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ENCEFALOPATIA ESPONGIFORME BOVINA

GUILLERMO SUAREZ FERNANDEZ

La Encefalopatia Espongiforme Bovina (EEB) o Enfermedad de las vacas locas es
la enfermedad de mayor impacto en la historia reciente de la Emergencia Infecciosa
referida tanto a la Sanidad Animal como a la Salud Publica, y por la enorme repercu-
sién, no solamente en el area sanitaria y de consumo, ha trascendido con gran fuerza
al plano econémico y politico de la U.E.

Esta enfermedad se diagnostica por primera vez en Inglaterra en 1986, originando
un serio problema econdmico asi como una perturbacién social que llevé al Reino
Unido al borde de una mocién de censura por parte del Parlamento Europeo.

En Espafa se han detectado 35 casos de EEB en el ganado vacuno pero, hasta el
momento, no existen casos humanos por la nueva variante de Creutzfeldt-Jakob o vECJ

de origen bovino.

En Francia y Portugal, nuestros vecinos, se han diagnosticado doscientos cincuenta
y quinientos veinticinco casos vacunos y, concretamente en Francia, tres encefalopatias
humanas de origen bovino. En la Unién Europea se han denunciado casos de EEB en
10 paises y fuera de Europa la enfermedad es inexistente, con la excepcién de Canada
y el Sultanato de Oman.

La historia natural de las encefalopatias espongiformes comienza, hace mds de 200
afios con el diagnostico del «Scrapie», prurito lumbar o tembladera de la oveja, en
1732 en Inglaterra y en 1759 en Alemania y es la enfermedad modelo de este grupo
de procesos infecciosos, calificados por Gajdusek, Premio Nobel de Fisiologia y Me-
dicina en 1976 como producidos por agentes «no convencionales» y entre los que
figuran, al menos, seis procesos infecciosos humanos y otros tantos en animales. Todas
estas enfermedades son neurodegenerativas y su origen puede ser genético, esporadico
o infeccioso. La relacion actual de Encefalopatias Espongiformes es la siguiente:

En el hombre

o Kuru, con pérdida de coordinaciin y demencia

e Enfermedad de Creutzfeldt-Jakob (ECJ)

e Sindrome de Gerstmann-Straussler-Scheinker (GSS)
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e Enfermedad de Alpers o polidistrofia infantil
e Enfermedad del insomnio familiar fatal (IFF)
e Enfermedad angiopatica amiloide

En los animales

e Tembladera o prurito lumbar («Scrapie»)

e Encefalopatia espongiforme bovina (EEB)

e Encefalopatia transmisible del visén

* Encefalopatia degenerativa consuntiva del alce (Cervus elaphus) y ciervo mulo
(Odoicoleus hemionus)

 Encefalopatia de ungulados exéticos como nyala, oryx y kudu
e Encefalopatia espongiforme de los felinos
e Encefalopatia del avestruz

Gajdusek fue premiado por sus estudios sobre el Kuru en Guinea Papua en los afios
50 a 70, enfermedad transmitida por la préctica del canibalismo ritual selectivoen la
regién, pero en esta investigacion no partié de cero. Anteriormente en 1959 un Vete-
rinario Escocés, W. J. Hadlow, publica una carta en Lancet en la que sefiala que la
neuropatologia del Kuru se parecia al «Scrapie» y, por tanto, la enfermedad podria
transmitirse por inoculacién intracerebral de extractos nerviosos de cerebro en monos
tras un largo periodo de incubacién.

J. S. Griffith publica en Nature en 1967 que el agente del «Scrapie» ovino, que
atravesaba los filtros de poro fino capaces de retener a los virus y mostraba una mayor
resistencia que estos podria ser una proteina de unas determinadas caracterfsticas, entre
las que se destacaba su gran resistencia a los agentes fisicos y quimicos.

En el mismo afio de 1967 la Dra. Tivah Alper envia a Nature un articulo demos-
trando que irradiando tejidos procedentes de ovejas con «Scrapie», con una intensidad
capaz de garantizar la destruccién de los 4cidos nucleicos DNA y RNA, estos conser-
vaban su poder infeccioso y contaminante.

