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Introduccién

En México, la produccién caprina representa un papel importante en el sector
pecuario, ya que es econOmicamente rentable al ser una fuente importante de
carne y leche para consumo humano o bien, para la elaboracion de quesos y
dulces. En México, se estima que se producen 8.8 millones de caprinos (SIAP,
2023), siendo las entidades con mayor poblacion caprina: Puebla (12.6%), Oaxaca
(12.4%); San Luis Potosi (8.7%); Zacatecas (8.5%) y Coahuila (8%) (SIAP, 2023);
representando a su vez, el sustento para el 80% de los productores de
subsistencia y se desarrolla principalmente en regiones aridas y semiéaridas; las
cuales corresponden al 60% del territorio nacional en donde abundan agostaderos
con limitados recursos naturales y zonas con alto grado de marginacién (Ramos et
al., 2020), sin embargo, en las unidades de produccion existen virus con tropismo
hacia la especie produciendo pérdidas productivas y econdmicas para los
productores. En un panorama general, los virus de la familia Herpesviridae se
presentan una distribucion mundial infectando a una gran variedad de especies,
dentro de esta familia, el subtipo que infecta principalmente a las cabras es el
Herpesvirus Caprino tipo 1 (HvCa-1).

El HvCa-1 es responsable de infecciones multisistémicas en cabras y de
infecciones tanto respiratorias como genitales, cuando el virus infecta a las cabras
via nasal, la infeccién puede diseminarse y llegar a la mucosa genital, por el
contrario, cuando la infeccion es por via genital, esta se mantiene de forma
localizada; el HvCa-1 tiene tropismo hacia células epiteliales, generando un
proceso infeccioso que puede manifestarse con lesiones genitales y provocar
fallas reproductivas en animales adultos y cabritos en las primeras dos semanas
de vida, abortos y mortalidad neonatal; teniendo como consecuencia pérdidas
econOmicas significativas en las unidades de produccién, por lo que es de vital
importancia identificarlo para su prevencién y control (Tarsitano et al., 2010;
Llanos et al., 2018; Garcia et al., 2019).

En México, se han identificado lesiones y signos clinicos asociados a la infeccion
del virus, sin embargo, aun no se cuenta con datos epidemiologicos ni
caracteristicas especificas del virus que circula de forma natural en las unidades
de produccion caprina (Garcia et al., 2019). Por lo que el objetivo del presente
estudio es identificar la presencia de Herpes virus caprino tipo 1 en cabras de
diferentes etapas productivas en una unidad de produccion de tipo intensivo de la
Ciudad de México.

Objetivos especificos

e Detectar la presencia de HvCa-1 en cabras reproductoras antes y después
de la colocacién del dispositivo de aplicacion intravaginal a base de
progesterona CIDR.



e Detectar la presencia de HvCa-1 en cabras reproductoras antes del
empadre.

e Monitorear y detectar la presencia de HvCa-1 en cabras reproductoras
cinco semanas posteriores al empadre.

e Supervisar la existencia de abortos de las hembras gestantes.

Generalidades

El HvCa-1 es un virus envuelto, pertenece al orden Herpesvirales, familia
Herpesviridae, subfamilia Alphaherpesvirinae y al género Varicellovirus (Silva et
al., 2013; Garcia et al., 2019), su genoma es ADN lineal de doble cadena y se
compone de una capside icosaédrica con un diametro que oscila entre 100 a 110
nMm y que a su vez esta cubierta por una capa de proteinas llamada tegumento
(Aranda, 2011; Pratelli, 2016). Esta formado por glicoproteinas siendo las mas
abundantes la glicoproteina B (gB), glicoproteina C (gC) y glicoproteina D (gD),
estudios describen, que HvCa-1 es el virus mas distante de los alfaherpesvirus en
rumiantes como herpesvirus bovino tipo 1 (BoHV-1), herpesvirus bovino tipo 5
(BoHV-5), herpesvirus cérvido tipo 1y 2 (CvHV-1, CvHV-2), y herpesvirus de alce
(RanHV-1) (Garcia et al., 2019). Con base en la secuencia completa de gB (la
mas conservada entre los herpesvirus) el porcentaje de identidad entre HvCa-1
con BoHV-1 y BoHV-2 es 78.5% debido a una relacion antigenética y genética
entre ambos genotipos de virus, por lo que debido a la falta de anticuerpos
comerciales disponibles capara la deteccion de HvCa-1 se ha recurrido al uso de
kits comerciales para la detecciébn de anticuerpos contra gB de Rinotraqueitis
Infecciosa Bovina (IBR) (Thiry & Thiry, 2008; Silva et al., 2013; Garcia et al.,
2019).

