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La inmunidad maternal en porcino

Su repercusion en programas vacunales eficaces (l)

En el presente trabajo se revisan algunos aspectos

de la inmunidad calostral en general, como base de la
proteccion del lechén y como obstdculo al establecimiento
de una inmunidad activa temprana, para estudiar

el caso particular en algunas enfermedades porcinas de
suma importancia en nuestro entorno.

DR. A. CALLEN MORA. Laboratorios Intervet, S.A {*)

a proteccion del lechén neonato y
lactante debe ser un objetivo prio-
ritario en las explotaciones porci-
nas, dado que gran parte de la
mortalidad se produce en las primeras
etapas de vida y, en esta fase, el animal
es més sensible a determinadas infeccio-
nes que en etapas posteriores de su vida.

Una de las razones de esta sensibili-
dad aumentada a las infecciones radica
en el hecho de que el lechén recién na-
cido, a pesar de ser inmunocompetente,
es inmunolégicamente inmaduro. La
proteccion del lechén depende por tan-
to de la inmunidad maternal (IM) o pa-
siva aportada por su madre.

Dado que la cerda tiene una placen-
tacién epiteliocorial, que impide el pa-
so de células y anticuerpos, la inmuni-
dad pasiva en esta especie es de tipo ca-
lostral.

INMUNIDAD MATERNAL (IM),
PASIVA O CALOSTRAL

La proteccién del lechén en sus pri-
meras etapas de vida depende de la
transferencia de anticuerpos, células y
sustancias solubles aportadas por la cer-
da a través del calostro y de la leche. Es
decir, es de tipo pasivo.

Composicion del calostro

E! calostro es un elemento esencial
para la supervivencia y viabilidad del

(*) Trabajo presentado en la VI Convencién Técnica
Hypor.
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lechén debido a los factores de protec-
cion, reguladores y nutritivos que apor-
ta. Asi, el calostro es rico en inmuno-
globulinas, células, proteinas que jue-
gan un papel en la lucha contra los
agentes microbianos (componentes del
complemento, lisozima, lactoferrina,
etc...), enzimas, vitaminas, oligoele-
mentos y hormonas.

Cuando se habla de IM (Inmunidad
Maternal) habitualmente se hace refe-
rencia a las inmunoglobulinas del ca-
lostro y la leche, es decir a la inmuni-
dad humoral. Sin embargo, el conteni-
do celular del calostro y leche juega un
papel en la proteccién del lechdn que
practicamente ha sido ignorado hasta
ahora por el mal conocimiento del mis-
mo, pero que de cualquier forma es re-
levante.

Se afirma que el calostro de la cerda
es un trasudado de suero, ya que contie-
ne una alta proporcién de inmunoglobu-
linas o anticuerpos de la clase IgG, que
proceden en su totalidad del suero de la
cerda, y una pequefia cantidad de anti-
cuerpos IgM e IgA, los cuales también
proceden en una proporcion importante
del suero y son sintetizados en pequefa
cantidad por la glandula mamaria. La le-
che, sin embargo, tiene un contenido
mucho mayor de IgA y menor de IgG, y
tanto éstas como la IgM son producidas
en su mayor parte localmente.

Con respecto al componente celular,
es similar en la leche y en el calostro,
pero su proporcién en linfocitos, neu-
teéfilos, macrofagos y células epiteliales
es distinta. Asi, mientras que en el ca-
lostro predominan los linfocitos, en la
leche es superior el contenido en células

epiteliales que expresan el componente
secretorio, proteina sintetizada por di-
chas células que se une a las IgA confi-
riéndoles cierta resistencia a las enzimas
digestivas.

Absorcion y evolucion
de la inmunidad calostral

[nmunidad humoral

Las inmunoglobulinas (Ig) del calos-
tro se absorben en las primeras 24 horas
de vida del lechén merced a la permea-
bilidad de la mucosa intestinal. A las 2
h. de vida ya se hace patente su absor-
cién, alcanzdndose el pico mdximo a
partir de las 12 horas del nacimiento.
Cuando se retrasa la ingesta de calostro
se pospone el momento del pico mdxi-
mo y se reduce la cantidad de inmuno-
globulinas absorbidas.

