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INTRODIDECCTION

La Avicultura es una actividad que desempeidia un papel
de gran importancia a producir proteinas de origen animal
para consumo del hombre,y ademas de que proporciona fuentes
de trahajo y de que es una actividad de alta rentabilidad.

Es importante considerar que la base para la obtenciodn
de productos de la Avicultura depende primordialmente de

las medidas de manejojdentro de estas,las medidas preventi-

vas son las que mas intervienen en el proceso oroductivo,co
mo son la sanidad v la vacunacidén.Estas son de vital impor-
tancia y se deben realizar en ‘orps conjunta para evitar
las pérdidas econdmicas que provocan las distintas enferme-
dades que afectan a1 las aves.

POr esta razdn el presente trabajo toma en considera-
cidén !a inportancia de la inmunidad en las aves,ya que la
vacunacion & inmunizacion de las aves contra las diferentes
enfermedacdes que las afectan es la principal arma con la
que se cuenta para el control de las pérdidas econdmicas
causadas por estas enfermedades,

£1 desarrollo de la In~unologla Vaterinaria en los u9l-
tinmos :%os ha sido impresionante,lo que se ha traducido
en conocer mejor la respuesta inmune en las diferentes espe
cies de anirales domesticos y esto a su vez ha permitido te
ner animales mis sanos y como consecuencia aumentar su pro-
ductividad,

Este trahajoc pretende analizar todas las caracter{sti-
cax gue presenta la iamunoloqis en las aves,determinar su
impertancia y establecer gque la respuesta inmune en las
aves aungue no es Aiferente en principio de los mam{feros

Presenta algunas caracteristicas especiales.



Ademis este trahajo avuda a conocer la mejor manera pa

vacunacion,al determinar y anali

ra realizar calendarios d
zar los factores generales a considerar para realizarlossy
también ofrece un ligero eshozo de los distintes métodos
utilizados para evaluar la inmunidad en las aves.

Este trabajo se realizo en base 3 la informacidn obze=~
nida en 1a Biblioteca y Hemeroteca de la Facultad de Estu-
dios Superiores Cuautitlan y en la Biblioteca y Hemeroteca

de 1a Facultad de Medicina Veterinaria y Zootécnia en Ciu-

dad Universitaria.Se llevo acabo la revisidn bihliografica

de 13 informacidn existente en los uUltimos 23as sohre la |

munologia en las aves.
Para dar a conocer en forma qlobal las caracteristicas

generales sobre la Inmunolnaia en las aves,la informacién
se selecciond.resumia y adantd nara ser nresentada en forma
u

accesible como material de apoyo para 105 estudiantes de

digina Veterinaria y Zootscnia,y al Medico Vetarinario Zoo-

técnista de camoo.

El trabajo se desarrollo en un pariodo de seis m



CAPITULO 1

CAPTACION Y DPROCESAMIENTO NT SUSTANCIAS EXTRANAS,



£1 oraanismo trata continuamente de mantener la homeosg
tasis contrarrestando los estimules perjudiciales en el me-
dio ambiente,Frecuentemente estos est{mulos son organismos
productores de enferaedades denominados °"patbgenos”.

in general,las defensas contra 12 enfermedad pueden

nespecificas y Especificas.Estas de

agruparse en dos Areaa:
fensas oroporcionan innmunidasd,que es la habilidad para supe
rar los efectos productores de la enfermedad caussda por
ciertos or3anismos.

Las defensas inespecificas son una reaccidn corporal
que se produce frente a gran variedad de agentes patdgenos.
Estan a carge la pfel,muccesas,células polimorfonuclesres(

ticuloendoteliales.

PMNly las celulas fagociticas

Adn cuando las defensas inespecificas del organismo
son generalmente efectivas contra los patdgenos,=llas por
s solas no pueden librar la batalla.Tampoco pueden comba~
tir las toxinas que scn producidas por agentes pa:égenas.Ln
sequnda 1i{nes de defensa del organismo son entonces las de-~
fensas espec{ficas que involucran la prodoccidn de anticuer
pos{i3).

&1 ©n agente agresor sobrepasa las barraras naturales
constituzdas por la piel y las aucosas,otra mecanismo de de
fensa entra en accidn.ls fagocitosis procesoldescrito mas
adelante).Fsta sccidn es ejercida por una serie de células
que forman dos sistenas cconplementarios.El primer sistems,

*! szistema mieloide esta constituide por células gue actuan

-4 -



rapidamente peroc no pueden sostener su esfuerzo mucho tiem-
pojorincipalmente los polimorfonucleares{PHN)entre los cua-
les los neutrdfilos{heterdofilos en las aves)participan con

mayor actividad en el proceso.El sequndo & sistema fagocita
rio de mononucleares posee celulas de accidn mas lenta,pero
que tienen 1a capacidad de fagocitar repetidamentejson cély
las fijas que integran el sistema reticuloendotelial a ni-

vel de higado,bazo,médula Sseall,2).

Estos sistemas se estudiaran por separado.
1.1 SISTEMA MIELOIDE

La fage de diferenciacidn de una celula granuloeitica
precursora consiste de cuatro sucesivas divisiones celula-
res{3).La diferenciacion de 1a linea de granulocitos se
acompada de una progresiva disminucion en el tamafio celular
y canbios a nivel citoplasmatico y nvclear{fig., 1.1).La 1{-
nea de granulocitos presenta dos caracteristicas que la di-
terencian de otras lineas henstopoyeticassla primera dife-
rencia es que el nicleo Ae los granulocitos puede presentar
diferentes formas,por ests razon son conocidos como celulas
PMN,leucocitos PUN(referido s células en la sangre)d poli-
morfos{del griego,poly-muchos,porphos-formal.La segunda di-
ferencia corresponde a 1a capacidad de sinteais apartir del
aparazo de Golgi de gran cantidad de enzimas y preteinas ac
tivas,gque se encuentran empaguetadas dentro de peguedas ve-
siculas & granulos,los cuales se localizan en el citoplasma
de estas células{tcmando de esta caracteristica su designa-

cidn come aranulocitosjcélulas con granulos®).
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Fig. 1.1 Proceso de Granulosovesis.niferenciscidn As una
célula orogenitora a aranulecitos{Jata ¥lain,

1982},



Bependiendc de los granulos gue contengan,se distin-
quen tres tipos de granulocitos madurosineutrofilos,eosino-

files y basdfilos{3}.
Neutrdfilos.

E! tipo celular principal de este sistema mieloide es
el granulocito neutrdfile PMN(neutrdfilolen el caso de los
aamiferos(fig. 1.2)(1).

Los heterdfilcs de las especies aviares son considera=~
dos los eguivalentes a los neutrdfilos en los mamiferos(4)s
son células fagociticas encargadas principalmente de la pro
teccidn contra organismos invasores.

Los heterdfilos son PMN y poseen numerosos granulos ci
plaszAticos que se tifien intensamente con eoSinassiendo es-
to un contraste cor los neutrofilos los cuales presentan
grinulos que se z:3en con caracteristicas neutras.los granu
los A= los heterdfilos inmaduros contiene fosfatasa acida y
heta-glucorunidasajde cualquier manera requieren fosfatasa

alca a y peroxidasa,las cnales son fundamentales en los

nevtrdfilos de los mamiferns. lLos granulos de los heterdfi-
los concentran naranya de arcridina,indicando Que estos son

lisosomas caracteristicos{4).

4a sido demostrado que los heterdfilns responden a e
timules quimiotidcticos resultsdo de productos bacterianos
(4),

En el casc de los neutrofilos,estos leucocitos se for-

man en la madula Gsea y ermigran al torrente sanguineosse de
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Fig. 1.2 Princioales caracteristicas estructurales de un

oolivorfonuclearfneutrdfilo)(Tizard,19¢6),



rivan de una célula pluripotencial,dandose un proceso pro=

gresivo de multiplicacidn per el cual las calulas pasan de

mieloblastos a promielocitos y mielocitos{l,2).Los neutrdfi
los salen de la médula y al entrar a los vasos sanguineos,

algunos circulan libremente mientras que otros Se marginan

colocandose cercanos a la pared de los vasos,los gue adheri
dos al endotelio vascular pueden liberarse y reforzar el ni
merc de neutrdfilos circulantes{fig. 1.1).

De los vasos sanguineos los neutrdfilos pasan a los té
jidos para cumplir su funcidn fagocitaria.

Morfoldgicamente se trata de células esféricas,con ac-
tivos movimientos y Que pueden deformarse para pasar entre
los intersticios de las células endoteljales y salir de los
vasos sanguineos a los téjidos.Poseen citoplasma granuloso
¥y en su interior se localiza el nicleo segmentadof?).

Los neutrdfilos pueden sar de dos tipes,células en baa
da & células segmentadas,que se distinquen en forma prima-
ria por la forma de su nucleo.Las células en handa son neu-
trdéfilos jovenes que presentan el nicleo en forma sinmilar a
una salchicha 6 rifidn.Las celulas segmentadas,células mas
maduras presentan el niclec compuesto por 2 a 5 ldbulos(seg
nentos),conectados entre ellos por filamentos de cromatina
(3).purante la maduracion de los neztrofilos se presenta
una gran actividad de sintesis proteics,aracias a la cual
se forman una serjie de enzimas que s concentran en el apa-
rato de Golgi formando granulos & lisosomas,saces ricos en

enzimas(3).Estos granulos son de dos tipos,los orimaries o



acidéfilos y los secundarios & especificos(1,2,3).Los granu
los primarios se tifien purpura con 1a tincidn de Giemsa y
componen del 10 al 20% de la poblacidn total de granulos;
son tipicos lisosomas gque contienen las enzimas necesarias
para 1la diqe-tién intracelular{(3)}jenzimas como hidrolasas,
catalasa,lisozima,mieloperoxidasa y proteinas catidnicas(1l,
2,3).Los granulos secundarios son tedidos color rosa com la
tincién de Giemsa,constituyen del 75 al 80t del total de
granulos(3);no son lisosomas verdaderos{l)poseen enzimas co
mo fosfatasa alcalina,lisozima,aminopeptidasa,lactoferrina
y proteinas catidnicas(1,2,3).

£l neutrdfilo maduro es una célula terminal,al morir
una vez cumplida su funcidn fagocitaria.En su vida extrame-
dular es incavaz de sintetisar nuevas enzimas{2).Los nevtrd
filos poseen una reserva limitada de energi{a,que no se recu
peraren consecuencia,aunque son muy activos inmediatamente
despuéas de salir de médula Osea,se agotan pronto y pueden
fagocitar s6lo unas cuantas veces(1).Esta limitacidn lltabé
lica se refleja por la ausencias de ribosomas,mitocondriaes y
reticulo endopliasmico rugosol(l,2);los neutréfilos cuentan
con aparato de Golgi y algunas mitocondrias(l). -

Los neutréfilos son considerados como la primera linea
celular de defensa,que se desplaza rapidamente sl encuentro
de la sustancia extrafia y la destruye en poco tiempo,pero
es incapaz de mantener este esfuerzo.Por fortuns se cuenta
con otra linea de defensa,el sistema fagocitario de mononu-

cleares(l),

- 10 -



CELULAS SANGUINEAS PRESENTES EN LAS AVES,

ERITROCITOS +
TROMBOCITOS +
. HETEROPILOS +
EOSINOPILOS +
BASOFPILOS *
MACROFAGOS +
LINFOCITOS +
CELULAS
PLASMATICAS +
HEMOBLASTOS -

Jain Klein,1982.
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tn su membrana celular el neutrdfile posee receptores
para los anticuerpos{receptores Fcly para el factor C3b del
Conplemento(C),incrementando estos receptores su poder fagg
citario.

Los neutrdfilos tienen dos tipos de movimiento.El pri-
mer movimiento es el de patrullar sin direccién en busca de
agentes patdgenos & sustancias extraflas que puedan encon-
trarse en los tajidosse)l otro es unidireccional inducide
por sustancias quimioticticas de distintos origenes(2).Los
neutréfilos se encuentran en novimiento constante,de un te-
jido a otro,y de ciertas areas a otras(3).

La funcidn principal de los neutrdfilos es matar bacte
rins y otros agentes infecciosos{3)jdestruir sustancias ex-
trafias mediante la fagocitosis(1).Ademas de la funcién de
fagocitosis,los leucocitos desempeiian un isportante papel
en los procesos inflamatorios(2).Como los neutrdfilos sue-
len destruir por completo cualguier sustancia ingerida,no
preparan los antigenos para presentarlos a las celulas sen-
sibles a ellos(l).,

Fosinofilos.

El segundo tipo celular es importancia del sistema mie
loide son los eosinofilos,llamados asi por contener en su
citoplasma granulos que se tifien intensamente rosas con el
colorante eosina.Son sroducidos también en la médula Gsea
y oDasan de ani a 12 sangre,para emigrar luego hacia los té
jidos(2),

-12 -



Los eosinéfilos son calulas redondas com un ndcleo hi
lobulado y citoplasma que contiene ardnulos rosiceasjconsti
tuyen del 1 al 5 & del total de células hl=ncas sanounineas.
Los granules eosinofilicos contienen fosfazasa alcalima.qly
corunidasa,rihonucleasa,arilsalfatasa,parnxidasa y otras
enzimas.Al igual aue los neutrdfilos son celulas facociti-
cas moviles(3).

Los eosinéfilos realizan nna “uncidn faancitica =odera
da(2),fagocitan menos eficazmente gue las noutréf;lnslz)yfg
gocitan varticulas virales sobre tadn y cierto= mediadores
primarios de la inflamacidn,al niemo tie-20 nresentan una

funcidén antiparasitaria importante(2).
Baséfilos.

Son los leucocitos nas pequeios del total de granuloci
tos,se caracterizan por contener granulos gue se tifen vio-
leta 6 purpura con la tincidn de Giemsa.Los granmlos contie
nen grandes cantidades de hesparins e histamina.El nlcleo sa
observa segmentado en 2 & 3 lohulos,

Los hasofilns constituyen en la sangre anroximada~ente

el 1\ total de leucocitos.Tienen una cacacidad facecitica

limitada,su funcidn pri=er?ial ee la 4o sorvir como calulas
de atague(hlanco)oara ciertos anticuernos en raancinnes ana

filacticas y alergias,v an 12 inrunida? antioarasitaria(3).

Su papel orincipal esta en =1 proceso de la inflamacidn va

oue es la célula productora de los mediadores nrimarios de

este proceso{2).



1.2 SISTEMA FAGOCTITARIO DE MONONUCLEARES

El conjunto de célulam que estan encarcadas principal-
mente de retirar sustancias extrafias y restos celulares se
conoce como Sistema Fagocitaric de Mononucleares,lLas celu-
las que lo constituyen se llaman macrdfagos(l).

Los monocitos circulantes en la sangre son macréfagos
inmaduros y son continuamente liberados de la médula dseal
1.,2).Los monocitos se originan de la célula pluripotencial

de la médula que da lugar al monoblasto,celula que se multi

plica progresivanente y mediante procesos de maduracién s
transforma en metamonocito y finalmente en monocito.El pro-
ceso de naduracion se caracteriza por la aparicion en el c¢i
toplasma de granulos 6 lisosomas,que no son otra cosa gue
sacos de almacenamiento de enzinmas.El monocito entra al to-
rrente circulatorio y de ahi pasa a los téjidos donde se
transforma en macrofago para recorrer los espacios intersti
ciales en busca de ant{igenos © elementos extrafios.Del ajsmo
monocito se derivan las celulas fijas,que en distintos érqg
nos cumplen una funcidn fagocitarias(fic, 1.3).En el higade
se convierten en cealulas de Fupffer,que firmemente ancladas
en los sinusoides hepaticos,extienden pserddpodos para faqo
citar los 2gentes Qque puedan entrar en la cireulacidn por-=
tal.Tasmbién da lugar a las célulss reticulares de drganos

linfoides,a los osteoclastos,a los macrdfagos alveolares,a

los macrofagos paritoneales y en los procesos de infla

c16n croénica,a las células multinucleadas & celolas de Lan-

ghans(1,2,3,5),
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Fig., 1.3 Proceso 4e maduracidn de los macrAfacos apartir

de células progenitoras(Jan %Mlein,1092),



Los macréfagos oresentan distintas formas,pero en geng
ral se trata de células redondeadas,pressntan mucho cito-
plasma y en cuyo centro Se encuentra un nacleo Gnico,redon-
deado & en forma de rifidn v una agrupacidn de granulos aci-
ddfilos(fia. 1.4)(1,5).

El factor sstimulador de 1a formacion de colonias{CSF)
es responsahle de 13 produccion de monocitos a nivel de mé~-
dula oseajes producide por diversas celulas especialmente
por los linfocitos T.Otro factor refuerza su cometido,el
factor incrementador 2e la monopoyesis(PIM),que estinmula la
moltiplicacion de los promonocitos.Por otro lado.el control
negativo para suspender la produccidn de macréfagos,una vez

controlado el proceso inflamatorio & controlada 13 infec-

cion,se dete 2 una sustancia linerada por los heterdfilea
liamada inhibidora de 1a actividad Ae 1as colonias(CIF).Apa
TAntamente esta =ustancia "o es otra que la lactoferrina,
vresente e&n alqunos de los granulocitos y Que al liberarse
inkibe la produccidn del C2F por carte de los wacrofagos(2).
Ls mAyor parte de macrofaqos tienen una corta vida y
axisten relativamente pocas reservas de estas céelulas,produ
ciendose eon 1a médula osea en forma acelerads en estados de
necesidad,tal como las infecciones(5).En contraposicidn a
los aqrannlocitos,los monocitos no mueren al cumplir su fun-
cién fagocitariz,sueden reconstruir parte de su arsenal en-
zimitico v armarse nuevamente para un nuevo ataque de de fa

gocitosis{2),

- 16 -
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macréfano{Tizard,1086).
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Los fagocitos comprenden la primera 1inea de defensa
contra agantes infecciosos en el sistema respiratorio.Fa si
do demostrade que en el pollo Se presenta un bajo numero de
nacré{agcs libres residentes en el tracto respiratorio nor-
nal(6).

Las ceélulas del sistema fagocitario de mononucleares
tiene como funciones principales la fagocitosis,la secre-

cidn,presentacion de antigenos y la citotoxicidad{(1,2,3,5).
Fagocitosis.

E1 proceso de fagocitosis por parte del macrdfago es
similar al de los heterdfilos.Los macréfagos son atraidos
por quimiotaxis,debids a vroductos hacterianos y reacciones
inmunes,y a la vez también a facteres liberados por celulas
daiadas,rspecialmente heterofilos.De esta forma,los heterd-
filos no son s6lo los primeros en rodear y atacar a la sus-
tancia extrafda,sino que al wmorir ayuvdan a facilitar la acu
mulacidn de macrofaqos en el sitio de invasion.El antigeno
se destraye dentro de los macrofaqos en forma parecida a co
mo lo hace en los heterofilos{1).Al degradar el antigeno,ex
trae de é1 los radicales de mayor capacidad inmunoléqic:.:g
paces de inducir una respuesta inmune especifica y por con~
tacto directo se los presenta al linfocito.Asi se inicia su

activacidn que da lugar a la inmunidad especifica(2).