Antecedentes

El primer aislamiento de HvCa-1 fue en 1975 en California a través de tejidos
recolectados de cabritos recién nacidos que presentaron enteritis severa (Thiry &
Thiry, 2008; Aranda et al., 2011). Ailos mas tarde, se identificO la presencia del
HvCa-1 en cabritos del valle de Bregaglia en Suiza (Thiry & Thiry, 2008) y a pesar
de que la distribucion geogréafica de este virus no ha sido objeto de estudio, de
acuerdo con la bibliografia disponible, se ha sugerido que la incidencia del HvCa-1
es global y tiene una prevalencia variable. Hasta el momento, la infeccion por
CpHV-1 se ha reportado en cabras de diferentes paises, tales como EE. UU.,
Canada, Brasil, Australia, Nueva Zelanda, paises mediterraneos (como Grecia,
Italia, Espafia, Francia, etc.) y China; por otra parte, se ha percatado de una
prevalencia marcada en paises donde la produccion caprina representa una
importancia econdmica como Espafa, Italia, Grecia y Francia (Hao, 2021; Llanos
et al., 2018).

Actualmente no se disponen de suficientes estudios seroepidemioldgicos de
HvCa-1 en México y solo se ha reportado la posible presencia de este virus tras la



sospecha de brote en un hato del estado de Querétaro en 2011 (Aranda et al.,
2011).

En 2019 se realizo el primer estudio que sefiala la presencia de anticuerpos contra
HvCa-1 en México, en el que se reportd la presencia de este virus en los estados
de Puebla, Morelos, Nuevo Leon, Ciudad de México, Guanajuato y Querétaro
(Garcia et al., 2019).

Patogenia

La familia Herpesviridae tiene un amplio tropismo celular, su mecanismo de
entrada requiere de la interaccion de un ligando viral con un receptor de superficie
celular, en la que se incluyen ademas cinco glicoproteinas como gB, gC, gD, gH Yy
gL, asi como de receptores virales adicionales que actian como mediadores de
entrada de herpesvirus (HVEM) siendo estas nectinas o heparan sulfato 3-O-
sulfatado que trabajan en conjunto para inducir una fusion entre la envoltura viral y
la membrana celular, se sugiere que para la entrada de HvCa-1 podria ser por
medio de gD, pues este receptor es el que reconoce al virus de Herpes simple
(VHS) (Pratelli, 2016).

El HvCa-1 infecta principalmente a células epiteliales de forma In vivo e in vitro,
inicia con una infeccidén citolitica y posteriormente se establece una infeccion
latente proximal a los ganglios sacros y trigéminos; su estado latente se muestra a
lo largo de la vida del animal y se reactiva bajo condiciones estresantes o durante
su etapa reproductiva, mediante la reaparicion de lesiones genitales (Garcia et al.,
2019).

Estudios recientes proponen que el HvCa-1, induce apoptosis en células
mononucleares de sangre periférica de la cabra, sin embargo, el alcance y
relevancia de las interacciones del huésped y este virus, asi como su
patogenicidad viral siguen estando poco estudiadas (Hao, 2021).

Signos clinicos

El HvCa-1 puede asociarse con dos sindromes diferentes en cabras, dependiendo
de su edad al momento de la infeccién (Pratelli, 2016).

