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RESUMEN 

Se inocularon cinco Cf!rdOG en etapa de finalización, 

por cuatro ocasiones con antígenos de S~lmonella cholerae­

suis; las dos pl:'imeras con adyuvante canpleto de Freund y 
---:--

lag últimas sin adyuvante, a interval0s de quince d!as. 

Ocho d!as después del último estímulo antig~nico los 

cerdos se sacrifical:'on en el rastro, se colect6 la sangre, 

se precipitaron las inmunoglobulinas de los sueros con suJ 

fato de amonio a concentraci'6n fS.na1 de 33 \, y fueX>on dia ... 
liza::Jm centra soluci6n amortiguadora de fosfatos 0.01 M -­

pff 7 .. 5 J, para eliminar el sulfato de amonio. 

A t~s cm:adas experimentales se les administr6 desde 

el nacimiento cinco gramos de inmunoglobulinas contra Salmo --
nella choleraesuis, por v!a oral diariamente y al s'ptimo -

dia de vida, dos horas despu~s de la Última toma de I¡s. se 

les ret6 ~l igual que a tres camadas ccxitroles, con 2 .1, 
• 

3.5 y 7.2 X 1011 b~cte~i~; cad~ dosis en una camada experf · 

snent&l C con Iga.) y una contX'ol <sin I¡a. >. 

Los animales experimentales fueron m!s :resistentes al -

desaf!o,cm ,el a.gente pat6¡eno 1 ya que se enfennat'On d.!as -

despu&a que loa cat.trolea y aua muertes ocuXTieron tam.bi5n 

poeteriot'llente en pot1centaje de 28, !lO y 80 \ a las .dosis de 

2.1, a.E y 7.2 X 1011 bacterias respectivamente, loa contro 

lea mueren en •l 100 \ de los casos, po:r lo tanto el por---
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ciento de sobrevida en los animales experimentales fue de -

72, 60 y 20 '· 
El análisis estadÍstico, usando la prueba de Fisher, --

sefiala una P mayor de o.os para el grupo de desafio más ba-

jo. 

Se concluye que las inmunoglobulinas s~ricas son.capa-­

ces de salvar la barrera gástrica e intestinal, e interac-­

tua?' con los agentes pat6genos en la luz intestinal y neu~-· 

tralizarlos impidiendo su actividad patógena. En este caso 

se logr6 proteger lechones contra un desafio con SaJmonella 

choleraesuis. 

--- - -~--~ - -



INTRODUCCI ON .. 

En Mgxico existe una gran motitalidad en recién nacidos -

tanto humanos cano de otras especies animales, ocasionadas 

~or enfermedades infecciosas gastrointestinales (8,32), pr2 

p:i.ciadas por el peri6do de in:munodeficien<?ia del recién na­

cido y las condiciones ambientales predominantes. 

Los anticuerpos (Ac) participan en la eliininaci6n de ba~ 

terias (16), virus y pa.I'~sitos (28, 29) de la·1uz intesti-­

nal. En los recién nacidos la mayoti parte de los anticuer-­

pos que participan en la defensa de la luz intestinal se re 

ciben en forma pasiva, ya sea a través de. la placenta, o 

bién y principalmente, durante la lac~ancia en el calostro 

(15, 29). Aparentemente los anticuerpos presentes normalmé!! 

te en la luz intestinal no son suficientes para el control 

de desafíos a los que se expone el reci~n nacido, y los in­

tentos a la fecha que se han reaiizado para incrementar su 

concentraci.6n inmunizando con. antígenos no son completamen­

te exitosos, ya que la inmunidad qué se ha logrado en oca-~ 

sienes estimular ea de coX'ta duraci6n (24) porque las c~lu­

las plasa!ticas de la pared intestinal son de vida media -­

auy coX'ta,(31), o quiz! por el desconocimiento de los fact2 

rea involucx:tadoa en la relaci6n huesped-par&sito. 

Po~ ot~a pa~te, la respuesta sist,mica de las madres -­

cuando son estimuladas durante la gestaci6n, generalmente -

est'1i dadas por inmunoglobulinas de la clase IgG que se se-
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cretan en el calostro pero no con la leche (33} y solamen­

te se han logrado 'xitos parciales cuando se estimula inyeE 

tando directamente en las gl~dulas mamarías. 

La administraci6n de anticuerpos ª'ricos po:r v!a oral ha 
' :resultado en algunas experiencias ·favorables. En contra de 

la capacidad desnaturalizadora de proteínas por> el jugo gá! 

trico y el medio intestinal se puede intentar dar volúmenes 

grandes de anticuerpos s6ricos durante la lactancia t:r:>atan­

do de neutralizar la capacidad del pH ácido del est&nago y 

saturar la actividad proteol!tica del intestino, de tal ma­

nera que se permita la funcionalidad de algunoa de los ant! 

cuerpos sericos administrados por vía oral. 

Esto es factible dado que se puede obtener volhenes 
__ .,.. 

grandes de anticuerpos específicos en los rastros cuando se 

acopla la industria pecuaria con la de antisueros (7). 

El disminuir la mortalidad de reci&n nacidos en especies 

de interis pecuario dada las p~rdidas econ&nicas que ziepor.­

ta, resulta de suma impo~ancia. En e1 área de porcinos los 

siguientes datos dan una idea,aproxiaada de la envergadura 

del problema. 