- 18 -



Secrecidn.

La funcidn secretora de los macréfagos,se basa en la
produccion de varios factores O monoquinas,de gran utilidad
en 1a regulacidn de los procesos de inflamacidn y de inmuni
dad especifica(2).Algunas de las secreciones Dor parte de

los macréfagos son(1,2,3,5):

* componentes del sistema del complemento
(c2,c3,C4,C5).

transferrina,

interferones{agentes antivirales),

.

pirdaencs(orotei{nas que inducen la fiehre).

factor formador 6 estimulante de colonias,

factores d= la coaqulacion.

0

interleucina 1.

leucotrienos.
Presentacién de ant{qenos.

La importante y frecuentemente esencial varte que jue-
gan los macrdfagos en la inmunidad especifica es 1a presen-
tacion de antigenos a los linfocitos(S).

Unane,demostrd que el macrbfago después de fagocitar
ona particula 6 antigeno.,lo digiere e inicia 1a sintesis de
moléculas sspeciales que penetran a su membrana celular, Es-
tas moléculas permiten que los linfacitos T gue poseen recep
tores para ellos,se adhieran membrana a memhrana para reci-
bir la informacion so®re las caracteristicas del antigenn o

iniciar la respuests inmune especifica(7).Las moleculas de



ant{geno oueden persistir mucho tiempo en la superficie del
macrofago,sirviendo de estimulo para la primera etapa de la
respuesta inmune:la estimulacidn de linfocitos Sensibles a

antigenos(1).
Citotoxicidad.

Los ma:réfﬂqos juegan un papel muy i{mportante frente a
las ceélulas malignas.La activacidén de los macrofagos por
parte de los linfocitos,y la presencia de anticuerpos que
sirven como puente entre las células malianas y el macrofa-
go de citotoxicidad mediada por anticuerpos,son factores
que increnmentan esta importante funcidn de defensa macrofa-
gica contra los procesos =walignos(2).

Los macréfagos pueden atacar células tumorales y célu-
las infectadas con virus,cor mecanismos especificos contra
el ant{geno © por unos menos especificos.Cuando se da la ac
tivacién,los macréfages pueden inhibir la replicacidn de cé
lulas tumorales & destruirlas,en raras ocasiones a ceélulas
normales.Zsta funcidn es inespecifica en aquellos que no re

zacidén y es directamente

quieren de procedimientos de inmun
contra gran cantidad de componentes gquinicos especificos a
algunas células tumorales,

Los macréfaqos pueden ademis matar células por dos me-
canismes antigeno-especificos.En el primero el anticuerpo
dapende de la celula mediadora de la citotoxicidad,la cito-
toxicidad sigue al reconociziento del anticuerpo especifico
unido a las células blanco(target),probablemente involucran
do receptores especificos.En el segundo un factor liberado

por linfocitos T interviene en la citotoxicidad(5).
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1.3 FAGOCITOSIS

La funcion principal del sistema mieloide y del siste-
ma faqocitario de mononucleares representados respectivamen
te por los heterdfilos Y ﬂncréfaqas,es la de destruir sustan
cias extrafias mediante la fagocitosis.La fagocitosis de dran
cantidad de materiales es la mas obvia e importante de las
funciones de los macrofagos(1,2,5).

El término fagocitosis deriva del griego phagein-inges

tidn,kytos-célula,osis-condicion,que significa ingestidn

por células(l,3).

Tizard I.R. define la fagocitosis como un fendmeno me-—
diante el cual ciertas células pueden enlazar,ingerir y des
truir sustancias extrafas.

Otros autores la definen como la funcion por la cual
las células especializadas buscan,localizan,identifican e
introducen a su citoplasma particulas & agentes extraidos pa
ra matarlos y diqerirlos.Es 1la inges:ién y digestidn de par
ticulas por células(2,3}.

El fendmeno Ade la fagocitosis se divide en forma conve
niente en las siguientes etapas:Quimiotaxis,Adherencia, inges

tion,Deqranulacidn,Muerte y Digeszion(fig. 1.5)(1,3,5).
Quiniotaxis.

Las células fagociticas estan dotadas de movimiento que les
permite *patrullar® todos los tejidos del organismo en bus-
ca de microrganismos S sustancias extrafias que deben ser

captadas y destruidas.El control de los movimientos celula-

res es responsabilidad de un sistema conocido como quimiota



&

Quimiotaxis

Adherencia

Ingestidn

Digestidn

Fig. 1.5 Fendmeno de la Pagocitosis{Tizard,1996).



xis(2,3).L2 quimiotaxis{chemos-juco,liquidosgaxis-rovimien=
to)se define como el movimiento dirigido de los fagocitos
bajo el influjo de estimulos quimicos;este movimiente depen
de Ade la estimulacidn de factores quimiotdcticos(l,2).Las
células fagociticas poseen en Su membrana receptores para
los distintos factores quimiotacticos.

Los factores qu:mic:ic:xcns son sustancias capaces de
originar movimientos dirigidos de celulassestos factores se

dividen en los siguientes grupos:

a.- Factores de origen bacterjano y viral.

b.- Componentes del sistema del Complemento
tc3a,C5a,C3 concertasa,complejo CSC6CT).

c.- Factores elaborados por células del
sisterma inmune.

d.- Factores riscelaneos,

Adherencia.

Una ve:z que }a chlula fagocitaris llega 8l sitio de
mayor concentracidn fe factores ouimiotracticos debe identi-
ficar 12 particula extraia gue debe ser fagocitada.Esta fun
eion se cumple =0r la oresencia de receptores gue reconocen
1as caracteristicas de los agenteS patdgenos o de las celu-
las extrafas O anticuerpos adheridos a ellos.Normalmente es
te proceso de reconecimiento de las par:{culls que se han
de fagocitar se realiza por la adhesidn(2).

En condiciones normales esta adhesidn no ocurre espon-

taneamente,va que tanto las células Como las sustancias ex-

a5 poseen carga elactrica neta negativa(potencial geta)
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particula extrafa
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Fig., 1.6 Mecanismos fda adherancia de un =acrdfaco a una
parzicula extra=a. a: adhersancia no in=nneldai-
caib: adherencia inmunoldaicalnediada por an-
ticuersos v recestores Fcoclic: adharennia inmu-

Bl{Jan

noldaicalrediads vor C3h y recantor
Xlein,1°22},



y se repelen.Fn este caso se hace necesario neutralizar di-
cha carga revistiendo la particuln con proteinas de carga
positiva.

Las sustancias gue favorecen de este modo la adherencia
se llaman opsoninas{del ariego,opson-preparacién de 1a comi
da){1l).Las opsoninas son sustancias que facilitan la fagoci
tosis(2);facilitan la ingestion de materiales por macrofa-
qos v granulocitos(S).

Las céelulas fagocitarias presentan receptores especifi
cos para las opsoninas,tanto para las derivadas del Comple-
mento,como las de tipo de inmunogqlobulinas 3 anticuerpos.
Los anticuerpos y el Complemento pertenecen de este modo al
grupo Ade sustancias reconocidas como opsoninas{2,5).

Algunos macréfagos contienen receptores en su superfi-
cie los cuales reaccionan Airectamente con algunpgs objetos.
Los virus,P.%. pueden ser absorbidos por receptores especi-
ficos,adherirse e iniciar su replicacidn 6 ser destruidos.
Otros receptores espe:ificos sntes mencionados sacan parti-
2o de anticverpos especificos producidos por células yla!né
ticas(5),Los receptores Fc(FCR)que se unen al extremo de la
moléacula de anticuerpo,particularmente cuando estos anti-
cuerpos se encuentran adheridos a antigenos especifiecos por
la porcion Fab del anticuerpo para agrupar moléculas de an-
t{genos.Hay receptores del Complemen:o(CR)que pueden unirse
a uno de los conponentes activados(C3bldel sistema del Com
plemento(C).E1 C puede ser activado y unirse a la porelén
Fc del complejo Ag-Ac(antigeno-anticuerpo)por la via clasi-

ca de activacion,por algin material extrafio incluyendose la
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FIJACION DEL COMPLEMENTO
OPSONIZACION

(p‘ *? a anticuerpolclisical

Anticuerpo via alterna
unido

R: receptores
LP: lisosomas

l primarios.,
LS: lisosomas

secundarios.

Fig, 1.6(3) Diagrama que ilustra los =~ecanismos de fagoci-

tosis y el sistena lisosomal(Powell P.C.,1982),



pared celular de bacterias como salmonella y coliformes,y
algunas celulas tumoralesiel C puede activarse y unirse di-

rectanente(via alterna)(fig. 1.6)(5).
Ingestion,

Una vez que la célula fagocitaria por medio de sus re-
ceptores de membrana,ha establecido contacto con la membra-
na de 1a partficula que debe ser fagocitada,b con moléculas
de anticuerpos & dz C3b que se encuentren adheridas a estas
particulas,se produce la activacidn local de la membrana del
fagocitojel citoplasma se desplaza,rodea la particula y la
engloba por completoll,2).

€l periodo comprendido entre el ataque de la particula
A fagocitar hasta la completa desaparicion de la particula
dentro de 13 c2lula representa la tercera etapa de la fago-
citosis;la ingestinn & facocitosis en el estricto sentido
de la paladraffagocitosis per sel(d).

El contacto de la particula con la membrana plasmitica
del fagocito inicia una serie de eventos.Para describirlos

se han propuesto alguncs necanismos por los cuales la inge

tion se lleva acaho.tl primer mecanismo Dropuestc en 1976
per T,P. Stossel y J.4, Yortwig,tiene Como papel central 1la
proteina actina-ligadajymecanismo para la formacion de psen-

dépodes(fic. 1.7).0tro mecanismo conocido como el nodelo de

cremallera le la fagocitosis,propuesto por Klebanoff S.J. y
R.A, Clark en 1978jpropuesto como un mecaniamo similar al

cierre de una cremallera & cierre(fig. 1.8){3),
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En forma general este mecanismo se puede explicar cowo
el proceso en el cual las prolongaciones de la membrana de
la celula fagocitica rodean por completo a una particula,se
fusionan las prolongaciones en la parte distal y forman una
vacuola fagocitica cuya pared es una porcidn de 1a membrana
celular,y en cuyo interior queda atrapada la particula inge
rida.En el transcurso de la formacidn de esta vacuola fago-
citaria,una enzima que esta presente en la menbrana del fa-
gocito,la NAD es arrastrada al interior de la vacuola donde
se bxida a NADR iniciando con esto el proceso de destruc~
cién de 1a particulat2).

La inges:idn puede ser inespecifica y movida por pro-
piedades fisicas del propio objeto S mediado por receptores
especificosyla fagocitosis inespecifica es vital para mante
ner la cons:zitucidn fisica de los animales al reconocer cé-
lulas viejas y muertas,siendo suficientemente selectivo para
distinguir células no viables de las viables(5).La ingestidn
especifica h2z sido descrita anteriormente en la etspa de la

adherencia.
Degranulacidn.

La particula ingerida y atrapada en el citoplasma de
la celula fagocitaria ocupa un espacio llamado fagosoma(1).
Tan pronto como se forma el fagosoma,los movimientos dentro
del citoplasma se activan,y como consecuencia los lisosomas

se aproximan a la membrana del fagosomal(2).
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Adherencia

englobamiento
parcial

Fagocitosis

fig., 1.8 Modelo de cremallera de la fagocitosis{Jan
Klein,1982}.
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La digestidn se lleva acabo por una reserva intracelu-
lar de enzimas hidroliticas y el sistema lisosomal.Estas
son sintetisadas en el reticulo endoplésmico rugoso y empa-
quetadas en vasiculas membranosas conocidas como lisosomas
primarios.Estas vesiculas se fusionan con fagosomas que con
tienen material recientemente ingerido.convirtiendose estos
en lisosomas secundarios los cuales en su momento pueden fu
sionarse con cualquier otrol(5).

Los liscsomas del citoplasma al emigrar y fusionarse
con el fagosoma forman una vacuola,el fagolisosoma{l,3).

Los lisosomas vierten su contenido enzimatico al inte-=
rior del fagosoma,iniciandose los procesos encaminados & la
destruccién y digestidn de la particula fagocitada(2).Las
enzimas hidrolit:icas escecificas trahajan mejor en medios
Acidos,el cual es generado en el interior del sistema liso-
somal secundariol5).

La degranulacidn es el procesc en el cual las enzimas
de los granulos lisosomales se vierten a la vacuola fagoci-~
para parmitir la digestion de la particula fagocitada(fia.
1.9)02). ’

Entre las en2imas lisosomales se encuentran la lisozi-
ma,capaz de digerir !a pared de ciertas bacterias,enziman
prozecliticas,mieloveroxidasa,ribonucleacsa y fosfolipasasy
en forma conjunta,estas sustancias resultan fstaler para ca
si todos los agentes patéqenos aungue como €s natural,varia
1a susceptibilidad de estos(1).

No todo praceso de fagocitosis va acompafiado de la eta

pa de degranulacidnt2).
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Pig. 1.9 Fagocitosis por un polimorfonuclear. a: antigeno:
b: fagosomasc: granulos:d: digestidn el antigeno;

e: fragmentos de antigenos(Rojas,1983).
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Muerte,Digestidn.

vta part{cula ingerida ya dentro de la vacuola &s inme-
diatamente atacada por una variedad de mecenismos,todos di-
rigidos a la muerte y digestién del cuverpo extrafo{3).Los
procesos quimicos que llevan a la muerte del antigenc una
vez que se ha producide la degradacién interne,son de Bu-
chos tipos y se dividen en dos grandes grupos 6 categorfass:
1os mecanismos oxigeno dependientes y los oxigeno indepen-

dientes.

Mecanismos oxigeno dependisntes.

Formacidn de superoxids.

Formacidn de oéroxide de nidrdgeno.

.

Activacién de halogenos.

bescarboxilacion de aminoacidos.

Mecanismos ox{qeno independientes,

«

Peroxicasa.

* Lisozina.

Lactoterrina.

-

Enzimas hidroliticas.

Proteinas catidnicas.

.

Canbios de Ph.
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CAPITULO 2

ESTRUCTURA DEL SISTEMA INMUNE,

- 34 -



2.1 FUENTE DE CELULAS LINFOIDES

A pesar de que la mayor parte de la captacidn y modifi

nos corresponde a los macrofagos,el es-

cacion de los ant
tablecimiento de la respuesta inrmune es asunto de los linfg
citos(1).Estos linfocitos son las pequefias células redondas,
con pocc citoplasma,nicleo redondeado,y cromatina dispyesta
en masas gruesas(l,3),que constituyen la variedad celular
predonm:inante en los érganas linfoides(1).Su principal fun~
cidén es la produccidn 4e anticuercos & la especializacidn
de células an respuesta a un anticeno unido 2} macréfago.Ta

les respuestas ss oricinan d4entro de los organos ltinfeides,

los cuales revresentan un ambiente propicio para 1a inter-

1zc10n enire linfocitos,macrafaaes v anticenos{l).

fn las aves los precursores de lne linforcitos se origi
nar en el saco witelino v migran al! interior del enmbridn,ha
cia la mAdula 6ses,la bolsa de Fabricio v el timo(fig., 2.1)
(R,131,

En la vida temprana del emhridn de pollo,el tire v 1a
bolsa se desarrollan como vastagos reticuloepiteliales de
la farinze rudinmentaria y la cloaca,nismas que son infilura

atopoyéticas originales derivadas del sa

das por celulas ha
co vitelino =escdérmicot?).

Existen 'f{neas celulares(células Stemlque se originan
en eI rmesenguima de! endridn y migran via el saco vitelino
2l eritelio rudimentario de la bolsa & timo,donde se desa-
rrollan a linfocitos B y linfocitos T resvectivarente(fig,

2,2'(8Y.Lac lineas celulares producen células progenitoras



ulas atem
Medula

dsea

Bolsa de
& Pabricio

Linfocito
»ge
Aq)\ 8
coeperacxcn

@ células
plasmaticas

reaccién sintesis
wediada por
células.

Linfocito
pe

linfoblastos ‘

anticuerpos

TFig. 2.1 Procesamiento de células de la nédula dsea vor

el Timo y la Bolsa de Fabricio{Roitt Ivan,1997),
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las cuales nigran y se ubican en el timo,diferenciandose a
timocitos . Estos posteriormente abandonan el timo,maduran a

celulas T inmunolécicanente competentes e inician su vida

de células circulantes.La mayor parte de las migraciones
tienen lugar durante la vida embrionaris y las primeras eta
pas de la vidaren los adultes,el nimero de células progeni-
toras gue entra al timo declina gradualmente con la edad,

LA mAs convincente avidencia de que los tinocitos se
derivan de células nmigratorias y no del resenguima 6 elemen
tos epiteliales de)l timo,deriva de estudios realizados por
Jonhn J.T. Owen v “Malcem A,S, Moore en embriones de pollo,

Algunas invastigaciones indican que las celulas migra-
torias llegan ori-ero desde el higado fetal vy el bazo fetal,
v posteriormenta 4e la m=édula Asea.

Algunos autores proonnen gue calulas ohbtenidas del sa-
co vitelino,nicado fetal 3 bazo fetal ejecutan funciones
normalmente atribuihles a linfocitos T raduros.

Las células progenitoras !legan al timo por via de 1la
sanare,inicinalmants del higado fetal y de la médula Oseajes
tas entran al tiss intercalandose entre las celulas endote-

liales de venulas postcapilar en la =4dula y en la unidn

orticoredular.Siendo esta via de entrada selectivalevita

-0

a entrada de otras células sanguineas),unidireecional(las

n

£lulae sroseniteras peretran pero na pueden Teqgresar),y di
nadmicaild).

©n las aves,representadas por la gallina doméstica,la

diferenciacidn de células 3 tiene lugar en 1a bolsa de



bricio.El epitelio de la bolsa es formado del cuarto al
quinto dia de la vida embrionaria.siendo colonizado por ce-
lulas B progenitoras(celulas Stem)que migraron del saco vi-
telino via torrente sanguinea.La mayor cantidad de celulas
progenitoras llegan a la bolsa entre los dias 11 y 14 de la
vida embrionariasla llegada de estas células es continua
dandose un qran incremento,ademas de presentarse una rapida
proliferacidn Alrededor del afa 12 de la vida embrionaria
las primeras celulas contienen ya en su citoplasma algunas
inmunoglodulinas.Durante la etapa de la incubacidn,los lin-
focitos aparecen en la corteza bursal,siendo estos prohable
mente descendisntes de células medulares & provenientes de
fuera de la médula,aunque =sto no es claro{3).

