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RESUMEN

Los parametros hematolégicos constituyen una herramienta rutinaria para la
orientacion del diagnostico clinico de diversas patologias, los valores
hematoldgicos varian dependiendo de la alimentacion, edad, sexo y condicion
fisiologia, los valores de referencia son usados para describir la dispersion de
variables en individuos saludables. L sangre es la consta de estos elementos
formes (eritrocitos, leucocitos y plaquetas) actuando respectivamente en el
transporte de oxigeno, la defensa inmunitaria y coagulacion de la sangre, los
linfocitos son el segundo grupo mas numeroso de los leucocitos, asi estos
deriva cantidades mas pequefias de células plasmaticas que son las que
producen y segregan grandes cantidades de anticuerpos (gammaglobulinas),
en respuesta a la exposicion a estructuras extrafias conocidas como
antigenos, los anticuerpos son los principales mediadores de la inmunidad
humoral frente a todo tipo de microbios .El objetivo del presente estudio es
determinar los pardmetros hematoldgicos en cabras sometidas a un antigeno
con diferentes fechas para obtener sueros hiperinmunes, para determinar los
valores hematoldgicos se hicieron biometrias hematicas de las cabras antes
de la inmunizacion y posteriormente cada vez que eran sangradas para obtener
el suero hiperinmune. Se utilizaron cabras de la raza Saanen, Toggenburg, y
Criollas (n =15), se utilizo un antigeno Ig G de conejo para la inmunizacion;

Para obtener resultados los datos fueron sometidos a un analisis estadistico
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Mystat N° 12 U.S.A; Los resultados obtenidos nos muestran que el Unico
parametro que mostro variacion fue la cuenta de leucocitos y esta variacion
muestra una elevacion continua con respecto al tiempo del experimento, lo cual
se explica por el proceso inmunologico que realiza el animal inmunizado, en el
cual se observa predominantemente una respuesta inflamatoria (confirmada
con el aumento en neutrdéfilos).Los eritrocitos también se muestran con una
variacion pero no en relacion al experimento, el aumento fue por factores

externos



1. INTRODUCCION

El hemograma es un analisis de sangre en el que se mide en global y en
porcentajes los tres tipos béasicos de células que contiene la sangre,
denominadas series celulares sanguineas cada una con funciones diferentes
entre si pero que tienen en comun que las produce la medula ésea(Gaona,
2003), serie eritrocitaria 0 serie roja, serie leucocitaria o serie blanca y serie

plaguetaria(Engelhardt y Breves, 2002; Tanke et al., 1983)

La primera inmunizacién efectiva, aunque todavia empirica, fue llevada a cabo
por el Médico Ingles Edward Jenner (1749-1823) quien observo que las
personas que se curaban después de alguna infeccién con la viral de la vaca
(vaccinia) quedaban protegidas contra la viruela del hombre(Ochoa, 2008), la
inmunizacion de animales de laboratorio siempre implican un riesgo de peligro
afectando varios factores, incluyendo la naturaleza del antigeno, la posible
aplicacion de un adyuvante y el método de inmunizacion (frecuencia, via y
lugar, volumen); la inmunizacion consta de la aplicacién de algin inmunogeno
a un animal por via subcutanea dependiendo del peso corporal, con ciertos
tiempos de aplicacién, dando resultado la produccion de anticuerpos dirigidos
contra el agente o sus productos téxicos, también puede iniciar las respuestas
celulares mediadas por linfocitos y macréfagos (Ochoa, 2008); Los esquemas
de inmunizaciéon con largos periodos de tiempo y con esfuerzos repetidos
incrementan el desarrollo de anticuerpos afines al antigeno inoculado, aunque
también pueden inducir la produccion de anticuerpos especificos contra otras

moléculas presentes en la solucion diluyente del antigeno (Garcia et al., 2005),

1



unantigeno es cualquier sustancia que puede unirse especificamente a una
molécula de anticuerpo o aun receptor de linfocito T,(Abbas et al.,
2002)después de la exposicion a un antigeno gran parte de la respuesta inicial
de anticuerpos se produce en los tejidos linfaticos , las formas secretadas de
anticuerpos se encuentran en el plasma (porcion liquida de la sangre) cuando
la sangre o el plasma forma un coagulo, los anticuerpos permanecen en el
liquido residual denominado suero, conteniendo un numero detectable de
moléculas de anticuerpos que se unen a un antigeno concreto, siendo eficaces
en la proteccion de los animales frente a diversos microorganismos. (Tizard,

2009).

Palabras clave. Hematologia, antigeno, inmunizacion, suero hiperinmune,

biometria.

2. ANTECEDENTES

Leenaars(1999), realizo un estudio sobre la produccion de anticuerpos
polyconales efectuando diversas inmunizaciones, Linares(1999) realizo un
trabajo con el objetivo de preparar un conjugado anti IgG de raton-peroxidasa
en cabra para su empleo como segundo anticuerpo en aquellas técnicas en las
gue se emplean anticuerpos monoclonales de ratdbn como primer anticuerpo,
Rodriguez (2004), generd un trabajo sobre la produccion de anticuerpos
especificos en conejos, Gonzalez(2007), evalu6 dos esquemas de
inmunizacion para la produccion de sueros hiperinmunescontra
leptospirainterrogans, asi como también Health en el 2007,escribio codigos de
practica para la inmunizacion de animales, Montilla(2207), realizo un estudio

sobre hiperinmunizacion de ovinos contra veneno de



Bothrops,Azze(2008)optimizo bases metodologicas para la evaluaciéon de
anticuerpos en ensayos clinicos de vacunas mediante técnicas

inmunoenzimaticas.

3. JUSTIFICACION

El presente trabajo se realizo con la finalidad de obtener los valores
hematolégicos en cabras sometidas a inmunizaciones, y la variabilidad si

existen cambios ya que no hay estudios realizados sobre el tema.

4. OBJETIVO

1.- Determinar la variacibn de los parametros hematolégicos en cabras

sometidas a inmunizaciones repetidas.

5. HIPOTESIS

Dado que en el proceso de inmunidad participan leucocitos de todos los tipos,
predominando la respuesta de tipo inflamatorio, es probable que se tenga

variacion en los parametros hematoldgicos de los animales inmunizados.

6. REVISION DE LITERATURA

6.1 HEMATOLOGIA

La hematologia se refiere al estudio de las caracteristicas y variaciones de los

componentes figurados de la sangre. El examen completo de la sangre,



conocido como hemograma, se realiza como un andlisis de rutina o en otras
oportunidades, para confirmar afecciones de diversa indole cuando los signos
clinicos no son evidentes, para corroborar un diagndstico, para emitir un
pronéstico o para seguir la evolucion de una enfermedad(Ceballos y Andaur,

1998).

6.1.1 Sangre

La sangre es un tejido que redne caracteristicas especiales, una de ellas es
encontrarsesuspendido en una fase liquida denominada plasma; el hecho de
permanecer en este estado,le permite circular por todo el organismo la sangre
transporta los sustratos metabdlicos necesarios para el funcionamiento de cada
célula del organismo incluyendo el oxigeno, glucosa, aminoacidos, acidos
grasos y varios lipidos , también transporta los productos metabdlicos de
deshecho que recoge de cada célula entre los cuales es el diéxido de carbono,
acido lactico, deshechos nitrogenados procedentes del metabolismo
proteico(Bradley y Cunningham 2009; Mayes y Schute, 2007)también consta
de elementos formes suspendidos y transportados por un liqguido denominado
plasma, los elementos formes son los eritrocitos, leucocitos y plaquetas
actuando respectivamente en el transporte de oxigeno, defensa inmunitaria y la
coagulacion de la sangre, el plasma contiene diferentes tipos de proteinas y

muchas moléculas hidrosolubles (Fox, 2008).

