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John y Frothingham, 1895 



Mycobacterium avium subsp. paratuberculosis

Aspectos generales

• Bacilos de 1-2 µm de longitud

• Bacilos de 0,5 µm de ancho

• Acido alcohol resistente

• Se presentan en forma de grumos

• Crecimiento lento

• “Dependencia de la micobactina”

Agente etiológico



Resistencia

• Pasto 12 meses
• Heces 13 meses 
• Agua 15 meses

Agente etiológico

Estructura de su pared

Baja actividad metabólica
(Tiempo de generación 36h)



Epidemiología

Distribución

Especies afectadas

Transmisión

Principal FECAL-ORAL Un gramo de heces puede 
contener entre 1,3x10 5 y 

5,9x106 UFC de Map.

Jorgensen, 1982.

Difícil comparación de 
prevalencias



Epidemiología

Enfermedad de Crohn

¿ZOONOSIS?

Map?

Factores Genéticos?

Síntomas

Lesiones



Epidemiología



Epidemiología



Epidemiología



Epidemiología



Hasanova et al., 2006

Pérdidas económicas

Epidemiología



Espectro Inmunopatológico

Focales / Multifocales Difusas

TIPO LESIONAL

CARGA BACTERIANA

Baja Alta

Patogenia



Formas lesionales
Patogenia
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� Clínico - Epidemiológico

• Vacas de 1er y 2º parto

• Primeras semanas tras el parto

• Presentación en forma de goteo a lo largo del año

Diagnóstico

I Subclínica Sin síntomas evidentes

II Clínica Disminución de la producción
Pelo áspero
Pérdida de peso
Diarrea



TIPOS DE ENSAYOS

- Inmunológicos

- Microbiológicos

- Moleculares

- Anatomopatológicos

Diagnóstico

� Laboratorial



ELISA

Especificidad prox. 100%
Detec. Prec. No eliminadores 25%

Prec. Eliminadores 66%
Casos clínicos 90%

Diferentes antígenos

Diagnóstico
Inmunológico



• Tinción de Ziehl-Neelsen

• 400.000 micobacterias / gr heces

• Detección en CC-SC: 30%

• Rápida, sencilla y barata

• Subjetiva y no automatizable

IDENTIFICACIÓN MICROSCÓPICA

Diagnóstico
Microbiológico



Herrold
Löwenstein-Jensen

Cultivo

Huevo

Suero

Sintéticos

Dubos

Middlebrook 7H9, 7H11
Watson Reid

Detección automática

Enriquecimientos

Micobactina J
OADC

Piruvato

•

•

•

•
Radiométricos: 14C
No Radiométricos

Decontaminación

Cloruro de benzalconio
Hexadecil piridinio
Ácido oxálico
NaOH

Enriquecimiento
Sedimentación
Centrifugación

Diagnóstico
Microbiológico



� Técnica de referencia
� Revisiones mensuales en lupa
� Límite de detección 50-100 m/g heces
� Especificidad del 100%
� En infecciones subclínicas 40-60%
� Lenta, cara y no automatizable
� Actualmente no es una técnica de rutina

AISLAMIENTO

Diagnóstico
Microbiológico



Tipado de cepas: PCR REA IS1311

Origen Hospedador Mycobacteria sp Medio Nº Aislam. IS900  PCR IS1311  PCR-REA

España Bovino Map HEYM 346 + C
Ovino Map 7H11 / L-J 11 + S
Ovino Map 7H11 / L-J 1 + C
Caprino Map 7H11 / L-J 6 + S
Caprino Map 7H11 / L-J 4 + C
Bovino Maa Coletsos 1 Neg Patrón Maa
Caprino Maa Coletsos 1 Neg Patrón Maa
Tejón M. intracellulare Coletsos 1 Neg 275 + 245 bp
Bovino M. bovis Coletsos 1 Neg Neg PCR
Bovino M. chelonae Coletsos 1 Neg Neg PCR
Caprino M. bovis Coletsos 1 Neg Neg PCR

India Caprino Map HEYM 6 + B
Ovino Map HEYM 5 + B
Ovino M. asiaticum HEYM 1 Neg PCR Neg