PRODUCCION·PORCINA MUNDIAL. En 1979 la poblaci6n mundial -

de cerdos fu' de 753 millones de cabezas, siendo la distri­

buci6n en diferentes pa!aes "de la siguiente manera (6)~ 
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PAIS # DE CABEZAS ANIM. SACRIFICADOS 
•· 

1. CHINA 305,612,000 261,000,000 

2. URSS 73,484,000 69,000,000 

3. USA 60,101,000 88,000,000 

lf •. BRASIL 36,000,000 12,000,000 

5. ALEMANIA OCCID. 22,641,000 36,000,000 

6 .. POLONIA 21,224,000 21,000,000 

7. MEXICO 16,233,400 15,930,000 
::... 

s. FRANCIA 
.~ ' -- .;.~ 

11,745,000 20,000,000 

9. ALEMANIA OR. 11,734,000 12,000,000 

10. RUMANIA 10,337,000 10,000,000 

PRODUCCION PORCINA NACIONAL. La industria porcina ha sido 

una de las actividades pecuarias mS.s desa:rrolladas durante 

los afios setentast pues la producci6n registró un incremen­

to anual del 5.1 \ debido principalmente al establecimiento 

de explotaciones tecnificadas y semi~ecnificadas que contri 

buyen con el 60 \ de la producci6n nacional (4). 

En 1980 la producci6n de carne de cerdo en cañal en el 

pa!s fu~ de 1,2so,soo toneladas, de caxine de re• 1,065,000 

ton. y de carne de ave 429,059 ton. (3). Tomando en cuenta 

que en ·1980.oc:n 16,890,000 cerdos se sacrific~n 17,058,300 

cerdos, esto representa el 101 \de tasa de extracci6n (9). 

CONSUMO PER-CAPITA DE CARNE DE CERDO. La carne de cerdo es . 
la que m!s se consume en el pa!s, en 1979 el consumo per-c! 
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pita fue de 17.16 kg de carne de cerdo, comparado_ con 15.96 

kg de carne de bovino, 5.31 kg de carne de ave,. 0.43 kg de 

carne de caprino y 0.32 kg de carne de ovino (26). 

Aunque el consumo de carine de cerdo es el mis alto en -
\ 

el país, es bajo si se compara con el consumo de otré>s __ ;... 

pa!ses como Dinamarca que en 1981 fue 56.2 kg seguido por 

Alemania Occidental con 51 kg, Austria con ~8 kg (5). Esto 

nos indica que la dieta del mexicano es pobre en p?"Oteina - . 

de origen animal, lo cual hay que combatir para lograr que 

lleguen éstos productos en mayor cantidad y calidad al con­

sumidor. 
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ASPECTOS DE LA MORTALIDAD DE LECHONES. 

La mortalidad durante la lactancia es muy variable depeu 

diendo~ entre otros factorss, del grado de tecnificaci6n de 

una granja y de las medidas higienicas que se desarrollen -

en.las mismas .. 

Uruchurtu y colaboradores reportan un P!omedio de mort! 

lidad del 25 % (32), en Holanda la mortalidad de lechones -

va de 12-20 % (23), en Estados Unidos hasta un 37 \en ra-­

zas Duroc y Hampshire (23), en Inglater.ra 14 t '(11). 

Hay que tomaI' en cuenta que la habilida~ del lech6n pa­

ra sobrevivir depende altamente de su peso al nacer, del t! . 
mafio de la camada y de le capacidad lecher~ de la marrana. 

Con respecto a lo primero, investigadores Polacos repo~ 

tan un 95.2 % de mortalidad en lechones que pesaron 0.5-1 -

kg, 14.7 t en lechones entre 1-1.5 kg y solamente un 5.4 % 

para aqu!llos que pesaron 1.5-2 kg; encontraron que la cau­

sa principal de su muel'te fu¡ por enfriamiento al no poder 

mantener su temperatura corporal (2), por tener una super-­

ficie mayor de radiaci6n en relaci6n a su peso y debido a -

eso,~mayor p~rdida de calor y energía, aunado a que son d~­

biles para mama?' el calostro necesario, y/o son desplazados 

por los lechones pewados (18). La m&a alta mortalidad ocu-• 

rre durante los primeros cuatro d!as de vida y disminuye --

conforme crecen los lechones (18, 20). 

Uruchurtu y col. reportan como causas de mortalidad en 

lechones de la Granja Experimental Porcina de la Facultad -
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de Medicina Vaterinaria y Zootecnia, UNAM., procesos infec­

ciosos en el So % de los casos. La salmonelosis representa 

el 2.5 t de ellos. De ochen~a necropsias de lechones de di­

ferente procedencia, 78.75 % murieron por causa infecciosa, 

los casos de salmonelosis representan el 3.17 % (32)J As! -

mismo el Departamento de Patología de la FMVZ, UNAM., :r-epo!: 

ta que en 1975, de 84 casos el 97.65 % murieron por proble­

mas infecciosos y de ellos el 6.09 % es por salmonelosis --, 

c1'2); en 1976 de 167 necropsias, él 92 .81 % murieron de ca~ 

sa infecciosa y de ellos el 1.93 \de salmonelosis (13). 

Por su parte el Departamento de Producci6n Animal: Cer ... 
dos de la PMVZ, UNAM., reporta que de Enero de 1981 a Mayo 

de 1982 estudi6 224 casos, de los cuales el 86.6 \ murieron 

de causa infecciosa y de ellos el 4.6 % por salmonelosis --

(22). 

En promedio tenemos que el 87.15 % de las mue:r-tes en 

cerdos es por p:riocesos infecciosos de los cuales el 3.65 t 

corresponde a salmonelosis. Este dato es más alto que el r! 

portado como frecuencia de Salmonella en ot~os animales do­

m§sti cos cuya frecuencia se calcula de 1-3 % (1). 

Aunque estos datos son pobt1es y t'le¡ionalizados, sirven 
• 

para dar una idea de la magnitud del problema, aunque defi-

nitivamente· se necesitan estudios m&s extensos para tener -

un valo~ real del problema en todo el pa!s. 
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POS!BLES PERDIDAS ECONOMICAS POR ENFERMEDADES 

INFECCIOSAS Y POR SALMONELOSIS. 