En cabritos, durante las primeras dos semanas de vida, HvCa-1 puede causar
enfermedad generalizada y a menudo letal, la cual afecta principalmente al tracto
digestivo (Pratelli, 2016; Lanave, 2019), puede existir dolor abdominal, enteritis,
contenido intestinal liquido, y emision de heces acuosas, amarillas y en ocasiones
con ligera presencia de sangre; después de que se genera la infeccién primaria,
se produce una infeccion latente mediada por los ganglios trigémino y sacro, y en
un dmbito generalizado, se puede observar debilidad progresiva, fiebre, cianosis,
ritmo cardiaco acelerado, conjuntivitis, secrecion nasal de serosa a purulenta,
ulceracién de los septos nasales y erosiones en la cavidad bucal o neumonia
intersticial no purulenta; cuatro dias después de la infeccion, es posible la



presencia de lesiones ulcerativas localizadas en la piel y pezuiias, mientras que en
un periodo de uno a cinco dias se estima la muerte que preside de un estado
comatoso, a la necropsia las lesiones macroscopicas que se pueden observar es
un miocardio edematoso y a nivel del tracto digestivo, se aprecian lesiones
inflamatorias y necroéticas zonales en la mucosa; en ocasiones los cabritos pueden
sobrevivir o morir al pasar aproximadamente dos meses manteniéndose en un
estado de debilitacion general (Thiry & Thiry, 2008; Silva et al., 2013; Garcia et al.,
2019).

Por otra parte, en caprinos adultos dependiendo el sitio de entrada del virus, el
HvCa-1 puede manifestarse a nivel respiratorio o reproductivo, sin embargo, se
ha descrito que infecta principalmente el &area genital en primera estancia,
posteriormente se replica en el epitelio y se disemina a los ganglios para
establecer la infeccion (Pratelli, 2016), en el caso de las hembras, se puede
percibir una vulvovaginitis pustulosa, la vulva y la mucosa vaginal se muestran
hiperémicas con presencia de petequias y edema, asi como con numerosas
papulas y vesiculas que se fusionan para generar una ulceracion, que
posteriormente pasan a ser costras, lesiones las cuales suelen desaparecer en un
periodo de cuatro a seis dias, ademas, también pueden producirse fallas
reproductivas como abortos espontaneos en la segunda mitad de la gestacion o
antes del parto, muerte embrionaria y muerte neonatal, mientras que en los
machos en la region del pene y prepucio se refleja como balanopostitis pustular de
moderada agrave o postitis ulcerativa; por otra parte, se ha reportado ademas que
este virus se puede manifestar de manera subclinica mediante la presencia de
signos clinicos respiratorios como neumonia aguda enfermedades respiratorias e
infecciones generalizadas, y que puede inducir la pérdida de peso y disminucion
de la produccion lactea (Thiry & Thiry, 2008; Garcia et al., 2019 ; Lanave., 2019).

Transmision

El HvCa-1 infecta a las cabras de diferentes edades ingresando principalmente por
via nasal, conjuntival o reproductiva y se ha demostrado que presenta mayor
tropismo por tracto genital (Gonzalez et al., 2017).

En rebafios, la transmisibn aumenta en animales que presentan un estado
inmunolégico disminuido, resultado de factores estresantes como el celo en
hembras, época de empadre, pariciones, manejo, transporte, tratamiento
prolongado con glucocorticoides y carencias nutrimentales, pero la principal via de
infeccion es por transmision sexual y nasal a través del contacto directo e indirecto
con secreciones respiratorias, conjuntivales y genitales (Thiry & Thiry, 200; Silva et
al., 2013; Hao, 2020; Suavet et al, 2016).