En los animales el volumen sanguineo es aproximadamente el 8% del peso
corporal (2.4 litros en una cabra de 30 kg) del que corresponde al plasma un 55
% (Lamb et al., 1988)la sangre que abandona el corazén se denomina sangre

arterial teniendo un color rojo brillante debido a la concentracion elevada de



oxihemoglobina (combinacién de oxigeno y hemoglobina) existente en los
glébulos rojos, la sangre venosa de los pulmones que contiene menos oxigeno
y por lo tanto tiene un color mas oscuro que la sangre arterial rica en

oxigeno(Fox, 2008)

6.1.2 Plasma

El plasma es un liquido de color pajizo(Fox, 2008; Lamb et al., 1988)excepto
despuésde una comida grasa, en la cual le confiere un aspecto lechoso debido
a la suspension de glébulos grasos(Lamb et al., 1988)que consta de agua y
solutos disueltos, el soluto principal del plasma en términos de concentracion
es el Sodio (Nat)asi como otras moléculas organicas como metanolitos,
hormonas, enzimas, anticuerpos y otras proteinas (Fox, 2008)constituyendo

aproximadamente el 55 % del volumen de sangre.(Mayes y Schute, 2007)

La sangre y la hemolinfaestdn compuestos principalmente de agua que
contienen iones y solutos orgénicos y son por lo tanto de composicion similar
al liquido intersticial , sin embargo los liquidos circulantes también contiene
glébulos sanguineos y concentraciones relativamente altas de proteinas, en

muchos animales (Mayes y Schute, 2007).

6.1.3Proteinas Plasmaticas

Constituyen del 7-9 % del plasma, los tres tipos de proteinas son albumina,
globulinas y fibrinbgeno (Fox, 2008; Lamb et al., 1988)las dos primeras por
precipitacion salina y el ultimo debido a que puede ser rapidamente identificado

en el mecanismo de coagulacion (Lamb et al., 1988)las albuminas suponen la



mayor parte de las proteinas plasmaticas (60-80%) y son las de menor tamafio,
producidas por el higado y en el cual proporcionan la presibn osmotica
necesaria para atraer agua del liquido tisular circundante hacia el interior de los
capilares, esta accion es necesaria para mantener el volumen y la presion
sanguinea(Fox, 2008), funciones especificas afectan al mecanismo de
coagulacion de la sangre , al mecanismo de transporte de otras sustancias lo
que proporciona por ejemplo un reservorio de hormonas en la sangre evitando
su pérdida a través del rifidn, el transporte de anticuerpos a los tejidos,
aproximadamente el 10% de la albumina del plasma se renueva
diariamente(Lamb et al., 1988)las globulinas se agrupan en tres tipos:
alfaglobulinas, betaglobulinas y gammaglobulinas, las alfa- y beta-
globulinas son producidas por el higado y actian en el transporte de lipidos y
de las vitaminas liposolubles, las gammaglobulinas son anticuerpos producidos
por linfocitos (uno de los elementos formes que se encuentran en la sangre y
en los tejidos linfoides) e intervienen en la inmunidad, el fibrinbgeno que
supone tan solo el 4% del total de las proteinas plasmaéticas, es un importante
factor de la coagulacion producido por el higado, durante el proceso de
formacién del coagulo el fibrinbgeno se convierte en filamentos insolubles de
fibrina; por lo tanto el liquido en la sangre coagulada, denominada Suero no

contiendo fibrinbgeno(Fox, 2008).

6.1.4 Sales

La sal mas importante del plasma es el Cloruro Sodico (NaCl) estas Sales
actuan como disolventes de las proteinas, permitiendo que las proteinas del

plasma sean transportadas en solucién, la concentracion de cloruro sodico y de



otras sales en el plasma esta regulada dentro de estrechos limites por los

mecanismos de ingestién y de excrecién(Lamb et al., 1988).

6.2HEMOGRAMA

El hemograma completo se define como la evaluacibn numérica y descriptiva
de los elementos celulares de la sangre: globulos rojos, glébulos blancos,
plaguetas, proteinas y fibrinbgeno. Constituye una de las pruebas mas
solicitadas en el laboratorio clinico, ya que acompafia casi todos los protocolos
de diagnostico, y es, tal vez, con el avance tecnoldgico, la prueba de rutina que
mas ha evolucionado, no solo en el nimero de pardmetros sino en precision,
exactitud y rapidez (Berrio M, 2003) ya que esta no se puede diagnosticar en el

examen clinico (Ceballos y Andaur, 1998).

6.3 ELEMENTOS CELULARES DE LA SANGRE

Los elementos formes de la sangre comprenden dos tipos de células
sanguineas: los eritrocitos o globulos rojos, los leucocitos o glébulos blancos y
trombocitos (plaquetas que en realidad son trozos de célula) los eritrocitos son
con diferencia los mas numerosos. Un milimetro cubico de sangre contiene
entre 8-17 (x100) células eritrociticas en cabras y en el mismo volumen de
sangre contiene tan solo de 6000-16000 leucocitos sin embargo estas células
sanguineas no se originan en la sangre si no en otros lugares (Fox, 2008;
Maxime, 1991; Voigt, 2000)del organismo y emplea la sangre Unicamente
como via para realizar sus funciones o para desplazarse de un éarea a

otra(Lamb et al., 1988)



La opinién actual es que estos tres tipos de células derivan de un precursor
comun (célula madre) que se origina en la medula 6sea, 6rgano difuso que
ocupa (en adultos) el interior de los huesos planos del craneo, las costillas, el
esternon, parte de las caderas, y cuyo volumen total es similar al del

higado(Lamb et al., 1988; Mayes y Schute, 2007)

6.3.1 Eritrocitos

Son células anucleadas, responsables del transporte de la hemoglobina y a su
vez del oxigenodesde los alvéolos pulmonares hasta las células de todos los
tejidos, ademas contribuyen conel volumen sanguineo y, por lo tanto, participan
en la dinamica de la circulacion sanguinea(Berrio M, 2003), son discos
biconcavos aplanados de unos 7 pumm de diametro y 2.2 umm de espesor, el
diametro del eritrocito de la cabra es aproximadamente, la mitad que la del
perro y a menudo presenta formas inusuales (poiquilocitosis)(Voigt, 2000), su
forma singular esté relacionada con la funciéon de almacenamiento y transporte
de oxigeno(Fox, 2008; Mayes y Schute, 2007), aporta una mayor superficie a
través de la cual se puede producir la difusion del gas, los eritrocitos carecen
de nucleos y de mitocondrias (obtienen su energia a través de la respiracion
anaerobia(Fox, 2008), la vida media es de 120 dias(Lamb et al., 1988), la
membrana celular del eritrocito es flexible permitiendo a la célula alterar su
morfologia al atravesar pequefios capilares, pero no es muy elastica teniendo
poca capacidad para estirarse, en soluciones hipertonicas los eritrocitos
perderan fluidos internos y se contraeran (cremacion) pero en soluciones
hipoténicas se agrandan ligeramente antes de romperse la membrana celular

(hemolisis)(Voigt, 2000); los eritrocitos mas viejos son retirados de la



circulacién por células fagocitarias presentes en el higado, bazo y la medula
O0sea ya que esta se vuelve mas pequefia y densa por que disminuye la
concentracion de enzimas glucoliticas(Maxime, 1991), cada eritrocito contiene
aproximadamente 280 millones de moléculas de hemoglobina, el cual
corresponde de un 30-35 % confiriendo el color rojizo a la sangre, y 60-65 %

de agua (Fox, 2008).