Ahora bien, si se sacrific~on durante 1980, 17,058,300 

cerdos (9), tom~do en cuenta una mortal±dad promedio de --

25 ~ en etapa de lactancia, murieron aproximadamente 5,686, 

100.cel:'dos, si de estos el 87.15 % fueron p~r causa infec-­

ciosa, murieron por lo tanto 4,955,436 lechones, que si se 

hubieran engordado en 95 kg promedio al rastro, hay una p~~ 

dida de 470,766.42 toneladas de carne que multiplicados por 

$ 82.00 kg en pie (Ferrería-Octubre de 1982) hay una p~rdi­

da anual de $ 38,602,846,440.00 • 

Por otro lado según los mismos estudios. el 3.65 t co--­

rresponde a salmonelosis, muriendo 180,873 cerdos lo que -­

significa una p~rdida de 17,182.93 ton. de carne que repre­

senta una p~rdida probable de $ 1,409,000,670,00 anuales. A 

estos datos hay que afiadir los gastos representados por tr~ 

tamientos, ret~asos en la eficiencia alimenticia, as! como 

auménto en el manejo y mano de obra, entve otras. 

Con ••tos c!lculos s61o se pretende tener una noci6n de 

cuanta carne de cerdo se puede aportar a la poblaci6n con -

s6lo reducir la mortalidad por enfermedades infecciosas • 

...... -_:t./ 
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O B J E T I V O S 

I). Estudiar si la administración por vía oral de 
inmunoglobulinas s~ricas (principalmente IgG 
espec!fíca contra Salmonella choleraesuis) en 
lechones, suplementando la lactancia, son ca­
paces de salvar la barrera gastrointestinal,. 
permanecer en la luz intestinal e interactuar 
con el agente pat6geno evitando el daño oca-­
sionado por éste. 

II). Investigar el grado depi:'otecci6n conferida -
por una dosis constante de anticuerpos s~ri-­
cos administrados en forma suplementaria a la 
lactancia. 

III). Aumentar la producción de lechones al destete, 
al disminuir la mortalidad por enfermedades -
infecciosas gastrointestinales en los recí~n 
nacidos. 
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MATERIAL Y METODOS 

DISERO EXPERIMENTAL 

·A tres de las seis camadas de lechones se les administr6 
desde el nacimiento cinco gramos de inmunoglobulinas por -­
vía oral diariamente en una toma y al séptimo día de vida, 
dos hor~s despu~s de la Última toma, se les ret6 vía oral -
al igual que las t:t:'es camadas controles, con di,f eI"entes do­
sis de Salmonella choleI"aesuis. 

Fueron vigilados los días posterio:t:'es y les datos de e~ 
fermedad y muerte registrados en los veinticinco días si--­
guientes al desafio, se tomaron muestras para coprocultivo 
y hemocultivo de los animales enfermos y se practic6 la ne­
cropsia de los animales que murieron. 
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DOSIS 
DE 

RETO 
CAMADA # 

DISENO EXPERIMENTAL 

DIAS DESPUES DE NACIDOS .. 
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 

EVENTOS 

--------------------------------------------~------------------~-------~-----------~------------~----
O.i LD Expe:riimental 1 

. SO Cont:riol 2 
* * 

1 LD Expe7imental 3 
SO Control 4 

* * * 

* * 

* 

* D 

D 

* D 

D 

Regist~o de animales enfermos y 

muertos despu~s del desafío. 

lt 

-----------------------------------------------------------------------------------------------------
10 LD Expe:riimental 5 

SO Control 6 
* * * * * ~ 

- D " 

-----------------------------------------------------------------------------------------------------

* Administración de las inmunoglobulinas vía oral. 

D Desaf!o a los lechones. 



ANIMALES 

Cinco cet"dos Hampshire-Duroc de cuatro meses de·edad, -
\ 

provenientes de la Granja Experimental Porcina de la Facu! 

tad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, de la Universidad 

Nacional Aut6noma de México, fueron utilizados para obte-­

ner anti.sueros específicos. Se inmunizaron en cuatro oca-­

siones con intervalos de quince días; Las dos primeras in­

munizaciones fueron administradas con adyuvante completo -

de Freund (ACF), vol\Ímen a volúmen, por vía subcutánea en 

la oreja y las dos últimas siñ adyuvante por vía intramus­

cular en la pierna. Ocho días después del último estímulo 

antigénico, los cerdos fueron sacrificados en el rastro y 

la sangre colectada para 1.a obtención de irununoglobulinas • 

Un grupo control con el mismo número de animales, tu-­

vieron la misma alimentaci6n y manejo que el 4 grupo experi 

mental. 

Seis camadas de lechones híbridos Hampshire-Duroc fue · 

ron utilizados para el reto. Diez días antes del parto las 

madres fueron trasladadas de 

na al Departamento de Cet"dos de la FMVZ, UNAM. Se coloca-­

ron en aislamientos previamente desinfectados con jab6n y 

vapor a presi6n, ~uego con fenol sintético (Ambietrol­

Squibb) y finalmente con gases de formaldehido CBaker) y 

permanganato de potasio (Baker1. 
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Se atendieron los pa:rtos, se mantuvieron los cerdos en 

lechoneras· con fuentes de calor~ Al ter~er d!a, a cada le­

ch6n se le ~..b centj°'.met?'os cúbicos de hierro dex-­

trán (Dexirón 100, Lab. Norden) por vía intramuscular. 
\ 

Sé permiti6 una lactancia ad-libitum y a los quince ·-

días se inici6 alimentaci6n s6lida con preiniciaci6n. A 

las cerdas se les proporcion6 alimento de lactante de a--­

cuerdo al tama.fio de la camada. 