Los linfocitos gue colenizan el tino se transforman
Aentro de este orgdao en linfocitos responsables de la inmy

nidad zelular(linfocitos T).En las aves los precursores que

colonizan la bolsa e Fahricio se transforman en linfocitos

responsables de la inmunidad humoral{linfocitos B)}(13).Es-

tOoS eventos normales de desarrollo,que son independientes

en su totalidad de cualGuier tipo de estimulacidn antigeéni-

ca,convierten al © y a 1a bolsa de estructuras epitelia-
les a linfoides/fig., 2.3)(7).

£1 destino de un linfocito individual es determinado
oor el sitio en el cual madura dentro del desarrollo del em
hridn de pollol{S).Los linfositos en sus nuevos microambien~

es sufren diferenciacidén linfocitica y son comprometidas a

P

una subsecuente maduracion(?).



timo bolsa

ecélulas celulas
T Aq ‘ 5
659 %
linfoblastos células
plasmaticas

Difersaciacid®n de lineas celulares e-bricnacias
del saco vitelino en Ya Holsa de Fahricio y e}
Timal(Powell P.C.,1982).
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La colonizacién de puntos periféricos por linfocites

desde €1 timo y la bolsa com

nza en los Glrinos dias de inp
cubacidn,pero ocurre en forma predonminante durante las pri-
meras semanas posteriores al nacimiento.cuando el pollito
entra en contacto con antigenos ambientales y dasarznlla

una flora intestinal Mas tarde,la diseminacidn celular de

los 6rganos centrales a la pariféria continda a un indice
decreciente,y cesa antes de que }2 bolsa y el tias estén ia
voluci®nados en su totalidad(7).

Los téjidos a los cuales miaran 1os linfocites nrove-
nientes de la bolsa v el tiro,los cuales han desarrollade
la capacidad para oroducir anticuerpss O funciones de inmu-
nidad celular,estdn integrados orincioaleente oor:el bazo,

el tracto gastrointestinal,el tractc resniratsris,glindula

de Harder,higado,vesicula biliar,pancress,ri%én y a todos

los 6rganos Ae imporzancials),
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2.2 ORGANOS LINFOIDES

La base anatdémica de la respuesta inmune es el téjido
linfoide el cual posee organos centrales y organos periféri
cos(fig. 2.4)(7).

ORGANOS CENTRALES

Son los 6rganos cuya funcidn consiste en regular la
produccidén y la diferenciacién de los linfocitos.Incluyen e
el timolque existe en mamiferos y aves)y la bolsa de Fabri
cio(solo existe en las aves).Estos 6rganos surgen en época
temorana de la vida apartir de excreciencias en las uniones
ectodérmicas(1,7).E1 timo procede de las bolsas faringeas
tercera y cuarta,y la bolsa se desarrolla apartir de la
unidn mntre cloaca y dérmis.Cada uno de estos Srganos esta
formado por una masa de células epiteliales(1).Después del
nacimiento,ambos drganos aumentan en tamafio y peso aunque
terminan presentando involucidn,asi que para cuando el ave
alcanza la madures sexuall(seis meses),sélo permanecen vesti
gios atrofiados de los mismos.Los parametros de crecimiento
n involucién tirico y bursal varfian seqtn las razas.

La funcion inmunolégica principal del timo y de la bol
sa que justifica su designacién como organos linfoides cen-
trales es generar los linfocitos,que durante las Gltimas
etaoas de vida embrionaria y las iniciales post-nacimiento,
colonizan los téjidos linfoides periféricos y los dotan con
capacidad inmunolégica.

Estos érganos consisten en 2 estructuras distintas des

da el punto de vista anatomico(7).
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Teirdo l:infoide en el pollo.3%:8plsa de Fabricios

TimciS:Razc;TC:tonsilas cecales;MO:médula Osea.

Las areas punteadas f3cos linfoides en

divarsos organecs v t se{Gor?on,1985)(22n %leisn,
12821,




TIMO

Es un drgano que ocupa la regidn anterior del mediasti
no,en pollos abarca tambian la parts inferior dal cuello
hasta llegar a 1a glindula tircidesi{l)ses un Srganc multilo
bulado que se extiende a 1o larao del cuello, cercano z las
venas yugulares({?).Es un Orqano par en el pollo,formadc por
una serie de lébulos irregulares separados,de color palido
6 amarillento.En el pollo adulto existen de 3 a R 1dbulos
de tamafio y forma variables.Alcanza su tamafo maxi-mc alrede
dor de las 17 semanas de edad e involuciona al llegar 12 ma
dures sexual(19).E]l timo esti formado »or una serie de 1dby
los de células epitelialesll):cada compartiriento timico
aparece suhdividido por seotos finos en varios ldbulos{7);

cada 16bule esta cubierto por una capsula de téiide consun-

tra una densa infiltracidn de linfoc:tos peguelics que circun
dan la médula centralll,7).En 1la parte central & interna,la
médula la cual contiene linfocitos dispuestos a mayor ampli
tud y grupos de celulas reticulares(?),

La sangre que llega al timo proviene de arterias gue
atraviesan los tabigues A4z téjido conjuntivo v recorren la
unidén corticomedular bajo forma de arteriolas.Los capilares
que nacen de estas arteriolas entran a la corteza v vuslven
a 1a medula despuds de formar una aza.

Dichos capilarms estan cuhiertos por una barrera cue
comprende un =ndotelio,una memhrana basal rmuy qruesa,y una

capa externa y continua de celulas epiteliales(1).



El timo es la fuente de gran cantidad de linfocitos de
la sangre circulante en los animales recien nacidos.Estos
linfocitos son conocidos como linfocitos T(1,3,5,7,8).E1 ti
no funciona también como glandula enddcrina,al secretar sus
celulas epiteliales algunas hormonas;siendo las mas impor-
tintes la tinosina,timopoyetinas y FTS(factor timico del

suetrol{l).

BOLSA DE FABRICIO

La bolsa de Fabricio es un organo linfoepitelial que
existe en las aves pero no en los mam{feros.Proviene de la
unidn de ectodermo v endodérrmo,es un diverticulo dorsal de
la cloaca semejante a un saco esférico que se conecta con
dicha bolsa mediante un ducto corto(l,7).A} igual que el ti
mo,la bolsa alcanza su tamafio maximo durante las primeras 2
semanas después de la salida del cascardn,y sufre despues
una involucidn progresiva(i),

La bolsa esta formada por células linfoides que se in-
cluyen dentro del téjido epitelial ,Este téjido reviste una
bolsa hueca que comunica con la cloaca mediante un conducto,
Dentro de la bolsa,se localiran grances pliegues de epite-
lio cue se extienden dentro de la luz del érgano(1).La mucoe
sa de la luz bursal se encuentra plegada ampliamente,cada
Dliegue contiene numerosos folicules linfoides separados de
otros por medio de fibras de téjido conjuntivo(7).Cada {cli
culo linfoide se divide en una zona cortical y una medular

(fig. 2.5)(1).En la red reticular de los folfculos,aparecen
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linfocitos apifiados de forma muy densa que ocupan una zona
cortical externa,los cuales se encuentran separados de los
linfocites de la médula por una membrana basal y una capa
sinple de células epiteliales,en donde dichas células se
unen con el apitelio de la mucosa(7).

La bolsa involuciona cuando las pollos llegan a la ma-
durez sexual(l).

Ls bolsa es un drgano linfdtico primario cuya funcién
es servir de sitio de maduracidén y diferenciacion de las cé
lulas del sistema productor de anticuerposidenominandose a
estas células cono linfocitos 8(1,3,5,7,8).La bolsa sirve
tambian como 6rganc linfitice secundario,al ser capaz de
captar antigencs y efectuar cierta sintesis de anticuerpos;
contiene tarbién un peguefio foco de linfocites T en la par-

te dorsal a l1a abtertura del conducto.Es probabl

que la bol
sa efectue numerosas funciones diferentes y que no debe se-
guir siendo considerada zcm=o érgano linfoide central puro
Q1.

Tn las sves la bolsa continua su funcidn productora de
células B durante toda la vida,aun cuando declina gradual-
rente con la edad.En mamiferos,el sitioc de produccion de
linfocizos B se ubica en el higado fetal y bazo,y es trans-
ferido a la médula Ssea en los adultos(3).

La administracidn de cyclephosphanide a pollos de S e

=anas ée edad proveca la eliminacidn de linfocitos de la =
dula de la bolsa,descubriendose la presencis de células den
ériticas proxinas al borde corticoredular.Las células den-

driticas son denominadas células secretoras en deferencia
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intestino epitelio

cloaca

medula corteza

epitelio

Fig. 2.5 Bolsa de Fabricio del pollo.lalcorte sagital de
la regidn cloacal.lblcorte transversal de 1la Bolsa,
(c)pliegues del epitelio con foliculos.td)foliculr
linfoide(Jan Klein,19R2}.
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a la marcada acumulacién en su membrana de una sustancia
ohscura.Se ha propuesto que las células secretoras influen-
cian la induccion de células B.

Estudios realizados en la bolsa de Fabricio del estor-
nino(Sturnus vulgaris},han demostrado que no existen dife-~
rencias notables entre la bolsa de las diferentes aves.En
12 nédula de la bolsa del estornino se observaron ceélulas
que se tifien levemente,presentan un ndcleo central que pue-
de ser ldbulado & elongado.Esta célula la cual contiene un
citoplasma prominente,en ocasiones granulos,y una superfi-
cie ruaqosa siendo similar a las células secretoras en la
bolsa del pollo.

Las células secretoras son las unicas células medulares
de la bolsa que contienen aranulos en su voluminoso citoplag
ma,y exhiben procesos de encubriniento en asociacién
con una fins sustancia granularicaracter{sticas aue refuer-
zan la similitud con las secretoras del pollo.

£l microambiente de la bolsa de los pollos depende del
funcionamiento de celulas secretoras para el normal creci-
miento-desarrollolfoliculo bursally subsecuentemente la in-
duccidn de células B.

Se ha demostrado sin equivocaciones que las células se
cretoras son la llave para la induccion de células B en el
pollo,resuitando estd de interes taxonémico para determinar
si las células secretoras ejecatan las mismas funciones en

todas las aves(9).
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Desde el descubrimianto vor Glick en 1956 de que la
bolsa de Fabricio es la responsable de 13 capacidad Ae las
aves para desarrollar respuestia por anticuernos,investiga-
ciones en los polles han contribuido srandemente para ia
compresién de los mecanismos inmunoldcicos en todas las es-
pecies.Aunque 2lgunos aspectos son propios de las aves,los
sistemas inmunes de los vertebrados superiores son general-

mente similares(5).

El saco vitelino es una membrana extraenbrionaria gue
encierra a la yenma,se presenta durante el proceso de incubs
cidnjposteriormente el saco vitelino es incorporado al inte
rior de la cavidad abdominal y de ahi hacia el intestino.

El saco vitelino es el mayor Srganc hematooovéetico Ay~
rante la vida enbrionaria{fia, K,1),

La suverficie Adal saco es max arande entre les € vy 12
Aias de incubscidn y posteriormente decrese hasta que =5 ab
sorvido en la cavidad abhdominsl,Purante aste ornceso el sa-~
co vitelino es activamente hematopoyetico y es la principal
fuente de células orogenitoras & Stem,las cuales migran al

timo y bolsa de Fabricia para diferenciarse v madurar{20).
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QRGANDS PERIFERICOS.

El téjide linfoide periférico estd integrado por el ba
z0,la medula ésea,slandula de Harder,tonsilas cecales y a-
greg2dos de células linfoides en varics drcanas y téjidos
(7).Provienen del nasodérmo,se forma al final Ae la vida fe
tal,y persisten durante toda la vida adulza(l).

Los tejidos linfoides periféricos son agregados que se
mezclan de linfocitos inmunocompetentes de distinto tivo y

que se ocucan de actividades nunolonicas diferentes pero

complementarias.

Existen pequeios nodulos de células linfoides asocia-
das con las paredes de vasos linfaticos,que carecan de la
astructura y la funcidn filtrante de los ganglios de los =3
niferos.Las calulas linfoides aviares infiltran con rapidez
sitios de estimulacidn anzigenica por todo el cuerpo,asi
que atr en aves nornmales se encuentran con frecuencia agre-
gados linfoides tales como los pasajes nasales y la parte
superior del aparate respiratorio,esofago,intestino y piel
(7).

En estos orcanos perife

icos se localizan macréfagos y
células dendriticas que captan y modifican los antigenos;y
linfecitos T y B gue son los encarcados de las respuestas
innunes.Per 1o tanto la estruczura anatdmica facilita la
captacidn de antigenos y da nayores posibilidades de gque el
ant{genc ya mcd:ficado sea presentado a las células sensi-

bles a elioesi{l!.
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elipsoigde

acumnlos
peri-elipsoidales

arteriola

centro germinal-T

pulpa blanca

Fig. 2.6 -Distribucién de células B y células T en
el bhazo(Powell P.C.,1982).
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£l bazo,princinal organn linfoide oer:iferic

en el camino de los antigenos

posee cantidades sinmilares de pu
zo filtra la sangre,pernitiendn e

tigénicas y las células sangninea

La oulpa roia esta con

do esponjoso gue contiene celulas

linfocitos,células ola

lantes(?)tfunciona como almacen

aticas

antigenos y tiene funciones eritro

£oy

drizastl).La mavor pag

te de las células productoras de anticueroos Se situin en

la pulpa rojat(s),

La pulpa hlanca del

t1),se rodea por ramas A~ la arteria esnleén

que entran al sazo recorren sraheculas

llegar 2 las req:ones

de abandonar las trabaculas,las
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Estas arteriolas pesteriormente se abZen en forma 4i~

racta O indirectaments a Sen0S VeROSOS QUe Se vacian en ve-

nulas esplénicas.
Zn Axrstintos lugares de la vaina linfoide periarterio-

lar existen foliculos primarios formades principalmente cor

linfocitos B.Cuando existe una est

imelacion antigénica estos
folicCulos desarrallan centros gerninales y se transforman

.
en folliculnz s 4

avinms cada foliculo estd rodeado por una

capa de ce ifae. 2,73,

Tn la tulca blanca se observan capas de pequeRos linfo
citos dependientes del timo y de los centros germinales eir
cunscritoa que a su vax dependen de la holsi,en los cuales
predominan los linfacitos mefianos t grandes(7). .

Los centras germimalas san las sitiss de proliferacidn

de chlulas ¥ inmunocomrpetentes{S);eorsistan principalmente

. . . ¢
de nnmernsae celulas linfoides pertenecientes 2 la linea

lular -3{linfocitos R)."sxas ¢

ulas €on denoninadas gerni

nocitos & germinablastos,y se transforman finalrente en ce
lulas nlas=izicas oor una estimulacidn anticénicaren otras
palabras los centros gerrminiles parecen ser e! sitic de ma-

duracidn para los orecursores de las células plasmaticas.De

coalguier manera,las celulas clasmaticas raduras no se esta
1

hlecan en los centros Ggerminales.

S =1 tazc #e! rollc los centros oerminales se encuen-

deafos por um sente de 223130 conjuativo y no presen

o
ts vasos s:ncuineos.SEste centro es formado por numercsas cé
s

rielipsoidal,sequi-



roja téjido periarteriolar

acumulos
peri-elipsoidales

centro
qe!uinsl

Fig. 2.7 Diagrama que repressnta el bazo 2e un dollo

adulto(Free-an,1994}),



g0 de una estimulacidn enticénica.Se ha estahlecido la posi
bilidad de que loS centros germinales se dividan en 2 tiposs
uno el proporcionar ~emcria inmunoldgice y la otra para ori
ginar ceélulas productoras de inmunoglobulinas(l1).

£n 1948,.Bang y %ang describieron la localizacidn de
ireas gue contienen ceélulas linfoides en la ragidn de la ca
beza de las aves domésticas.Una de las mis prominentes es-
tructuras mencionadas es la glandula de Hardar.

Lz glandula de Yarder{glindula de la membrana nictitan
telse ubica en la Arbita ocularjes un ccmponante estructural
tubulo-acinar gue oreoduce una secrecién merocrina y Que se

localiza medialmente 2l oic v es cubierto oor €1.E3 la prin

cival glandula ocular en las aves.ESs un drgano secretorio
sumamente poblado por cilnlas plasmaticas{10,16}.

A glandils de uarder coatiene orandes acumulaciones

de linfocites alqunos de los cuales se disponen en folicules

inales.Alcunas investigaciones indican cue

con centros qer-
el mayor nimero de células linfo:des en la glandula de Har-
der presentan determinantes fe inmunoglchulinas en sus su-

perficias rasponden a la estimulacidn antigenica(10).Ade~

mds ha side comprobado qua la glandula sirve como via impor
tanta para el flujo de anticuerpos producidos hacia la re-
gidén de la caheza.LOs anticuerpos producidos proporcionan
inmunidad local =n el ojo y el tracto respiratorio altol(10,
163,

4a sido estudiado el efecto de la adenectomia de 1a
alandula de Harder sobra la respuesta de anticuerpos en po-

pollos,resultando esti extirpacidn en una disminucidn con-



sistenta de los nivel~ss de anticuerpos ean las lagrinmas.Sste

resultado fue discutiic describiendo la importancia de la
glindula de Harder como fuente de ant:icuerpos,para los anti

genos aclicadss via ocular v su imoorzancia como una ruta

de egresc 4a anticusrpos(14].
La glandnla lagrimal es otra alindula de la orbita ocu

sta ~encs desarrcllada que la glandula da

lar en las aves
Barder.La giindula lagrimal consiste de un conoonente estruc

tural zuhuleo-acinar,con algunas infiltraciones de linfoci-

tos y pocas calulas plasmaticas.
La extirpacicn de la glandula de Harder incremanta el

la glandula lagri=al posi-

ninero 4e calulas plasmiticas
blemente como un mecanismo comvensatorio.
Las glasdulas de Harder vy lagriral sroducen secrecion

humedecze la cdrnea y lubrica la men

mucosa la cual l:i:mpia
Brana nict:tante.Con la ausencia de la glandula de Rarder,
1a glandula lagrimal se encarga de realizar el papel de la
glandula de Harder.

La =médula ésea ha sido poco considerada como un tejido

rc 2§ evidente que efectua fun-~

linfeonyético en las

cicnes zcmo fuente de celulas crogenitoras(Stem)hursales v

ademis como un tejids linfoide secundarioll$).

micas,

Fs conocida gue una considerable cantidad de téjido
linfatd4e estd :inciluido en las paredes del tractn gastroin-

testinal v respiratorio.tn las aves domdsticas,estos téji-

dos linfoites se designan co=o side linfoide periferico.

