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Resumen

Se muestrearon semanalmente 14 animales para de­
terminar el perfil inmunológico de los cerdos durante
las primeras diez semanas de vida. Durante la lactancia,
de la primera a la cuarta semana de edad, fue evidente
una baja concentración de leucocitos, linfocitos T tota­
les (TE), T de alta afinidad (Taa) y B con receptor Fc
(Bfc) , determinados por rosetas con eritrocitos de
borrego. Asimismo, se incrementó la respuesta intra­
dérmica a la fitohemaglutinina (PHA). En la cuarta
semana los animales fueron destetados; entre la quinta
y sexta semana de edad continuó el incremento de
leucocitos y linfocitos TE, Taa y Bfc y disminuyeron los
linfocitos Null. Sin embargo, hubo una: disminución
marcada de la respuesta in tradérmica a la PHA. A partir
de la octava semana de edad, los valores que se encon­
traron en las subpoblaciones celulares y la respuesta
intradérmica fueron semejantes a los que se informan
en adultos. Se concluye que el sistema inmune de los
cerdos madura durante las primeras ocho semanas de
vida, aunque durante el destete hubo cambios drásticos
en las concentraciones de las subpoblaciones celulares
y se hicieron anérgicos a la prueba in tradérmica, lo que
sugiere una inmunosupresión transitoria.

Introducción

Durante las diez primeras semanas de edad los cerdos
sufren cambios en su sistema inmunitario. En la etapa
de lactancia los lechones son protegidos pasivamente
de los agentes externos pormedio del calostroy la leche
de la cerda mientras maduran sus sistemas de defen­
sas;25 a partir de la cuarta semana son separados de la
madre y de la séptima semana en adelante empieza el
periodo de la preengorda. El destete representa un
cambio agudo en la fisiología del animal pues, aunado
al retiro de los elementos protectores de la leche mater­
na, hay un cambio drástico de alimentación y un estrés
causado por las nuevas condiciones ambientales a las
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que es sometido el animal. Según las condiciones higié­
nicas y de manejo de la granja, durante las primeras dos
semanas de edad y en menor grado al destete, existe un
aumento notable en la morbilidad y mortalidad de los
lechones: ello podría indicar que sus mecanismos
adaptativos de defensa contra agentes externos no
funcionan eficazmente.

Se sugiere que, durante la lactancia, los lechones
tienen un sistema inmune deprimido, pues poseen
bajas concentraciones de linfocitos T, By Null (no T,
no B) circulantes.P: 14. J7.22 así como niveles elevados de
substancias inmunosupresoras como cortisol yalfafeto­
proteína." Sin embargo, los lechones producen anti­
cuerpos como respuesta a la inoculación parenteral
con antígenos inactivados después de los 10 días de
edad12 y pueden ser inmunizados con virus de la Fiebre
Porcina Clásica desde el primerdía de edad,? por lo que
la capacidad inmune de los lechones aún es tema de
controversia.

Al momento del destete, el animal presenta un
decremento de la respuesta in vitro de los linfocitos
circulantes a los mitógenos, una menor concentración
de anticuerpos contra antígenos inoculados, una re­
ducción en la respuesta inflamatoria intradérmica a
mitógenos y una mayor frecuencia de problemas
neumónicos y diarreicos.3•4•12Estas alteraciones sugie­
ren una inmunosupresión transitoria que se asocia al
estrés que los animales sufren durante ese periodo.15. 26

Dicha inmunosupresión revierte entre la séptima y
octava semanas de edad, cuando la concentración de
linfocitos T y B, las respuestas intradérmicas a la
fitohemaglutinina (lectina del frijol común, Phaseolus
tmlgaris, PHA) y mitogénica de los linfocitos, así como
la protectora producida con las vacunas de la Fiebre
Porcina Clásica, enfermedad de Aujeszky y bacterinas,
se asemejan a las obtenidas en el cerdo adulto."

Con objeto de tener una visión continua de la ma­
duración de algunos parámetrosdel perfil inmunológico
del cerdo, en los periodos de la lactancia y el destete, se
realizó este trabajo, donde se determinaron los cam­
bios en el número y proporción de linfocitos circulan­
tes, subpoblaciones de linfocitos y los cambios de la
respuesta intradérmica a la PHA durante las primeras
10 semanas de edad. Estos resultados permiten com­
prender mejor la biología del cerdo para realizar un
manejo más adecuado de los animales en esas etapas.
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Material y métodos
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FIgura 1. Concentraci6n de leucocitos en cerdos de una a diez
semanas de edad

Cuadro 1
PORCENTAJE DE CELULAS SANGUINEAS EN CERDOS

DE 1 A 10 SEMANAS DE EDAD

Semana LinJ Neutr. Segm. Neuir. Banda Mono. Eosin.