La produccion de eritrocitos (eritropoyesis) tiene lugar en la medula ésea
comenzando con la célula madre y progresando a través de varios estados
intermedios a partir dereticulocitohasta que madura a eritrocito, el desarrollo
normal consume de 7-10 dias , la velocidad de produccién de eritrocitos en la
medula ésea estd controlada por un mecanismo de retroalimentacion que
aparece depender del nivel de suministro de oxigeno al rifiéon, cuando el nivel
de oxigeno desciende ya sea por anemia 0 por hipoxia se producen mas
eritrocitos, cuando se eleva la tensibn de oxigeno se producen menos

eritrocitos (Lamb et al., 1988)

Debido a la estimulacion por la eritropoyetina, la produccion diaria de nuevos
glébulos rojos compensa la destruccién diaria de los viejos, evitando que
disminuya el contenido de oxigeno de la sangre, la eritropoyetina actia
uniéndose a receptores de la membrana de las células que se convirtieran en
eritroplastos, las células estimuladas por la eritropoyetina experimentan division
y diferenciacion celular lo que lleva ala  produccion de
eritloblastostransformandose en normoblastos perdiendo nucleos y convertirse
en reticulocitostransformandose en eritrocitos maduros, este proceso dura 3

dias (Fox, 2008).



Existen determinadas células llamados antigenoseritrocitariosson de gran
importancia clinica porque sus tipos tienen que ser compatibles entre los
donantes y los receptores de transfusiones sanguineas, existiendo varios
grupos de antigenos eritrocitarios, el mas importantes es conocido como el
sistema ABO; en términos de los antigenos presentes en la superficie de un
glébulo rojo una persona puede ser de tipo A (solo con antigenos A) tipo B
(solo con antigenosB , tipo AB (con antigenos AB) o tipo O (carecen de
antigeno).

6.3.1.1Hematocrito

Se define como la fraccion de volumen que los eritrocitos ocupan en un
volumen de sangre. Se obtiene al centrifugar la sangre venosa o capilar, no
coagulada, determinando las cantidades relativas de eritrocitos empacados y
de plasma. El procedimiento ha resultado efectivo para estimar el grado de

anemia (Berrio M, 2003).

6.3.3 Leucocitos

El organismo al igual que una ciudad necesita de un sistema de limpieza que
se ocupe de las particulas de desecho procedente del propio organismo,
células desgastadas (eritrocitos principalmente) y complejos macromoleculares
o de invasiones procedentes del exterior polvo y bacterias, el sistema de
limpieza funciona en conjunto con células fagocitarias que ingieren las
particulas y las mantienen localizadas o las desintegran, si el material de
desecho esta formado por proteinas extrafias el organismo produce
anticuerpos especificos para cada proteina los cuales reaccionan con ellas y el

complejo asi constituida precipita y es fagocitado casi todas las células del
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sistema inmune proceden de precursores formados en la medula ésea, que
circulan con la sangre y penetran en los tejidos cuando asi lo requieran las

circunstancias (Lamb et al., 1988)

Los leucocitos o glébulos blancos (incoloros) son nucleados y carecen de
hemoglobina(Lamb et al.,, 1988; Swenson y Reece, 2007), contienen
mitocondrias y poseen movimiento ameboide, debido a esta capacidad de
movimiento los leucocitos se pueden meter a través de los poros de las
paredes de los capilares y desplazarse a un lugar de infeccion este tipo de
movimiento se denomina diapédesis o migracion, mientras que los eritrocitos
suelen permanecer confinados en el interior de los vasos sanguineos. (Fox,
2008; Swenson y Reece, 2007) el numero de leucocitos de la sangre varia
mucho mas que el de eritrocitos y oscila entre 4000 y 10000/ mm3 (Lamb et al.,

1988)

Efectos de los leucocitos

El sistema de complemento representa una gran parte del sistema inmune
natural implicado en la activaciéon secuencial y en el ensamblaje de unidades
que provocan tres efectos: (1) descarga de péptidos activos en la inflamacion;
(2) formacion de zonas de atraccion ( C3b, una opsonina; es decir una
sustancia que hace “apetitosos” los materiales para la fagocitosis) (3) lesion de
las membranas lo que facilita la lisis celular , este sistema esta activado por

diversos polisacéaridos y varios componentes de los anticuerpos.

Clasificacion de leucocitos

Los leucocitos son casi invisibles al microscopio si no estan tefiidos, por lo

tanto se clasifican en funcién de sus propiedades de tefiido
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- Aquellos leucocitos que poseen granulos en el citoplasma se
denominan granulocitos que incluye a los neutrofilos, esosinofilos y
basofilos

- Los que carecen de granulos claramente visibles se denominan
leucocitos agranulares o no granularesincluyen a los linfocitos y
monocitos (Fox, 2008; Swenson y Reece, 2007; Tortora y Derrickson,

2006).

Los monocitos y granulocitos se desarrollan desde una célula madre y los

linfocitos de una célula madre linfoide (Tortora y Derrickson, 2006).

6.3.3.1 Granulocitos

Cada unos de los tres tipos de granulocitos exponen llamativos granulos de
distintas coloracion que pueden ser reconocidas al microscopio, los granulos
grandes y uniformes de los eosinofilos presentan esosinofilia (afinidad por la
eosina) es decir que se tifien de un color rojo-anaranjado con colorantes
acidos, los granulos normalmente no cubren u ocultan el nucleo el cual se
muestran dos l6bulos conectados por una hebra de cromatina(Engelhardt y
Breves, 2002; Tortora y Derrickson, 2006) estos pueden realizar fagocitosis
pero su funcion principal es la de actuar como vehiculos de transmision para
las sustancias quimicas citotoxicas (destruccidén de células), estos pueden ser
escasos en los sistemas circulatorios de los vertebrados (aproximadamente el
3 % de todos los leucocitos ) pero su numero puede aumentar en gran medida
como respuesta a estimulos tales como una infeccibn grave por gusanos

parasitarios(Swenson y Reece, 2007)
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Los granulos redondeados y de variable tamafio de los basofilos presentan
basofilia es decir una afinidad por los colores béasicos y se tifien de azul-
violaceo con estos (Fox, 2008; Tortora y Derrickson, 2006)abandonan el
sistema circulatorio y se acumulanen el liquido intersticial en el lugar de una
infeccion u otra inflamacion, liberando sustancias quimicas toxicas que matan
los microorganismos invasores y otros parasitos, ademas liberan factores
paracrinos, incluida la histamina y prostaglandinas que aumenta la corriente
sanguinea en el lugar de la infeccion, por liberar estas sustancias quimicas
inflamatorias desempefian un papel importante en las reacciones alérgicas

tales como la fiebre del heno(Swenson y Reece, 2007)

Los neutrofilosson los leucocitos mas comunes en la sangre de los
vertebrados, estas células inmunolégicas engullen las células dafadas,
microorganismos y otros patdégenos extrafios mediante la fagocitosis (Swenson
y Reece, 2007), tienen granulos con escasa afinidad por los dos colorantes,
siendo el tipo de células mas abundantes de leucocitos y se supone entre el 50
y el 70 % de los leucocitos sanguineos, los neutrofilos inmaduros poseen
nacleos en forma de salchicha y se denominan cayados , cuando los cayados
maduran sus nucleos se vuelven ovalados con dos o cinco Iébulos conectados
por filamentos finos, en esta fase los neutrofilos se conocen también como

leucocitos polimorfonucleares (PMN) (Fox, 2008).

