrica.

En todas las determinaciones se comprobd la no
aglutinacién expontanea del antigeno.

5. Electroforesis de las proteinas séricas:

La electroforesis se ha realizado sobre tiras de
acetato de celulosa (Cellogel) y puente de 8,5 cm.
La solucidén reguladora utilizada fué Dietil-barbitu
rato sbédico 0,04 M. -

La aplicacidén de 1,5 microlitros/9 mm. de suero a
2 cm. del borde catdédico permitid una longitud de mi
grac1on de 38-40 mm, El tiempo de m1grac1on en atmos
fera hiimeda fué de 30 minutos, manteniéndose el vol
taje constante a 200 voltios (fuente de alimentacién
ATOM 500).

Después de la electroforesis, las tiras fueron co
loreadas con Negro-amidoschwartz vy transparentadas
con una mezcla formada por 85 partes de metanol, 14
de &cido acético y 1 de glicerol.

Posteriormente se realizd la lectura de las tiras
con ayuda de un fotodensitdmetro automético (ELVI, mo
delo Seroscan 146), con corrector de alblmina vy re
gistrador incorporado.

El porcentaje de cada fraccidn protéica nos fué
suministrado directamente por el fotodensitdémetro en
el caso de fraccionamiento neto, o calculado manual
mente en caso de acaballamiento en las diferentes -
fracciones.

6. Contenido en proteinas séricas:

Las proteinas séricas han sido determinadas direc
tamente en un refractdémetro Erma modelo 4816, con es
cala especifica incorporada.

7. Challenge:

Transcurridos dos meses de la vacunacibn, se pro-
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cedié a aumentar el flujo del aire, creédndose corrien
tes en el interior del local, factor que consideramos

predisponente para el desencadenamiento de proble-
mas respiratorios,

Resultados y discusibn

Pruebas de laboratorio:

Los resultados obtenidos se reflejanen las tablas
I, IT y III, pudiendo obtenerse de su estudio los si
gulentes datos:

Serologia:

Los niveles iniciales de aglutininas estén dentro
de los que autores como Jenkins (7) y Sung (16) con
sideran positivos, lo que, teniendo en cuenta que los
animales procedian de una explotacidn clinicamente
exenta de rinitis y problemas pulmonares y en la que
no se practicaba vacunacibdn frente a Pasteurella y
Bordetella nos confirma la gran incidencia que estos
gérmenes tienen en la cunicultura espafiola, y que co
rrobora cuanto sefialdbamos en un principio.

Al cabo de los tres meses del comienzo de la expe
riencia hemos podido observar cdémo los titulos sero-
aglutinantes permanecen ligeramente por encimade los
obtenidos antes de la primera vacunacibén o, en algu
nos casos, al mismo nivel, lo que nos viene a indi-
car la necesidad de proceder a una nueva vacunacidn
en estos momentos.

La mayor concentracidén de antigeno ha conducido,
tanto frente a Bordetella como a Pasteurella, a una
mayor respuesta en aglutininas, aln cuando los nive
les alcanzados con la concentracidn inferior son sig
nificativamente indicativos del proceso inmunitario.
Estos resultados nos hacen recomendar la vacunacién
con Bacterinas concentradas cuando las condiciones
ambientales se aparten significativamente de las idé
neas, en tanto gue, la concentracidédn normal esté per
fectamente indicada en explotaciones en las que 1los
factores ambientales no se desvien del 6&ptimo tanto
como, para ser predisponentes de problemas respirato
rios.
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A nivel individual hemos podido comprobar que, cuan
do los animales partian con seroclogia negativa, tuvie
ron menores elevaciones en su respuesta serolégica
en la primovacunacibén, que el resto de los animales,
si bien, realizada la revacunacidn, los niveles de
aglutininas alcanzados no fueron significativamente
distintos. Este hecho conduce a pensar en la necesi
dad de comenzar los protocolos de vacunacibén frente
a Pasteurella y Bordetella, mediante vacunacidén y re
vacunacibn, aun cuando, en intervenciones posteriores
serd suficiente, al ser ya todos los animales serold
gicamente positivos, con la vacunacibén mediante una
dosis Gnica.

Por otra parte, en animales que al principio de
la experiencia presentaban flujo nasal muco-seroso,
se ha observado una curacibén clinica, que pudiera
coincidir con el 1llamado "aclaramiento" de vias res
piratorias por autores como Brandenburg (1) y Kang (§),
hecho de indudable importancia en la disminucién de
gérmenes eliminados por parte de los animales afecta
dos.

TABLA I: Titulos Seroaglutinantes frente a Bordete-
lla y Pasteurella.