1 61 29 4 5 1
2 52 40 2 5 1
3 56 33 2 7 2
4 59 27 4 7 3

5 44 44 5 6 1
6 66 23 3 7 1
7 62 23 4 9 2

8 57 31 3 7 2
9 59 25 4 11 1
10 60 27 3 8 2

Resultados

Prueba intradérmica

Be, los GRB se sensibilizaron con hemolisina de conejo,
se lavaron 3 veces con SSBH y se mezclaron con suero
fresco de conejo diluido 1:10 como fuente de comple­
mento (eritrocitos EAC, eritrocito-anticuerpo-comple­
mento). La prueba se hizo mezclando 0.25 mI de EAC
con 0.25 mI de linfocitos (4 x 104 cs/ml), se incubaron
20 minutos a temperatura ambiente y se centrifugaron
a 200 x gdurante 1minuto. El paquete fue resuspendido
y las rosetas contadas. La posible unión in específica de
los GRB con los linfocitos T se consideró restando las
células Taa al resultado obtenido en las rosetas Bfc y
BC.23

El porcentaje de linfocitos Null se obtuvo de acuerdo
con la fórmula descrita por Vega et al.23

% Null = 100 - (% TE + % Bfc).
Los grupos se compararon estadísticamente con la

prueba t de Student.

Los valores de leucocitos aumentaron de manera
constante de la primera hasta la décima semana de
edad, con cambios marcados al destete (Figura 1) .
Además, los porcentajes de los diferentes leucocitos
entre la primera y la décima semanas de edad fueron
muy similares, con algunas variaciones al destete (Cua­
dro 1).

Los cambios de TE, T~ Y Null se muestran en la
Figura 2, donde se nota el incremento constante de la
población linfocítica T, con cambios acusados después
del destete que tienden a estabilizarse a partir de la

Cada lechón fue inyectado por vía intradérmica con
0.1 mg de fitohemaglutinina (PHA, GIBCO, EVA)
diluida en PBS estéril pH 7.4 en la parte interna de la
pata trasera. El grosor de la piel fue medido con un
vernier a las Oy 24 horas después de la inyección, lo que
se ha informado en la literatura como el mejor tiempo
para la lectura de la prueba en cerdos." El valor de las
Ohoras fue restado del de las 24 horas.
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Animales. Se utilizaron 14 cerdos de la misma edad,
con peso similar pero de diferentes camadas, los que
fueron muestreados cada semana durante 10 semanas.
El destete se realizó entre los 27 y 32 días de edad, lo que
correspondió a la cuarta semana de edad.

Biometría hemática. Se extrajo sangre con heparina
de la vena cava anterior y se determinó la concentra­
ción de leucocitos sanguíneos por métodos convencio­
nales.'

Subpoblaciones de linfocitos. Las subpoblaciones de
linfocitos fueron cuantificadasporel método de rosetas
descrito por Salman et al.,18 con modificaciones publi­
cadas en la literatura." La sangre se desfibrinó y se
centrifugó en un gradiente de Ficoll/Hypaque para
obtener la capa de células mononucleares que se
resuspendió en solución salina balanceada de Hanks
(SSBH) con suero fetal bovino. Las células se contaron
y se utilizaron para determinar las subpoblaciones de
linfocitos: T totales (TE), T de alta afinidad (Taa), T
autólogos (Taut), B con receptor Fe (Bfc), B con
receptorde complemento (Be) y linfocitos nulos (Null).

Para los linfocitos TE y Taa, 0.25 mI de linfocitos (4 x
106/ml) se mezclaron con glóbulos rojos de borre­
go (GRB) aI5%; la mezcla se incubó por 30 minutos a
37 C para Taa, o 18 horas a 4 C para TE. Para cada
muestra se contaron 200 células mononucleares para
determinar el número de rosetas. Se definió como
roseta el linfocito que tenía al menos tres GRB adheri­
dos a su membrana. Para determinar Taut, se usó una
suspensión de GR de cerdo al 1% en vez de los GRB.

Para la cuantificación de los linfocitos Bfc, los GR se
sensibilizaron previamente con anticuerpos de conejo
contra los GR (hemolisina) (eritrocitos EA, eritrocito-an­
ticuerpo). Las rosetas se prepararon mezclando 0.25 mI
de EA al 0.5% con 0.25 mI de linfocitos (4x 106 cs/ml) y
se incubaron 30 minutos a 37 Cdespués de los cuales se
realizó la cuentade rosetas. Paraenumeraralos linfocitos
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Cuadro 2
PORCENTAJE DE LINFOCITOS TE, Taa, Bfe, Bc y Null EN

CERDOS DE I A 10 SEMANAS DE EDAD
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los comunicados por Reyero el al.17 en cerdos y por
Frymus y Schollenberger" en potros. Se sugiere que los
linfocitos Taut probablemente pertenecen a una po­
blación de linfocitos inmaduros;" este parece ser el
caso, ya que su número y proporción fue mayor al
nacimiento y disminuyeron paulatinamente a la cuarta
semana (Cuadro 3), en la cual se encuentran valores
semejantes a los de adultos.'! Lo opuesto ocurrió con
los linfocitos Taa, cuyos niveles se incrementaron con la
edad. Estos linfocitos se consideran como una pobla­
ción madura de células que se incrementa después de
la inmunización."