6.3.3.2 Leucocitos agranulares

Existen dos tipos: linfocitos y monocitos, los linfocitossuelen ser el segundo
grupo mas numeroso de leucocitos, se trata de células pequefas de 7 a 15

pumm de didmetro con nudcleos redondos y escaso citoplasma, que se tifie
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intensamente y de modo uniforme con hematoxilina (Fox, 2008; Tizard,

2009)son las células de la inmunidad adaptiva .

En los cuales presentan caracteristicas Unicas como: (1) un numero restringido
de receptores que permiten a cada célula responder a un antigeno individual
(esta es la base de especificidad); (2)la capacidad de producir una poblacion
de células a partir de una sola (un clon) y un largo periodo de vida (esta es la
base de memoria); (3) la células recirculan de los tejidosa la corriente
sanguinea (Lamb et al., 1988)cada uno de los linfocitos cumple con funciones
diferentes en el sistema inmunoldgico, los linfocitos B (células B dependientes
de la Bursa o de la medula ésea ) producen anticuerpos, los linfocitos T
(dependientes del timo) se encargan de reclutar macréfagos y neutrofilosen el
lugar de la infeccién liberando agentes citotoxicos para matar células extrafias
o moribundas y ayudando a las células B en la produccion de anticuerpos

(Lamb et al., 1988; Swenson y Reece, 2007)

Fuentes de linfocitos

En estadios fetales tempranos, las células madres linfoides se producen en el
saco vitalineo, omento e higado, mientras que en estadios fetales tardios asi
como en el adulto estas células se encuentran en la medula Osea(Tizard,

2009).

6.3.4 Plaquetas

Las plaquetas o trombocitos son los elementos formes mas pequefios, miden

den 3umm de diametro en promedio (Lamb et al.,, 1988; Swenson y Reece,
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2007) que en realidad se trata de fragmentos de células de mayor tamafio
denominadas megacariocitos que se encuentran en la medula 6sea(Fox, 2008)
el numero de plaquetas circulantes en la sangre esta regulada por la hormona

trombopoyetina, siendo estas ricas en enzimas conteniendo grandes

15



cantidades de ATP y con una vida media de unos 10 dias (Engelhardt y Breves, 2002; Lamb et al., 1988), estos elementos
penetran en la circulacion careciendo de nucleo, pero al igual que los leucocitos son capaces de realizar un movimiento
ameboidea(Fox, 2008),las plaguetas desempefian un importante papel en la coagulacion sanguinea(Fox, 2008; Swenson y Reece,
2007), constituyendo la mayor parte de de la masa del coagulo y los fosfolipidos presentes en sus membranas celulares activando
el factor de coagulaciéon del plasma que forman filamentos de fibrina que refuerzan el tapon plaquetario(Fox, 2008) al unirse entre
si en un coagulo sanguineo liberan serotonina, una sustancia quimica que estimula la constriccion de los vasos sanguineos
reduciendo asi el flujo de sangre a la zona lesionada, segregando también factores de crecimiento (reguladores

autocrinos)(Swenson y Reece, 2007)

Cuadro 1.- Valores Sanguineos Normales en Ganado Caprino

Eritrocitos Hb VPC Leucocitos Neutrofilos Neutrofilos en Linfocitos Monocitos Eosinofilos Basofilos
Segmentados Banda

10° g/d| (%) 10° (%) (%) (%) (%) (%) (%)

12-20 8-14 24-48 6-16 30-48 0-2 50-70 1-4 3-8 0-2

(Maxime, 1991)
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6.4PROCESOS INMUNITARIOS ASOCIADOS A LOS
LEUCOCITOS

6.4.1 Inmunidad inespecifica

La inmunidad innata es la respuesta inicial a los microorganismos que impide la
infeccion del huésped y en muchos casos, es capaz de eliminar el
microorganismo, estimula las respuestas inmunitarias adaptativas y puede
influir en la naturaleza de estas respuestas para optimizar su eficacia contra los
diferentes tipos de microorganismos, en el cual no solo tiene funciones de
defensa esencial en las primeras fases tras la infeccion sino que ademas
proporciona el aviso de que existe una infeccibn contra la cual debe
organizarse una respuesta inmunitaria adaptativa que se desarrolla (Abbas et
al., 2002), se dice que este tipo de inmunidad comprende de 4 barreras de

defensa: anatémica, fisioldgica,fagocitica e inflamatoria (Male et al., 2007)

El sistema reticulo endotelial o sistema fagocitico mononuclear consiste con
una linea de células de macréfagos con capacidad de obtener una capacidad
fagocitica repetitiva, secrecion de de moléculas que amplifican la respuesta
inmunitaria especifica. Controlando la inflamacion y contribuye la reparacion del
dafio tisular mediante la eliminacion del tejido muerto o dafiado y asistiendo en
el proceso de restauracion y lo mas importante procesan antigenos en
preparacion para la respuesta inmunitaria especifica(Abbas et al., 2002; Tizard,

2009).
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6.4.2 Inmunidad especifica (celular y humoral)

La inmunidad adaptativa o especifica tiene la capacidad e reconocer una gran
cantidad de sustancias microbianas y no microbianas y de reacciones frente a
ellas, también posee unos dotes para distinguir entre los distintos
microorganismo y moléculas incluso los muy afines entre si(Abbas et al., 2002;
Tizard, 2009), las respuestas inmunitarias adaptativas estdn mediadas por un
grupo especializado de leucocitos, los linfocitos que se dividen en Ty B;La
especificidad de la respuesta permite que se genere la memoria inmunoldgica
“recordar” un agente patdgeno , estas caracteristicas subyacen al fenédmeno de

inmunidad especifica (Tizard, 2009)

Las células B: son responsables de la parte humoral del sistema inmunitario

adaptativo y actia contra patégenos extracelulares.

Las células T: son responsables de la parte celulamediada del sistema
adaptativo y principalmente se relacionan con las respuestas inmunitarias
celulares frente a los patdgenos intracelulares como los virus y ademas

regulan la respuesta de las células B(Male et al., 2007)

La inmunidad humoral: cuenta con unas moléculas presentes en la sangre y en
las secreciones mucosas que reciben el nombre de anticuerpos(Male et al.,
2007) producidas por unas células denominadas linfocitos B que expresan su
receptor del antigeno (moléculas de inmunoglobulinas ), los anticuerpos
reconocen los antigenos microbianos, neutralizan la infecciosidad de los
microorganismos y los marcan como una diana para su eliminacion por sus
diferentes factores, este tipo de inmunidad es el principal mecanismo de
defensa contra los microbios extracelulares y sus toxinas debido a que los
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anticuerpos segregados pueden unirse a ellos y contribuir a su destruccién
(Abbas et al.,, 2002)hay algunas clases que favorecen la ingestion de los
microorganismo por las células del huésped (fagocitosis) mientras que otras se
fijan a ellos y se desencadenan la liberacion celular de los mediadores de la

inflamacion (Tizard, 2009).

La inmunidad Celular: queda a cargo de los linfocitos T, ya que los microbios
intracelulares como los virus y algunas bacterias que sobreviven y proliferan
en el interior de los fagocitos y de otras células del huésped donde los
anticuerpos circulantes no los tiene a su alcance, es donde comienza el trabajo
de la inmunidad celular que fomenta la destruccion de los microorganismos
residentes en los fagocitos o la desaparicion de las células infectadas para
suprimir los reservorios de la infeccion(Abbas et al., 2002), las células T
reconocen a los antigenos a través de los receptores de la superficie celular y
tiene un rango amplio de funciones bioldgicas , algunas se relacionan con el
control del desarrollo de las células B y los anticuerpos ,al igual que interactian
con las células fagociticas para ayudar a destruir los patégenos que han sido

captados (Tizard, 2009).