USA Bison Map L-J 3 + B
Bison Maa 7H9 1 Neg Patrón Maa

Diagnóstico
Microbiológico



PCR

Extracción del DNA
- Físicos
- Químicos
- Enzimáticos

Amplificación
- PCR convencional
- PCR a tiempo real
- PCR anidada

Concentración
- Sedimentación
- Centrifugación
- Separación IM

Diagnóstico
Molecular



Aspectos positivos

• Límite de detección 50-100 m/g heces
• Especificidad absoluta
• Técnica rápida
• Automatización de las extracciones

PCR

Diagnóstico
Molecular



Diagnóstico
Anatomopatológico

Poca grasa
NL Reactivos

Linfangiectasia Tubo de goma
Linfangiectasia

Pliegues en la mucosa Placa de PeyerZonas de elección



Comparación de Técnicas
Diagnóstico

ELISA
RTPCR Positivo Negativo Dudoso Total
Negativo 159 4004 14 4177
Positivo 161 166 4 331
Total 320 4170 18 4508

ELISA / PCR

3,5%

3,7%



Serie: Todas las técnicas positivas

Paralelo: Al menos una de las técnicas es positiva

ELISA CULTIVO rtPCR HP SERIE PARALELO

Muestras 
Positivas(n)

76 158 305 460 58 604

Muestras 
Positivas(%)

7,4 15,0 29,6 46,6 5,6 58,6

n = 1031 animales

Estimación de la Prevalencia

Muestreo al azar en matadero

Raza Frisona

FOCALES
83,5%

MULTIFOCALES
7,4%

DIFUSAS
9,1%

Diagnóstico
Comparación de Técnicas



Animal vivo
Suero: ELISA

Heces : PCR / Cultivo

¿Qué muestras debemos solicitar?

Animal muerto Tejidos : Cultivo / PCR; HP (HE / ZN)

En formol Refrigerados

Diagnóstico



XVII Congreso Internacional 
ANEMBE de Medicina Bovina

• Detección y eliminación

• Mejora del manejo

Control

• Vacunación



• Zona de partos  limpia y aislada

• Separación inmediata del ternero

• No emplear el calostro de vacas sospechosas

• Aislamiento de los animales de reposición (12 m)

• No permitir el contacto con heces o purines de animales adultos: Nave / Pastos

• Manejo diario de los terneros previo al de adultos

• Limpieza cuidadosa de botas y material común

• Centros de recría

Terneros

Mejora del manejo
Control



• Aislamiento de los sospechosos en áreas de fácil limpieza

• Confirmación laboratorial de los sospechosos

• Prevenir la contaminación fecal de agua y alimentos

• Comprar animales de explotaciones sin historial de paratuberculosis

Adultos

Mejora del manejo
Control



• Duplicidad de instalaciones

• Inviable en explotaciones pequeñas

• No aplicable en explotaciones de ganado de carne

• Los resultados se hacen esperar

• El ganadero se desanima y abandona

Mejora del manejo
Control



Mejora del manejo
Control

RESISTENCIA / SUSCEPTIBILIDAD



• ELISA• Cultivo de heces • PCR de heces

Supereliminadores

Reducción rápida de casos clínicos

Alto coste económico

Alta tasa de reposición

Amplio nº de animales sin detectar

< Coste / > Repeticiones

Reducción de casos clínicos

Confirmación en heces

Detección y eliminación
Control

Animales mayores de 24 meses



PROGRAMAS NACIONALES VOLUNTARIOS

� Estados Unidos

� Holanda

� Dinamarca

Erradicación
Eliminadores / Grandes eliminadores

ELISA de leche y producción

Erradicación Reducción de Map en leche

Detección y eliminación
Control



Protocolo de trabajo

Muestreos anuales

Heces: PCR, cultivo 

Sangre: ELISA, IFN

Intradermorreacción comparativa

IDR Comparada

PPD bovina / PPD aviar (CZ Veterinaria)

Veterinarios Oficiales de Campañas

EU Council Directive 64/432/CEE

Vacunación

• Silirum® (CZ Veterinaria, Spain)
• 1 ml subcutáneo en el pecho
• Todo el grupo
• Reposición >2 meses