OBTENCION DE LAS INMUHOGLOBULINAS 

La sangre de los cerdos sacrificados en.el rastro se -

dej6 coagular a temperatura ambiente, posteriormente a 4° 

e para permitir la retracci6n máxima del coagulo, el suero 

fué separado por decantación y centrifugado a 1,500 revolu 

ciones por minúto CRPM) durante quince minútos a 4° C para 

eliminar restos celulaz'es. 

La separaci6n de las inaunoglobulinas del suero se -­

ef ectu6 por precipitaci6n con sulfato de amonio a concen-­

traci6n final de 33 '~ m&todo que consiste en afiacij.r lent! 

mente al suero, manteniendola en agitaci6n, una soluci6n -

saturada de sulfato de amonio (pH e.o) en un volúmen que -

sea la mitad del suero usado, hecha la mezcla se centrifu­

ga a S,000 RPM durante veinte minútos a 4° e, se elimina -

el sobrenadante y se resuspende el precipitado en agua des 
. -

tilada, volviendo a agregar la soluci6n saturada de sulfa­

to de amonio, y de nuevo se centrifuga, esto se repite ---
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hasta que el sobrenadante sea trasparente. El precipitado 

se resuspende en soluci5n salina amortiguada con fosfatos 

0.01 M, pH 7.4 (PBS), para después ser dializadas contra 

la misma soluci6n para eliminar el sulfato de amonio. Pos 

teriormente se conservaron congeladas hasta su uso en los 

¡echones experimentales. 

DETERMINACION DEL .. !DJ:TULO DE ANTICUERPOS PRODUCIDOS 

Ocho días después de cada inoculación del antígeno, se 
sangraron los cerdos adultos para determinar el nivel de 

anticuerpos producidos. Se obtuvieron aproximadamente 

quince mililitros de sangre de la vena marginal de la ore 

ja, se deja reposar en refrigeraci6n a 4° C posteriomen­

te se elimina el coagulo y se centrifuga a 2,000 RPM du-~ 

ttant:e quince minG.tos para sepa.rato el suero. Del mismo mo- · 

do se usaron las Igs. obtenidas del sangrado final para -

comprobar su funcionalidad. Previo a esto se cultiv6 la -

bacteria y luego se suspendieron en solucí6n salina isot~ 

nica, se hicieron diluciones dobles seriadas al suero ob~ 

con PBS. Mezclando una gota 

del suero obtenido y una gota del ant!geno (Salmonella) -... 

se hizo una prueba de aglu~inación directa, el valor recf 

proco de ,la diluciát m!s alta capaz de dar una reacci6n -

positiva ae llama t!tulo del sue~o y constituye un indi-­

cio de la cantidad de anticuerpos presentes. 

Tambi'n se realiz6 la prueba de inmunoelectroforesis, 

para lo cual se realiz6 la electroforesis de la mezcla de 

ant!genoa en gel de agar al 1 \ (Sip¡a) utí lizando una •2 
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lución amortiguadora de barbituratos o.os M, pH S.6, du~­

rante dos horas con 1. 5 mi J.iampers por p ~aca, luego se -­

corta un canal en el agar, donde se coloca el antisuero y 

se le permit~ difundir durante veinticuatro horas a tem-
~ 

peratura ambiente. Para eliminar el exces.o de :veactantes . 

que no participaron en la reacción Ag-Ac, las placas se ... 

colocaron en solución salina o.as %, pH 7.4. realizándose 

tres cambios de la solución cada veinticuatro horas, de ...... 

jándose posterionnente en agua destilada una o doa bD~as~ 

Para su tinción, se secan las placas con papel filtro 

y se tiñe con soluci6n de negro de amido (Sigma) al 1 \ -

durante quince minútos , se reti!'a el exceso de colorante 

con agua destilada y despu's con ~cido ac~tico al 10 \ (35). 
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ANTIGENOS 

BACTERIA. La cepa de Salmonella choleraesuis fue donada -­

gentil.mente por el Dr. Jos~· L6pez Alvares, Jefe del Departa· ... . 
mento de Microbiolog!a de la FMVZ~ UNAM. 

·r.os ant!genos fueron obtenidos de a.cuerdo al m'todo des 

crito por Tato y colaboradores (30) que brevemente describf 

moa: Se sembr6 una pequefia cantidad de bacterias en cincuen 

ta mililitros de ca1do soya tripticasa incubando toda la -­

noche a 37° C; se resembró en siete litros de caldo soya 

tripticasa el cual se incubó a 37° C por cuatro horas. 

Las células fueron cosechadas por centrifugaci6¡i a -----

16, 000 g durante quince minútos a 4° e en una centrífuga -­

Sal"Vall RC-2B. Las células fueron resuspendidas en acetona 

fría previamente deshidratada con cloruro de calcio. La su~ 

pensi6n fu' agitada por diez min~tos y filtrada posterior-­

mente a trav&s de un filtro de vidrio usando una bomba de -

vacio, ·este paso fué repetido dos veces. Finalmente las c~­

lulas fueron lavadas con cloroformo fr!o de la misma'manera. 

El polvo fu' dejado por cuerentaiocho horas en un& <::~a ... 

de vacio para evaporar los residuos de cloroformo. 

El polvo bacteriano fu' resuspendido en una soluci6n 

amortiguado~a de fosfatos 0.01 M, pH 7.2~ conteniendo cloru .. 
de aa¡nesio a.012 M, sacarosa 0.25 M, deoxicolato 0.4 \ y .. 

cloJ:l'UX'o de potasio 0.1 M. Deaoxirribonucleasa fu~ agregada 

a concentr~ci6n final de 20.-.c.g/ml. Despu&s de una hora de -

incubaci6n a saº e •n a¡itaci6n constante, el material fu' 

dializado durante trea d!aa con cambios frecuentes de solu-
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ci6n amortiguadora de fosfatos 0.01 M, pH 7.2, conteniendo 

cloruro de mágnesio 0.012 M, y cloruro de potasio 0.1 M. 