Las moléculas de histocompatibilidad

Para inducir una reaccion inmunitaria, el procesamiento del antigeno requiere
no solo de la fragmentacion de sus moléculas en el interior de las células, sino
también en la unién de estos fragmentos con una molécula presentadora de
antigeno apropiada(Tizard, 2009) el MHC puede considerarse un
conglomerado organizado de genes que regulan el procesamiento y la

presentacion de los antigenos , representa el principal componente genético de
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la resistencia 0 susceptibilidad de enfermedades infecciosas o

autoinmunitarias(Tizard, 2009).

Cada MHC contiene tres clases de Loci (plural de locus) génicos, los loci de
clase | codifican moléculas de MHC que se hallan en la superficie de la mayor
parte de las células nucleadas(y en eritrocitos en algunas especies), los loci
clase Il codifican moléculas MHC polimoérficas que se encuentran en la
superficie de las células presentadoras de antigenos (macréfagos, células
dentriticas, linfocitos B), los loci de clase Ill codifican muchas proteinas
diferentes con una amplia variedad de funciones, muchas de las cuales no
estan directamente relacionadas con la presentacion de antigenos(Abbas et al.,

2002)

Las moléculas de MHC pueden mostrar un amplio rango de péptidos derivados
de las proteinas intracelulares en la superficie celular alertando asi el sistema
inmunitario de la presencia de invasores intracelulares, cuando una célula T
sensibilizada que tiene un TCR adecuado(capaz de reconocer un péptido virico
en particular) entra en contacto con una célula infectada, puede destruir
rapidamente esta célula y por lo tanto delimitar la infeccién virica (Male et al.,

2007)

6.5ANTICUERPOS

Los anticuerpos son glucoproteinas solubles que reconocen y se unen a
antigenos y (Abbas et al., 2002; Male et al., 2007; Tizard, 2009) y son los
principales mediadores de la inmunidad humoral frente a todo tipo de microbios
(bacterias, virus o parasitos), una de las primeras demostraciones

experimentales de la inmunidad adaptativa fue el hallazgo por Von
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BehringyKitasato en 1890 de que las toxinas inactivadas por proceso
quimicopodian inducir inmunidad protectora cuando se inyectaba a animales de
experimento y que la proteccion se podria transferir a otros animales
susceptibles inyectandoles el suero de sus homélogos inmunizados(Abbas et

al., 2002)

Los anticuerpos pueden aparecer en dos formas: anticuerpos unidos a la
membrana sobre la superficie de los linfocitos B actian como receptores para
los antigenos y los anticuerpos secretados que residen en la circulacion, los
tejidos y las localizacionesmucosas se unen a los antigenos, neutralizan las
toxinas e impiden la entrada y la propagacion de los patdégenos(Abbas et al.,

2002; Male et al., 2007).

Hay cinco diferentes clases (isotipos) de inmunoglobulinas que difieran en el
uso de las cadenas pesadas como son Ig G, siendo la segunda mas abundante
en el suero , IgM es la segunda mas abundante en el suero de los mamiferos,
sin embargo la IgA es la que predomina en las secreciones como saliva, leche,
y liquido intestinal, la IgD es un BCR (B-cellantigen receptor) raro en los
liquidos corporales y no existe en todos los mamiferos y la Ig E es medidora de
las reacciones alérgicas (Male et al., 2007; Tizard, 2009) estas también se
diferencian por: el tamafo, la carga, la secuencia de animos y el contenido de
hidratos de carbono (Male et al., 2007) todos los isotipos de las
inmunoglobulinas excepto Ig D son bifuncionales es decir que reconocen y se
unen al antigeno al igual que favorecen la destruccion y/o eliminaciéon de
inmunocomplejo formado a través de la activacion de mecanismos efectores

una parte de lasmolécula del anticuerpo determina su especificidad de antigeno
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y la otra determina que funciones efectoras se activan(Abbas et al., 2002; Male

et al., 2007).

La clase y subclase de las inmunoglobulinas dependen de la estructura de la
cadena pesada, la estructura de todas las moléculas consta de: (1) dos
cadenas polipeptidicas ligeras y (2) dos cadenas polipeptidicas pesadas cada
una con 110 aminoacidos de longitud (Abbas et al., 2002; Male et al., 2007;

Tizard, 2009).

Tanto las cadenas pesadas como las ligeras constan de regiones amino
terminales (V) que participan en el reconocimiento del antigeno y regiones
constantes carboxi terminales C; las regiones C de las cadenas pesadas son
las que median las funciones efectoras , en las cadenas pesadas, la region V
se compone de un domino Ig y la region C de tres o cuatro dominios Ig , cada
cadena ligera esta compuestas por un dominio Ig en la regién V y un dominio Ig
en la regio C, las regiones variables se denominan asi por que contienen zonas
de variabilidad en la secuencia de aminoacidos que distinguen a los
anticuerpos elaborados por un clon de linfocitos b de los fabricados de otros

clones (Abbas et al., 2002).

Los dominios N-terminal de las cadenas pesadas y ligeras forman las regiones
V de las moléculas de anticuerpos, que difieren entre anticuerpos de distinta
especificidad, las regiones V de las cadenas ligeras y pesadas contienen cada
una de tres regiones hipervariables separadas, de unos 10 aminoacidos que
estan acoplados especialmente para la formar el lugar de combinacion con el
antigeno de la molécula de anticuerpo(Abbas et al., 2002; Male et al., 2007). La

mayoria de las funciones efectoras de los anticuerpos esta mediada por las
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regiones C de las cadenas pesadas, pero estas funciones estan
desencadenadas por la union del antigeno al lugar de fijacion que se encuentra

distantes de la region V.(Tizard, 2009).

Los antigenos son sustancias que se unen de forma especifica a anticuerpos o
receptores del antigeno de los linfocitos T, los antigenos que se fijan a
anticuerpos constituyen una amplia variedad de las moléculas biologicas, tales
como azucares, lipidos, hidratos de carbono, proteinas y acidos nucleicos. Esto
contrasta con los receptores del antigeno de los linfocitos T que reconocen
Unicamente a antigenos peptidicos; la union delanticuerpo alantigeno puede
ser sumamente especifica, con la capacidad para distinguir pequefas
diferencias en las estructuras quimicas, pero se pueden producir reacciones
cruzadas en las que dos o mas antigenos pueden ser ligados por el mismo

anticuerpo(Abbas et al., 2002; Male et al., 2007; Tizard, 2009).

6.6INMUNIZACION ARTIFICIAL

La inmunizacién es un procedimiento realizado en todo el mundo, con el uso de
animales de laboratorio, siendo los conejos y ratones la especie mas frecuente
en su utilizaciéon con la finalidad de produccién de anticuerpos policlonales y
monoclonales,también se utilizan los caballos debido a su facil manejo, gran
volumen sanguineo y plasmaferesisasi como sus ventajas también existe
factores a considerar como: el costo de adquisicién, mantenimiento e
inmunorespuesta local exacerbada resultando la formacion de grandes
abscesos, fistulas y fibrosis en el lugar de la inoculacién, ademas muchos
pacientes a los que se les administra el antisuero de origen equino manifiestan

sensibilidad a sus proteinas debido a una exposicibn previa y pueden
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desarrollar una reaccion anafilactica tipo I, por eso es que se ha inducido al
desarrollo de nuevas técnicas y la utilizacion de animales alternativos tales
como Caprinos, Bovinos, Gallinas, Perros y Ovejas los cuales han demostrado
buenos resultados a nivel experimental (Montilla et al., 2007) la calidad de los
procedimientos de la inmunizacion puede ser optimizada por el establecimiento
de instalaciones centrales o unidades con cientificos responsables ( por
ejemplo un veterinario), hay dos métodos basicos por los que cualquier animal
puede ser inmunizado frente a una enfermedad infecciosa: inmunizacion pasiva

y activa (Health, 2007; Tizard, 2009).