Tratamiento

Para contrarrestar las infecciones causadas por HvCa-1, en humanos, puede
hacerse uso de moléculas anti-herpesvirus, actualmente los compuestos mas



comunmente utilizados son timidina aciclicos y fosfonatos de nucledsidos aciclicos
el aciclovir (ACV), asi como de moléculas similares como ganciclovir o tenofovir, a
excepcion de foscarnet. Estan principalmente indicados para enfermedades
mucocutaneas herpes virales, sin embargo, la bibliografia ha reportado que el
alfaherpervirus puede desarrollar resistencia al aciclovir, por lo que es propicio el
desarrollo de nuevas moléculas antivirales que posean un mecanismo de accion
diferente a estos que pueda actuar como sinérgico o sustituto para asegurar un
mayor éxito para este tipo de infecciones (Camero et al., 2016; Lavane, 2020).

Estudios actuales se han dedicado a la busqueda de tratamientos alternativos, tal
es el caso de latex de higo, en la que un estudio demostré la eficacia de la
administracion vaginal de latex de higo en cabras infectadas con HvCa-1, donde
se reportd que este tratamiento redujo los signos clinicos de la enfermedad
herpética, aunque influyé levemente en los titulos de HvCa-1 obtenidos, pero
mantuvo una eficacia parcial in vivo (Camero et al., 2017).

Materiales y Métodos

Obtencidon de muestras

Este estudio se llevé a cabo en el Centro de Ensefianza Practica e Investigacion
en Produccion y Salud Animal (CEPIPSA) ubicado en Avenida Cruz Blanca No.
486, en San Miguel Topilejo, Delegacion Tlalpan, C.P. 14500, CDMX (figura 1),
cuyo obijetivo es la produccién de leche de cabra, borrega y vaca. El sitio, ademas,
sirve como centro de practicas para alumnos de diferentes semestres de la FMVZ
UNAM, dentro de las principales actividades en el area de cabras que se realizan
son practicas de produccibn de quesos, manejo reproductivo, practicas
productivas, y medicina preventiva, diagndstica y terapéutica.

; A . b». & B R = 6 -
Figura1. Sitio de estudio: Centro de Ensefianza Préctica e Investigacién en Produccién y Salud Animal,
(CEPIPSA).

De acuerdo con el Manual de Buenas Practicas en Produccion de Leche Caprina,
asi como los Formatos oficiales para la evaluacion de la conformidad de las
Buenas Practicas Pecuarias proporcionados por la SENASICA (2011 y 2020),
algunos aspectos que destacan en cuanto a las Buenas practicas son: de acuerdo
con las instalaciones e infraestructura y manejo, los corrales y area de maternidad



no estan diseflados a fin de proporcionar seguridad, confort y limpieza, puesto a
que predispone que, en el caso de los cabritos puedan salir e ingresar tanto a su
corral como a corrales vecinos, ademas, de ser propensos a sufrir fracturas u otras
lesiones ocasionados por las mismas instalaciones o congéneres, resaltando que
estos defecan y juega en los comederos contaminando los alimentos; el disefio y
limpieza de los corrales no siempre permite reducir el riesgo de mastitis, debido a
gue en el centro se han presentado casos de cabras con mastitis y reincidentes de
la misma; mencionando ademas que se realizan cambios de corrales de forma
frecuente y la desinfeccion es deficiente o nula; el espacio de corrales tiende a ser
suficiente para la carga animal, sin embargo, carece de enriquecimiento ambiental
y mantenimiento, los cuales, pueden ser factores de la incidencia de lesiones y
linfadenitis caseosa; respecto a la sanidad y salud animal, el personal que realiza
actividades en el area, consume bebidas, alimentos, fuma, tose o estornuda
frecuentemente en el area de corrales, también destaca la presencia de animales
domésticos de otras especies, agregando que, no es restringido el acceso de
visitantes a la unidad de produccion y tampoco se les provee de ropa de
proteccion; para la aplicacion de productos veterinarios no siempre se utiliza
material nuevo y estéril; se cuenta con vados sanitarios en lugares de entrada a
para personas y vehiculos, sin embargo, estos no son completamente respetados
y no se colocan en todas las entradas en el &rea de corrales; para el manejo de
desechos, estos se colectan por separado en recipientes, identificando los
desechos de uso veterinario, bioldgicos, frascos de farmacos, etc., a pesar de ello
algunos de estos recipientes han llegado a ser explorados y esparcidos por los
corrales por los mismos animales, tras escaparse de sus corrales, debido a que
algunos de los contenedores para recolectar la basura o desechos infecciosos no
encuentran alejados de los corrales.