En 1982 Stanley Prusiner' describe el agente transmisible productor de este grupo
de enfermedades que denomina Pri6én término acufiado para designar ciertas particulas
proteinicas o «proteinaceous infectious particle».

" A Prusiner le invitamos con motivo de organizar un Simposio sobre Emergencia Infec-
ciosa en el XVI Congreso Nacional de Microbiologia de Barcelona en julio de 1997, todavia
no era Premio Nobel, lo fue meses después. Aceptd, nos envié la ponencia firmada con su
principal colaborador, Stephen DeArmond y, al final se excusd, y envié al Dr. DeArmond que
pronuncié también la Conferencia Inaugural del Congreso, cuya organizacién nos habfa sido
encomendada.

154



No es aventurado pensar que las ideas de Hadlow pudieron influir en Gajdusek y
las de Griffith y Alper en el propio Prusiner. Estos hechos se estan repitiendo.en la
Ciencia, de tal manera que no existe o es muy dificil la originalidad absoluta, por
arriesgada y problemadtica que sea una teoria y la referente al «Prién» como agente
infeccioso tnico lo fue.

En principio se considerd la teoria del Prién de Prusiner una teoria herética y
debieron transcurrir 15 afios para que de una manera gradual se fuesen produciendo
adhesiones a su doctrina para obtener el Premio Lasker en 1994 y, finalmente, el
Premio Nobel en 1997

Hoy la ingeniosa teoria del Prién que sirve para explicar cualquier supuesto cien-
tifico en relacion con las encefalopatias espongiformes es ampliamente aceptada, si
bien se estima necesaria la colaboracién de otra u otras proteinas en la induccién del
cambio de la conformacién estructural de la proteina prién normal o celular.

El gran reto de la teoria de Prusiner estaba en el supuesto de que un animal que
careciese de Prién celular PrP°y fue resuelto por Weissmann > logrando ratones «knoc-
kout» con ablaciéon del gen que codifica la sintesis de PrP®en el cromosoma 2. Los
ratones no se infectaron.

No obstante, una minoria de cientificos cualificados no se muestran de acuerdo con
la teoria del Prién y algunos defienden la teorfa viral. Otros estiman que PrP* o forma
patdgena del Prion participaria solamente en la adaptacién a la especie.

En opinién de Prusiner, los priones se multiplican sin la intervencién de material
nucleico, por una sorprendente via: la de convertir proteinas normales en moléculas
peligrosas sin mds que modificar su forma. ;Es posible que una malformacién estruc-
tural sea la causa, a nivel molecular, de una gran alteracién patolégica?

Los priones contienen como componente patégeno principal una isoforma anormal
(PrP* o PrP 27-30 kDa) de una proteina celular normal (PrP® 33-35 kDa). Ambas
formas son codificadas por un mismo gen cromosémico y no por un 4cido nucleico de
la particula infecciosa. El gen que codifica la proteina Prién estd en el cromosoma 20
en el hombre y en el 2 en el ratén y se expresa conjuntamente con el gen colinacetil-
transferasa. El gen consta de dos exones separados por un intrén de 10 Kb. EIl mRNA
traduce una proteina de 33-35 kDa (PrP¢ 33-35). La estructura presenta un 42 por
ciento de alfa-hélice y un 3 por cien de beta-lamina. En condiciones patolégicas, en los
estados infecciosos, la proteina PrP°¢ sufre una modificacién postraduccional con un
incremento de la estructura en hojas beta hasta un 43 por cien, conservando un 30 por
cien de alfa-hélice sin modificacién de su peso molecular (m.w.).

Esta proteina se polimeriza formando placas amiloides, con estructura fibrilar, carac-
teristicas de las enfermedades degenerativas de cardcter espongiforme y sus propiedades
més notables son la resistencia parcial a las proteasas, la insolubilidad y capacidad de
agregacion. No existe respuesta inmunoldgica detectable ni reaccién inflamatoria.