La inmunizacion pasiva requiere que los anticuerpos sean producidos en un
animal donante mediante inmunizaciébn activa y que esos anticuerpos se
administren a los animales susceptibles para conferirles una proteccién
inmediata,(Tizard, 2009) ya que los niveles de anticuerpos suben y se
convierten en una fuente importante de sueros hiperinmunes especificos; un
ejemplo de una inmunidad pasiva lo ofrece el paso de los anticuerpos maternos
al feto, que permite a los recién nacidos combatir las infecciones antes de
adquirir la capacidad para su produccion por si mismo (Abbas et al., 2002; Male

et al., 2007; Tizard, 2009).

Para la inmunizacion activa se deben seguir una serie de pasos en el proceso

de la inmunizacion:

- Preparacion del antigeno desde su fase inicial de purificacion para su
mezcla eventual con adyuvante
- Inyeccién del antigeno

- El sangrado del animal
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- Procesamiento de antisueros

Se recomienda que en particular se debe prestar mayor atencion a la calidad
de la preparacion de antigeno (por ejemplo eliminacion de la endotoxina,
formaldehido) el almacenamiento de los reactivos y la esterilidad de los
instrumentos utilizados para inyeccion y sangrado asi como la seleccion del

adyuvante (Leenaars et al., 1999).

6.6.1 Preparacion del antigeno

La especificidad de la respuesta inmunitaria obtenida depende de la pureza del
antigeno aplicado ya que las impurezas (1%) pueden llegar a ser
inmunodominante (por ejemplo, con muchos antigenos bacterianos) y puede
resultar en los anticuerpos tener una mayor actividad contra la impureza que
contra el antigeno de interés,se debe considerar la toxicidad de la preparacion
de antigeno debido a la contaminacion con endotoxinas, tales como
lipopolisacarido o quimicos utilizados para inactivar los residuos el
microorganismo, o un nivel de pH extremo, los diluyentes debe ser endotoxina
libre, y el pH debe ser ajustado dentro de los limites fisiolégicos, la
administracion de estos factores son importantes porque puede tener un efecto
negativo sobre el bienestar de los animales, asi como en los resultados

inmunoldgicos(Leenaars y Hendriksen, 2005).

Para preparar un antigeno se necesita de un previo adyuvante, y todos los

pasos deben ser asépticamente (Arce et al., 2007).

6.6.2 Administracion o inyeccién del antigeno
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La inyeccion por via intramuscular fue un punto importante de discusion ya que
algunos opinan que puede utilizar sin problemas, mientras que otros
consideran esta via no aceptable ni necesaria para inyecciones con adyuvante,
especialmente de pequefios roedores como ratones ya que una mala
colocacion de la inyeccién de mezcla puede establecer contacto con manojos

de nervios o causar procesos inflamatorios graves(Leenaars et al., 1999).

La inyeccion intraperitoneal de mezclas de adyuvante no es recomendable, ya
que se sabe que inducen la inflamacién (macroscopicamente evidente),
peritonitis (con el riesgo de formacion de ascitis), y cambios de comportamiento
(Por ejemplo, disminucion de la actividad y pérdida de peso)(Abbas et al., 2002;

Leenaars et al., 1999).

Las vias subcutdnea e intradérmica, son las mas potentes en la cual esta
sujeta a cuatro condiciones 1) El volumen de inyeccién no podra exceder de
0.05 ml por punto de inyeccion, 2) Las inyecciones se deben administrar en
mas de un lugar con espacio suficiente entre los puntos de inyeccion, 3) El
numero de sitios debe inyeccion debe ser restringido hasta un maximo de 4, 4)
Las inyecciones deben ser administradas en el lomo del animal para reducir el
minimo riesgo de ulceracion(Health, 2007; Leenaars y Hendriksen, 2005); Por
el contrario, la via oral es la ruta de ingreso al organismo en la que hay una
menor respuesta a las moléculas extrafias, lo que podria atribuirse,
principalmente, a la actividad que realizan los linfocitos TH3 ubicados en el
aparato digestivo. Estas células secretan TGF beta, citocina que ademas de
ejercer un efecto antiinflamatorio, induce tolerancia y estimula la produccién de
Ig A. (Robledo, 2009)En general, los sitios de inyeccion de refuerzo debe estar

lejos de los sitios de inyeccion previos(Leenaars et al., 1999).Cuando un

25



antigeno se mezcla y se inyecta en un animal se forma un granuloma rico en
macréfagos en los tejidos, el antigeno contenido en este granuloma se filtra
lentamente en el organismo proporcionando un estimulo antigénico prolongado
de manera que los antigenos que normalmente solo persisten unos pocos
dias, mediante esta técnica pueden ser retenidos en el organismo durante

varias semanas(Leenaars et al., 1999).

6.7EXTRACCION DE SANGRE

Las muestras de sangre deben tomarse con un minimo de estrés para el
animal provocando los menores ruidos repentinos durante la extraccion y su
rutina de vivienda, los animales que sean inmunizados deben ser
condicionados a tener confianza con el personal de cuidado de los animales;
esto no sélo es importante para el bienestar animal, si no que asegura que los
animales no exhiben estrés mediada por vasoconstriccion, que haria dificil
tomar muestras de sangre, el sitio de la extraccion de sangre mas
recomendada en caso de cabras y grandes especies es en la vena yugular ya
gue se obtienen mayores cantidades de sangre y con mayor facilidad, las
venas se localizan mas facilmente cuando se fricciona el sitio de la puncién con
alcohol,(Maxime, 1991) en el cual antes de realizarse la puncion se debe afeitar
y desinfectar el lugar en el que vaya a realizarse la puncién, para minimizar
cualquier punto de contaminaciéon(Voigt, 2000), la aguja utilizada debe
corresponder de igual diametro de donde se realice la extraccion para mejor
facilidad lo mas recomendado es que sea de calibre 22, esta debe estar estéril,
seca y afilada, la toma de sangre se debe aspirar despacio para prevenir la

hemolisis y el deterioro de los leucocitos, los recipientes que se deben utilizar
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se recomiendan que sean de vidrio y con tapones de hule o de polietileno como
son los vacutainers: tubos al vacio que se usan con un soporte especial y
aguja, de diferentes tamafos y ya sea solo o con anticoagulante; en caso de la
introduccién de la sangre a un segundo recipiente a través de una aguja, se
debe extraer la aguja y el tapon para verter la sangre cuidadosamente en el
recipiente(Maxime, 1991; Voigt, 2000), el volumen a extraer no debe exceder el
15 % de volumen total de sangre ni con rapidez ya que puede entrar en un
choquehipovolemico de corta duracién y largo plazo sufrir anemia en el cual
también no debe ser removido mas de una vez en 15 dias(Leenaars et al.,

1999; Voigt, 2000).