Las thyidas linfoidas aspciades al tracto digestiveo estan

far=mafoss nor acregaciones Ade linfocitos o nodulos linfoides
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en la limina propia O submucosa desde la faringe hasza el
rectoslos cuales incluyen en los nollos,las woneilas esofi~
Caye

gtcas,el diverticulo de Mackels,placas de Seyer v las ¢

a
o
»
o
»
"
"
.
"
ror
a
o
n
[ )
-
?
El

las cecalesysiendo estos t211dos linfs
desarrollados en el tracto dicassivoli2).

Han sido Aetectadas estructuras semmiantes a nequeos
nodulos linfoides los cuales no presentan ¢eatrss cermina-~
les,en 1a parte haja de! esofiago v el provertriculo.%odulos
linfoides de tamafio -adiano lo< cuzles presentan 1 & 2 cen-
tros germinales,se encuentiran aresentas en la faringe y re
giones piloricas,y a®nmas en la larinage.Conclomerados de np-
merasos nodulos linfoides bien desarrollades centianen mias

de 3 centros gerninales v se localizan exclusiva-ente en la

zona comprend:da entre !a porcide fimal dal
proventriculo,dencrinandose a esics com~ tensilas palatinas
en los ma~{feros:ademis esarcen algunas fun-iones si~ilares
con otros téjidos linfoides,dando in-unidad le

cosas cemo sucedes con las olacas da Peyer v las tonsilas Ce

cales(12).Los focos linfoides que se encusntran en draanas

n an =axe3e Aifusas

como el proventriculo ¥ nincrexs,con

st
no encaovsuladas de pequeincs linfocitos y c2ntros gsrninales
de tamafio variahle gue a <u vez consisten rde linfocitos B,
celulas dendriricas y -arréfagos{7).

Ha sido reportado zue los tajidos linfsides 3 nival

de! tracto rsspiratorie,estin

por conaglomerados <e linfoc:
de los bronouiosilescritos =n a1l pollo romn crntusionee din

foides similares a ovequeios dedos,de la suparf:izie “ron-
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quial,ohservahles a simple vista.®n el ~esabronguioc,donde
los cartilagos han desavirecido,se observan crunos de nodu-

los linfoides en protusiones 2

la mucosa en forma A= honago
hacia a1l limen del hroncuio.fstos nodulos presenzan 1 A 2
centros germinalessel eoitelio jue cuhre lcs nodulos linfni
des se encuentra infiltrade con linfocitos.S= ha renortado
que estos t4jidos linfoicdes en 1a mucosa del mesohronguin
corresponde a las tonsilas(12).

tos =éjidos linfoides a nivel del tracto digestivo y
respiratoric se cree sirvan en el funcionamiento del sistema inwune vin

culado con la inmunoglobulina IgA-secretora,para el reconoci nto de

antigenos y oroduccion de anticuerpos(l2).

2.3 DIFERENCIACION EMTRE LINFOCITOS T Y 3

Existen linfocitos en dos disti-tas poblaciones las
cuales difseren funcionalrente y biojuimicanente.Estos son
conocidos conmo linfocitos RBl(aquellos depenciantes de 1a bn}
sa de Fahriciolv linfocitos T(las Aenendientes dal =1mn)(S),

Los linfocitos T v R han sidn reconocidos en vohlacin-
nes separadas tomanda en consideracion varios criterios que
incluyen inicialmente las oropiedades funcionales y poste-
riormente las caracteristicas de su suocerficie celuvlar{5,14).

Las células B proveen de inmunidad hunoral v Su vnica
funcién es la siatesis y secrecidn 4 anticueross 6 inmuna-
globulinas circulantes.La inmunidad huroral es la inmunidagd

debida a los anticuernos circulantes(S,R,13,14).



Las células T son resconsahles de la inmunidad mediada
oor celulas y en forma conjunta regula la respuesta ce anti
cuerpos por estimulacion y efectos supresores hacia las ce-
lulas B,La inmunidad celular es mediada por los productos
linforitarios llamades linfncinas,que constituyen una impor
tante defensa contra ciertos nmicroraanismos,incluyendo algu
nos virus,patégencs hacterianos intracelulares y honaos:ade
mds se incluyen en el reconocimients y Adestruccidn de tume-
res,y en el rechazo de injertos(5,8,13,14).

Ohservaciones en pollos con inmunodeficiencia inducida
por qu{niccs & mediante la bursectomia han demostrade que
los anticuerpos humorales son importantes en la protececién
contra virus de 1a Tnfluenza Aviar,virus de la enfermedad
de Newcastle,contra E. coli y Salmonella thyphimurium.En
contraste,condiciones en las cuales la inmunidad mediada
por células es da®ada,predisponen a infecciones severas co-
ca el virus pox del pollo,Laringotragueitis Tnfecciosa, Myco-

becterium avium y especies de Bimeria(s).

Los linfocitos T y B tienen aspecto identico,y no se
pueden distinquir por su forma.Por lo tanto para diferencia
ciarlos es necesario identificar ciertos aspectos funcicna-
les caracteristicos de cada tipo.Uno de estos metodos con-
siste en identificar antiqenos de superficie celular carac-
teristicos,otro método consiste en la demostracidn de recep
tores caracteristicos en la superficie celular:asi las célu
las T de casi todas las especies tienen receptores que les
permiten unirse a eritrocitos extrafios.En contraste los lin
focitos B ooseen receptores para las regiones Fc de las in-
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munoglobulinas,que les permiten formar rosetas con eritrori
tos recubiertos con anticuerpos.tstos nétodos para distin-
quir las distintas poblaciones de linfocitos se utilizaron
inicialmente en los ratones,actualmente se desconoce el va=-
lor real de los mismos para hacer esta distincidn en los

animales domésticos(l).



CAPITULO 3

ANTICUDERPOS,
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La innmunidad humoral es la innunidad Aebida 2 los anti
cuerpos circulantes que son las fracciones del suero llama-
das inmunoglobulinas.los anticuerpos scn glicoproteinas las
cuales pertenecen a 1la fraccidén gama-globulina del sueror
son producidos por células plasniticas en respuesta a la in

teraccién entre antigenos especificos y los linfocitas B
sensibles a ellos(1,5,7,13,15).

Los anticuerpos poseen la capacidad de unirse especifi
canente al antigenc que provocd su produccidn y apresurar

su destruccidn & eliminacion{1,5,15).
3.1 NATURALEZA DE LOS ANTICUERPOS

Las moléculas de anticuerpos,igual que otras prote{nas.
se pueden clasificar desde el punto de vista fisicogquimico,
en funcion de solubilidad,carga electrostatica,peso molecu-
lar y astructura antigenica.

Ha sido demostrado que ciertas proteinas precipitaban
cuando se mezclaba el sueroc con un voldmen igual de solucidn
saturada de sulfato de amonio,mientras gue otras sequian di
sueltas,Las prnteinas que precipitaban recibieron el nombre
de globulinas,rmientras que las gque seguian disueltas fueron
denoninadas albuminas.Los anticuerpos se pueden separar del
suero por esta reaccidn perteneciendo de este modo al grupo
de las globulinas.

Puesto que las moléculas de pxc:e{nas consisten en ca-
denas de aminoicides unidos antre si,algunos de los cuales

son Acidos y otros basicos,la carga de
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una nolécula de proteina depende de su composicion en aci-
dos y basesisiendo este valor caracteristico para cada pro-
teina.asf{,en una mezcla de proteinas es factible separar
las proteinas unas de las otras al exponerlas a un poten-
cial eléctrico fijo,técnica conocida como electroforesis.sSi
se aplica esta técnica al suero completo,se obtienen cuatro
fracciones de éste.Una de las fracciones obtenidas corres-
ponde a una proteina dnica,la albunina séricajlas otras
tres fracciones son globulinas que se dividen en alfa,beta
Yy Gama,en funcidn de su movilidad electroforetica(l).En el
svero las inmunoglohulinas se encuentran dentro de la frac-
cidn beta y gama de las clobulinas{15).En vista de que las
moléculas de anticuerpos son globulinas,se les conoce como
inmunoglobulinas(lg).Se emplea el término inmunoglobulina
para describir a todas las proteinas que poseen actividad
de anticuerpo.

AderAs de su carga,las proteinas se caracter{zan por
su peso molecular.Para medirle se utilizan varias técnicas;
el método utilizado con mayor frecuencia consiste en esta-
blecer la rapides com la cual las proteinas sedimentan,esta
bleciendose una“constante de sedimentacion®para cada protel
na,expresandose cono valor "S"(referido al coeficiente de
sedimentacidn de una proteina medido por la técnica de Sved
bera}(35).El peso molecular de los anticuerpos oscila entre
160,000 y 1,000,000 y las constantes de sedimentacidén fluc-
zdan entre 6.6 v 19 S(1%).

Las inmunoglobulina2s al pertenecer al grupo de ptote{n- v

se cataloasn como excelentes antigenos cuando son aplicada




mediante la inyececidn a animales de otras espaciesjcomo con
secuesncia es factihle el preparar antisueros que reaccionen
con las moléculas de inmunoglobulinas.Posteriormente,se re-
curre a sstos antisueros para demostrar que las inmunoglobp
linas son antigénicamente heternqéneas,v se dividen en dife
rentes clases;las cuatro principales clases de inmunoglobuli
nas reconocidas con estos metodos han sido llamadas IgX,IaG,

Igh & IgE(l).

~

3.2 ESTRUCTURA DE LOS ANTICUERPOS

La unidad molecular basica de las inmunoclohulinas de
cada clase esta constitvida por una unidad simetrica que
contiene 4 cadenas de policéptidos en forma de "Y®,unidos
entre ellas por puentes disulfuro(l,S5,13,15),

Dos de las cadenas se conocen coro "pesadas®,por pre-

sentar un peso molecular de 50,000.Las otras dos cadenas

son las “ligeras™ por prese
tfig. 3.1)(1,15).

cada mcléculs de anticuerpo tiene dos sitios para com-

ar un peso molecular de 25,000

binarse con el antigeno y una cola extendida que se relacio
na con alcunas sctividades bioldgicas como la unidn a super
ficies celulares,pasoc através de membranas y la fijacidn
del C(7}.

Funcioralmente cads moléculs consiste de dos partes.Un
extremo gue invelucra 1a unioén del anticuerpo con los anti-
genos{porcidn FTab,del ingles antigen binding),que varia en
estructura.La porcida Fad presenta una reaidn variadle,la

3! ests dezerrinada por una variabilidad en las secuen-
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Fig. 3.1 Unidad molecular bisica de las inmunoalobulinas
Tizard, 1086},
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cias de aminodcidos de las cadenas pesadas y ligeras(1,5,13,
15).Esta es necesaria porque cada antigeno es un modelo en
estructura para su anticuerpo respectivo{S).

£l otro extremo de la molécula es relativamente cons-—

tante en composicidn y es llamada la region constante O Fc

{5).La porcién Fc corrssponde a la regidén constante de las
cadenas pesadas{15).Esta regién es la parte responsable pa-
ra la activacidén dioldgica de los anticuerpos(fijacidn del
C,unidn a fagocitos),adenas es responsable de las diferen-
cias antigénicas de las diferentes clases de inmunoclobuli-
naa{fig. 3.1)(1,5,18).

La diferencia en clases depende de la secuencia de anmi
noascidos en el par de cadenas de polipeptidos de cada molé-
cula de anticuerpo({cadenas pesadas!,y ademas de el nirero
de unidades basicas de 4 cadenas de pclxpébtidc<(nonémeros)
en cada molécula de anticuerpo(S).

cada cadena de polipéptides,tanto las ligeras como pe-
sadas se dividen en dos reg:ones diferentes.lLa porcidn a=i-
no terminal{extremo =ue contiene un Qrupo amino libreldeno~-
nminada como regicn variable(Vly ura porcion carboxile termi
nal{extremo qua posee un qrupo carboxilo lihrella recidn
constante(C){1,35),

Las regiones variables poseen aproximacdamente 110 ami-
nodcidos y representa mis & manos la ratad de la cadena li-

gera & una cuarta parte de la cadena pasada.Se ha ohservado

que ciertas 3reas dentro Ae las reciones variahles son mu-

cho mas variables gque otras,denominaniose como Ripervaria=
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bles.Las regiones hipervariables de una cadena ligera y una
pesada actuan conjuntamente para formar un sitio de unidn
para antigenos{l).

Las regiones constantes de las inmunglobulinas conpren
den las mitades correspondientes s} extremo C de cada cade~-
na ligera,y las tres cuartas partes del extremo C de cada
cadens pesada.La region constante de las cadenas ligeras(CL)
comprende aproximadamente de 110 aminoacidos,Mientras gque
1a region constante de cada cadena pesada(CH)consta de 330
aminodcidos.

Las cadenas de pclxpéptxdol no existen tridimensional-
nmente como secuencias lineales de aminoacidos,sino que se
presentan plegadas por enlaces disulfuro en regiones globu-
lares llamadas dominios.Los dominios en las cadenas pesadas
se designan VH y CH1,CH2,CH3,y los dominios en las cadenas
ligeras se desianan como VL y CL(Fig. 3.2)(1,35).

Las cadenas ligeras se dividen en dos tipos llamados

Xappa y Lambda,sobre la base de sus determinantes antigéni-

cos vy la secuvencia de aminoicidos que presenten.Una inmuno-
glodulina determinada contiene siempre cadenas Kappa © Lamb-
da idénticas,nunca uns mexcla de las dos(1,35).

Las cadenas polipeptidicas de las inmunoglobulinas co-

rrespondientes a las cadenas KXappa y Lambda de tipo ligero

humano,han sido encontradas en todos los nanmiferos y espe-
cies aviares(35), .
Las inmunoglobulinas poseen diversas actividades entre

1as que estdn la fijacion de complejos inmunes sobre las c&



regidn regidn
variable constante

A A

enlaces disulfuro

dominios

Fig. 3.2 Modelo esguematice de una rolécula de inmuangloby
lina gue =muestra la distribucidn de los dorinios
en esti(Tizard,1994),
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lulas fagocitarias antes de la Eago:x:cs:s(op:cni:acién).la
activacidn del sistema del Complemento,la fijacidn a antige

nos especificostestas funciones y otras,son dedbidas a la in

tervencidn de focos situados en la regidn co nte de las

cadenas pesadas de las innunoglobulinas(l).

Los isotipos son las diferencias nn:igénicas Qque carac
terizan a la clase y subclase de las cadenas pasadas y al
tipo y subtipo de las cadenas ligeras.,

Los idictipos son los determinantes antigenicos gue
distinguen a un dominio variable de los demis dominics varia

bles{32).
3.3 INMNDNOGLOBULINAS DE LAS AVES

Anplios infarmes sahre la sintesis de anticuerpos & in
munocqlodbulinas en los volles y ctras aves han side realiza-
dos per Riggins(!197%),B8enedict v Yarmaga{1976)(16).

Por lo menos han sido derostradas 4 clases de inmano-
giocbulinas en lns pollos,designandose como IgN,IgG,IGA e
IgE(1,%,7,13,16,17).

Ta

Cuando un £ollito es infectado por un microrganiswmo é
ccandd se vacune TOr prinera vez,se produce una respuesta
primaria,los fagocitos ac:dan fragrentando el antigeno,en-

sndo en accidn los linfocitos T y B,éstos reconocen el an
gens vy fe multiplican.El linforito ® produce primero 1la

IgM,este es un anticuerpo de gran tamafo,con una capacidad
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para unirse a varios antigenos a la vez,por lo tanto se re-
quieren pocas IgM para destruir bacterias 5 virus(13).

La IgM es una molecula grande,un penthmero,gue consis-—
te de 5 unidades de inmunoglobulina enlazadas conjuntamente
mediante una cadena llamada "J*,presentando por ésto una al
ta valencia;en virtud de sus diez puntos de unidén a antige-
nos,la IgM es una aglutinante eficiente y funge de manera
concomitante como agente citolitico.

La IgM de! pollo es una moléculs con coeficiente de se
dimentacidn de 17 € a 18 § y con un alto peso nolecular(fig.
3.31(1,5,7.16,17).

La IagM es la clise de anticuerpo mas eficiente para la
activecion y fijacién del Complemento, puede actuar como una
opsonina para los raceptores de heterdfilos para el tercer
componente del Complemento{C).Es cormunnente producida en for
ma primaria en la respuesta inmune y conjuntamente con el C,

provee de un2 prirera linea de defensa eficiente contra al-

gunos microrganismos,nc obstante es de menor concentracion
en el suero que la 1gG{0.5 mg/m1)}{S),

La IgM se localiza princCipalmente en el sistema vascu-
lar{7),es posible zambiin encontrarla en e! iiquido amnidti
©o del huevo y en el pollo recien nacidojse cree provenga
de secreciones del oviducto #n 1a gallina(1).

L2 sintesis de IgH es regulada por la IgG.Esto explica
en parte las altas concentracjones de IgM en pollos bursec-

tonizados y libres de gernenes(5).



",cadena J pieza secretoria =

cedena J

IgG,IqE

Fig. 3.3 1Inmunoglobulinas de las aves{Powell,b1982).
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196

Puesto que comparaciones iniciales de la principal in-
munoglobulina en el plasma aviar con la 1gG de los manmife-
ros demuestra marcadas diferencias en composicién y propie-
dades £iaicoqu§-icas,y carecen de reaccion cruzada,se ha
propuesto que esta proteina en las aves se distinga como
1gY.De cualquier modo,trabajos subsecuentes han denostrado
que su papel como anticuerpo es equivalente y por esta ra-
26n el nombre de 196G ha sido generalmente adoptado para re-
ferirse a la inmunoglobulina aviar de esta clase(1,17),

La I9G en las aves es la inmurncoglobulina gue se encuentra
en mayor cantidad en el suero{4 mg/ml)y en los fluidos ex-
travasculares(1,5).Su tamafic #s relativamente pecuefo,tiene
una constante de sedimentacion de 7 S y su pesc molecular
es de 200,000(fig. 3,3).

Existen evidencias de la existencia de tres subclases
de IgG en el suero del pollo,llamadas 1gGl,19G2 e 1gG3,aun-
Que algunos investigadores estan en desacuerdo(l,17).,

£l tamafio de la IgG le permite el paso a traves de las
paredes capilares alcanzando los espacios tisulares,donde
ataca microrganismos,toxinas y fija el C y opsonisa micror-
ganismos facilitando la fagocitosis{(S,7).

Cono en los mamiferos,la respuesta vrimaria de anticuer
pos es dada prinordialmente por la IgM y en forma secunda-
ria por la IgG{17).