* Weismann, suizo, trabaja actualmente en Inglaterra en la Imperial School of Medicine de
Londres. Pronunci6 una interesante conferencia sobre Priones invitado por el Centro de Micro-
biologia Molecular Severo Ochoa de la Universidad Auténoma de Madrid el dfa 15 de febrero
para participar en el acto necrolégico dedicado al Prof. D. Eladio Vifiuela.
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El Prién es una proteina glicosilada con un anclaje a la célula nerviosa y del tejido
linforreticular tipo GPI (enlace glicosil-fosfatidil-inositol).

El hecho de que la proteina PrP°se encuentra distribuida en la mayoria de los verte-
brados, incluidos los peces, hace pensar que se trata de una proteina muy antigua codi-
ficada por un gen altamente conservado y que desempefia alguna funcién util al fisiolo-
gismo cerebral de los vertebrados habiéndosele atribuido diferentes papeles, tales como
la intervencién de la funcién sinaptica neuronal, actuacién como neurotrasmisor o esti-
mulador de receptores tipo acetilcolina, factor regulador de homeostasis del catién Cu y
su accion en la sinapsis, prevencién de la apoptosis de la neurona, proteccion de las cé-
lulas de Purkinje para una supervivencia a largo plazo, activacion linfocitaria y glial, etc.
Se ha especulado también con una posible accién en el suefio y en la memoria y algo es
claro, la necesidad de conocer mejor la patogénesis de las enfermedades pridnicas que
nos permita precisar el riesgo y establecer una profilaxis o estrategia terapéutica.

Para comprender el origen de la vida en la tierra, hace unos 3.500 millones de afios,
hay que imaginar moléculas capaces de autoduplicarse mediante reacciones cataliticas
y transmitir informacién con anterioridad al establecimiento del cédigo genético. La
evolucién quimica prebidtica debié utilizar moléculas proteinoides que adquirieron la
facultad de propagar su conformacién y asi actuar como reservorios y transmisores de
una forma estructural dada actuando estas moléculas como selectoras de cambios con-
formacionales. Esta cualidad atdvica no desapareceria necesariamente y de forma total
con la aparicién del cédigo genético.

Una de estas moléculas primitivas podria ser la PrP*

Comprobada la posibilidad de transmisién de BSE al hombre, mediante «immuno-
blotting» y por inoculacién en ratones transgénicos se plantean dos cuestiones.

(Cudntos casos humanos van a ocurrir y en qué plazo de tiempo como resultado
de la historia alimentaria, ocupacional y de exposicion yatrogénica?

(Existe posibilidad de contagio por una unica dosis letal o es necesario seguir una
via acumulativa del agente de la EEB procedente del ganado vacuno o de otra especie
animal?

Todavia carecemos de respuestas adecuadas a estos interrogantes.

SINTESIS DE LA PROTEINA PRION

Los estudios llevados a efecto en cultivos celulares infectados de «Scrapie» nos
muestran que la conversién de PrP° en PrP* es un proceso postraduccional que tiene
lugar en un compartimento subcelular, endosoma temprano o caveola, revestido de
membranas ricas en colesterol e insolubles a los detergentes.

El mecanismo molecular de la formacién de PrP* no esta todavia claro en cuanto
a la participacién de moléculas lipidicas, glicosiaminoglicanos, procesos de glicosila-
cién y proteinas llamadas caperonas, caperoninas o «proteina X», que son bien cono-
cidas porque colaboran en la conformacién de diferentes proteinas. Lo que si parece
evidente es que el repliegue anormal de la proteina PrP° se realiza con mayor afinidad
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y eficacia cuando se trata de proteinas de la misma especie, tal y como se ha referido
por diferentes autores.

Tampoco admite duda la profunda diferencia en la estructura de PrP® y PrP* puesta
de manifiesto por sofisticados métodos de andlisis fisicos y quimicos tales como espec-
trometria de masas, secuenciacion en fase gaseosa, espectroscopia infrarroja transfor-
mada de Fourier y discroismo circular, resonancia magnética nuclear, técnicas de ana-
lisiscristalografico y de difraccion por Rayos X.

La existencia de estirpes de Priones se ha comprobado en el «Scrapie» en ndmero de
20, en la enfermedad de Creutzfeldt-Jacob son tres las variantes, puesto que la cuarta se
debe a la encefalopatia bovina, de la que no se conoce mas que una sola estirpe.