El mantenimiento de la muestra no debe dejarse durante mucho tiempo a
temperatura ambiente ya que las células llegan a un estado de autolisis, y se
recomienda después de una hora de la extraccién de la sangre mantenerse en

refrigeracion (Voigt, 2000).

6.8SELECCION DE LOS ADYUVANTES INMUNOLOGICOS

Los adyuvantes inmunolégicos son cualquier agente que actla para reforzar,
amplificar, acelerar, modificar, o prolongar las respuestas inmunes especificas
a los antigenos de las vacunas(Miranda et al., 2006). Estos se utilizan para
mejorar la respuesta a la inmunidad, un adyuvante ideal puede ser
caracterizado como una sustancia que estimula los altos titulos de anticuerpos
sostenibles (incluso con cantidades pequefias de antigenos) con facilidad de
mezclar asi como baja toxicidad para el inmunizado; existiendo mas de 100
adyuvantes se elije segun la necesidad debido al costo o dificultad de la

preparacion; El hidroxido de aluminio es muy utilizado por ejemplo asociado a
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toxoides de la difteria y del tétanos, en la actualidad se ha tratado de
desarrollar mejores adyuvantes a la luz de los nuevos conocimientos acerca de
los procesos de estimulacion linfocitaria y generacion de memoria sobre todo a
las respuestas mediadas por células T(Leenaars et al., 1999); Se recomienda
que para una inmunizacion se debe participar en un protocolo de inmunizacién
con respecto al bienestar animal, la mezcla de un antigeno /adyuvante en la
inoculacién debe ser preparado asépticamente para minimizar el riesgo de una
posible contaminacion asi como para comprobar si el antigeno puede ser
utilizado,un adyuvante también puede ser necesario cuando sélo hay una

cantidad muy limitada de antigeno disponible.

Los adyuvantes concentran el antigeno en los lugares adecuados o inducen la

formacioén de citocinas debido a dos mecanismos:

- La concentracién del antigeno en los lugares en que se produce la
exposicion de los linfocitos al mismo tiempo (efecto “depot”)
- La induccion  decitocinas  reguladoras del  funcionamiento

linfocitario(Abbas et al., 2002; Tizard, 2009).

Los adyuvantes aumentan la respuesta a anfigenos por: la formacion de
depdsitos del mismo en el sitio de inoculacion; estimulacion de la activacién de
macrofagos y la proliferacion de linfocitos por una amplificacion no especifica
de sefiales por las Células Presentadoras de Antigeno y células Th (citocinas);
la provisién de un vehiculo para el transporte del antigeno emulsionado ayuda
que llegue al sistema linfatico hasta lugares distantes, tales como nodos
linfaticos y el bazo, donde se establecen nuevos focos de formacion de

anticuerpos. La emulsién adyuvante a su vez puede diseminar en varios
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organos, dependiendo de la ruta de inoculacién, con el desarrollo de focos

granulomatosos en lugares distales(Miranda et al., 2006).

Algunos adyuvantes simplemente retrasan la eliminacion de los antigenos
permitiendo que la respuesta inmune dure mas tiempo, el sistema inmune al
depender del antigeno responde a la presencia del mismo y termina una vez

que este es eliminado (Male et al., 2007).

7. MATERIALES Y METODOS

7.1 DESCRIPCION DEL AREA DE ESTUDIOS

El estudio se llevo a cabo en la UNIVERSIDAD AUTONOMA AGRARIA
ANTONIO NARRO en una posta caprina, localizada en el periférico Raul Lopez
Sanchez y carretera Santa Fe, Torredn, Coahuila, México. La ciudad tiene
altitud de 1137 metros sobre el nivel del mar y su precipitacion pluvial media
anual es de 144 mm. Latitud: 21° 31" 11” longitud W: 103° 25°52”. Clima es
calido de tipo semidesértico. En verano la temperatura puede rebasar los 40 °C

y en invierno puede alcanzar un minimo de - 2 °C.

7.2 MANEJO DE HATO

Se utilizaron 15 cabras de tres razas diferentes para las
inmunizacionessiendo5saanen, 5toggenburgy 5criollas, nunca antes inoculados
con algun tipo de antigeno dichas de condiciones clinicas normales y negativas

a Brucella, con un peso promedio de 33.4 kg.
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7.3 CONDICION DE MANTENIMIENTO
La condicion de explotacion era intensiva,se les proporcionaba el alimento a

base de forraje, concentrado y agua; antes de la primera inmunizacion se
dejoen un periodo de dos semanas de adaptacion con una alimentacion a base
de forraje (alfalfa), agua, concentrado y minerales proporcionados asus
necesidades nutricionales asi mismo se realizo su desparasitacion a base de

ivermectina dosificada en base a su peso, corte de cuernos, corte de pesufia

Figura 1.- Corte de pesufia

7.AMATERIAL PARA INMUNIZACION

e Adyuvante Freund completo
e Antigeno IgG de conejo purificado 1000 ug/ml
e Jeringas de 5ml

e Adaptador para jeringas

7.5 MATERIAL PARA REALIZAR SANGRADO

e Tubosde vacutainer alvacio ycon anticoagulante EDTA
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e Aguja de vacutainer
e Canastilla para el transporte de las muestras
e Torundas de alcohol para la asepsia del area a tomar la muestra

e Porta-agujas

7.6 PREPARACION DE LA MUESTRA PARA INMUNIZACION

Recoger en partes iguales el antigeno en una jeringa y adyuvante en una
segunda jeringa, se elimina el aire de las dos jeringas y con el adaptador se
conectan ambas jeringas mezclando bien las dos sustancias hasta formar una
emulsion estable, esta emulsion esta lista cuando las jeringas se vuelven
dificiles de mover, enseguida se coloca en refrigeracion por cinco minutos y

gueda listo para la inyeccion.

7.7 PROTOCOLO DE INMUNIZACION Y TOMA DE MUESTRA
SANGUINEA PARA DETECTAR LA NORMALIDAD DE LOS
PARAMETROS

Antes de la inyeccion se debe rasurar en la linea vertical en el centro de la
columna vertebral de la cabra para una mejor manipulacion de la
administracion del antigeno IgG de conejo con la finalidad de obtener antisuero
anti-lg G de conejo. La inmunizacién y sangrado se realizé bajo el siguiente

esquema:

- 10 de junio se realizo un pre- sangrado afeitandose en la parte lateral
del cuello para facilitar la ubicacion de la vena yugular, extrayendo 25 ml

de sangre sin anticoagulante, de dejo coagular, se separo el suero y
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centrifugo para aclarar, a la par se tomo una muestra de sangre en el
tubo con anticoagulante para realizar biometria hematica.

08 de julio se realizo la primera inmunizacion, se inyecto por via
intradérmica a cada cabra 2ml de Ag + 2 ml de adyuvante mezclados

02 de agosto, se realizo la segunda inmunizacion se inyecto via
intradérmica a cada cabra 1 ml de Ag + 1 ml de adyuvante mezclados

16 de agosto se realizo el primer sangrado se tomo 250 ml de sangre sin
anticoagulante en tubos de vacutainer se dejo a 37°C para permitir la
coagulacion y retraccion del coagulo, se separo el suero y centrifugo
hasta que se aclaré, se tomo una muestra de sangre en el tubo con
anticoagulante para realizar biometria hematica

29 de agosto, tercera inmunizacién se inyecto via subcutanea a cada
cabra 1ml de Ag + 1ml de adyuvante mezclados

05 de septiembre se realizo el segundo sangrado se tomaron 250 ml de
sangre sin anticoagulante en tubos de vacutainer, se dejo a 37°C para
permitir la coagulacion y retraccion del coagulo, se separo el suero y
centrifugo hasta que se aclarg, se tomo una muestra de sangre en el
tubo con anticoagulante para realizar biometria hemética

18 de septiembre se realizo el tercer sangrado tomando 250 ml de
sangre en tubos de vacutainer sin anticoagulante, se dejo a 37°C para
permitir la coagulacion y retraccion del coagulo, se separo el suero y
centrifugo hasta que se aclarg, se tomo una muestra de sangre en el
tubo con anticoagulante para realizar biometria hematica.