La 1q9G se localiza en la sangre y yema,perc nc en las

mucosas.Las IgG que pasan a la yema protegen al pollito du-



rante las primeras semanas de vida contra infecciones slsté

micas,pero no contra infecciones de las mocosas(1il).
TgA

Cuando el pollo se vacuna or via respiratorialocular,
nasal o por aspersién)d via digestiva{oral)ademas de produ-
cirse Ig4 e IgG 1os linfocitos producen IgA.la cual puede
salir de la sangre y llegar a las mucosas del aparato respi
ratorio y digestivo entre otros{13).

Una inmunoglobulina similar a la IgA gue se asocia con
la inmunidad local,la cual probablemente se una a3 un compo-
nente secretor ha sido estudiada en los pollos en diversos
trabajos(16).Las aves producen distintas clases de anticuer
pOos secretores los cuales son nnilogos a 13 IgA de los ma-é
feros(17).

La IgA en los pollos se presenta en pequefias cantida-
des en el suero(0.05 mg/ml)perc es la wayor inmunoglobuli=~
nas .en las superficies mucosas donde defiende al cuerpo con
tra invasiones a través de la superficie(5).Algunas cantida
des de TgA se presentan en el plasma,principalmente en 1la
fraccion B2-globulinajalrededor del 4% del contenido de in=
munoglobulinas en =1 suero de las aves fune identificado co-
mo un monomero 7 S(peso molecular 170,000}y los restantes
come polimsros & diméros de 19 S{fig, 3.3).La IgA no apare-
ce en el plasma hasta 10 dias después de concluida la incu-
bacion(17).

La 1gA desempefia una funcidn importante en los liqni—

dos corporales externos,tales como lagrimas,salive y secre-~
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ciones del tracto respiratorio,digestivo,reproductor y sis-
tema biliar(7,16,17).La IgA secretada se relaciona con la
prnte:cién local de superficies mucosas.

La IgA sintetizada por ceélulas plasmaticas subepitelia
les aparece en la secrecidén como un dimero con un polipépti
dc asociado(componente Secretoriolel cual por su afinidad
por el moco,nantiene a la 1gA sobre la nmucosa(7),

La IgA aviar se dictingue por no presentar puentes di-
sulfuro entre las cadenas pesadas y ligeras.En la IgA poli-
merica de las aves sus mondmeros se unen a cadenas denomina

das "J" através de puentes disulfuro(17).
IgE

La IgE es la responsable de 1a hipersensibilicdad inme-
diata © anafilaxia.Esta se une firmemente & células mastoi-
des y contactan con antigenos que conducen a las células mas
toides hacia 1z Adeqgranulacidn v liberacién de histamina(5).

Existen evidencias de que un anticuerpo similar a la
IQE interviene en una anafilaxia cutanea pasiva en las aves)
algunos trabajos sugieren la oresencia de IgE en las aves
{Burns y Maxwell,19B1}(16),

Igh

Un homdlogo en las aves de la IgD de los mamiferos ha
sido reportada por Chen en 1982(16).Se ha sospechado la pre
sencia de IgD en los polles(?7,17),



CAPITULO 4

BASES CELULARES DE LA RESPUESTA IMMUNE.
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4.1 BASE CELULAR DE LA PRODUCCION DE ANTICUERPOS

Los linfocitos B se localizan en la bolsa de Pabricio,
sangre,mucosas y la yemajestas celulas tienen receptores pa
ra antigenos particulares en su superficie(13).Cuando se es
timulan por un nnt{qeno las células B se dividen,dando una
progenie que se diferencia en células plasmaticas producto-
ras de anticuerpos y otras que permanecen como células de
memoria(7,13),

Los anticuerpos son prodUcides por las células plasmi-
ticas las cuales representan el estadio final de los proce-
sos de maduracion de los linfocitos B.Este proceso se ini-
cia por la exposicidn de células B inactivas a una gran can
tidad de diferentes estimulos(fig. 4.1)(5).

Los linfocitos B responden a antiqenou qracias a los
receptores antigénicamente especificos gque presentan en su
superficie.Estos receptores son moleculas de inmunoglobuli-
nas acheridas a la memhrana celular y dispuestos de tal ma-
nera que quedan expuestos sus sitios de union con el unt‘gg
no(Pab)mientras que la regidn Fc se incorpora en la membra-
na del linfocito(1l}.

Cada linfocito B inactivo cuenta con receptores en su
superficie que son espe:ificos para un nnt(qenu pnrt;culct
y la célula posee la capacidad para producir solamente un
tino de anticuerpo especifico{(5).

£l nimerc de antigenos reconocidos por los linfocitos
es extremadamente grande,esta facultad es innata y se desa-

rrolla sin exposicidn al antigeno(13).
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Pig. 4.1 Respuesta antigeno - anticuerpo(Nnrwich Faton}.



La unién del antigeno con los receptores del linfocito
B no basta para desencadenar la respuesta inmune.La prolife
racion de ceélulas B es regulada y sucede solamente cuando
el antigeno sea preparado por macrdfagos y es presentado al
linfocito cuando todavia esta adherido al macrofago.y exis-
ta la colaboracidn de linfocitos T auxiliares que respondan
al mismo ant{geno.

Aunque todos los macréfagos pueden fagocitar antigenos
sdlo algunos tienen la capacidad para preparalos de modo
que estimulen a los linfocitos B.Estos tambien fomentan la
respuesta de linfocitos al liberar sustancias de "ayuda® co
mo la interleucina 1,que activa las células T auxiliares
(fig, 4.2).

Cuando las células T entran en contacto con un antige-
no unido a un macréfago.estas secretan también sustancias
de"ayuda®™,la interleucina 2 que facilita la respuesta de
linfocitos B a los antigenos.

Una vez estimulado el linfocito B,la superficie comien

za a presentar un flujo v el antigeno unido a la menmbrana
se concentra en una pequeda reqién & casquete,en este momen
to el antigeno oasa al interior del linfocito 6 es liberado
al medio.

Después de formarse el casquete,el linfocito B se agran
da e inicia su division repetida,originando una descenden
cia que se diferencia en dos poblaciones celulares de forma
Y funcidn distintas.Unas células adquieren la capacidad de
fabricar grandes cantidades de anticuerpos y se denominan
células plasmiticas.Las otras no cambian de forma y sirven

como células de memoria(l).



¢* sustancias de ayuda.

% 5)
m;n.m\n. . > / e memoria
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. \

()
Ag ®

células
plasmaticas

Fig. 4.2 ~Respuesta de linfocitos B a) antioeno(Tizarad,
1988).
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Células Plasmaticas.

Puesto gque las células plasméticas provienen de una di
ferenciacidn de los linfocitos B,es posible i{dentificar una
serie de morfologias intermedias entre los linfocitos y las
células plasmaticas(1).

El estinmulo inicial para su desarrollo involucra la fi
jacidn a determinantes de membrana los cuales sefalan el
mensaje que estimula a la célula.La sustancia gue provoca
tal fijacidn es una anti-inmunoglobulina la cual se une a
la inmunoglobulina en la superficie de célular B y causa su
transformacién a células blisticas.Tales celulas blasticas
no producen anticuerpos,y una sequnda sefial es necesaria pa
ra provocar la completa maduracion de celulas plasmaticas{
fig. 4.3)(5).

Cuando el antigeno se une a la célula estd es estimula
da para dividirse y sus celulas hijas son transformadas en
células plasmiticas O plasmocitos(1l).

Las calulas son ovoides,se encuentran ampliamente dis-
tribuidas,pero se concentran principalmente en la pulpa ro-
ja del bazo y la médula Osea.Poseen un nicleo redondo en po
sicidon excéntrica,un citoplasma abundante que contiene gran
cantidad de ribosomas y un aparato de Golgi de gran tamafof{
fig. 4.4).

La especificidad de las inrunoglobulinas producidas
poOr estas células plu:miticus es la misma del receptor de
antigenos,que existia inicialmente en la membrana de la ce-
lula B progenitora.ilna ve: alcanzada su diferenciacidn es-
tas células mueren al cabo de unos dias,desapareciendo eata

poblacion celular{l).
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Pig. 4.3 Desarrollo de células B a células plasraticas
{Powell P.C,,1982),

{1)Estimulacidn con una anti-inmunoglobulina provoca la
transformacidén de células B8 a células plasmaticas.

(2)Antigenos timo-independientes diferencian a células
plasmiticas.

(3)Antigenos timo-dependientes no estimulan 3 las celulas
B.

(4)Cooperacidn entre células B,células T auxiliares y ma-
créfagos desarrollan células plasmpaticas =n caso de an-

tigenos timo-dependientes.
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Celulas de Memoria.

La otra poblacién celular la cual es originaria de una
célula B sensible a los an:lqzncs.se presentan como linfoci
tos pegue#ios y es imposible distinguirlos de la celula ori-
ginarialfig. 4.4).Estas celulas poseen receptores que son
innunoglobulinas provistas de la nisma especificidad que 1a
de las celulas progenitoras.Estas celulas viven durante mu-
cho tiempo después de la primera excosicidn 21 antigemo.De
este modo,si a una ave se le proporcicna una segunda dosis
del mismo antigeno,este se encontrara con mas células sensi
bles a #1,que 1a primera ve:z y las estimulara.Por lo tanto,
1a respuesta inmune secundaria es cuantitativamente mayor
que la orimariatl).

Cuando los linfocitos 8 de memoria actuan contra un an
tiqeno se produce una respuesta de IgM de manera casi igual
que en la respuesta primaria,en cambio 19G e IgA se producen
mis rapidamente y en mayor cantidad(13).

Les antigenos deben ser primero aceptados por un tipo
especial de macréfago el cual presenta al antigena 2 una cé
lula T suxiliar.Esta eélula presenta el antigeno a una cély
la 8 de modo que la estimoula.Al nismo tiempo factores solu-
bles son producidos los cuales promueven el desarrollo de
celulas activadas a calulas plasmaticas.

La respuesta de anticuerpos a mas ant{genos involucra
no solamente células B sino ademas células T auxiliares y
macrofagos.fstas interacciones entre antigenos y varios ti-

pos de célvlas involucradas en la produccion de anticuerpos
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Pig., 4.4 Caracteris as estructurales 4s un linfocitolA)

y de uyna célula plasndrica{z)(Tizard,1988).



acurren en sitins esvecializados.%n el bazo los antiaenos

venetran via la corriente sanauinea localizandose finalmen-
ve an los centros qerminales,donde los macrdfagos presentan
al antigeno con las células B proliferativas,

La distribucidn diseminada de téjido linfoide periféri
co en otros organos y la frecuencis de formacion de centros
qermirales dentro de estas Areas probablemente compense la
ausencia de ganalios linfiticos en las aves,que son tipicos

en los mamiferos(s).

Sistema del Complemento{(C).

Cunado los anticuerpos se comhinan a los antiaencs las
calulas son lisadas,las bactrrias opsonizadas v los lecvcoci
tos son atraidos hacia =1 antigeno.Ssios efectos son media-
Aos or un sistena de emzimas vlasmaticas llarmado a1 siste-
2s del corple~ento{13),F1 sistara hu=nral del comclemento
es un gruoe de protainas séricas invelncradas en =1 proceso
Ae 1a i1nflamacion y on la Jefersa contra hacterias,parisitos
y virus.f1l comnlemento puade activairse atraves de dos vias
en los mamiferns,ls via clasica v la via alterna.lnvestiga-
ciones sobre la actividad del complemento en las aves sugie
ren 1a presencia As 13 vis clasica y alterna de activacion,

que son anaiogas 3¢ lae existentes en los naniferos(34).

sistera del complemento los anticuerpos

zar la accion de una toxina,de un virus o de

pueden neuiral

,esta destruccion se logra por accidn de los fa

una hacter
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Pig. 4.5 Sistema del Complemento{Morilla,1989)}.
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gocitos vy células T que son mas efectivas una vez que los a
anticuerpos y el complemento se se han adherido a el virus,
bacteria & célula tumoral(ll).

El complemento es un mecanismo de homeostasis constitvi
do por once proteinas Clg,Clr,C1s,€2,€3,04,C5,C6,C7,C8 y C9
Que se encuentran en el suero de las aves.Su funcion es la
de amplificar la inflamacidn y las rmacciones inmunes{fig.
4.5).

Fl1 orimer componente Cla,se activa por medic de dos IgG
juntas 6 una molecula de TQM.El Clg reconoce el Fc de 1la {n
muncalobulina vy junto con Ca*+ se une a Clr v Cls.El Cis se
activa(Clsely actua sohre C2 convirtiendolo =2n C2a y C2h,el
C2a se pega a la membranatel Cls tambieén actua sobre C4 con
virtiendolo en C4a v Cdbjeste ultimo se pega al C2a y se co
ecenvierte en C2a4h(C3 convertasaljesta actua sobre €3 v lo
convierte en Clalarnafiiotoxina)y C3b el cual se pega a la
membrara firmemente:C3 es la molécnla que se encuentra en
mavor concentracion en el suero de tal forma gue una sola
molecula de Cls genaera um gran ninmero de moléculas por lo
que la respuesta es amplificada.

La C3 convertasa actia sobre CS y se produce C5a con
actividad do anafilotoxina y es un potente agente quimiotac
ticoc.y CSb gue se peca a la membranaja C5b se le pega C6 y
€7 forrmando el cormpuesto C5€7 al cual se les une C8 y C9
formando entre =2llos una estructura senmejante a una dona que
3l insartarce en 12 remhrana va a vermitir las salida de
sustancias v la consiguisnte lisis de la celula,El comouesto

C5A7 ouede “especarse Ae la manmbrana con relativa facilidad
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e ir a adherirse a células cercanas,provocando la lisis al

pmgarse y unise CB y C9.
Durante la fijacion del complemento se producen conno-

nentes los cuales nienen varias actividades bioldaicas.Un

fragmento de C2 tiene actividad de cinina;lns fragmentos €3
y C5a denominados anafilotoxinas se pegan a las células ce-
badas y las degranulan liberandose sustancias vasoactivas,
Ademis C5a es quimiotictice para leucocitos oolimerfonuclaa
Tes y macré!’aqba.Lns fragnentos Clb y C5% se adhieren a las
menbranas de células 5 gérmenes y asto permite que los ma-

crdfagos y neutrofilos facilmente los atraven(36).



4.2 BASE CELULA® DE LA INMINIDAD DESINDA A CELULAS

La inmunidad a organismos infecciosos los cuales desa-
rrollan la capacidad para sobrevivir dentro de celulas del
huésped es controlada por linfocites T en forma independien
te a las celulas B.Ejemplos de estos microrganismos son My

¢Qhacterium,virus como las poxvirus,herpes virus,y parasi-
tos como Eimeria.Las células T al igual que las B son anti-

génicamente especificas{5).
Los linfocitos derivados del tirmo constituyen una po-
blacién celular funcionalmente heterogénea,aunque en apa-

riencia desprovista de inmunoglobulinas Ade superficie(7),

Los linfocitos T son mucho mas heterogéneos gue los B,
particularmente en 1o gue toca a tiempo de vida y funciones.
Actuan como células efectoras en la respuesta inmune media-
da por células,produciende linfocinas activas v otros son
capaces de destruir celulas extrafas & tumorales(l).

Al unirse al receptor resoectiva del linfocito T,el ap
tigeno estimula 1a Aivisién vy diferenciacidn de esta célula.
Como en el raso del linfocito B,1a respuesta del ™ a5 ragu-

ulas T

lada por interleucinas liheradas por masrofacns v o
auxiliares,

Los determinantes antiaénicos 1 los cnalas responden
1as células T parecen ser “iferentes de los ident:ficades
por las celulas B,

Las células T reaccionan de =manera adecuada a los anti
genos que se presentan estrechamente licados a los antige-

nos de histocompatibilidanfl),



Las células T son estimuladas Dor ant{qenos presentes
en los macrbfagos,a desarrollarse a células blasticas vy a
proliferar en respuesta a productos producidos por los ma-
crofagos,de igual forma que en estadios posteriores de dife
renciacién de las celulas B{5).Las células T sensibles a an
tigenos responden a estos dividiendose repetidamente y ori-
Ginando finalmente una poblacion de cé€lulas de memoria y
una poblacién de células efectoras(fig. 4.6)(1,5).

Una subpoblacidn de las células efectoras es la encar-
gada de producir linfocinas solubles(fig. 4.7)(5);las linfo
cinas son proteinas con pesc molecular entre 25,000 y 75,000
que provienen principalmente de células T activadas,poseen
una anplis gama de actividades bicldgicas(1).Las linfocinas
son un namero de madiadores solubles de origen linfocitico
que participan en los mecanismos inmunitarjos(7).Las linfo-
cinas actian sobre diversas poblaciones celulares,donde in-
ducen cambios funcionales gue permiten regular las activida
des celulzres(l);su princioal funcidn es la de reclutar y
activar fagocitos mononucleares,

Las linfocinas son liberadas cuando determinados linfo
citos T sensibilizados reencuventran un untiqeno Yy entre sus

efectos mas notables se encuentran{5,7):

A.- La inhibicién de la migracién de macrofagos,
reteniendolos en 1a rona de interaccion entre
la célula T y el antigeno.

B.- Activacion de nacrcfagos.proceso que contribu
ye con una muerte nas efe:txvn de bactet;nl
ingeridas y un atague mas vigoroso a células

tumorales o infectacdas con virus.
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Pig. 4.6 Respuesta de linfocites T al antigenol(Tizar4,10986),
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C.- Control de la actividad de linfocitos medi~
Ajiante factmores mitogenicos e inhibitorios.

D.~ Inhibiecidn de la replieacxén viral(interfe-~
ron).

E.~ Actividad antitumoral{linfotoxinas).
F.~ Funcionamiento de heterdfilos y eosindfilos.

G.- Factor reactivo de la piel gque incrementa la
permeabilidad capilar.

Hay otra subpoblacion la cual ha sido identificada en
varios tipos seqin la funcidn que realizan(5,13).Los linfo-
citos T citotdxicos sen capaces de destruir células blanco
por contacto directo entre las membranas de la célula blan-
co y celulas agresoras.Las celulas blance pueden ser celu-
las que contengan organismos intracelulares(infectadas por
virus),celulas tumorales 6 transplantadas(fig. 4.7).

Los linfocitos T auxiliares & cooperadores trabajan en
combinacidn con los linfocites B durante la produccién de
anticuerpos.Se involucran en la inmunidad mediada por celu-
las(5,7,13).

Otras células llamadas linfocitos T supresores se en-
cargan de atenuar las respuestas de celulas T y B normales
(5,7)3modulan la produccién de anticuerpos(13).

Los linfocitos T de hiversensibilidad tard{a reaccionan
en infecciones como tuberculosis.Los linfocitos T anplifica
dores aumentan la respuesta de los linfocitos T citotoxicos
(13).