La mezcla dializada fué centrifugada a 36,000 g durante 

quince minútos a 4° e, este producto final se utilizó para 
\ 

inmunizar a los cerdos adultos (30). 

PREPARACION DEL CULTIVO PARA EL DESAFIO DE LECHONES 

Se cultiv6 §aJ.monella choleraesuis en cincuenta milili-­

tros de caldo soya tripticasa, incubando en agitaci6n por -

cuatro horas a 37° c. Se resembr6 en cajas de petri para -­

cultivo conteniendo medio s61ido con :oaló:>soya tripticasa -

más agar al 1.5 %, se incub6 toda la noche a 37° e, las bac . -
terias fueron cosechadas en soluci6n salina isot6nica y se 

conserv6 la suspensi6n en hielo hasta el desafio. 

El número de bacterias se determin6 leyendo la densi-­

dad óptica CD.O.) de la suspensi6n en un espectrofotómetro 

(Carl Zeiss Mod. PMQ-II) a una longitud de onda de 550 nan2 

met~os. Se conoce que una densidad de 0.2 comprende aproxi­

madamente a 10 8 bacterias. El número de bacterias viables -

fue determinado sembrando diferentes diluciones en c~jas de 

petri conteniendo el mismo medio de soya, las cajas se dej! 

ron incubar toda ia noche para contar al d!a siguiente ei -

número de colonias.· 
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AISLAMIENTO E IDENTIFICACION DE LA Salmonella 

EN LOS ANIMALES INFECTADOS. 

De los animales desafiados con los cultivos de Salmone . 
_lli que p:riesentaron la signolog.ía clí·nica de la enferme--

da~ se p:riocedió a aisla:ri la bacte:riia realizando hemocult! 

vos y cop:riocultivos para confirma:ri el agente étiológico -

de la enfennedad, asimismo se p:riactiéo la nec:riopsia al mo 

mento de la muerte. 

COPROCULTIVO. Se toma:rion muestreos rectales con hisopos 

estériles a los lechones qúe preserita:rion diar:riea, los hi­

sopos se mantuvie:rion sumergidos en tubos conteni~ndo cal­

do tetrationato, los cuales se incubaron por veinticuatro 

horas a 37° e, posteriormente se sembraron en medio s6li-

do de agar" S'almon:e'lla-Sñige·i:1á, se incubaron las placas -

por veinticuat:rio horas a 37° c. La ident:.i:tii·caci6n de la -· 

Salmonella se hizo por pruebas b.:i:oqu!m,tcas, las que se -""' 

realizaron acnlall s!guientes: 

descarboxilaci6n de la lisina. 

fermentaci6n de la glucosa. 

fermentaci6n de la lactosa. 

producci6n' de gas. 

formaci6n de indol. 

licuefacci6n de la gelatina. . 
p:rioducci6n de ~cido sulf!drico. 

citrato. 

malonato. 

urea 

rojo de metilo, 

Voges Proskauer. 

movilidad • 
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HEMOCULTIVO. Se tomaron muestras de sangre de la vena yug~ 

lar con jeringas est~riles, se procedi6 a sembrar en placas 

s6lidas para poder identificar la Salmonella por las prue-­

bas bioqu!micas ya descritas. 

20 



ADYUVANTE 

Se utilizó adyuvante completo de Freund para inmunizar 

lo'B cerdos adultos. Se prepar6 mezclando ochentaicinco -­

partes de aceite mineral con quince partes de lanolina y 

cinco mg/ml de Mycobacterium tuberculosis HS7 Rv esterili 

zado en autoclave y liofilizado. Para la inmunización se 

mezclaron volúmenes iguales de ant!geno y adyuvante. (14). 

SOLUCION SALINA AMORTIGUADA CON FOSFATOS (PBS) 

El PBS se prepara a partir de: 

21 

fosfato de sodio·monobásico 0.2 M (NaH2Po4) (Baker) 19.5 ml. 

fosfato de sodio dibásico 0.2 M (Na2HP04) (Baker) 30.5 ml. 

cloruro de sodio (NaCl) (Baker) 

agua destilada 

7.4 g. 

c.b .. p. 1000 ml 

(35). 



R E S U L T A D O S 

ANIMALES 

' Las camadas fueron poco numerosas probablemente po~ ser 

cerdas primerizas, pero con buen peso al nacimiento lo que 

les permiti6 desarrollarse·sanos hasta el d!a del desafío. 

Los lechones que soportaron el desafío continuaron en 02 

servaci6n hasta que te:rmin6 su lactaci6n momento en que se 

sacrificaron. Las marranas en ningún caso mostraron signos 

de infecci6n a partir de los lechones enfermos, y al térmi­

no de la lactancia se desecharon para el abasto. 

PRODUCCION DEL ANTISUERO 

Los animales adultos destinados a la obtenci6n del anti -
suero, respondieron adecuadamente al proceso de irununiza--­

ci6n sin alteraci6n en la ganancia.de peso como se muestra 

claramente en el cuadro número uno donde se comparan.con el 

lote control que no fu~ inmunizado. Esto m{smo se nue.de ob-.5. -~ - -

servar en la figura n6:mero uno donde se grafican los datos 

individuales haciendo una relaci6n entre el peso inicial y 

el peso final y ae encuentra que todos los puntos caen cer• 

ca de una recta de regresi6n lineal. Como se observa, ~os 

lotes de cerdos llegaron al peso adecuado en la edad para -

su salida al mercado. 
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DETERMINP.CION DEL TITULO DE ANTICUERPOS 

Las inmunoglobulinas obtenidas de los cerdos inmunizados 

tuvieron un títulÓ de 1:10~~ cuando fueron probadas en agl~ 

tinaci6n directa. La inmunoelectroforesia realizada, revel6 

num~rosas bandas de precipitaci6n, con lo cual se comprob6 

que.los cerdos inmunizados respondieron al estímulo produ-­

ciendo anticuerpos específicos que reaccionaron in-vitro_-­

dando los resultados que se muestran objetivamente en la fi 

gura nG.Jnero cuatro donde se puede observar también que el -

antígeno está constituido por una gran poblaci6n de mol,cu­

las ya que se pueden observar aproximadamente ocho sistemas 

ant1geno-anticuerpo. 