Vacunal Revacu

cidbn nacidén B
Dia o} 15 36 66 96 o
. Corizay pro| &
Testi| 1,55 |1:25 1:50 |1:25 |blemas res-] 9
gos piratorios i
A 1:25 |1:50 1:100 |1:100 1:50 e
1
B 1:25 {1:200 1:200 |1:200 1:100 1
a

LOTES |
. Corizay pro] P
Testlil 1:50 |1:50 1:50-100] 1:100 |blemas res-| 2
gos ' piratorios g
A 1:50 {1:50-100 | 1:100 |1:100 1:50 u
e
B 1:50 [1:200 1:400 |1:400 1:100 i
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Determinacién de proteinas séricas:

Estos datos, reflejados en las tablas II y III, nos
indican lo siguiente:

En principio, nuestros valores normales tienen al
gunas desviaciones en relacidén con los obtenidos por
Vaissaire y col. (3, 14 y 17) en las fracciones alfa,
beta y gamma.

Pensamos que la fraccidn gamma, al reflejar de al
guna manera los procesos infecciosos anterioresy las
vacunaciones, puede perfectamente admitir esa desvia
cidén.

En las fracciones alfa y beta debemos admitir, de
acuerdo con autores citados, un frecuente acaballa-
miento, en especial entre las fracciones alfa sub dos
y beta sub uno, lo que puede dar lugar a distintos -
valores relativos en estas globulinas, hecho que nos
ha aconsejado, por otra parte, hacer la lectura sin
separar las distintas fracciones que pueden apreciar
se en cada globulina.

A los 15 dias de 1la vacunacidén (cuadro II) se pro
duce una disminucibn en el contenido relativo de al
bamina que, sin embargo, 21 dias después ha alcanza-
do sus valores normales.

De los valores cobtenidos en la serie alfa observa
mos que, en el momento de la revacunacidén (15 dias -
después de la vacunacidn), existe un ligero aumento,
prueba indudable del proceso inflamatorio.

Transcurridos 21 dias de la revacunacibén, su con-
tenido porcentual bajdé a valores muy inferioresa los
considerados normales, volviendo a la normalidad un
mes mds tarde. Este hecho parece no tener explica-
cidn.

Las globulinas beta permanecen en las dos prime-
ras determinaciones con valores ligeramente superio-
res a los tomados por nosotros como normales, hecho
que parece indicar una intervencién hepética en el -

proceso %nmunitario, posiblemente como proceso de de
toxicacién. -
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TABLA II: Valores Porcentuales de las Fracciones Protéicas del Suero

62,8 | Alblmina | 61,2 Xo;e5
e _\e® 10.9 | Globulinas |, o “igxee q
Xofeoc 2 ’ Alfa ’ WO A0 oD
Nt W 3¢ € Globulinas £406 co
. .s2% ) | 15,1 13,9 |
\13‘)‘6 CO\_ Beta
N Globulinas
11,1 et 12,8
LOTE A LOTE B
15 36 66 96 Dias 15 36 66 96
51,6 | 59,6 | 59,0 | 60,2 Albumina s1,2 | s8,2 | 59,9 | 61,1
12,9 5,1 | 11,8 | 11,7 Gloig%;“as 12,7 5,6 | 11,0 | 11,8
15,5 | 14,7 | 14,5 | 14,3 Glog:i;"as 15,5 | 15,0 | 14,1 | 14,1
Globulinas
19,8 | 20,5 | 14,4 | 13,6 et 20,4 | 21,1 | 14,8 | 13,1
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TABLA III:

Valores absolutos de las Fracciones Protéicas del Suero en gra

mos por litro.

Contenido total v5
épegé 56,7 en proteinas >8,5 ce® 2&66
o \\
Lot | 35,6 Albumina 35,8 | wo> qof
No s o« 1\ Globulinas x0° AN 33°\
O (=
Ao 56>¢d¥ 6,18 Alfa 6,96 (O C
qa - (g
( 8.56 Globulinas 8.13
’ Beta ’
6,29 Globulinas 7,48
Gamma
LOTE A LOTE B
15 36 66 96 Dias 15 36 66 96
69,80 | 61,80 | 58,00 | 59,00 | Contenido total} oy g5 g5 00 | 60,00 | 57,00
. en proteinas
36,01 | 36,83 | 34,22 | 35,51 Albumina 36,65 | 39,57 | 35,94 | 34,82
9,00 | 3,15 6,84 | 6,90 Gloi?%i“as 9,09 | 3,80]| 6,60 6,72
10,81 9,08 | 8,41 8,43 Glog:t;“as 11,09 | 10,2 8,46 | 8,63
13,82 | 12,66 | 8,35 | 8,02 Globulinas 14,60 | 14,34 | 8,88 | 7,46
Gamma




La fraccidn globulinica gamma, como era de espe-
rar, alcanza valores elevados en la vacunacidén, que
aln aumentan después de la revacunacién, permanecien
do, incluso después de dos meses de iniciada la expe
riencia, por encima de los valores obtenidos en los
testigos no vacunados.

La tabla III nos refleja el contenido total de pro
teinas y los valores absolutos de las distintas frac
ciones a lo largo de los tres meses que dura la expe
rimentacién.

Vemos un claro incremento en el contenido de pro
teina total en el suero al principio del proceso; de
aqui que, al pasar los datos porcentuales de las dis
tintas fracciones protéicas a valores absolutos, no
se observe realmente disminucidén de la albGmina en -
ningtn momento, permaneciendo siempre sus valores den
tro de los normalese.