La variante o cepa determina diferentes periodos de incubacién y modelos neuro-
patolégicos en las especies afectadas.

En la enfermedad de Creutzfeldt-Jacob la mayoria de los casos esporddicos son
homocigoéticos para los codones 96 a 167 y en especial para el 129 que codifica un
polimorfismo proteico comun en el Prién humano y se considera importante para
determinar la susceptibilidad genética humana a las enfermedades por priones, que es
mayor cuando hay homocigosis metionina-metionina o valina-valina.

No deja de ser curioso y notable el hallazgo en 1996 por el que se conocié que el
Prién bovino presenta una mayor homologia con el Prién humano que el Prién ovino,
precisamente en la regién entre los codones 96 y 167. En esta zona reside la barrera
de especie para el ratén, que desaparece para los ratones transgénicos que portan el
Prién humano.

No se ha podido precisar todavia si las diferencias en las secuencias de aminoaci-
dos entre los Priones bovino y ovino son responsables de la aparente diferencia de
susceptibilidad del hombre para el «Scrapie» y EEB.

Las enfermedades espongiformes humanas son hereditarias en un 10 por cien y se
asocian con mutaciones en un codén del gen que codifica la proteina Prién (PRNP).
Se han reconocido vias de transmision yatrogénicas, por extractos hipofisarios, injertos
de duramadre, cérnea o instrumentos neuroquirdrgicos deficientemente esterilizados,
pero no son frecuentes y la mayoria de los casos de enfermedad de Creutzfeldt-Jacob

son esporadicos.

Es muy importante conocer que la concentracion de la proteina Prion anémala es
superior, en los caos patolégicos, a 10 microgramos por gramo de proteina y esta
determinacion en sangre, de poder realizarse en el animal, suministraria valiosos datos
para el diagndstico «in vivo» del proceso que hoy debe hacerse por analisis histopa-
tolégico o inmunoldgico «postmorten». Sin embargo, los ensayos de sangre y orina no
han dado resultado hasta el presente y s{ son prometedores en el liquido cefalorraqui-
deo y o6rganos linfoides.

El cambio conformacional que afecta a la patogenicidad puede ser determinado por
una mutacién en los casos esporadicos de cardcter hereditario pero en los casos infec-
ciosos la modificacién esta inducida o catalizada por la proteina del Prién alterada
(PrP* 27-30).
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Las propiedades de los «priones», que los diferencian de otros agentes infecciosos
como virus, viroides y virinos, son la superior resistencia a los agentes fisicos y qui-
micos, tales como calor, radiaciones ultravioleta, ionizantes y ultrasonidos, formalde-
hido, etanol, betapropiolactona y EDTA. Son también resistentes a las nucleasas, hecho
facilmente explicable cuando la particula infecciosa carece de 4cido nucleico.

Concretamente las temperaturas comienzan a ser efectivas a los 134° C durante un
minuto o bien 121° C durante una hora, siendo estas combinaciones de tiempo-tempe-
ratura u otras equivalentes las Unicas que garantizan la inactivacién de PrP* 27-30.

HISTORIA NATURAL DE LA ENCEFALOPATiA ESPONGIFORME
BOVINA

La enfermedad se identificé por vez primera en el Laboratorio Central de Veteri-
naria de Weybridge, en noviembre de 1986, al examinar los cerebros de dos vacas de
diferente origen y que coincidian en una sintomatologia nerviosa grave.

El examen histolégico del cerebro mostré una vacuolizacién neuronal y de la
materia gris. Las lesiones eran similares a las observadas en el «Scrapie» de las ovejas
pero no habian sido vistas en vacuno. Estos hallazgos preliminares sugerian que la
enfermedad era un nuevo miembro de ese grupo de enfermedades conocido como
encefalopatias espongiformes en diferentes especies animales y en el hombre y trans-
misibles en condiciones experimentales.

Un estudio preliminar de 200 casos de EEB, finalizado en diciembre de 1987,
permiti6 eliminar cualquier hipétesis etiolégica excepto la que apuntaba a la infeccién
por un agente similar al «Scrapie» ovino siendo el vehiculo de infeccién mis probable
la harina de carne y hueso, procedente de la oveja y empleada en la alimentacién del
ganado bovino como complemento proteico.