AISLAMIENTO DE LA Salmonella 

Los hemocultivos y coprocultivos realizados fueron posi­

tivos en el 80 \ y 90 % respectivalllente, logr!ndose identi­

ficar bioqu!micamente la cepa utilizada para el desafio, -­

los resultados de las pruebas bioquímicas fueron las si---­

guientes: 

descarboxilaci6n de la lisina 

f ermentaci6~ de la glucosa 

f ermentaci6n de la lactosa 

producci6n de gas 

f ormaci6n de indol 

licuefacci6n de la gelatina 

positivo 

positiv9 

negativo 

positivo 

negativo 

negativo 
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producci6n de ácido sulfídrico 

citrato 

malonato 

urea 

rojo de metilo 

Voges Proskauer 

movilidad 

positivo 

negativo 

negativo 

negativo 

positivo 

negativo 

positivo 

24 

DESAFIO A LAS CAMADAS CON LA CEPA DE Salmonella choleraesuis 

Las dosis de desafío no resultaron las deseables de­

bido a falla técnica, y el númel:'O de bacterias viables -­

(Unidades Formadoras de Colonias-UFC) fué de 2.1, 3.5 y -

7.2 X 1011 bacterias. Sin embargo a pesar de ser dilucio­

nes seriadas 1:2, se pudieron observar diferiencias signf 

ficativas entre las distintas dosis. Los animales experi­

mentales fueI10n más resistentes al desafi6 con el agente 

pat6geno, ya que se enfermaron d!as despu's que los con­

troles y sus muertes ocurrieron tambi~n posteriormente y 

en menor número que a los animales controles cOJllO se mue! 

tra en la gr~fica núaero dos. 

El porciento de sobrevida en los animales experimenta­

les vari6 de acuerdo a la dosis de Salmonella empleada, -

observ!ndose desde un 20 ' en los animales retados con la 

dosis ~s alta y hasta un 72 t en la dosis meno~; la so--

brevida de los testigos fu~ de O ' como se observa en la 

¡r!fica néimero tres. 



i 
1 
': 

Antes del desaf!o ocurrieron algunas bajas debido a di--
,, 

. versas causas, pX'incipalmente: Aplastamientos, hipoglicemia 

y f?'!o. En los cuadros ntúnero dos, tres y cuat?'o se esqueme 

tiza c6mo OCUX'rieron las muertes de los lechones despu~s -­

del desaf!o con el agente pat6geno. Los l~chones testigo de 

las bamadas desafiadas con 7.1 y 3.5 X ~o11 bacterias. pre­

sentaron diarrea al segundo día despu~s del reto. En la ca­

mada desafiada con 2.1 X 1011 bacterias, el peri6do de inc~ 

baci6n fu' m&s prolongado, catorce días en promedio. 

El peri6do de incubación de los animales experimentales 

fu~ de uno o dos d!as mayor que en los controles. Algunos.­

anjmaJes presentaron la forma septic~mica de la enf ~rmedad y 

murieron sin presentar diarrea, la severidad de la diarrea 

fu' mayor en los animales controles. Las muertes se presen­

taron as! mismo m!s tempranamente en el grupo control que -

en el experimental. 
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# PRIMER 
JINIM. ~TIMULO 

SEGUNDO 
ESTIMULO 

TERCER 
ESTIMULO 

CUARTO 
ESTIMULO 

-------~-~----~-~--~-~-----~~-------~-------~-----~-~-----
~ES O ·EDAD PES O EDAD PES O EDAD PES O EDAD 
~g pIAS Kg ~I.AS Kg DI.A.$ Kg DI.AS 

--~---------------------------------~---------------------
E-f 1 72 145 90 159 94 113 109 191 

~ 2 67 145 85 159 95 173 109 191 ..... 
~ 

ff!' 3 72 144 88 158 94 172 107 190 
X 
r4 4 39 140 63 154 74 16 8 90 186 
o 
~ s 62 136 81 150 91 164 106 182 