Esto parece estar relacionado con la
viabilidad del lechén, ya que se ha

El calostro es
un elemento
esencial para la
supervivencia y
viabilidad del
lechon debido a
los factores de
proteccion,
reguladores y
nutritivos que
aporta.




comprobado que los niveles de inmu-
noglobulinas en los animales recién na-
cidos que mueren son inferiores a los de
aquellos que sobreviven.

Tras alcanzarse la maxima concentra-
ci6n sérica (generalmente dentro de las
24-28 h. tras el inicio del amamanta-
miento) los niveles de anticuerpos des-
cienden por dilucién, como resultado
del crecimiento, por degradacién biolé-
gica y por pérdida a través de las super-
ficies mucosas. La rapidez en la desapa-
ricién de la IM estd en funcién de la
composicién relativa del calostro en
[gM, IgG e IgA, ya que la vida media
de estas inmunoglobulinas es variable.

Se ha estimado que Ja vida media de
la IgG seria de 14 dias, la de IgM 5 di-
as y 2,0 dias la de IgA, aunque estos
valores se ven influenciados por la edad
del animal, siendo mds cortos en las
primeras semanas de vida y mds largos
posteriormente.

La absorcién de inmunoglobulinas
en el lechén no es selectiva, reflejando
su contenido sérico en Ig el existente en
el calostro. Este a su vez depende del
nivel alcanzado en el suero de la madre,
el cual estd influenciado por el intervalo
entre la vacunacién o infeccién y el par-
to. De esta forma su primer contacto
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con el antigeno préximo al parto dard
una mayor concentracién en IgM y, por
consiguiente, una IM de menor dura-
c16n debido a la vida media més corta
de dicha inmunoglobulina en relacién
con la IgG.

La duracién de la inmunidad calos-
tral humoral es variable para cada anti-
geno y es funcién, en el caso de la vacu-
nacién, del tipo de vacuna y programa
vacunal seguido, asi como de la existen-
cia 0 no de infeccién de campo en las
reproductoras.

Aparentemente, la evaluacion del
contenido sérico de anticuerpos en las
edades tempranas del lechén unido a la
estimacién de la tasa de desaparicién de
los mismos, en base a la evolucién del
peso, pueden ayudar a establecer el mo-
mento de la primovacunacién y la even-
tual revacunacién, en virtud de la esti-
maci6n del momento en que los titulos
de anticuerpos maternales se aproximan
al umbral de proteccién para una enfer-

medad dada.

Inmunidad celular

En lo que respecta a la inmunidad
celular del calostro, se ha comprobado
que los leucocitos calostrales atraviesan
la barrera intestinal en las dos primeras

horas tras el encalostramiento, pasando
al torrente circulatorio. A las 5-7 horas
se alcanzan las concentraciones maxi-
mas en la sangre y a las 24 h. se detecta
su presencia en diversos 6rganos.
Dichas células presentan una activi-
dad inmunomoduladora sobre el neona-
to que todavia no estd bien caracteriza-

da.

INTERFERENCIA DE LA
INMUNIDAD MATERNAL CON
LA INMUNIDAD ACTIVA

Mientras que, por una parte, la IM
es beneficiosa en tanto en cuanto pro-
porciona una proteccién al neonato
frente a las infecciones tempranas, por
otra parte es perjudicial, pues inhibe la
respuesta inmunitaria a la vacunacién.
Este fenémeno es el conocido como “in-
terferencia de la inmunidad maternal”.
De esta forma, la respuesta en un ani-
mal inmunocompetente seronegativo a
un primer contacto con el antigeno se
caracteriza por una respuesta humoral
primaria, con un largo perfodo de la-
tencia y aparicién primero de IgM y
mas tarde de I1gG. La IM alrera este pa-
trén de respuesta de modo que un pri-
mer contacto con el antigeno no da res-
puesta primaria o la da de una forma
tardfa y alcerada.