Vacunación
Control

Explotaciones libres de Tuberculosis



21 explotaciones vacunadas

10.000 registros

5 explotaciones control 

5.000 registros26 Explotaciones
2006-2012

Libres de Tuberculosis

Resultados
Control



Resultados
Control

Evolución de la tasa de anticuerpos
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%
 P

os
iti

vo
s

Muestreo



Resultados
Control

Evolución de la excreción fecal

PCR
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Resultados
Control

Efecto sobre la producción de leche



XVII Congreso Internacional 
ANEMBE de Medicina Bovina

Resultados
Control

IDR Simple IDR Comparada

Interferencia con el diagnóstico de la TB



XVII Congreso Internacional 
ANEMBE de Medicina Bovina

Resultados
Control

IDR Simple IDR Comparada

Interferencia con el diagnóstico de la TB



Resultados
Control
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Resultados
Control

Tamaño de los nódulos vacunales



Resultados

Control

Efecto sobre las formas lesionales

Difusa

No PTBC Focal Multifocal Paubacilar Intermedia Multibacilar

Vacunados 

(n=99)
40,40% 19,19% 8,08% 3,03% 9,09% 20,20%

Control 

(n=67)
40,30% 8,95% 5,97% 5,97% 13,43% 25,37%

Latente Patente



Control

o Manejo de la recría

o Detección de eliminadores

Conclusiones

o Vacunación? Priorizar la erradicación de la TB



Materiales y métodos
Infección experimental

S32S31Semana 0

Extracción de sangre

N=10  

N=10  

N=10  

S16

P3 NEIKER

N=5  

N=5  

N=5  

P3 NEIKER

P3 NEIKER

S18

S20 S26S22

M. bovis

(106 UFC)

M. bovis

(106 UFC)

S18 S30

Patología

Bacteriología

SacrificioIDT

SacrificioIDT

SacrificioIDT

S12S0 S4

Silirum® (1ml)

Silirum® (1ml)

IFN-γγγγ
Anticuerpos 

�PPD aviar / bovina
�ESAT-6 y CFP10
�Rv3615c  



Resultados

Grupo No Vac PTB / Infectado M. bovis
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Resultados

Grupo Vac PTB / Infectado M. bovis
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Resultados IDR terneros

Resultados
Infección experimental

PRE POST DIF PRE POST DIF PRE POST DIF PRE POST DIF
ES000306871045 NoVac I 6 8 2 5 14 9 6 11 5 5 11 6
ES061109501049 NoVac I 8 9 1 6 14 8 6 14 8 6 12 6
ES040306857732 NoVac I 8 9 1 7 19 12 5 14 9 8 15 7
ES020306872346 NoVac I 11 11 0 8 17 9 11 14 3 8 11 3
ES041109435455 NoVac I 6 7 1 8 13 5 10 14 4 7 13 6

PPD AVIAR PPD BOVINA PEPTIDE COCKTAIL PROTEIN COCKTAL

ES030604109245 Vac I 6 15 9 6 15 9 7 10 3 7 12 5
ES070306871199 Vac I 5 12 7 4 10 6 5 11 6 4 8 4
ES080809514303 Vac I 11 23 12 6 29 23 11 22 11 9 24 15
ES091109289634 Vac I 8 19 11 6 16 10 8 14 6 6 9 3
ES051108405492 Vac I 8 16 8 6 24 18 7 14 7 6 13 7

ES020810027580 Vac NoI 10 22 12 8 13 5 10 10 0 9 9 0
ES090810032268 Vac NoI 10 24 14 9 14 5 10 13 3 9 9 0
ES030306864770 Vac NoI 6 15 9 5 8 3 6 7 1 5 5 0
ES080306864775 Vac NoI 6 12 6 5 9 4 6 6 0 5 5 0
ES040809184716 Vac NoI 6 14 8 5 8 3 7 7 0 6 6 0



¿LA PEOR ESTRATEGIA DE CONTROL DE LA
PARATUBERCULOSIS?

No hacer nada



• Grupo de micobacterias de Neiker 
• Servicios de Ganadería de la DDFF
• Veterinarios Clínicos de las explotaciones
• Federación Frisona de Euskadi (EFRIFE)
• Servicios Vet. Mataderos de Bilbao, Donostia y Zestoa
• Financiadores: UE, MINECO, INIA, DECO-GV
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