Finalmente los linfocitos T de memoria son los que re-

cuerdan los antigenos cuvando entran al organismo,estos lin-~
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L l citotoxicas
linfocinas células asesinas

Fig. 4.7 .Inmunidad mediada nar células(Powri) ©.C.,1082),



focitos T de memoria se multiplican y diversifican dando 1u
gar a todos 1o0s linfocitos T,este procedimiento es mas raoi
do entre mas se esta en contacto con los antigenos(5,7,13).

A medida que los linfocitos T cumplan con sus funcio-~
nes,son responsahbles en mayor medida de la memoria in-munold
gica que estos presentanjesta memoria es mucho mas duradera

que en los linfocitos BI(S).



carITULO 5

REGHLACION NE LA 2FRSPUESTA IMMUNE,
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La resouesza innuse de las aves 2 la invasion de un
agente na:éqenn involucra la interaccidn de la inmunnidad
innata v adguirida.faa vez gques los agentes paenetran la
piel & las bHarraras mucosas se enfreatan con 10s mecanis-
mos de defansa no elpec(!t:os,los cuales incluven a la li-
sozins,interferon y la actividad fagocitaria de heterdfi-
i1cs,monccitas y macréfagos.S: se encuentran presentes de-
terminados qrupos &e anticuerpos aspecificos,estos opsoni-
z8n a los nicrorqanismos para su postericr fagocitosis.

La persiscencia del agente an el organismo del ave
provoca canhios inflamatorios y con frecuencia un agmento
en 1a temparatura corporal,ademis de desarrollar una res-
puesta inmune espacifica.

£l desarrollio ds inmunidad invelucra células T y 8,y
en algunas ocaciones la in-unidad mediada por celulas y 1la
inmun:dad Numoral s» combinan Dara Astener y eliminar
los asentes patdacenos.Sin embarco,en algunas enfermedades
una 8 otry ar=a efectora predo=mina al estahlecer un esta-
A5 inmunitaris.®eor le cual en la Enfermedad de Newcastle,
Inflnenza Aviar v Fncefalo=imslitis Aviar,los anticueropos
son la orincipal fumrza orotectora,mientras gue las Tea~
cciones mediadas por calulas son los componentes primordia
les Ade la respuests inmune =n la Enferrmadad de Marek,Leuco
sis y Clamidicsis{7),

La respuesta inpune en las aves reguiere un nimero mi
nimo de even:os,los cuales involucran 1)El acceso de! anti
Geno a e} orqganisrmo,sequido de un apropiado procesamiento

realizado principalments por células mononucleares;2)La



presentacidn de los antigenos a celulas sensihles a ellos(
linfocitos);3)Respuesta especifica de las células sensibles
a los antigenos,gencrando los mecanismos efectores de la
respuesta inmune:4)Control riguroso de las respuestas para
Garantirzar gue sean cualitativamrnte y cuantitativamente a-
propiadas{21}.

Una ave wuere debido a un agente infecciosoc cuando sus
mecanismos de defensa inespecificos y 12 respuesta inmunita
ria espe:itics se encuentran Aisminuidos por la virmlencia

y 2de=as cuando los elementos celulares

del agente atacant
defensivos son el “"blanco® de los agentes patdgenos 6 cuan-
do las reacciones del agente permiten que las defensas del

huesped sean svitadas(7),

La respuesta inmune en las aves puede verse modificada
oor algunes factores nue son muy variados,nero son conside-

rados baio tres diferentes aspectos:
A) Aantigeno.

La naturaleza,dosis,frecuencia y via de administracion
afectan la respuesta gue s» intenta inducir.lLas vacunas de
virus vivo Ae baja virulencia permiten la implementacién de
procedimientos de administracisn masiva de la misma y como
consscumncia de la replicacién que estas presentan dentro
del hufsped,deben lograr un estimulo antigénico bastante uni
forme.Con vacunas inactivadas,por otro lado,cada ave.desde
el punto de vista individual puede ser controlada,y por la

incorporacion de un adyuvante en la vacuna se presenta una
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estinulacién de la respuesta inmune nis persistente y con ti
tulos de anticuerpos mas altos.

Aunquen inducen una inmunidad sistémica adecuada,las va
cunas inactivadas no generan una respuesta local en aquellas
superficies mucosas que tengan mayores probabilidades de con
vertirse en sitic primarioc de infeccidn vor agentes nA:éqe-
nos,por lo que se ha recomendado 1a vacunacién simultanea,
con virus vivo via ocular y virus inactivado y emulsionado
via subcutinea.Desde luego factores como titules de las vacu
nas y calidad de las enulsiones,son muy importantes para ob-

tener una buena respuesta.
B) Anbiente.

La depresidon ambiental ocasionada por elementos como ha
cinamienta,privacion de alimento,falta de agua,yentilacidn
defjiciente y temperaturas extremas deprimen el sistema inmu-
nitaric de rmodo indirecte mediante un proceso de estimula-
cién de secrecidn adrenocortical.Los efectos son transito-

ries,por lo general,y se manifiestan Como un DProceso revers

ble a la innmunocompetencia normal,posterior a la correcidn

del factor depresivo.,
C) Ruésped.

La edad,saled v constitucién gendtica del ave son facto
res importantes que se asocian con el huesped y gobiernan 1la
inmunocompetencia.Salud implica estar libre no solo de algu-

aa enfermedad intercalada sino también de aquellas infeccio-



nes en las cuales el sistema en si es un blanco especifico.

La Infeccion de la Bolsa de Fabricio en los pollitos jo
venes se caracteriza por la destruccidn extensiva de linfoci
tos bursales y calulas B perifaricas.Los supervivientes de
un brote agudo tieanen habilidad tenmporalments daffada para la
produccidn de anticuerpos,son mas susceptibles a otras infec
cionrs y dan respuestas subdptimas a las vacunaciones norma=
les.Sin embargo,con la regenearacién de las celulas B se res-
tablece la innunocompetencia.

La Leutosis Linfaide es una enfermedad neoplasica viral
caracter{stica del tipo de celulas B,ocasionada por infe-
ccidén congénita 6 temprana postnacimianto y por la transfor-
macién de los linfocitos bursales.Las células transformadas

que se diseminan a los sitios perifericos inician los cam-
bios macroscdpicos tumorales caracteristicos de la enferme-
dad.Mjentras que las respuestas de IgM permanecen normales &
elavadas,la produccian de IgG y la inmunidad mediada por ce-~
lulas puede ser dafiada.Fn contraste a la Leucosis Linfoide,
la infeccidn por herpes viral,en la Enfermedad de Marek,oca-
siona neoplasia de las células T sin destruccidn de las :élg
las 3.

Fn pollos,el genotipo del huésped puede afectar varios
cemponentes de la respuesta inmune.Mediante una apropiada se
leccidn entre lotes heterogéeneos,pueden cruzarse estirpes de
pellos que difiaran de manera importante en su resistencia a
enfernmedades virales,bacterianas,protozoales y fungales,aun~

qua no se han identificado los mecanismos de resistencia esa-
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pecificos.La resistencia genética no se ha explotado para
control de enfermedades porque la seleccion necesaria compe=

tiria con rasgos valiosos de nroduccién(?,8).
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CAPITULO 6

INSUNIDAD MATERNA Y DE LAS SUPEDFICIES
CORPORALES,
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6.1 INMUNIDAD MATERNA

Existen anticuerpos gue son transferidos de manera pa-
siva al embridn per la gallina v que proporcionan una pro-
teccidn temporal para el pollito durante el periodo en que
se esta desarrollando el sistema inmune.

El proceso se inicia alrededor de 5 dias antes de que
ocurra la ovulacién cuando la I1gG se transfiere de la circu
lacidn materna atraves del epitelio folicular al avulo en
desarrollo.Durants su trayecto en el oviducto,el Svulo en
desarrollolyema)se rodea por albimina gue contiene Io¥ e
TgA maternas lo cuasl reoresenta que el huevo recien puesSto
posma las tres clases fde innunoalabplinas,una en la yema y
dos en la albininalfig. §.1). °

durante 2! perindc de =avor desarrollo embrionario las
inmunoqlobulinas permanecen en sus lugares respectivos,pero
con el estado de tensidn,a mediados de la etapa de la incu-
bacion,se mezclan los licuides gue se encuentran separados
por la barrera entre la albimina y los sacos amnidticos,y
algo es ingerido por el embridn.De este modo,la IgM e IgA
tienen acceso al intestino.

La 39sorcidn de la 19G del saco vitelino hacia la eir-
culacidn,se inicia alrededor del 4fa 15 de la incubdacidn y
no se completa hasta que el saco se absorhe en su totalidad
dos o tres dias despues del nacimiento.

La actividad de anticuerpo de la I1gG de la yema esta
bien establecida y e! movimiento de esta hacia la circula-

cién es 1a razén por la cual los huevos embrionados son ge-
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coérion

vitelino

Fig. 6,1 Inmunoglobulinas presentes en e) apbrion

de pollolembridn de 14 4dias)(Harrison,1975),
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neraimente inadecuados para intertar el aislamiento de vi-
rus aviarios.La concentracidn de IgG adquirida de manera pa
siva en el suero dal polle recien nacidn,se aproxima a les
valores que se presentan en el caso de las aves adultas,

fn el pollito,la IgG derivada de fuente materna se ca-
taboliza y su concentracisn disminuye en forma progresivs,
alcanzando bajas concentraciones a las tres semanas de edad,
timmpo en el cual la produccidn enddgens de esta i1nmunoglo-

Bulina daha estar bien menta“ajen algunos casos la progenie

de galiinas %N:en inmmunizadas pueden presentar anticuerpos
matarnos por pariodes nmis prolongados.
vientras protegen al poll:ito,lor anticuerpos de origen

MmAaterno repre tan za ohstacule a la vacunacion temprana

no salo porjue vusaden nantralizar vacunas de virus vivo,si-

no tambian perque eiarcan una invibicion mediante retroali=-

s activa de an

mantacidn sabre 1a siate cuerpos.De esta~

manera es nreferible,en 4onde 1a situacidn de la enfermedad
1o permita,aplazar la vacunacidn primera hasts que el miste
ma inmune haya madurado y los anticuerpos maternos hayan
disminuids 4s manera natural,en condiciones Optimas se reco
mienda 1A primera vacunacion alrededor de los 15 d{as.En el
caso de pollitos vacunados a muy temprana edad,hay que reva
cunar para estimplar 2 los que por sv alto nivel de anti-
Cuerpos maternos no respondieron a la primera vacunacion.Un
sisterma que se utiliza para evitar esta situacidn con res-
pecto a 1a vacunacidn contra la enfermedad de Kewcastle,con
Siste en la aplicactén de vacuna inactivada y emulsionada

en aceite aplicada de manera inmediata al nacimiento del
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ave y sequida por una vacunacion con vigtus vivo mediante ae

rosol al llegar los pollitos al sitio de cria.Sn aves soma-

tidas a este procedimiento la sérdida de anticuerpas mate

nos es seguida de inmadiato por la sintesis activa de anti~
cuerpos circulantes,durante el cual el sollc seria vulnara-
ble 2 la enfermedad(7,9),

= una maxima

€n casos donde es ceasaric el provee

protaccion para oollos y galiinas,la vacumacicn con wanunas
vivas en el mOments en gue sa nrasanien altos miveles de an

ticuerpos matarnos pusede Aifirultarse Tato =«

critico en areas Aonde «s factihliae

aves a agentes infecciosos vi

£1 nive! d» anticuercos -~stertos oue

medianze la aplicacidn de vacunas ac=ivadas

A las aves reproducinrac an

de Gue

tiendo Dossonesr la vacuraZien hasta un

avaes presenten

Les programas de :inmunizaz:dn pars las reorcductoras

a
pesadas se hen modificado 4ramiticamante Jurante les 1lt

mos afios.Se ha presentads un

n el decarre-

1lo y uvsilizacidn de las vacunas

ertas o inactivadas,Sin
emdargo recjentemente han aparecids algunas controversias

sohre su uso.

Algunos prodoctores cons:deran gue 1sS
de anticuernos maternos cenarados por las vacunas inactiva-
das,pcoeden afectar significativamente 21 “rsarrollo de la

inaunidad 1nducida por vacunacionas teapranas 3 la rrogenie

contra la anfermedad e Newcastle,Sronquitis Infecciosa e



Infeccidn de la Bolsa de Fabiricio.No hay duda de que una
innunidad materna elevada reducira el exito de la vacuna-
ridn a un dia de edad.Sin emhargo,aungue la precgenie tenga
una inmunidad materna no medibje,la vacunacién al afa de
edad no sera suficiente para orotegerla durante los 48 dias
del ciclo.Esto se debe a la inmadurs: del sistema inmune de

los pollos al Aia de edad(?,R).

Generalnente se Aesconoce el nivel de anticuerpos na-
ternos presentes an las parvadas de pollos de engorda,sin
ambargo,se considara que alradedor de los 18 dias de edad

Jos pollitos dehen sear susceptibles a la vacunacién{f).
6,2 INMUNICAD DE LAS SUPERFPICIES CORPORALES,

Las aves poseen una arplia cantidad de mecanismos de

las de

defensa dentro de su organismo.Nentro de estos est
fensas inespecificas que estian a cargo de la piel y las mu=-
cosas,polimorfonucleares y macrdfagos,que producen ona reacg
cidén corporal frente a gran variedad de agentes patdgenocs.
El encuentro incial con los agentes invasores ocurre
en las superficies corporales,gue involucran a la piel y mu
cosasjestos mecanismos de defensa son importsntes ya que re
presentan una barrera contra la invasidnpor wmcrorganismos.
Dentro Ae estas defensas corporales se encuentran diversas
secraciognes profucidas en las mucosas del tracto digestivo,
respiratorio y reproductor,entre las gue se encuentran las
secreciones nasales y lagrimas gue contienen lisorima capas

de Adestruir muchps microrganismos,y la prote:cién en el trac

to respiratorio gracias al moco cCue atrapan diversos agen-
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tes infecciosos que nenetran via aerdgzera,lns cilios da la
mucosa se encarcan de dasplazar al ~oce hacia la parte alta
del tracto resoiratario,donde es feglutido & exoectorado.
Existe ademas un elemento de las células llamado "in-
terferon”.este es un producto de las calulas en resouesta a

1a infeccidn por virus y algunas bacterias,cara avitar cue

w

se multipliquen y produzcan anfermedad(l

Adenis de los facteres amtisntales y 3u

n a2 las superficies cercorales,existe uny clase de inm

noglobulina que genaralmente se ancuentrsy en la saliva,se-

creciones nassles,lagrimas,secracionaes traquealsas y fluido

<
intestinal.la 1nmunoglehulina A par

forma espacifica para la proteccidn

porales,aurque ne se conoce avactawmenta conc fe realiza.fl

necanismo de sccidn mas probadie es el da prevanir
rencia de las hactarias v lat virus 2 las sucerficies epizse
liales,

La 1A ha sido 31islada de todas las secracicnes exte
nas,princioalasnte en la hilis,fluidn invaczinael, ealiva y

lagrinas,exudadns traguealas y dronguiales,fluide

secreciones el oviducto y en el huevo(l,S5}.
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CAPITULO 7

CALENDARTO 0E VACUNACION,
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7.1 METCDOS DE INMUNIZACION

La vacunacion es la principal arma con la que se cuen-

ta para la prevencidn y control de las enfermedades en la

aves aunado con todas las medidas sanitarias que se reali-
zan cotidianamente en las explotaciones avicolas.

La vacunacidn es la inocolacién de una sustancia bield
aica especificalAglque provoca una respuesta de inmunidad
en un ser vivo,estimulando la formacidn de anticuerpos espe
cificos y células T contra agentes infecciosos aumentando
asi au resistencia a las enfermedades y reduciendo grande-
mente los riasqos de contraerlas(1,22,24),

Las vacunas son aquellas oreparaciones que se elahoran
2 base de microrosnismos 6 alaunos componentes antigenicos,
que cuando son administradas a las aves son capaces de esti
mular una respuesta inmune sin causar la enfermedad,Las de~
fensas producidas por esta via son capaces de reaccionar con

los microraanismos especificos(?1,22,25),
Tipos de Vacunas.

La vacunacidn se lleva acaho utilizando vacunas con ce
pas de baja patogenicidad,agentes atenuados{vivos)y agentes
inactivadosi{ruertos)(21,23,25,26,27),

Las cepas de bajd patogenicidad como la cepa La Sota

de la enfermedad de Newcastle,son cepas de campo que por s

baja virulencia,pueden ser utilizadas en los programas de

inmunizacidn.
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Las vacunas arenuvadas son preparados de microrganismos
atenuados que han sido desarrollados y adaptados en diferen
tes medios 6 téjidos.Durante este proceso los microrganis=
mos pierden la virulencia pero retienen sus caracteristicas
antigénicas para inducir una respuesta inmune.Las vacunas
vivas estimulan una innunidad rapids incluyendo las mucosas
respiratorias,pero es de corta duracidn.

Las principales caracteristicas de estas vacunas son:

-

El leus vacunal se replxca en &l cuerpo
desbues de la vacunaecion asegurando una
adecuada estinulacion para la produccién
de anticuerpos.

.

La vacuna puede provocar leve enfermedad.

.

Se presenta interferencia con los anti-
cumrpos maternos.

Se puedeg aplicar a la parvada via agua de
bebida 6 aspersién.

Pacilidad de aplicacidn.

Pespuesta rapida de corta duracion.

Las vacunas inactivadas(muertas)son preparadas con mi-
crorganismos muertos O con componsntes antigenicos de estos,
los cuales funcionan como antigenos cuando son aplicados a
el ave,Se combinan usualmente con adyuvantes para incremen-
tar la respuesta inmune,esta respuesta tarda en ser montada
pero es mayor y de duracién mas prolongada(21,25,27,28).

Estas vacunas se caracterizan por:
* No presentar replicacidn en el ave.

* pificultad en su aolicacidn,porque tiene
que ser en forma individuval,
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* Son mas costosas.

* Inducen una respuesta tardia,mayor y de
duracion preolongada.

Matodos de Administracion de las Vacunas.

Los nétodos mediante l1os cuales las vacunas son aplica
das en las aves son principalmente:aspersion,intramuscular,
ocular,intranasal,subcutdnea,oral & en el agua de hebida v

an el pliegue del ala.
Asoersidn.