Al mismo tiempo vemos que el contenido absoluto de
la fraccidén gamma, aun cuando en valores relativos -
seguianaumentando hasta 21 dias después de la revacu
nacibén, tiene una disminucidén entre los valores obte
nidos por vacunacidén y revacunacibén, situacidén sin -
duda debida a la pronta desaparicidn de las IgM.

Resultados del Challenge:

El desafio a que sometimos a los animales, median
te el claro empeoramiento del ambiente por aumento -
del caudal de aire y creacidn de corrientes en el lo
cal que los alojaba entre los dos y los tres meses
después de la vacunacidbdn, condujo a la presentacidn
de rinitis y problemas respiratorios graves en 1los
animales testigos, sin que se afectasen ni clinica
ni serolbgicamente los animales vacunados, cualquiera
que hubiese sido la concentracidn de gérmenes en la
bacterina.

"Fallos vacunales" en el campo:

Se detectaron en dos explotaciones que aplicaban
protocolos semejantes a los nuestros, "fallos vacunga
les". :
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En la primera de ellas, nave convencional con ven
tilacién estética, el problema surgibé en un cilerto
porcentaje de reproductoras, en las que, a pesar de
repetidas vacunaciones, aparecia insidiosamente el -
problema.

De los animales afectados se aisldé un Staphylococ
cus_spp., coagulasa positivo, sensible a penicilina.
Mediante la antibioterapia adecuada se resolvid el -
problema, habiendo, sin embargo, un elevado porcentaje
de bajas por la pérdida de funcionalidad del aparato
respiratorio. A partir del momento de la erradicacidn
de este problema la vacunacidn ha dado excelentes re
sultados.

El segundo caso se did en animales explotados al
aire libre. Una vez aparecido el problema respirato-
rio tanto en reproductores como en gazapos, con alta
mortalidad y, sospechada pasteurelosis clinica, se -
procedid a la vacunacidn con resultados descorazona-
dores. Estudiado el problema a nivel de laboratorio,
se aisld de animales enfermos un Streptococcus pyoge
nes gque, integrado en una autovacuna, resolvid el pro

Conclusiones

Vistos los resultados obtenidos podemos concluir
que:

El conejo responde adecuadamente a estimulos anti
génicos frente a Pasteurella y Bordetella (e incluso
a Streptococcus pyogenes) desarrollando una inmuni-
dad activa, que conduce a la proteccibén del animal,
aun en condiciones ambientales deficientes en un pe
riodo de al menos tres meses, desencadenando incluso
un posible fendmeno de aclaramiento de vias respira—
torias altas, que puede conducir a la curacidn clini
ca de animales afectados.

Resumen

Se refieren las experiencias de vacunacidn especi
fica frente a P. multocida y B. bronchiséptica.

Los niveles de aglutininas inicialmente hallados,
demostraban la gran incidencia de estos gérmenes en
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en las explotaciones de conejos.

Se ha observado una correlacidén directa entre 1la
concentracién del antigeno y la respuesta en agluti-
ninas. De 1gual manera la elevacidn de la tasa de =-
aglutlnlnas fué inferior con ocasién de la primovacu
nacién en los animales inicialmente negativos en se
rologia, si bien con posterioridad (después de la re
vacunacién), los niveles alcanzados fueron semejan-
tes.

El an&lisis de las proteinas séricas nos confirma
la implicacidén de las alfa-globulinas en los proce-
sos inflamatorio~inmunitarios y el claro aumento de
las gamma globulinas después de la vacunacibn y reva
cunacidén, haciendo sospechar los valores absolutos -
de esta fraccidén la intervencidén en las primeras de
terminaciones relativas de la IgM.

Hemos observado en los animales afectados con flu
jo nasal muco-seroso, un "aclaramiento" de sus vias
respiratorias altas, asi como el desencadenamiento
de problemas de rinitis y respiratorios graves en los
testigos, al someterlos a corrientes de aire, en tan
to que los animales vacunados permanecieron indemmes.

Summary

The experiments carried out on the specific vacci
nation against P. multocida and B, bronchiséptica -
are reported in this work.

The levels of agglutinins initially found demons-
trated the great incidence of these organisms in rab
bit exploitations.

A direct correlation between the concentration of
the antigen and the response in agglutinins has been
observed. In the same way, the increase of aggluti-
nin rate was lower at the moment of the primovaccin-
ation in the animals initially negative in serology,
though afterwards (after revaccination) the levels -
obtained were similar.

The analysis of serum proteins confirms us the im
plication of alpha-globulins in the inflammatory-in
munitarian processes and the evident increase of --
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gamma-globulins after vaccination and revaccination,
the absolute values of this fraction making to sus-
pect the intervention in the first relative determi-
nations of IgM.

We have observed in the animals affected with mu
co-serous nasal flux a "clearing" in their high res-
piratory tract, as well as the formation of some rhi
nitis and respiratory serious problems in the blanks
on subjecting them to some drafts, while vaccinated
animals remained unhurt.
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