Sin embargo, en muchas ocasiones
esto no impide una sensibilizacién con
aparicién de células de memoria que
dardn Jugar a una respuesta secundaria
en un contacto ulterior con el antigeno
(revacunacién o infeccién). En ocasiones
el efecto inhibitorio de la IM es tan
fuerte que tras un segundo contacto con
el antigeno se producird una respuesta
de tipo primario.

El efecto inhibicorio de la IM dismi-
nuye con la edad del animal y puede es-
tar relacionado con la via de adminis-
tracién del antigeno.

A menudo niveles de IM inferiores al
umbral de proteccién frente a la infec-
ci6n de campo son todavia inhibitorios
para la vacuna. Este es el problema al
que se enfrenta el veterinario que debe
disenar programas de vacunacién para
la hembra y su descendencia, de modo
que aseguren una alta inmunidad calos-
tral al lechén desde el nacimiento y un
vacio inmunitario minimo entre el mo-
mento en que aquella deja de ser pro-
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tectiva y el animal desarrolla una inmu-
nidad activa eficaz.

Seguidamente pasamos a revisar par-
ticularidades de la IM y su efecto inhibi-
dor de la inmunidad activa en distintos
procesos porcinos de gran importancia
econdmica, planteando problemas pric-
ticos y alternativas para su solucién.

ENFERMEDAD DE AUJESZKY (EA)

Una de las enfermedades porcinas
donde mis preocupa la IM es la Enfer-
medad de Aujeszky. Prueba de ello es

La vacunacién de las reproductoras,
necesaria para dar una buena protec-
ci6n pasiva al lechén, da lugar a la
transmision de una IM a los lechones
que interfiere con el establecimiento
en éstos de una inmunidad activa, que
les proteja frente a las consecuencias
de la infeccién durante el periodo de
cebo.

En este sentido, no sélo entran en li-
tigio los intereses de los productores de
lechones y los cebaderos, sino que in-
cluso en granjas de ciclo cerrado es difi-
cil establecer un programa vacunal sim-
ple que proporcione una proteccién sin

Es poco frecuente que lechones procedentes de madres vacunadas presenten casos clinicos
de EA a edades tempranas.

que los investigadores han dedicado mds
atencién a la IM frente a la EA que fren-
te a cualquier otra enfermedad porcina.

Esto no resulta extrano si se tienen
en cuenta que los sintomas consecuti-
vos a la infeccién con virus de la Enfer-
medad de Aujeszky (ADV) dependen
de la edad, siendo el lechén muy sus-
ceptible y el animal adulto mds resis-
tente. De ahi la importancia de prote-
ger al lechén en las primeras semanas
de vida.

Por otra parte, los animales de ceba-
dero son sensibles a la infeccién y en
ellos preocupa no sélo las pérdidas eco-
némicas consecutivas a un brote de la
enfermedad, sino también su papel co-
mo difusores del virus a explotaciones
de reproductores o a otras especies.
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fisuras en todas las fases de la produc-
cién.

Conviene tener en cuenta que el vi-
rus de Aujeszky es un virus Herpes vy,
como tal, la vacunacién no impide la
infeccién. Ademds, el virus puede esta-
blecerse de forma latente tras la infec-
cién aun cuando ésta tenga lugar en
animales vacunados, y dichas formas la-
tentes se pueden reactivar dando lugar
a excrecién del virus por animales in-
fectados previamente, vacunados o no.

Inmunidad frente al virus
de la EA

Se desconocen los mecanismos de
proteccién frente al ADV u otros her-
pesvirus. No hay un mecanismo inmu-
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nolégico simple responsable de la pro-
teccién. Ademds, las respuestas de me-
moria sistémicas y locales de las células
B no pueden impedir la replicacién vi-
rica y los signos clinicos. La proteccidn
podria estar relacionada con una elimi-
nacién precoz de las células infectadas
por las células T.