La vacunacidn por aspersion da lugar a una gran inva-
sidn del epitelio respiratorio,confiere mixina proteccidn
al estimular la produccidn de anticuerpos epiteliales{IaAl.
Es un sistena sencillo y rapido,de dajo costo y puede ser
enpleado en diversos tipos de exnlotaciones y en aves de i
ferentes edades.Existe el fendmeno de interferencia viral
(dtil para el control de brotes),reduce el estres por mane-
jo.utiliza uvna via de enirada natural y puede provocar reac
ciones post-vacunales severas,

Requiera de una aplicacién correcta ovara tener =1 na-
yor nimero de aves inmunizadas,tomando en cueata que requis
re de condiciones especiales de temperatura,“i-eda? v e ip
tercanbio del airesestos factores modifican el tana3o de la
gota de sapersion limitando sv utilizacion.La aplicacion de
1a vacuna por este mézodo no es uniforme para tofa 1a parva

da,
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Inzramuscular.

La aplicacién intramuscular origina una invasidén limi-
tada en los téjidos y un menor grado de multiplicacidn en
el epitelio respiratorio.Da buenos titulos de innunidad hu-
moral y produce una reaccidén post-vacunal benigna.

La aplicacion parenteral tiene la ventaija Ade asegurar
una aplicacién uniforme de la Aosis en la parvada.Pero con
las desventajas de tener que manejar individualmente a las
aves y de que es neutralizada opor los anticuerpos maternos.
por lo que no se recomienda en pollitos menores de 15 dias
de edadjrequiere de mayor tiempo para su agli:acién y de ma
yor manejo de las aves{mayor estres).Este nmetodo induce una

respuesta inmune de corta duracion.
Ocular e Intranasal.

La aplicacidn por estas vias origina una invasidn del
apitelio respiratorio,induce la formacién de anticuerpos
epitelialeas(IgA)y una reaccién post-vacunal poco severa.

Tiene la ventaja de asegurar que se aplica una dosis
unifcrme a toda la parvada cuando su aplxcacién es cuidado=~
5a.5v desventaja radica en 12 necesidad de manejar individp
almente a cada pollo,por lo que requiere mas personal y mas
tiempo de apxica:xén(nayor estres)ten presencia de proble-
mas respiratorios no protege adecvadanente y ademas predis-
pone a la presentacion de otras enfermecdades.

Es un nétodo de facil ablieacién,prcvee de interferen-

cia con el virus de campo y es una via de entrada natural.
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Oral(Agua de bebida).

La aplicacidn oral da lugar a una invasidn limitada en
el aparato respiratorio,a la produccién de anticuerpos epi-
teliales y a nna reaccidn post-vacunal moderada.Puede apli-
carse a gran nimero de aves en poco tiempo y con facilidad,
requiriendo del personal -(niuo.poce estrea.Tiene como des-
ventajas,el que la respuesta de la parvada no es uniforme
debido a la inactivacién del virus por desinfectantes,calor
6 luz solar y la falta de control de la dosis que recibe ca
da ave.

Los problenas anteriores pueden evitarse utilizando
agua sin desinfectantes,si se afiade leche descremada =n pol
vo,si se asegura gue toda la vacuna es consumida rapidamen-
te y logrando que todos los pollos tengan accesc a la vacu-
na,

Bl tracto digestivo no es la ruta apropisda para la ad
ministracidn de las vacunas,ya que es destruida en parte
por los Acidos en el proventr{iculo y por las sales bilia-

res en el intestino.
Subcutanea.

Esta via se utiliza principalmente para la vacuna inac
tivada emulsionada en aceites minerales,que produce una al-
ta proteccidén humoral.Su aplicacidén atn en la presencia de
problenas respiratorioa da buenos resultados,prodoce una in
munidad mis homogenea por manejarse individualmente.Al pre-

sentarse enulsionads origina una ®proteccién® del antigeno
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vacunal maseficaz ya que los macrdofagos y anticuerpos no
neutralizan en un corto tiempo el antigeno.

Requiere mayor mano de obra,su consistencia({viscosal)di
ficulta su aplicacién(23,24).

En los Gltimos afos se ha incrementado considerablemen
te el costo de la mano de obra Y con esto el costo de la va
cunacién de las aves domésticas.Por asta razdn en muchos
paises se emplean cada vez mis rutas masivas de vacunacién.
La administracion masiva de vacunas se lleva a cabo princi-
palmente através del agua de hebida y por aspersion.Esta
practica tiene como ventajas princicales la disminucidn tan
to en el costo de la vacunacidén por conceoto de manoc de
mano de obra como en el grado de tensidn e incluse dafe fi-
sico para las aves,Como desventaijas tenerns que el procese
de vacunacidn debe realizarse con todas las precauciones de
bidas para asegurar gus cada unz de las aves recibe la dosis

correspondiente(8).
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7.2 CALENDARIOS DE VACUNACION

La inmunizacidn de las aves contra las diversas enfer~-
fermedades que las afectan es la principal arma con la que
se cuenta para controlar las perdidas que estas generan,y
gran parte del axito esta en el elaborar un calendario de
vacunacian adecuado(28).

Las calendarios de vacunacidn son dtiles para prevenir
6 reducir 12 mortalidad y morbilidad causada por las enfer-
medades en las aves adultas y en su proqen{elsl.

Los calendarios de vacunacidn se elaboran tomando en
consideracidn las condiciones particulares de cada granja,
ya que las enfermedades son resultado de las condiciones
que el prooio aviculzor oriqinz(22,23):adea$s de que los
procedimisntos de vacunacidn varian de acverdo con el area
geografica,tipo de explotacidén y las costunbres(8).

Los calendarios de vacunacidn son muchos y variados de
pendiendo de la localizacién geografica y el tipo de produ-
ecidn ya sea pollo de engorda,aves de postura 6 reproducto=
res(5).

Para elaborar un calendario de wvacunacidén apropiado es
necesario considerar factores relacionados con la enferme-
dad y con el manejo,como pueden ser el tipo de cepas preva~-
lentes en la zona,época del aRc,medidas sanitarias,sistemas
con edades multiples en la mijsma granja & una sola edad,ven
tilacion,densidad de poblacion.

En relacidn con nuestras aves tendremos gue considerar
12 inpunidad materna y el estado general de la parvada{28),

el tipo genético y la funcidn de las aves(5).
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La edad a la cual aplicamos nuestra primara vacunacidn
es muy importante y va a depender del t{itulo de anticuercos
maternos,las medidas hiqiéni:as en general y del desarrolloe
del sistema innmune que va nadurando gradualnente hasta alcan
2ar su maximo alrededor de la tercera O cuarta semana.

El tipo de vacuna es también inmportante ya que las va-
cunas vivas nos van a oroducir una in=unidad rapida y gue
incluye las mucosas respiratorias,pero de corta duracion,
mientras que las vacunas inactivadas y enulsionadas tardan
mis en producir una resouesta,pero esSti va a ser nmayor y de
duracién mis prolongada(23).Ademis se deben considarar los
beneficios de la vacuna ccntra las posibles pardidas(S).

Dentro de las princivales vacunas gue se elahcran y gu
que se utilizan para el control de las enfarmedades en las
aves,se incluyen las vacunas contra la Enfermedad de Newcas
tle,Bronquitis Infecciosa,Rursizis Infecciosa,fnfermedand de
Marek,Encefalomielitis Aviar.Adanis de las vacunas contra
Viruela Aviar,Sindrome de Baja Postura,Laringotraqueitis In
fecciosa,Célera Aviar,Coriza Infecciosa,Artritis Viral y Co

ccidiosis(S).
ENFERMEDAD DE NEWCASTLFE

Esta enfermedad es contra la Gue se vacuna universal-
mente,excepto en algunas areas aisladas donde estis prohibi-
da la vacunacion(8).

L2 inmunizacion se lleva acabo con vacunas elabaradas

con cepas de virus lentocanicos{vivos)v con virus inactiva-
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dos{muertos).El grade de proteccidn y la reacecion post-vacu
nal depende de la via de aplicacién v de la cepa vacunal(23,
26).

Las vacunas de virus vivo pueden ser del tipo Hitchner
B8l.La Sota y la cepa Fl,y son aplicadas en el agua de hehi-
da,via intranssal,ocular 6 por aspersion(?,8,23,28),

Para elegir la edad a la cual se va a aplicar 1a orime
ra vacunacidn se toma en consideracion el tiemno en el cue
10s anticuerpos maternos ya no neutralizan la vacuna vy de la

sar la proteccién vacu-

maxima edad a la que se cuede rets
nal{?y. ,
Se realizd un estudio en el cval se efectuo el sequi-

miento de la respuesta inmune,mediante la prueba de Inhibi-

cién de la Hemoaclutinacidn,durante el ciclo de @ semanas
en pollo de engorda inmunizado condiferentes dosis y calen-
darios de vacunacion,para tal prondsito se utilizaron 4 va-
cunas comerciales diferentes contra la enfermadad de Newcas
tle(virus vivo via ocular e inactivado y emulsionado siwul-
taneamente).Mediante este estudio se demostrd que unc de
los mejores calendarios de wacunacion contra esta enferme-

da¢ en el pollo de enaeorda

el que se realiza mediante 12

aplicacidn de virus vivo cepa La Sota,via ocular a los ©

afas de edad;v a los 23 dias la anlicacion simulvanea del
virus vivo cepa La Snta ocular con la vacuna inactivada vy
emulsionada en aceite en el cuello via suhcutanea.Con esta

«

vacunacion se alcanzan t{tulns altos cue se =~antienen 4e 1a

sexta a la novena semana.Economicamente est

calendario =

el mas aceptable(28]),
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En aves reproductoras se utiliza el mismo calendario
utilizado para el pollo de encorda,costeriormente se revacu
na al tercero & cuarto mes con vacuna inactivada y emulsio—=
nada en sceite para obtener niveles elevados de anticuerpos
circulantes en el ave & en forma comhinada con una vacuna
de virus vivo via ocular © vor aspersién,para obtener una
buena inmunidad a nivel del epitelio respiratorio(23).

En Aress donde las reproductoras son vacunadas con va-
cunas inactivadas la progenie posee alta inmunidad humoral
que interfiere con la vacunacion a base de virus vivo,las
vacunas inactivadas constituyen la tnica forma de prevenir
las bajas de postura asociadas a2 la enfermedad de Newcastle

en aves de postura y reproductorasis).
BRONQUITIS INFECCIOSA

Lz Sronquitis Infecciosa es una de las importantes en=-
fermedsdes en el pollo de engorda.Para la vacunacioén contra
esta se dispone de vacunas a virus vivo e inactivado.Las ce
Das “assachusetts y Connecticut son las mas conunmente utili
zadas dentro de las vacunas a virus vivo.

La vacunacion puere reaiizarse mediante aspersian,en
el agua de bebida,via nmasal v ocular{7).

En esta enfarmeda? la innmunidad materna no interfiere

con el proceso de inmunizacion,coro sucede en otras enferme

dades.Sin emhargo se debe selalar gue la inmunidad materna
ayuds considerablerente a disrinuir 12 reaccidén post-vacu~
nal,de mazera gue i se oretende vacunar a 1a progenie a

sdad tenpra es aconsejable contar con un alto nivel de an
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ticuervos maternos.La decisién depende del tipo de programa
de vacunacion gue se emplea en las renmroductoras(S).

Se practican varios calendarios de vacunacién,infcial-
mente se aplica um viruns muy atenuado sequido despues por
uno menos atenuado,.Si existe el riesgo de infeccion,los po-
llitos puesden ser vacunades al primer dia de edad con una
dosis pequefiajde otro modo se puede retrasar hasta 3 o 4 se
nanas.

Las vacunas inactivadas se aplican inyectadas a las

parvadas de reaproductores a las 18 semanas de edad(7).
BURSITIS INFECCIOSA

La vacunacidn contra esta enfermedad puede realizarse
de diferentes formas.

Los anticuerpos maternos presentan un gran efecto so-
hre este virus,por lo tanto si la vacuna es administrada a
pollos dz engorda con niveles altos de anticuerpos maternos
esta sera neutralizada y los pollos no quedaran inmunizados.
En estas condiciones es difieil implemantar un calendario
de vacunacidn que prote+a a todas las aves.Se han tenido
buenos resultados vacurando entre los 7 y 10 dias v nueva-
mente entre los 14 y 1R dias(®),

Fn genaral la unica forma de proteger el pollo es atra
vés de altos niveles de inmunidad materna.Sin embargo,los
pollos totalmente susceptibles pueden ser protegidos por la
vacunacion al dfa de edad con la vacuna apropiada.La vacuns
cidn de los reproductores para proteger a la pzngen{e es una
practica generalmente aceptada en todo el mundo,sin embargo
no siempre se lleva s cabo de una manera efectiva.Vacuna-

cién de la cuarta a la Adécima semana.
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ta infeccién de la Rolsa 42 Fahricio se limita a cier-

tas granjas y frecuentemente no 2« un prohlema gue se oresen

te en todas las localidades:an situacicnes como esta,se de
be vacunar solamente en las granjas donte se presenta el

problema & en 1las que se sabe hay una fuerte zontaminacion

con el virus.

LARINGOTRAQUEITIS INFECCIOSA

En esta enfermedad la vacunacidén en las aves reproduc-

toras y de postura se realiza rutinariamente por via ocular,
y tambien en el agua de bebida & Dor aspersion.

Ls vacunacion en el oollo de angorda se lleva acabs e
tre la segunda y cuarta se-ana de =2dadsantes de las 2 sera-~
nas la ressuesta inmuns es po-re.Peor otro lado,la reaccidm
post-vacunal es hastante severa cuando los polles son mavo-
res “e ! semanas.

Los anticuerccs maternos no brindan proteccidn contra
l1a enfermedad y ademas la vacunacidn es afactiva frent
un brote de la enfermed:d,

Generalnente= la reaccion nost-vacunal es =is severa

Gue la ohservada en las vacunacionas cnmntra Newcastle o©

Bronqguitis Infecciosa.La reasccidn e-piezs per lo regular al

I o
cuarto dia post-vacunacion y en condiciones norrmal

s desapa

rece alrededor del octavo diafg).
ENPERMEDAD DE MAREK

Para la Enfermedad e Marewr existen vacunas comercia-
les de dog tiposycepas de! virus de la enfermedad de varex

de canpo modifjcadas y virus h

pes Aa) pavo.Todas las vacy



nas son eficases para reducir significativamente la frecuen
cia de la enfermedad.pero ninguna previene la superinfec-
cién con cepas de campo patogenas,aunque parecen reducir
los niveles de infeccion.
Todas las vacunas son usacdas comunmente en una scla dosis
en pollitos de un dla de edad,generalmente administrada en
la incubadora.Un nivel sgignificante de prcteccién se desa-~
rrolla en aproximadamente una semana y la proteccién conti-
nia durante toda la vida del pollo.

El virus herpes del pavo es actualmente la vacuna mas
anpliamente usada y ofrece ventajas considerables debido a

1a facilidad de distribucidn y administracidn(7).
VIRUFLA AVIAR

La vacunacidn contra la Viruela depende de las exposi-
ciones y la virulencia del area(8).Las vacunas que se utili
2an son !a vacuna de virus vivo de Viruela de pichém y la
vacuna de virus vivo de gallina.En forma general esta vacu-
na es aplicada por el método de “"puncion®,puncionando la
piel de la membrana del ala con una aguja sumergida en la

vacuna{7).
SINDROMF NE BAJA POSTURA

Este sindrome no es una enfermedad propia de la galli-
na doméstica y su diseminacion es lenta por lo que probable
mente no sea necesaria la vacunacidon por mucho tiempo,sin
enbargo hay zonas donde la enfermedad evidentemente se ha

adaptado a la gallina y se trasmite con eficiencia(f).
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La vacuna usada protege 2 las gallinas de los efectos

de 1a enfermedad y tambieén disminuye la trans-ision del vi
rus causante a traves del huevo,por la accion de las inmu-
noglobulinas presentes en la yenma.

Las vacunas usadas contra la enfermedad son preparadas
con virus muerto emulsionado en las gue Se usan los virus
BC-14,2} 127 u otro serolbgicamente 1déntice ya sea conmo an
tigeno Gnico & combinado com virus 4e NEwcastle e Infeccidn
de la Roisa de Fahriciol3é&}l,

La vacuna es muy efactiva aplicada de las 14 a 18 sema

nas(8,36).
COCCIDIOSIS

£l usc de la vacunacidn contra l: coccidiosis es aun
limitado pero conzinuan las invertigaciones para implemen=-
tar su utilizacidnily.

Existen varios progracmas de inmuniziacién,todos ellos
basados en una exposicidn que produzca una infeccidn swelf
nica,sin causar bajas en la parvada,pero inducien o inruni-
dad.Existe una vacuna en el mercado de Fstados "nidos cono-

cido como “Coccivac®,que conti=ne ooguistes de las especies

del género Eireri» patdgencs rara las aallinas.Es adminis~

trada al 1V de 1a parvada de 2 a &4 semanas de odad para pro

piciar la esporulacion de 1ss coccidias en los pollos(i,38),
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CORIZA INFECCIOSA

La vacunacidn se practica en lugares donde la enferme-

dad es endemica,utilizando un cultivo completo @ mizrorga-~
nismos inactivados con un adyuvante(l).La in-wunizacion es
de gran importancia en gallinas de postura y en resroducto-
ras por las pérdidas econd=icas aue ocasiona al afactar la
produccién y elevar el nimero de anim2les de desecho(36).

La inmunizacion contra Coriza Infecciosa s= realiza

lizando uno

con bacterinas y con exposicion artificial,u

s6lo de los métodos © amhos.Se an!

<3 ganerai-=enta via sub-
cutanea,pudiendose aplicar desde la primera camana Ae edad.
En condiciones normalmss la bacterina se aolica alrededor da
las 14 2 16 senanas de edad y la axpnsicion artificial a

las 20 a 22 semanas{1,36).
COLERA AVIAR

Se realiza la vacunacion enplendo una variadad Ae

crorganisnos vivos o inactivadns.frecuentemente se pronor-

=ediante vacunas aut

ciona una mejor protecc:
crorganisvos inactivados{1l}.

Las bacterias atenuadas{vacunas)tienan la ventaja so0-
bre las inactivadas{hactarinas)que inducen una Dratecciédn

loca) a nivel del ebitel:io isteszinal,

Las wvacunas sa aplican en pavos en o] agqua de behida v
las bacterinas por via subcutAnea 2 las & a ® semanas Ade
edad.Bn qallinas se debe vacunar a las 16-19 se-manas de

edad, antes de llevar la parvada a las caseta de oostura.
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ARTRITIS VIPAL

El control de las enfermedades asociadas a reovirus ha
sido tan complejo como 1a gran variedad de signos y lesio=-
nes producidas por los reovirus aviares.Como es el casoc de
muchas enfermedades infecciosas,la buena higiene y un buen
manejo reduciran la severidad y la incidencia Je la enferme
dad.Sin embargo,el control adecuado de este praceso patold-
gico debe hacerse por medio de la vacunacion buscando inte-
rrumpir la transmision vertical.