Estudios por deduccién indican que la exposicion efectiva de la poblacién vacuna
al agente infeccioso comenzé en 1981-82.

Se han examinado las razones posibles que podrian explicar la aparicién repentina
de este proceso en el ganado bovino.

No existi6 previamente un incremento en la incidencia y prevalencia del «Scrapie»
ovino. El uso de la harina de carne y hueso se habia realizado en la alimentacién
animal durante décadas antes de 1986.

Sin embargo, en la tecnologia industrial se aprecié un cambio debido a razones
econdémicas en los disolventes quimicos para extraer la grasa.

Otro factor fue el descenso de la temperatura de extraccidn, requerida por las
nuevas técnicas, insuficiente para desnaturalizar el Prién.

En consecuencia, con estos hallazgos en los estudios iniciales, se adoptaron medi-

das legales en junio y julio de 1988 declarando la enfermedad notificable y prohibiendo
el empleo de derivado de proteina de ovino en la alimentacién del ganado vacuno.
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Los estudios epidemiolégicos llevados a efecto confirmaron la hipétesis de las
harinas como causa del nuevo proceso.

En los establos de produccién de leche la incidencia de EEB ha sido muy superior
a los de cebaderos para carne con alimentacién l4ctea inicial seguida de heno y cerea-
les. La razén serfa el frecuente empleo de concentrados de harina de carne en la
alimentacién del vacuno lechero.

Como resultado de estudios genéticos a nivel molecular y andlisis biométrico no se
observa, a diferencia del «Scrapie», una influencia genética en la susceptibilidad vacu-
na a la EEB.

El momento de maxima incidencia en la enfermedad se produce a finales de 1992
y principios de 1993, en que se denunciaban, aproximadamente, 1.000 casos de anima-
les sospechosos por semana, habiendo transcurrido entonces cuatro afios desde la pro-
hibicién del uso de harinas de carne y hueso en la alimentacién del ganado vacuno.
Posteriormente se asiste a una declinacién de casos sospechosos y en mayo de 1996 el
nimero de animales afectados se reduce a 200 sospechosos por semana. A partir de
este afio se continua un descenso de casos vacunos hasta 1830 en el afio 2000, una
veinteava parte de la cifra record en 1992.

El efecto de la prohibicién inglesa de 1988 auspiciada por la U.E. estd muy claro,
después del estrecho seguimiento epidemiolégico realizado en Inglaterra.

ENFERMEDAD TRANSMISIBLE AL HOMBRE

Nada hacia pensar hasta el mes de abril de 1996 que la Encefalopatia Espongiforme
Bovina (EEB) pudiera transmitirse al hombre.

Existia un antecedente claro en este grupo de enfermedades con el «Scrapie» ovino,
enfermedad conocida desde hace mds de doscientos afios, sin haberse detectado nunca
contagio de la oveja al hombre.

Habian transcurrido diez afios desde la identificacién de la EEB como nueva en-
tidad nosogénica y los datos estadisticos de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob en el
hombre, en los paises de la UE, no presentaban dato anormal alguno.

Es en la primavera de 1996 cuando Will y colaboradores publican en Lancet el
hallazgo de una nueva variante de la enfermedad de Creutzfeldt-Jakob con diez casos,
en los meses previos, que presentaban perfiles clinicos y neurolégicos bien diferen-
ciados, al tratarse de personas jévenes, con ausencia de alteraciones en el electroen-
cefalograma tipicas de la ECJ. Esta investigacién inicial anuncia una posibilidad
causal relacionada con la EEB que se confirmaria por Collinge* dos meses més tarde

? John Collinge es Director del Consejo Médico de Investigacién de la «Imperial School of
Medicina» londinense, destacado cientifico en el drea de las Encefalopatias Espongiformes,
bien conocido en Espafia, en donde ha participado en los Cursos de Verano de El Escorial y,
recientemente, en el Foro Complutense el dia 22 de febrero de 2001.
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usando técnicas moleculares y por Bruce experimentando poco después en ratones
transgénicos.