A pesar de que en numerosos estu-
dios se ha sefialado que los anticuerpos
séricos no bastan para frenar la replica-
cién virica, otros estudios han mostrado
que los anticuerpos maternales reducen
la excrecion virica y el desarrollo de
sintomas clinicos. Quizd habria que de-
terminar el papel que las células inmu-
nitarias transmitidas a través del calos-
tro juegan en este sentido.

Proteccion de la inmunidad
maternal frente a la infeccion
de campo

La mayor justificacién de la IM es la
proteccién frente a la infeccién con el
virus campo. En condiciones practicas
es poco frecuente que los lechones pro-
cedentes de madres vacunadas adecua-
damente presenten casos clinicos de EA
a edades tempranas.

En condiciones experimentales se ha
comprobado que la IM de animales
procedentes de cerdas vacunadas con
una vacuna atenuada gl- proporciona
una proteccién clinica adecuada frente a
infecciones tempranas (3 semanas) con
cepas de baja virulencia.

La inoculacién intranasal con una ce-
pa muy virulenta (NIA-3) de lechones
de 10 semanas de edad procedentes de
cerdas vacunadas dio lugar a signos cli-
nicos leves en relacién con animales se-
ronegativos sometidos la misma infec-
c16n, y previno la mortalidad; pero no
tuvo influencia en el periodo de excre-
ci6n del virus empleado en el desafio.
Ademis, dicha infeccion intranasal dio
lugar a una respuesta inmune primaria.

Sin embargo, estos animales no pre-
sentaron una respuesta inmune secun-
daria en un segundo contacto con el vi-
rus salvaje, 10 semanas mds tarde, limi-
téndose a eliminar virus de desafio en
pequefas cantidades durante un perfo-
do de ciempo reducido. Mientras tanto,
los animales que eran seronegativos
cuando se infectaron por primera vez
estaban totalmente protegidos frente a
la reinfeccién.
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No se ha podido establecer un nivel
de anticuerpos maternales protectivo
minimo, asi como tampoco el nivel de
anticuerpos maternales que dejan de ser
inhibitorios para la vacunacién del le-
chén. Ello puede ser la consecuencia de
la ausencia de relacion entre titulos de
anticuerpos frente a EA y proteccién,
asi como de la gran diversidad de poder
patogeno de las cepas viricas de campo
y de las multiples cepas vacunales exis-
tentes.

Por otra parte, se desconoce el titulo
virico infectante que se produce en las
infecciones de campo y, a menudo, las
infecciones experimentales se
realizan en condiciones mucho
mds severas que aquéllas.

Asimismo, conviene tener en
cuenta que a pesar de que le-
chones infectados en presencia
de altos titulos de anticuerpos
maternales permanecieron cli-
nicamente normales, €stos que-
daron infectados de forma la-
tente pudiéndose comprobar
posteriormente la reactivacion
virica espontdnea, al destete, o
inducida mediante un trata-
miento inmunodepresor.

La inmunidad maternal
frente a la Enfermedad
de Aujeszky en porcino

Nivel y persistencia de la
inmunidad maternal

Se ha comprobado que los ti-
tulos de anticuerpos de origen
maternal en el lechén estdn di-
rectamente relacionados con los
titulos de la cerda. Los titulos
de anticuerpos en las cerdas son
variables dependiendo de su estado
vacunal y de infeccion.

Asi, se ha observado que en lechones
nacidos de cerdas jovenes vacunadas dos
veces antes del parto con una vacuna
inactivada, los anticuerpos maternales
apenas eran detectables a las 5 semanas
de edad, mientras que en cerdas multi-
paras vacunadas 4 veces con la misma
vacuna los anticuerpos maternales desa-
parecian entre las 8 y 11 semanas de vi-
da del lechén.

Por otra parte, la virulencia del vi-
rus campo infectante no sélo influye
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sobre los sintomas clinicos que presen-
tan las reproductoras, sino también so-
bre el titulo de anticuerpos neutrali-
zantes desarrollados por éstas y, por
tanto, sobre la inmunidad pasiva de su
descendencia.