La estimulacion en las aves reproductoras de una inmu
nidad uniforme con el objeto de que estos altos anticuerpus
maternos Sean transferidos a la progenie reviste la mas al-
ta importancia.

£1 programa de vacunacién utilizado en reproductoras
se basa en la aolicacidén de vacunas a virus vive via subeu-
tinea de los 5 a 9 dias de edad.Otra aplicacidén a las 10 a
12 semanas de vacuna a virus vivo v{a subcutdnea,y de la se
nana 18 a 20 con vacuna inactivada via subcutinea ¢ intra-
muscular,

Se puede reemplazar la vacuna a2 virus vivo de las 10 a
12 semanas de edad por la vacuna inactivada,2 manera de con
ferir a 1a polla reproductora una nejor inmunidad durante
el pariodu de desarrollo.Como una alternativa mas se puede
aplicar una tercera vacunacién hacia las 11 a 12 semanas de
vidassin enbargo la inmunidad derivada de una vacuna inacti
vada sera mas satisfactoria{37).

Se recomienda vacunar a las gallinas para oroteger a la
progenie alrededor de las 16 semanas ,para evitar Que este
virus se transmita atraves del huevo y afecte a los pollitos
€36y,
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CUADRO bE YACUNACION
VYIA DE ADMINISTRACION

ENFERMEDAD TIPO DE VACUNA

EDAD DE APLICACION

Enfermedad de ¥eirus vivo len~

agna de bdebida,ocular,

Newcastle, togénico.
*vacunas inactiva :“:::”::zt;i}%ﬁ““““
das. : *

cepss Hitchner BI,
La Sota,Fl.

Pollos de engorda:

Al noveno d{a con virus
vivo,vfa ocular.A los 28
dfas con virus vivo via
ocular y virus tnactivado
emulsionado via aubcutinea
Reproductores:

igual que en el pollo de

Nota: La 1nmunidad naterna nevtraliza al viras engorda,al tercero & cuar-
vacunal ,en eIApAS tLERPLANAS, to mes se refuer=za con vi-
Las vacunas rirns vivo provocan baja de rus inactivado via subcutd
postura. rea & combinada con virus
vivo via ocular.
Bronguitis *virusx vivo. agna de debida,ocular, Pollos de engorda:

Infecciosa. *virus inpactivado.
cepas Massachusets

y Connecticur.

intranasal,intramusca-=
lar y por aspersidn.

Al primer 41s cuando exis-
ta riesga de infeccidn,
sino a la tercera § cusrta
semana con virus vive ate-
nuado.

Nota: La {nmuanidad materna no interfiere con Reproductores:
el proceso de tnmunizacibn, A las 18 seaanas de edad
con virus inactivado.
Karsitis ¥vncunas de haia

Infecciosa. patogenicidad.

*v. cepas inter-
nedias.

*y. cepas virulen
tas.
*v. {nactivadas.

Follos de engorda:

A1l primer 4{a con riesgo
de infeccibn,stno a los 7
A 10 dfas y repetir a los
14 a 18 dfas.
Reproductoress

De 1a cuarta a 1z decina
senana.Repetir a las 6 s 8
semanas con virus inactivg
do.
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ENFERMEDAD TIPO DE VACHNA

VIA DE ADMINTISTRACION

EDAD. DE APLICACION

Nota: Los anticuerpos materngs pentralizan al
virus vacunal.
La vacunacidn se practica en sitios don-
de se presenta 1a enfermedad.
La proteccién de las aves es mediante la
induccidén de niveles de anticuerpos
maternos elevados.

Taringotraqueitis
infecciosn, ®virus vivo y por aspersidn.
Nota:Los anticuerpos nmaternos no protegen
contra &ata enfermedad.
La vacunacibn es efectiva en caso de brote,
Reaccién postvacunal severa,

ocular,agoa de hebida

“Pollo de engorda:

Al segundo & cuarto mes{an
tes pobre respuesta),rea-
ccidn postvacunal severa
después de la cuarta semans,

Fnfermedad *virus de 1a en-
de Marek. fermedad de Marek Aliln de cdad,una moln -
de campo modifi- h::a:a!v cnda en 1A
cado. .
*virus herpes del t:::fcclﬁndurunt: toda la
pavo. .
Viruela ®yirus vivo de vi- puncidn en la men-
Aviar, ruela de pichon. brana del ala.

*virus vivo de 1la
gallina,

Sindrome de
Baja Postura,

®vacuna inactivada
en adyuvante oleosa.

intramcscular
sgus v alimento.

14 a 18 senanas{aves en pe-
ligro de infeccibn).

Coccidiosnis, 8QuA y Alimento.

Coccivac{ooquistes)

de 2 a & semanas de edad.
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ENFERMEDAD

TIPO DE VACUNA

VIA DE ADMINISTRACION

EDAD DE APLICACION

Infecciosa.

*bacterinas,
®*exposicidn arti-~
ficial.

vfa subcutfinea.

14 a8 16 senanas{bacte-
rina).A las 20 a 22 sema-
nas(exposicién arvificial).,

C8lera Aviar.

*bacterias ate-
nuadas.

*bacterias inac-
tivadas.

v{a subcuténea.

16 a 18 senanas(gallinas).
4 a 8 semanas(pavos).

*virus vivo.
*virus inactivado.

4Yota:Se recomienda vacunar a
proterer a la procenfe &

v{a scbcuténea.
vfa intramuscular.

las gallinas para
las 16 semanas.

Reproductores:
vacuna virus vivo,via sub-
cutinea de los 5 a 9 dfas,
Otra aplicacién a las 10 a
12 semanas de vacuna virus
vivo v{a subcutrbnea,y de la
seaana 18 a 20 con vacuna
inactivada vfa subcutfnea &
intramuscular.




7.3 PRUOERAS 'SLRGLOGXfikq PARA EVALUAR LA INMUNIDAD
EN LAS AVES,

Comunmeante el MVZ espacialista en aves necesita corro-
borar diagnésticos v evaluar calendarios de vacunacidn,para
lograrlo se vale de las pruebas inmunoldgicas principAlmen-
te serolégicas,llanacdas asi por realizarse con suero 6 san-

gre completa,. Estas pruebas son muy utiles cuando se acompa-

Aan de una historia completa de la parvadassin exbargs %i=z-
nen poco valer 6 ningun valor por si solas y confunden con
frecuencia a quien trata de interpretarlas.

Cuando se realiza una deterninacidn de anticuerpos sin
tener una historia adecuada,lo Gnico que se establece es que
las aves mantuvieron contacto previo con un antigeno,pero

dificilmente sa sues

s date

inar si el antigeno es vacunal,

si fue un hrote de carpo O se trata de anticuerpos maternos

en el caso de animales jovenas.En cambio un diagnéstico se-
rolégico ascempaialo de urna huena historia clinica y segui-

nie

to de las pruehas,nos auxilia para corrodorar un diag-

PO N ¢ o2
nostice clinico,asi cemo la evolucion de la respuesta a la

vacunacion v el estado inrunologico ceneral de la parvada.
Los resultados gue se obtienen de las pruebas inuunolé
gicas es el de Adeterminar si las vacunas utilizadas en una

parvada provocaron & no una estirulacion en las aves,cual

es @1 nivel de respuesta y si esta raspuesta es snficiente

para la proteccidn de la ovarvada,tomando en cuenta la histo

ria de la grasja 6 de la zons donde se ubigue.
Las pruoebas seroldgicas =as enpleadas en medicina aviar

son la Inhibicién de la Henoagluotinacion{®I),la Aglutina~-

cién en Placa(AP).la Precipitacién 6 Inmunodifueidn en ager



~gel(IDA),Virus Neutralizacién(VN),Microaglutinacion(MA)ses
tas pruebas miden la formacion de complejos inmunes indireg
tamente,y en estas cambia el estado de disversion del anti-
geno & se modifica el anticuerpojestas pruebas son utiliza-
das por su exactitud,sensibilidad,bajo costo y facilidad pa
ra realizarse.

Otra prueba inmunldgica utilizada es e! Inmunoensayo
Enzimatico(ELISA),as la prueba mas sensitiva por la canti-~
dad de anticuerpos gue permite raconocer,va que mide direc-
tamente la interaccidn entre antigenos y anticuerpos,midien
do la cantidad de complejo inmune formadojesta prueba utili
za isotopos radioactivos,colorantes flunrescentes & enzimas

(293,
INHIRICION OF LA MEMOAGUUTIMACTIOM(HI}

Existen fdiversos virus aviares gue oresentan la capaci
dad de aglutinar globulos rojos como son el virus de la en-
fermedad de Newcastla,virus de Influenza Aviar,virus de Bron
quitis Infecciosa,virus del Sinirnme de Baja Postura(Adeno
127)y el Mycoplasma gallisepti~um(29,301}.

La hemo3gluzinacion puada sar inhinida par =~edin de an
ticuerpos especificas presentas en el suero,pernitiendo asi
diferenciar antigenos hemcaolutinantes,utilizando antisue-
ros conocidos;6 bien el detectar anticuerpos esoecificos
utilizando anticenos conocidos{22).La inhibicibn de esta he
moaqlutinacidn por 165 anticnerpas especificos es la base

de la prueba de HI(1IN),



Aunque con esta prueba se detearminan so6lo anticuervos
circulantes y no es posible relacionar el t{tulo Airectamen
te con la proteccidn,resulta de gran utilidad para saher si
una parvada esta infectada 6 si ha reaccionado adecuadamen-
te a la vacuna contra Newcastle O Sronquitis Infecciosa(29).

Esta pruaba es una harramienta serologica conveniente
y econdémica que se utiliza ampliamente para el control de
enfermedades aviares como Newcastle y Mycoplasmosis,para ne
dir respuestas vacunales y demostrar infecciones antariores
(30).

Los componentes hasicos de la prueba HI son los antiae
noS hemoaglutinantes,el suero can diluciones seriadas y en
menor concentracidn,y la susvencidn de eritrocites.

Para realizar esta prueba se requisren N,2 nl ds suer-
no hemolisado.

Esta prueba se realiza en tubo,en placas de plastico &
microplacas(30).5e utiliza en forma rutinaria en la detec—
cidn y cuantificacion de anticuerpos contra Bronquitis Infaec
ciosa,Newcastle,Sindrome de Baja Postura,Mycoplasma galli-
septicup y Mycoplasma synoviae(20).

Esta prueha se utiliza ya que a oesar de que no repre-
senta la innunidad total,si £s wn huan indicador 22 la re-
mistencia del ave y es de zceptacion general entre los MVZ

de campo y los laboratorios de diagnéstice(2g).



AGLUTINACION EN PLACA

La aqlutinacién‘de bacterias por anticuerpos especifi-
cOs en sangre completa y en el suero es uno de los primeros
pracedinientos sexoléqicas que fue aceptado para el control
de las enfermedades en las aves.

La prueba de aglutinacidn es Gtil para la deteecidn de
anticuerpos contra Coriza Infecciosa,Salmonella pullorum y

gallinarum,Mycoplasma gcallisepticum y synoviae.

En esta reaccidn el ant{qeno se encuentra en forma par
ticulada(estructura completa)insoluble,comc es el caso de
las bacterias que 21 unirse a los anticuerpos especificos
forman aglomerados visihles.En estas pruebas son particular
mente eficientes las IqM,por lo Que la prueba es positiva
desde las primeras etapas del desarrollo de anticuerpos(29,
30).

La aglutinacidn puede realizarse en placas de vidrio &
porcelana,en tubec a microplacas.Se requieren de 0.3 ml de
suero para llevarla acabo{31).

Para interpretar esta prueba,se debe observar la forma
cién de grumos caracteristicos que indica una reaccidn posi
tiva,nientras que en el caso contrario dichos grumos no se

formaran(29).
INVUVODIFUSION O PRECIPITACION EN AGAR-GEL(IDA)

Esta técnica ha sido utilizada en gran medida en medi-~
cina aviar para demostrar y analizar las reacciones antige-

no-anticuerpo & la formacidn de precipitados que difunden



en un medio semisolido como el agar.Es una técnica innmunold
gica precisa,no obstante los costos son minimos y el proce.
dimiento es simple(30),

En esta reaccidn el antigeno se encuentra en forma so-
luble no particulado y los anticuerpos lo precinitan al
unirse a €l.La prueba generalmente es cualitativa y depende
de la concentracidn dptima del antigeno y anticuerpos para
formar una banda de precipitacion visible{29).Se requieren
de 0.5 ml de suero para llevarla acabol(31}.

Esta prueba cualitativa es de utilidad cuando se quiere
saber si una parvada se infecto 0 no.Cuando la prueba es po
sitiva,podemos estar sequros del rasultadorsin embargo,un
resultado negativo no es confiable,puesto que la parvada pu
do infectarse hace algun tiempo y Sus sueroS ya no precipi-

tan.

La prueba se recomienda para el diagno co de la Infec
cidén de la Bolsa de Fabricio,Encefalomielitis Aviar,Artri-
tis Viral,Bronquitis Infecciosa,Influenza Aviar y Laringo-

traqueitis entre otras enfermedades(29),

VIRUS NEUTRALIZACION(VN)

Esta técnica se emplea para medir la capacidad de los
anticuerpos con el fin de neutralizar la infectividad viral,
y consta de dos etapas.En la primera ocurre la reaccidén an-
t{geno~anticuerpo.en la que el anticuerpo neutraliza al vi-
rus,y en la segunda se mide 1a infectividad remanente.Se re

quiere mezclar =1 suero con un virus de infectividad conoci

- 130 -



da,determinada por los signos clinicos,lesiones,mortalidad
o6 eFectos citopaticos.lLa neutralizacidn viral permite jden-
tificar un virus & un anticuerpo,medir la cantidad de anti-
cuerpos y rdeterminar las relaciones nn:igéni:al.ts una prue
ba muy sensible,muy versiril,ya que se puede medir anticuer
pos contra cualquier agente,virus,mycoplasmas y bacterias{
29),
Paras realizar esta prusba se requieren de 0,2 ml de

suero no henolisado(31}.
MICROAGLUTINACION(MA)

Prueba serologica utilizada para la deteccion de anti-
cuerpos contra infecciones por Sazlmonella pullorum y Salmo-
nella gallinarunm.Se requieren 0.2 nil de suero para realizar

la(2¢,31).
INMUNO ENSAYO ENZIMATICO(ELISA)

La orueba de inmunoensayo con enzinas asociadas{ELISA)
uvtilizada en la deteccidn de antigenos y anticuerpos en los
programas de control de parvadas comerciales esta comenzan-
do a ser aceptada cemo un avance frente a los metodos de
2iagnostico convencionales.

Se ha derostrado la posibilidad del uso cde la prueba
dohle indirecta de anticuerpos para detectar virus que no
han sido aislados previamente.Esta prueba prormete ser el mé
todo a seguir para detectar aves portadoras del virus de

Leucosis Linfoide.También se ha demostrado la versatilidad
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de la prueba indirecta ELISA para la determinacidn cuantita
tiva fde anticuerpos contra una variedad de patdgenos poten-
ciales para reemplazar otros métodos convencionales mas cog
tosos,que toman maAs tiempo,son menos sensibles y no usan la
técnica de recubrimiento basico.A pesar de que algunos aspec
tos de los dos métodos mas importantes de ELISA actualmente
en uso en medicina aviar pueden necesitar mofificaciones y
me joras antes de ser usados rutinariamente,es probable que
el uso de la prueba ELISA asistida por computadora gane
aceptacidn y se incremente su uso como el método de preferen
cia en el control eficiente y exacto de la sanidad aviar(
32).

La prueba de ELISA ha sido aplicada para los agentes
etioldgicos de las enfermedades aviares como,Mycoplasma spp.
Pasteruvella spp.,virus de Leucosis,virus de la enfermedad d
de Newcastle y el virus de 12 Encefalomielitis Aviar(33).Pz
ra realizar esta prueba se reguieren 0.2 ml de suero no he-

molisado(31}.
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ENFERMEDAD

DBIAGNOSTICO

INMUNOLOGICO

PRUESA DE NIAGKOSTICO

Sronquitis Infecciosa

Virus neutralizacidn(VM)

tindira~

TITULO
81 togio!*® )
NI Lagin® " a4 mas +)

neutralizacion:N1l(30)

Enfermedad de Newcas-
tle

Inhibician de la Hemoagloti-

nacifn{HI)

5 o o tnormales)
40 {sospechosos)
A0 6 mas +)

mayores 5,Log2{niveles
protectores)(28,29,39),

Encefalomielitis

Aviar

Virus neutralizacion(V)

TLISA

N1 toa1n? S * 30,00
expuestas al virus)
Y400 100% de proteccién
1300 oroteccian parcial.

(],30,38)

Enfermedad Cronica

Resoiratoria

Aqlutinacidn en olacali®)

1.2% & =as t+)
1.20 (sospschnsal.
(»s,20)




L4}

ENPERMEDAD

PRUESA DE NIAGNOSTICO

TITNLO

Laringotraqueitis

Infecciosa

Virus neutralizacion(ve)

NI L0g10"!?, (exposicisn a1
virus)
NI Log10l®
cante).(39)

© “(no signifi-

Infeccion de la
Bolsa de Fahricio

Tnhihicidén de la hanmo-
nglotinacidn(ur)

3

107 & 1:640(pnroteceidn),

{29}




CONCLUSIONES,
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La base para la obtencidn de productos avicolas depen-
de primordialmente de las medidas de manejo.principalmente
las preventivas como la vacunacidn y la sanidad.

La vacunacién 6 inmunizacion de las aves contra las di
ferentes enfermedades que las afectan @s la orincipal arma
con la que se cuenta para al control de las pardidas econd-
micas causadas por éstas,aunado con todas las medidas sani-
tarias que se realizan cotidianamente en las granijas avico-
las.Por esto es de vital importancia el conocer a fondec co-
mo se llevan acabo los mecanismos inmunologicos en las aves

La respuesta inmune en las aves no es diferente a 1la
de los mamiferos,aunque presenta algunas caracteristicas es
peciales como la presencia de un 6rgano diferentey anaténi
camente separadoc como es la Bolsa de Fabraicio,otra diferen-
cia es la ausencia de ganglios linfaticos,los cuales en lu-
gar de ganglios poseen acunulacicnes de téjxdo linfoide sin
una organizacién caracteristica como 1as tonsilas cecales y
glandula de Harder.

Es importante establecer que la inmunidad materna es
basica para la proteccidn de las carvadas y ademas conocer
las limitacoones que esta ejerce sobre las vacunaciones,

Las pruebas sercléq:cas son el medio por al cual el Ve
dico Veterinario Zootécnista nuede corrohnrar diacnmsticos
en . las parvadas y al mismo tiempo realizar la evaluacidn Ae

los calendarios de vacunacién practicados en cada arania.
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