La respuestaintradérmica a la PHA fue baja al naci­
miento en comparación con los valores de la décima
semana de edad. Este resultado sugiere varias hipótesis,
como que a esa edad los linfocitos tienen mayor activi­
dad su presora,21 la respuesta inflamatoria está deprimi­
da, o que los bajos niveles de células circulantes podrían

Figura~.Concentraci6n de linfocitos sanguíneos Bfe yBe de cerdos
de una a diez semanas de edad

TE

,(1\
Semana TE Taa Ble Be Null

ANul1 1 33 17 33 24 34..1- -./ \ / 2 39 18 24 24 37\ .: / 'j. ...t. ..,Taa~..;.-r '. 3 35 18 26 22 39

.t r 4 33 21 30 22 36

I .' f 44 35 31 21f····I···· . 5 32
6 57 32 32 30 12

ID 7 52 31 27 25 21

destete semanas de edad 8 41 27 28 26 31
9 48 34 32 24 20

Ftgura 2. Concentraci6n de linfocitos sanguíneos TE, Taa y Null de 10 47 30 28 27 25
cerdos
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La maduración del sistema inmune del cerdo duran­
te las primeras 10 semanas de edad es un evento
continuo en el que se establecen tres etapas. La primera
etapa correspondió a las cuatro semanas de edad inicia­
les; en la primera semana, los lechones tuvieron núme­
ros bajos de leucocitos como señalaron previamente
McCauleyyHartmann." Estas bajascuentas leucocitarias
se reflejan en las subpoblaciones de linfocitos TE, Taa
y Bfc, inferiores a los valores obtenidos para animales
de diez semanas. En las siguientes tres semanas hay un
incremento importante de células, probablemente pro­
ducido por diferentes factores entre los que se encuen­
tran la maduración fisiológica, la influencia de factores
del calostro, la exposición a antígenos del ambiente, el
establecimiento de la flora normal y la desaparición de
sustancias inmunosupresoras circulantes, como cortisol
y alfafetoproteína.P Estos resultados son semejantes a

octava semana de edad. La concentración de células
Bfc y Bc se muestra en la Figura 3. También aquí se
evidencia el aumento paulatino, con el tiempo, en el
número de células B y de nuevo se nota un efecto a
partir del destete, aunque en menor grado que en los
linfocitos T. En el Cuadro 2 se presentan los porcen­
tajes de TE, Tha, Bfc y Be. Los resultados de la concen­
tración y el porcentaje de Taut se muestran en el
Cuadro 3.

La respuesta intradérmica al nacimiento fue de 0.9 ±
0.1 mm y se incrementó a 4.8 ± 0.7 mm a la cuarta
semana de edad (P < 0.05); una semana después del
destete disminuyó al.9±0.6 (P <0.05) incrementándose
de nuevo a 2.8 ± 0.4 a la décima semana de edad
(Figura 4).

Discusión



Cuadro 3
CONCENTRACION YPORCENTAJE DE LINFOCITOS Taut EN

CERDOS DE I A lO SEMANAS DE EDAD

1
destete semanas de edad

FIgura 4. Respuesta inflamatoria de la piel a fitohemaglutinina en
cerdos de una a diez semanas de edad

Semana Concentración (c.s/mm!) Porcentaje

I 64±6 4.0
2 33±3 1.8
3 56±8 2.3
4 7±1 0.3

5 O O
6 18±2 0.3
7 46±4 0.9

8 28±3 0.7
9 11 ± I 0.3
lO 33±3 0.8

frieron cambios en la alimentación y el medio. Se
informa que durant.e los periodos de estrés hay un
incremento en la concent.ración de glucocorticoides y
catecolaminas que pueden destruir a los linfocitos
inmaduros del timo y alteran la proporción de células
circulantes. 2.5. 19