Normalmente, los animales vacuna-
dos que se infectan desarrollan titulos
de anticuerpos superiores a los vacuna-
dos no infectados, aunque ésto no siem-
pre sucede asi, lo cual puede traer como
consecuencia una mayor interferencia
de la IM en lechones nacidos de cerdas
infectadas.

La infeccion por Rinitis Atrofica Progresiva tiene lugar en las
primeras fases de la vida del cerdo.

En general se admite que, con los
programas vacunales aplicados en el
campo, la IM frente a ADV llega a las
8-11 semanas de vida del lechén.

En lechones procedentes de cerdas
vacunadas se han detectado titulos ba-
jos de anticuerpos neutralizantes (VN)
maternales a las 17 semanas de edad.
Los anticuerpos transferidos en el calos-
tro son tanto IgG como IgM. Las IgM
desaparecen rdpidamente, mientras que
las 1gG tienen una vida media de alre-
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dedor de 15 dias. A medida que los cer-
dos crecen, los titulos de anticuerpos
maternales (AM) disminuyen miés len-
tamente.

Interferencia de la inmunidad maternal

En diversos estudios realizados en le-
chones de 10 semanas procedentes de
cerdas vacunadas, se ha comprobado la
existencia de niveles de IM entre bajos
y moderados que interfieren con el esta-
blecimiento de inmunidad activa tras la
vacunacion.

El papel de los AM a la hora de in-
terferir con la vacunacion en el estable-
cimiento de una inmunidad ac-
tiva ha sido exhaustivamente
estudiado en el caso de la EA.
Se sabe que los AM pueden im-
pedir totalmente la formacién
de células B secretoras de anti-
cuerpos (inhibiendo la serocon-
versién), pero no evitan el reco-
nocimiento del antigeno por las
células B y las células T “hel-
per”, ni la formacién de células
B de memoria, por lo que ante
un nuevo contacto con el anti-
geno se producen respuestas de
tipo secundario.

Sin embargo se desconocen
los mecanismos de dicho efecto
inmunosupresor. La interferen-
cia de la IM ante la vacunacién
se manifiesta por una menor
proteccién frente a la infeccién
en relacién con animales sero-
negativos vacunados en las mis-
mas condiciones. Ello hace que
los animales vacunados en pre-
sencia de anticuerpos materna-
les, sufran ante una infeccién
experimental sintomas clinicos
mds acusados y retrasos en cre-
cimiento mayores, y ademds
eliminen cantidades del virus infectante
a niveles superiores durante periodos
mds largos.

Los principales factores que pueden
influir en la ruptura de la IM mediance
vacunacién son: )

o El tipo de vacuna: las vacunas vi-
vas dan habitualmente una proteccion
superior a las inactivadas cuando se em-
plean en condiciones analogas.

* La cepa vacunal empleada: se han
observado notables diferencias entre va-
cunas vivas a base de diferentes cepas
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con respecto a la eficacia consecutiva a
la vacunacién de animales con [M.

En este sentido, puede influir el ti-
tulo antigénico, asi como el tipo de ad-
yuvante y el agente inactivador emplea-
dos.

* En lo que respecta a vacunas inac-
tivadas también se han observado dife-
rencias entre productos con respecto a
la proteccion desarrollada al vacunar
animales con .M.

* La via de aplicacién de las vacunas
vivas: la vacunacién intranasal (i.n.) da
lugar a una proteccién mds sélida y du-
radera. Se ha comprobado que una sola

poder inhibidor de la IM estd en rela-
cién con el titulo de anticuerpos el dia
de la vacunacién. De esta forma, se ha
comprobado una eficacia relativamente
buena de vacunaciones, tanto por via
1.n. como por via 1.m., en presencia de
bajos niveles de anticuerpos maternales.