Se trabajo6 en el &rea de cabras con 14 hembras reproductoras de las razas Alpina
francesa y toggenburg, (figura 2); todas bajo los mismos protocolos de medicina
preventiva, en las que se incluyen desparasitacion y vacunacién de forma anual; la
seleccion fue hecha por personal encargado del CEPIPSA, en la que se buscaron
cabras que hayan tenido al menos un parto y una buena condicion corporal,
posterior a su seleccion, dichas hembras fueron resguardadas en conjunto en un
corral especifico para proceder con su manejo reproductivo, el cual consistié
inicialmente en la colocacion de un dispositivo intravaginal a base de progesterona
(CIDR) (figura 3), nueve dias después se realizo el retiro del mismo y pasadas 34
horas, las cabras se dividieron en 2 corrales para someterse ambos grupos a un
empadre cruzado, y finalmente, 5 semanas después se realiz6 diagndstico de
gestacién por ultrasonido.



Figura 3. Colocacién del CIDR intravaginal a cabras reproductoras

Las muestras obtenidas fueron hisopados vaginales (figura 4), empleando hisopos
estériles de algoddn, los cuales fueron inmersos en medio minimo esencial de
mantenimiento celular y congelados hasta su empleo.

Figura4. Momentos de muestreo. Ay B: Exposicién de la region vaginal; C y D: Introduccién de hisopo al
canal vaginal y E: barrido intravaginal.



Extraccion de ADN

Una vez se obtenidas dichas muestras, se procesaron en el laboratorio de
virologia ubicado en el Departamento de Rumiantes de la FMVZ, el ADN se
extrajo utilizando el Qiamp Tissue Kit QIAGEN, Alemania. siguiendo las
instrucciones del fabricante que se basan en el método de columna. Los
hisopados vaginales fueron agrupados en 12 grupos de cinco muestras cada uno,
estos datos fueron recopilados en una base de datos.

Prueba de reacciéon en cadena de la polimerasa en punto final (PCR pf)

El gen gC fue amplificado por PCRpf. Para esta prueba se trabajé con el paquete
comercial PROMEGA ®, la mezcla de reaccion fue con 6.5 pl de Master mix
green, 1 ul iniciador delantero , 1 pl iniciador reverso y 1.5 yl de H20 por 2.5 de
ADN, los cuales fueron utilizados para la amplificacion de un fragmento de 1175
pb (pares de bases); mientras que las constantes del termociclador fueron
inicialmente 95° por 10 minutos, 95° en 30 segundos, seguido de 35 ciclos de un
minuto y 72° en 60 segundos y se termind con una extension de 72° en 5 minutos.
Los productos obtenidos fueron evidenciados por medio de electroforesis
horizontal en gel de agarosa al 1.5% y tefiidos con un agente intercalante de
bases comercial.

Resultados y discusion

Para este estudio se detectd la presencia de HvCa-1 durante diferentes etapas
reproductivas de las cabras divididas en 4 tiempos, siendo estos antes y después
de la colocacion del dispositivo intravaginal a base de progesterona CIDR, previo
al empadre y cinco semanas posteriores a este.