Junto con las alteraciones en la concentración y
proporción de células, otro efect.o aparent.e del destete
fue la fuerte inhibición de la respuesta inflamat.oria en
piel a la PHA, una semana después del dest.ete (5
semanas de edad). Esta respuesta anérgica ya fue seña­
lada por Blecha et af.4 en lechones dest.etados a las tres
o cuatro semanas de edad. Se eligió la prueba
intradérmica con PHA porque los cerdos menores de
diez semanas de edad no responden a antígenos como
la tricofitina, candidina, coccidioidina y varidasa, pro­
bablement.e porque a estas edades los animales no han
desarrollado aún una respuesta inmune celular contra
esos ant.ígenos ubicuos, mientras que los cerdos de seis
meses o adult.os sí son capaces de responder. La res­
puesta in tradérmica a la PHA es considerada como una
respuesta de linfocitos T en los cerdos:" sin embargo,
también det.ermina la respuesta inflamatoria inespe­
cífica. Luego, la anergia pudo deberse a la disminución
de la act.ividad de los linfocit.os T de hipersensibilidad
retardada o a la disminución de la respuesta inflamatoria
debido al incremento de los niveles de cortisol," pros­
taglandinas,'? serotonina" y catecolaminas'" inducido
por el estrés." 24

La t.ercera etapa corresponde a la preengorda, que
empieza a la octava semana de edad. En este caso, la
concentración celular y la respuesta intradérmica fue­
ron similares a las que se observan en animales de 6
meses y adultos; por tanto, podría decirse que el perfil
inmunológico del cerdo de ocho semanas guarda mu­
chas semejanzas con el de adulto, por lo que su ma­
duración completa podría empezar a esa edad. En
cerdos adultos los valores de linfocitos circulantes son
de 30 a 45% de linfocitos T, 16 a 27% de B y 30% de
Null.2

De acuerdo con estos resultados, durant.e las prime­
ras diez semanas de edad, las células circulant.es del
sistema inmune se encuentran en un proceso acelera­
do de maduración, sólo afectado por el destete, como
se ha demostrado en otras especies." Por esta razón, no
ha sido exitoso el uso de adyuvantes oleosos o levamisol
como inrnunoestimulantes para incrementar la resis­
t.encia o el peso de lechones.l"

En conclusión, es altament.e recomendable mante­
ner a los cerdos en las mejores condiciones posibles de
higiene y alimentación durante las primeras ocho se­
manas de vida y específicamente durante el destete,
mient.ras su sistema inmune supera esta etapa crítica de
cambios acelerados y alcanza las caract.erísticas encon­
tradas en los animales adultos. Estos datos confirman
los argumentos en favor de establecer calendarios de
vacunación acordes con el desarrollo del animal, para
evitar fallas en la prot.ección de la piara debido a una
inadecuada inmunización.

109864o

ser insuficientes para montar una adecuada respuesta
tanto localizada como sistémica. Deben realizarse otros
experimentos' para ahondar en esta cuestión. La res­
puesta a PHA se incrementó en las siguientes cuatro
semanas, probablemente debido a la desaparición de
las substancias inmunosupresoras circulantes," la
maduración de la respuesta inflamatoria y la aparición
de linfocitos T cooperadores.

La segunda etapa corresponde a las tres semanas
siguientes al destete, en la que la maduración del
sistema inmune muestra cierta alteración. Hubo un
incremento en el número de linfocitos TE, Taa, Taut,
Bfc y Bc y una disminución marcada en el número de
linfocitos Null. Las células Null en cerdos se asemejan
a los linfocitosT porque desaparecen con la timectomía,
no se recuperan en cerdos timectomizados después de
la radiación total del cuerpo, no son adherentes cuan­
do se pasan a través de columnas de nailon y no
responden a la PHA.2 Estos cambios probablemente se
debieron al estrés del dest.ete. Durant.e esta etapa, los
animales fueron separados de sus madres y fueron
mezclados con otros cerdos con los cuales tuvieron que
pelear para establecer la jerarquía social; además, su-

¡
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Abstract

In order to study the pig immune profile during the
first ten weeks ofage, 14 animals were used. During the
suckling period, 0-4 weeks ofage, it was shown that the
piglets had low counts of leucocytes, including total T
lymphocytes (TE), high affinity T lymphocytes (Taa)
andFcreceptorpositive B cells (Bfc). Theirresponse to
intradermal PHA inoculation was poor until the fourth
week when all the other parameters were increased. All
piglets were weaned at that time. Between the fifth and
sixth week of age, both the leucocyte and lymphocyte
counts increased, exceptfor Null cells thatwere reduced.
The skin response to PHAwas also significantlydimished
and onlyup to the eighth week, all immune parameters
reached adultvalues. These results indicate that the pig
immune system graduallymatures during the first eight
weeks ofage until it reaches adult values. The weaning
period represen ts an important disturbance in gradual
maturity; therefore, it isadvisable to improve animal
care during thatcritical period until the immune system
reaches valu es similar to th ose presentin ad ul tanimals.
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