Por otra parte, cerdos con altos nive-
les de AM presentaron un nivel de pro-
teccién dudodos o insuficiente ain des-
pués de vacunacién intranasal. Sin em-
bargo, algunos autores han llegado a de-
mostrar una alta eficacia protectiva va-
cunando animales que tenfan niveles
moderados de AM, una sola vez por via

Las infecciones graves por E. Coli Enterotoxigénicos se producen en el periodo neonatal tem-
prano o en el post-destete.

vacunacién por via i.n. da una protec-
cién igual o superior a dos vacunaciones
por via intramuscular, a pesar de que
los titulos de anticuerpos consecutivos
a esta Gltima son generalmente superio-
res.

e El titulo virico de la cepa vacunal
empleada: a medida que aumenta el ti-
tulo de virus aplicado mejora la protec-
c16n clinica obtenida y disminuye la ex-
crecién virica de la cepa infectante, ha-
biéndose llegado a plantear que una do-
sis suficientemente alta de virus vacu-
nal podria suprimir la excrecién del vi-
rus de desafio completamente.

* La edad de vacunacién y el titulo
de anticuerpos maternales presentes.

El titulo de anticuerpos en el mo-
mento de la vacunacién estd en relacion
con la edad de vacunacién. El efecto o
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intranasal o dos veces por via intramus-
cular, con determinadas cepas vacunales.

Consecuencias precticas

Es de primordial importancia el es-
tablecimiento de programas vacunales
simples que sean capaces de romper la
IM y proporcionar al lechén una inmu-
nidad activa que le proteja frente a la
infeccién o a las graves consecuencias
de ésta. La importancia es mayor si cabe
cuando se trata no sélo de evitar las
pérdidas econémicas causadas por la en-
fermedad, sino también de llevar a cabo
un plan de erradicacién.

Es frecuente que en el campo se rea-
lice una sola vacunacién de los lechones
en un periodo proximo a la entrada al
cebadero. A menudo, esto es una causa
de la existencia de focos de Aujeszky en
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cebaderos donde se han introducido
animales vacunados.

Cuando se vacunan animales con IM,
una buena proporcién de ellos quedan
desprotegidos o débilmente protegidos.
Incluso se ha observado que un alto
porcentaje de animales vacunados dos
veces por via i.m. pueden permanecer
seronegativos tras la vacunacion al final
del periodo de cebo. La proporcién de
animales seronegativos en igualdad de
programa vacunal estd en relacién con
la inmunidad de las madres, siendo su-
perior en animales descendientes de
cerdas infectadas que en los procedentes
de cerdas vacunadas con vacunas inacti-
vada, y en estos ultimos mayor que en
los procedentes de cerdas vacunadas con
vacuna atenuada.

En este sentido, se han observado
también diferencias entre cepas vacuna-
les y entres distintos diluentes emplea-
dos para reconstituir la misma cepa. Es-
to trae consecuencias a la hora de frenar
la infeccidn virica, ya que los animales
seropositivos al final del cebo tras vacu-
nacién, necesitan un titulo virico mds
alto para infectarse que los animales va-
cunados en idénticas circunstancias que
permanecen seronegativos. Ademds los
animales no vacunados seronegativos al
final del cebo requieren para infectarsc
un titulo menor que los vacunados,
tengan o no anticuerpos.

Los mejores resultados cras la vacu-
nacién de animales con IM se han obte-
nido, por ahora, en animales vacunados
una sola vez por via intranasal con un
alto titulo virico de la cepa vacunal.

Sin embargo, la vacunacién intrana-
sal plantea problemas de manejo en el
campo que la hacen impracticable en
muchas condiciones. Las alternativas a
ésta consisten en realizar dos vacunacio-
nes por via intramuscular con vacunas
altamente inmundgenas o realizar una
sola vacunacién i.m. en un periodo en
que los niveles de IM no incerfieran no-
tablemente con la inmunidad activa va-
cunal (14 semanas de edad).

Esta dltima opcidn, sin embargo,
presenta el inconveniente de dejar un
vacio inmunitario en una proporcion
importante de animales encre las 8 y 14
semanas de vida lo que en caso de infec-
c16n podria tener consecuencias graves.

Por otra parte, en caso de infeccién,
los animales vacunados una sola vez via
IM estardn peor protegidos que los va-
cunados dos veces. (Fin 1 parte). B