La confirmacién cientifica de la transmision al hombre provoca una fuerte reaccién
social en 1997 descendiendo el consumo de carne en Europa y tres afios més tarde se
repite el temor llegando a una verdadera psicosis colectiva en Alemania, Francia,
Espafia y Portugal al producirse nuevos casos bovinos y en atencién a las drasticas
medidas de control adoptadas por la U.E.

EEB Y CONSUMO DE CARNE

Analizando el problema a nivel del conocimiento actual, consideramos poco pro-
bable contraer la enfermedad por consumo de carne de vacuno®.

Lo que nos ensefla la epidemiologia, tomando como modelo lo ocurrido en el
Reino Unido es que 180.000 vacas enfermas han contagiado a 90 personas. Si tenemos
en cuenta el periodo de 15 aflos y 58 millones de habitantes en en R.U. el indice de
contagio para el hombre es de 0,1 por millén, muy inferior a la ECJ para la que se
considera normal hasta un caso por millén.

La infecciosidad del Prién es de 10° a 10° més baja, menos eficaz q, ue el virus de
la gripe humana o de la fiebre aftosa, por ejemplo.

De otro lado la «barrera de especie» es otro obstdculo que se opone a un contagio
interespecifico facil.

El musculo y la leche carecen de Priones y la transmisién vertical no es efectiva,
ni tampoco la horizontal lo parece.

La transmision por la sangre se ha logrado por via experimental de vaca a oveja,
pero no se ha demostrado en el hombre. Ninguno de los 94 casos humanos se debe a
un contagio por transfusién.

Los materiales especificos de riesgo (MER) se eliminan en el matadero por pres-
cripcién legal y son cerebro, cerebelo, médula oblongada, médula y espinazo, ojos,
amigdalas e intestinos.

En resumen el contagio humano es poco probable y posiblemente ha requerido la
ingestion repetida de visceras infectadas.

ACTUALIDAD Y FUTURO DE LA EEB

En el presente se asiste a un incremento de casos en el gando bovino de diversos
paises de la U.E. y a una estabilizacién en el contagio humano que es de 0,1 casos por
millén y afio por lo que no se altera practicamente el caso por millén admitido como
normal en la ECJ.

160



Si como se estima entraron en la cadena alimentaria humana entre 500.000 y
700.000 vacas infectadas el nimero de casos futuros en el hombre dependeria del
tiempo de incubacién de la enfermedad, cuyo plazo medio se estima en una media de
10 anos.

No obstante la reconsideracién de las predicciones anteriores sobre posibles casos
humanos, de muy amplio intervalo, se estdn revisando a la baja y asi Anderson, por
ejemplo, en Nature de 10 de agosto de 2000, reduce a un tercio su prevision anterior.

Existen diversas verdades o certidumbres y dudas o incertidumbres en torno al
conocimiento del mal de las vacas locas y a la luz del conocimiento actual unos son
factores positivos frente a otros negativos, dificiles de evaluar y poner en ecuacién en
el momento presente y los enumeramos as:

Factores negativos
o Desconocimiento del periodo exacto de incubacién en el hombre.

o La entrada en la cadena alimentaria humana de unas 700.000 reses vacunas, antes
de 1996 en que se diagnostica en el hombre la VECJ de origen bovino.

e La posible infeccién de la oveja con la VECJ, probada experimentalmente pero
no por via natural de transmision.

o La escasamente probable transmision vertical a través de la placenta, calostro y
leche.

o La probada multiplicacién del prién en el ratén inoculado con la variante Sc 237
de Hamster sin manifestar sintomas.

e La falta de prevencién vacunal o tratamiento adecuado.

e Las pérdidas econémicas de gran alcance.

Aspectos positivos

o Escasa infecciosidad, muy inferior, entre 10’y 10° menor que el virus de la gripe
o de la fiebre aftosa.

o Menos de 0,1 casos por millén de habitantes, cuando la ECJ clésica estd préxima
a 1 por millén y se considera escasamente difusible.

o La «barrera de especie» dificilmente superable en circunstancias normales.
e La no receptividad de animales monogdstricos.

e Largo periodo de incubacién en el hombre, no inferior a 10 afios de media, por
lo que muchas de las personas infectadas no van a padecer la enfermedad.

o En relacién con el trabajo en cuestién, es muy importante y favorable el hecho
de que se comporten las estirpes PrP como la proteina Prion celular, carente de
resistencia a los agentes fisico-quimicos y poder de agregacién.
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Un reciente trabajo (Rymer, D.L. y Good, T.A. 2001. The role of prion peptide
structure and aggregation in toxicity and membrane binding. Journal of Neuro-
chemistry, 75: 2536-2545) pone de manifiesto la posbilidad de que pequefias cade-
nas de 30-40 aminodcidos de PrP* puedan polimerizarse y actuar por una via pato-
génica.