C!>-----~------~~-----------------------------------------
62.4 142 81.4 156 89.6 170 104.2 188 

~~~----~~------~------~----~----~~~~---------------~----~-
f PESO ED.AD PESO EDAD PESO EDft.D PESO EDAD 

ANIM.. Kp: DI.AS I<g DI.AS Kg DI.AS Kg DIAS 

------~----------~----~-----~-----------------------------

i...l 1 66 140 78 161 96 180 101 194 

~ 2 65 129 85 150 104 169 114: 183 E-t 
1i .o 3 55 129 69 150 87 169 92 183 
o 

~ 4 57 129 66 150 83 169 94 183 

<:.!) 5 52 129 65 150 85 169 97 183 

-------------~----~-~-----~----------~----------~------
X 59 131.2 72.6 152.2 91 171. 2 99.6 185. 2 

CUADRG # 1. Edades y pesos de los ce:rdos adultos utilíz_! 

dos para la cbtenci&i de suero anti Salmone­

. l!! cho.leraesuis , los dos SX'UPOS alcanzaJX:Wl 

a la edad estimada, el peso deseado pa~a el 

sacrificio. 

26 



120 

80 

30 

FIGURA # 1. 

50 70 90 

PESO INICIAL Kg 

~áfi~ª que muest~a que el peso final de 

cerdos experimentales al igual que el .tte :Los 

controles~ está en relaci6n directa con el -

peso inicial. Los c!?."culos vacíos (0) col't'e! 

ponde.n a los animales cont?."olea y· los c!I"cl~­

los caapletos.(I) co?."I'lesponden a los anima-­

les experimentales~ Todos ·caen cerca a la -­

re et a de reg:r'ési6n lineal. 

27 



• 

5 10 

DIAS 

15 

FIGURA # 2. Porciento de muerte de los lechones desafia~ 

dos con Salmonella choleraesuis a dosis de -

2.1, 3.5 y 7.2 X 1011 bacterias. Los anima-­

les calt"'t'Olea están graficados con figuras -­

llenas y los experimentales con figpras va-­

ci as. Como se puede observar la cinetica de 

muerte (pendiente de las curvas) varía de -­

acuerdo a laa dosis de Salmonella empleada' 

Los controles mueren en el 100 t, mientras -

que los experimentales -registran promedios -

de auert• de 28, ~o y 80 \. 

t) n 
i. t,¡.) 



1 
l; 

- 3.5 7.2 

o 

DOSIS SALMONELLA 

FIGURA # 3. Porciento de sobi"evida de los lechones que -

recibieron inmunoglobulinas centra Salmone--

3.5 y 7.2 X 1011 bacterias. 

Como se puede observár el 100 % de los anima . -
les testigo mueren mientras que loLJ cxpcri--

mentales aobreviven en 72, 60 y 20 \de a--~ 

cuerdo a la dosis d~ desafío. 

. 29 
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FIGURA# 4 •• Inmunoelectroforesis del antígeno de Salmonella 

choleraesuin en los pozos (30..-.tl de volúmen a 

una concentración de 10.Mg/ml) y en el canal --

las i:ümuuoglobulinas (200 ~1 de vol. a una con-

centración de qooJIC.g/ml) de los cerdon inmuniza . -
don c~ntra el Ag. 

Oboerveae las diferentes hundas de difusión, -­

las cuales manifiestan la complejidad del Ag. 
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DOSIS DEL AGENTE PATOGENO: 7. 2 X 1011 BACTERIAS 

DIAS DE NACIDOS 
-----~-------~-----------~------------------~~---------~-----~-~-----------~~-~--~~--------~-----

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 .. 21 22 23 24 25 26 27 28 

----~-----~-------------~-----~------------------------~-~--~----~-----~-~~---~~~~~~---~-~-------. 

LECHON * :1. • • t * * * * D * • * * * ic * * * * * • * • * * * * * * 
2 • * • • * * * D * * * * * * * • M 

GRUPO 3 * • * * * * * D * • • * * M 

EXPERIM. 4 * * • • * * * D • d d M 

5 * * * • * * • D * * • * * * M 

1 * • * • * * * D * d d M 

GRUPO 2 * * * * * • * D * d d d M D. DESAFIO 

CONTROL 3 * * * * * * •• D * d M M. MUERTE 

4 * • * * * • * D * d d d M d • DIARREA 
. 

---------------------------~--~-----------------~~-~~~~~~~----------------~~~~~~~-----------------
CUADRO # 2. De los lechones experimentales sólo uno mostró diarrea, muriendo el 80 \. los 

animales controles murieron todos (100 \) despu~s de dos o tres d!as de dia-­

rrea severa. Notece que la diarrea empezó al segundo d!a después del desafío 

y que mueren m~s pronto que los experimentales. 



DOSIS D'.E: L AGENTE PATOGENO: a. '5 X 1011 BACTERIAS 

DIAS DE NACIDOS 
---------------------------------------------------------~--------------~----~-------------------

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 

-----------------------------------~--~----------------------------------------------------------

LECHON * 1 * * * * * * * D * * d d * * * * * d d * * * * * * * * * 
2 * * * * * * * D * * d d * * * * * d d * * * * * * * * * 

GRUPO 3 * * * * * * * D d d d M 

EXPERIM. 4 * * * * * * * D * * d * * * * * * * * * * * * * * * * * 
5 * * * * * * * D * ir d * * * * * d M 

1 * * * * * * * D * d d d * * * * * * * M 

2 * * * * * * * D * d d d d M 

GRUPO 3 * * * * * * * D * d d d * * M 

CONTROL 4 * * * * * * * D M D. DESAFIO 

5 * * * * * * * D * d d * M M. MUERTE 

6 * * * * * * * D * d d * * M d. DIARREA 
• 

-------------------------------------------------------------------------------------------------
CUADRO # 3. Los animales experimentales mueren en un 40 % , la diarrea se manifestó al ter­

cer d!a del desafio~ excepto uno que la mostró al siguiente día de desafio. 

Los controles tuvieron diarrea al segundo n~a despu~s del desafío7 algu..nos le-

chones aparentemente sanaron, pero todos murieron (100 \ ). 
w 
N 



DOSIS DEL AGENTE PATOGENO: 2.1 X 1011 BACTERIAS 

DIAS DE NACIDOS 

--------~------------------------~----------------------------------------------------~-----------------
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 

---------------~-~--------t------------------~--------~------------~--------------------------~------~--
LECHON # 1 * * * * * * D * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * 

2 * * * * * * D * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * 
GRUPO 3 

EXPERIM. 4 

* * * * * * D * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * 
* * * * * * D * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * * 

GRUPO 

CONTROL 

5 * * * * * * D * * *-. * * * * * * * * * * * * * * * * * * 
6 

7 

* * * * * * D * * * M 

* * * * * * D * * * * * d d d M 

D. DESAFIO 

M. MUERTE 