Figura 5. Asociacion entre presencia de HvCa-1
y la gestacién en 14 cabras
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Como se observa en la figura 5, Se confirmé la infeccion natural de HvCa-1 en
71% de las cabras muestreadas durante todas las etapas reproductivas, de las
cuales, resalta el hecho de que, solo 30% quedaron gestantes, por su parte, 75%
de las cabras negativas a HvCa-1 resultaron gestantes, con estos resultados se
puede deducir una correlacion entre la infeccion del virus y la fertilidad



reproductiva en cabras, sin embargo, el tamafo de muestra puede no representar
un resultado estadisticamente significativo; actualmente no se dispone de
suficiente informacion que reporte la intervencion de HvCa-1 en la efectividad de la
gestacion, cabe resaltar que, la bibliografia menciona que el virus se asocia con
fallas reproductivas y abortos en cabras adultas (Gonzalez et al., 2017), por otra
parte, en la especie bovina se han realizado varios estudios para determinar la
relacion entre las infecciones por BoHV-1 y los problemas con la infertilidad de las
vacas, los cuales sugieren que el virus puede causar problemas reproductivos
debido a su alta prevalencia en los rebafios (Khaneabad, 2023) y, habiendo un
porcentaje de identidad entre HvCa-1 con BoHV-1 de 78.5% debido a su relacion
antigenética y genética entre ambos genotipos de virus, se puede justificar esta
relacion (Garcia et al., 2019), por lo que podemos presumir que si se aumenta la
muestra en estudio y de continuar la tendencia presentada en esta muestra
podriamos encontrar asociacion entre las variables mencionadas

Hasta el momento no se han observado diferencias entre muestras nasales o
vaginales con pruebas de neutralizacion del virus (Tarsitano et al., 2010), sin
embargo, no se descarta la presencia sistémica de HvCa-1 en las cabras
negativas, debido a que solo se realizaron hisopados vaginales y por ende, se
desconoce el grado infeccioso (genital o sistémico) en la que se presentaba el
virus, y debido a que el HvCa-1 es un virus altamente contagioso y de facil
diseminaciéon (Ata et al., 2012), puede existir la posibilidad de infeccion a
congéneres no portadores, por lo cual es oportuno establecer medidas preventivas
y de control entre animales infectados y sanos, para evitar contagios, ya sea
directamente a través de secreciones (respiratorias, oculares o reproductivas) o
indirectamente mediante los equipos o personal (Ackermann & Engels, 2006).

Si bien es cierta la gran variedad diagnostica para la deteccion de HvCa-1
Tarsitano y colaboradores en 2010, avalan que, el uso de PCRpf es util para el
diagnostico de HvCa-1 y para la deteccion de variabilidad genética del virus los
cuales podrian ser Utiles para la diferenciacion de las cepas HvCa-1; cabe resaltar
que a pesar de que el diagnostico por PCR es eficiente, se desconoce la carga
viral.

Conclusion

Los hallazgos de este estudio mostraron la alta frecuencia de HvCa-1,
resaltandolo como un posible factor de infertilidad en el ganado caprino, por lo
que, debido a su relevancia clinica, da pie a una gran brecha de estudios,
mediante aislamientos virales en caso de la presencia de abortos, signologia de
congéneres o0 con el seguimiento de la linea reproductiva de las cabras
estudiadas. HvCa-1 amenaza a la industria ganadera de varias maneras, siendo la
fertilidad posiblemente la mas importante en un ambito productivo, aunado a
pérdidas econdémicas por el coste del diagndstico clinico, tratamientos, asi como la
perdida de partos y animales portadores del virus, y debido a su alto nivel de



contagio, podria ser perjudicial para el sector pecuario caprino, por lo que es
preciso un enfoque integral de vigilancia y control para reducir la prevalencia de la
infeccion por HvCa-1. Es indispensable el seguimiento de estudios de este virus
para conocer la extension de la infeccion y de ese modo, engrandecer su
importancia e implementar paneles diagnésticos para HvCa-1 en las causas de
fallas reproductivas; asi mismo, es de crucial importancia establecer, mantener y
reforzar medidas apropiadas de bioseguridad para evitar la diseminacion de HvCa-
1 a través de capacitacion de personal que ingrese al centro, respeto y aplicacion
de las buenas practicas pecuarias, del ingreso y egreso con vestimenta limpia y
apropiada y sobre todo de la inspecciéon del cumplimiento de las medidas
mencionas por el personal encargado de area.
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