Las grandes lagunas existentes en cuanto a la etiologia, patogénesis y epidemiolo-
gia no facilitan, precisamente, el establecimiento de conclusiones rigurosamente cien-
tificas, si bien la probabilidad de ciertas hipétesis es muy elevada a la luz del cono-
cimiento actual.

En este terreno se puede concluir que todos los mamiferos, en potencia, son sus-
ceptibles a la EEB, pero el contagio por via oral necesitaria de una exposicién suficien-
te, en intensidad y tiempo, al agente infeccioso.

No se prevé riesgo alguno en el consumo de carne y este aserto se basa en la
inocuidad priénica del misculo y en la eliminacién en el Matadero de los materiales
especificos de riesgo (MER).

Una cuestion que convendria investigar cuanto antes, por su gran interés epidemio-
légico es si la EEB ha sido transmitida a la oveja y si puede sobrevivir en el ganado
ovino sin provocar alteraciones o expresiandose clinicamente como «Scrapie» ovino.

Referente al diagndstico y control, debemos decir que el principal reto que encierra
la EEB es el diagndstico en vida que cambiaria todo el esquema de lucha frente a la
Encefalopatia.

Un diagnéstico «antemortem» evitaria también ese 20 por cien de animales in-
correctamente diagnosticados en vida, reduciendo el peligro de contagio al veterina-
rio patélogo y empleados del matadero al eliminar la biopsia cerebral. Actualmente
existen tres pruebas validadas por la U.E. basadas en la técnica de «Inmunoblotting»
de ELISA quimioliminescente e inmunométrica, no competitiva con anticuerpos
monoclonales.

La proteina 14-3-3 tiene un origen neuronal y su demostracién por inmunoensayo
en el liquido cefalorraquideo puede ser util en el diagnéstico «premortem» de la ECJ
pero no resulta ttil para el diagnéstico de la EEB.

En el momento actual se estan validando en la U.E. pruebas para diagnostico de
la EEB y parece ser que alguna de ellas seria de diagnéstico en vida.

Se ignora si las pruebas de diagnéstico validadas por la U.E. pueden llegar a
detectar animales que incuban la enfermedad.

Los avances en la investigacion de la encefalopatia bovina son esperanzadores
aunque no tan rapidos como serfa de desear debido a la complejidad del problema que

representa el estudio de la enfermedad cuya transmisién al hombre es un hecho.

Realmente no hay suficiente informacién para tomar decisiones racionales, que
pueden ser excesivas o insuficientes.

162



Miles de personas estardn incubando la enfermedad y hay una carrera de velocidad
para descubrir el medicamento que inhiba o retarde la incubacién del Prion evitandola.
En pista paralela vuela literalmente la Industria Farmacéutica de Bioldgicos en pro de
una prueba ttil para el diagndstico en vida de las Encefalopatias Espongiformes y, en
especial, de la EEB. Este hallazgo es fundamental y se barrunta proximo. Traerd a un
primer plano la racionalidad en el aspecto preventivo y de lucha contra las Encefalo-
patias por Priones.

RESUMEN

Se hace una revisién de la historia natural de la Encefalopatia Espongiforme Bo-
vina o mal de las vacas locas y un andlisis epidemiolégico y de prediccién de este
proceso como problema sanitario actual y de futuro, que no debiera ser alarmista
valorando las evidentes certezas cientificas.

SUMMARY

An histérical and conceptual review is made about Bovine Spongiform Encefalo-
pathy or mad cows disease and an epidemiological analysis as a present and future
health problem. This analysis of BSE should not be negative, considering the truths
that we know today.
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