d. DIARREA 
1 * * * * * * * * * D * * * d d * * * * * M 

2 

3 

* * * * * * * * * D * * * d d * * * * * * * * d d d d M 

* * * * * * * * * D * * * * * * * * * * * * * d d d d M 

4 * * * * * * * * * D * * * * * * * * * * * * * d d d d M 

5 * * * * * * * * * D * * * * * * * * * * * * * d d d d M 
------~-----~·---------------------------------------------------------------~--------------------------

CUADRO # 4. El desafio se roealizó a diferentes edades en los lechones del grupo control y ex­

perimental debido a que la fecha de parto fu~ diferente, perio el desafio se rea­

liz6 el mismo día con el mismo lote de bacterias. 

De los experimentales murió el 2'8 % y sólo un lech6n present6 diarrea antes de mo-

rir. Los controles mostra~on diarrea severa antes de morir todos (100 %). 

l 
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D I S C U S I O N 

El sistema de producción de antisueros en animales des-
' tinados al consumo humano, introduce un cambio en la Zoo--

teonia·, ya que aprovecha un desecho de ésta industria, en 

la elaboración de an~isueros específicos. Como se muestra 

en el cuadro número uno, no se modifica el incremento de -

peso registrado en los animales experimentales comparative 

mente al registrado en el lote testigo, esto significa que 

el acoplar la industria de producción de carne con la de -

producción de antisueros resulta ben~fica ya que se aprov~ 

cha un material de desecho, y la producción de carne no se 

lesiona ni en cantidad ni en calidad, puesto que en la in!! 

peccion sanitaria, las canales fueron clasificadas como --

áptas para el consumo humano. 

Se demuestra asi mismo que los cerdos son buenos pro--, 

ductores de anticuerpos ya que la capacidad aglutinante y 

precipitante está de acuerdo con la capacidad protectora -

que mostraron en el lumen intestinal de los recién nacidos. 

Es interesante notar que los resultados encontr•dos -­

están de acu~rdo con experienc~as previas en los que se -

demostr6 que la suplementaci6n de la lactancia con suero o 

inmunoglobulinas permite un mayor desaITollo de los lecho­

nes. ( 17 , 2 5). 

. 
Asimismo el desafío de los reci6n nacidos despu's de 

la administraci6n de inmunoglobulinas muestra que; 

34 



a). La aparición de la enfermedad está en relación di­

recta con la dosis de reto, y lo cual apoya indirectame~ 

te la idea de que dosis pequefias de Salmonella necesita 
. 

un peri6do de desarrollo en las células del epitelo in--

testinal antes de causar septicemia, sin embargo hay que 

toÍpar en consideraci6n que la DL50 reportada por algunos 

autores es de 106 a 1011 bacterias (19) y que la dosis -

administrada por nosotros fue mayo!" a 2:1:.x 1011 .la más be 
ja, ya que causaron un 100 % de muerte en los animales -

controles. Este hecho, la muerte de todos los controles 

y que los experimentales sobI"evivan ~ependiendo de la -­

dosis de reto, permite afirmar que la protecci6n.lograda 

es específica y a través de las inmunoglobulinas adminis 

tradas. 

b). Los anticuerpos s~ricos pueden salvar la barrera -

gastrointestinal. ~robablemente la presencia de leche 

ayuda a amortiguar el pH ácido del est6mago y la gran 

cantidad de inmunoglobulinas administradas permite satu-

rar la actividad proteol!tica del intestino por lo que -

algunas mol~culas quedan funcionales en el lum.en intest! 

nal lo que se comprueba por la protecci6n lograda. Dado 

que el sistema de producci6n de Igs. específicas permite 

' la obtenci6n de cantidades enormes, no es una limitante 

en cuanto a la suplementaci6n de la lactancia y probable 

mente no es necesa~io administrar la cantidad enonne que 

nosotros utiliz~os. 
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e). Las dosis de reto fueron tan granctes que el 100 % 

de los controles murieron y los experimentales resulta-­

ron afectados a tal grado que no permiten ver (aunque es 

clara la protección) una diferencia estadisticamente-~ig 

nificativa, excepto en el grupo que recibió la dosis me­

nor, en el que la prueba de Fisher (27) y la de x2 (ji­

cuadrada) (34) señalan una P mayor de O.OS • Seguramente 

dosis menores de reto hubieran petirnitido visualizar P --

mayores. 

36 
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CONCLUSIONES 

Los resultados demuestran fehacientemente que la adminis­

traci6n por v!a oral, de inmunoglobulinas ~éricas (principal­

mente IgG) específicas contra Salmonella choleraesuis , en 

lech011es suplementando la lactancia; son· capaces de salvar la 

barrera gastrointestinal, permanecer en la luz intestinal e -

interactuar con el agente patógeno neutralizando la capacidad 

pat6gena del mismo. 

El g1"ado de protección conferida no se pudo estimar con -

precisi6n, dado que todos los animales controles m~rieron, -­

por lo cual no se pudo precisar la DL50 , con éstos resultados 

unicamente se puede decir que la protecci6n conferida fué ma­

yor de 2 DL50 , dado que aún los animales desafiados con la 

dosis más baja de bacterias 2.1X1011 , murieron en un 100 % 

(mínimo se necesitan 2 Dt50 para matar al 100 % de los anima­

les retados). 

Se puede aventurar el presumir que las enfermedades in-­

fecciosas gastrointestinales en los reci6n nacidos se pueden 

controla~ con la administraci6n por vía oral de anticuerpos -

específicos, esto permitirá una mayor eficiencia en la indus-. 
tria pecuaria aumentando la producci6n de lechones al destete. 

Por otro lado, la se:roprofilaxis ayuda a contrarrestar -. 
la quimiote~apia utilizada en el tratamiento y control de las 

37 



enfermedades infecciosas, que resulta con un costo muy eleva­

do amén de favorecer la resistencia observada cada vez con --

mayor frecuencia y el consecuente peligro de productos cárni-
\ 

cos para consumo humano conteniendo antibi6ticos (10, 21). 
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