20 de agosto se cambio la alimentacion aumentando el 50 %
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Figura 2.-Rasuradoen linea vertical de la columna para una mejor
manipulacion al inyectar

- |

Figura 3.-Se Muestra las inflamaciones en el area que se inyecto el antigeno
IgG de Conejo.

7.8 MATERIAL PARA LA REALIZACION DE BIOMETRIA
HEMATICA

e Muestra biolégica (sangre) en tubo de ensayo de tapon lila con EDTA.
e Cémara de neubauer.

e Pipeta de Thoma (para globulos blancos y glébulos rojos)
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Boquillas (para globulos blancos y glébulos rojos)
Manguera de caucho

Solucion salina

Liquido de turk

Portaobjetos

Alcohol metilico

Microscopio éptico

Laminillas de vidrio

Kit de tincion sanguinea

microscopio

7.9 CONTEO DE ERITROCITOS

Extraer la sangre por puncion venosa y colectar en un tubo con
anticoagulante, agitando suavemente para homogeneizar.

Llevar la sangre hasta la marca de 0.5 o 1, segun la dilucién que se
desee emplear en una pipeta de toma para gl6bulos rojos
preferentemente limpios y secos.

Aforar con liquido de dilucién hasta llegar a la marca 101

Pasar la pipeta al agitador

Colocar la camara cuenta células sobre una superficie horizontal y poner
el cubreobjetos sobre las mesetas

Tirar la primeras 2 a 3 gotas de la pipeta
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Co la cuarta gota cargar la camara depositandola entre la meseta y el
cubreobjetos y dejarla difundir por capilaridad, evitando que se formen
burbujas o se caiga el liquido de los surcos

Dejar en reposos durante 2 minutos de preferencia en ambiente himedo
Bajar el condensador del microscopio y proceder a la localizacion de la
cuadricula a seco débil

Contar los glébulos rojos que se encuentren en la cuadricula central,
anotando los que estén presentes en los cuadros de las esquinas y uno
del centro. Considerar los eritrocitos que se encuentren sobre la linea
limitante de cada uno de los angulos externos del cuadro y eliminar los
gue se encuentren en los angulos opuestos

De hacer autoaglutinizacion de los eritrocitos es aconsejable usar una

solucién de NaCl al 0.85% al efectuar la dilucion

7.9.1 Célculos Eritrocitarios

El cuadro central mide 1mm por lado y esta dividido en 25 cuadros los que a su

vez van a estar divididos (cada uno de ellos) en 16 cuadritos, de tal manera

qgue el numero total de estos ultimos sera de 400; como el recuento se lleva a

cabo en 5 de los 25 cuadros el numero de cuadritos pequefios sera de 80.

Sangre hasta la marca 0.5 mas liquido de dilucién hasta la marca 101 nos da

una dilucién 1:200

Sangre hasta la marca 1 mas liquido de dilucién hasta la marca 101 nos da una

dilucion 1:100
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La altura de la superficie de la meseta al cubreobjetos es de 0.1mm

Formula

N° de células contadas x dilucién x 10 x 400= GR/mm?

80

7.10

CONTEO DE LEUCOCITOS

Extraer la sangre por puncion venosa y colectar en un tubo con
anticoagulante, agitando suavemente para homogeneizar.

Llevar la sangre hasta la marca de 0.5 o 1, segun la dilucion que se
desee emplear en una pipeta de toma para glébulos rojos
preferentemente limpios y secos.

Aforar con liquido de dilucion hasta llegar a la marca 11

Pasar la pipeta al agitador

Colocar la cAmara cuenta células sobre una superficie horizontal y poner
el cubreobjetos sobre las mesetas

Tirar la primeras 2 a 3 gotas de la pipeta

Co la cuarta gota cargar la camara depositdndola entre la meseta y el
cubreobjetos y dejarla difundir por capilaridad, evitando que se formen
burbujas o se caiga el liquido de los surcos

Dejar en reposos durante 2 minutos de preferencia en ambiente humedo
Bajar el condensador del microscopio y proceder a la localizacion de la
cuadricula a seco débil

Contar los glébulos rojos que se encuentren en la cuadricula central,

anotando los que estén presentes en los cuadros de las esquinas y uno
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del centro. Considerar los eritrocitos que se encuentren sobre la linea
limitante de cada uno de los angulos externos del cuadro y eliminar los
que se encuentren en los angulos opuestos

e De hacer autoaglutinizacion de los eritrocitos es aconsejable usar una

solucién de NaCl al 0.85% al efectuar la dilucion

7.10.1Célculos Leucocitarios

e Para hacer el recuento se utilizan los cuadros de 1mm? que estan
colocados en las esquinas, cada uno de ellos esta dividido en 16
cuadros

e Sangre hasta llegar a la marca 0.5 mas liquido de dilucién hasta la
marca 11 nos da una dilucion 1:20

e Sangre hasta la marca 1 mas liquido de dilucién hasta la marca 11 nos
da una dilucion 1:10

e La altura de la superficie de la meseta al cubreobjetos es de 0.1 mm.

e Formula

N° de células contadas x dilucion x 10 = leucocitos/mm?

4

7.11. CUENTA DIFERENCIAL DE LEUCOCITOS

e Extraer la sangre por puncion venosa o capilar

e Colocar una pequeia gota en portaobjetos
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e Hacer Frotis delgado

e Secar al aire, colocar la laminilla en el puente de coloracion

e Cubrir el Frotis con colorante de Wright, dejandolo 5 minutos

e Agregar buffer, sin tirar el colorante, con una pipeta soplar sobre la
mezcla para homogeneizar, dejar 7 minutos

e Eliminar la mezcla agregando agua corriente (por flotacién), y lavar
durante 1 minuto

e Observar a inmersion

7.11.1 Calculos diferenciales

e Se recorre el Frotis y se van anotando los diferentes leucocitos,
agrupando cada tipo por separado hasta completar un total de 100

células como minimo.

7.12. MATERIAL PARA REALIZAR EL HEMATOCRITO

e Muestra bioldgica (sangre) en tubo de ensayo de tapén lila con EDTA.
e Tubos capilares para microhematocrito

e Centrifuga para microhematocrito

e Sellador ( en esta caso de utilizo plastilina)

e Lector micro hematocrito
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7.12.1 Lectura De Hematocrito

e Se llena el tubo capilar con sangre venosa anticoagulada o la obtenida
por puncién capilar hasta 2/3 partes y se sella por el extremo distante de
la sangre.

e Se centrifuga a 12,000 rpm durante 5 minutos.

e Se toma la lectura directamente sobre la escala del aparato o secando el

porcentaje por regla de tres simple.

8. ANALISIS ESTADISTICO

Los datos fueron procesados con el paguete estadistico Mystat N° 12 U.S.
usando tres pruebas para determinar el efecto que las variables clasificatorias
tiempo (fechas) y grupos (razas); la primera prueba fue con ANOVA el cual
determinamos 2 factores que fueron Tiempo x Grupo, la segundaprueba fue
una T Apareada para ver el efecto sobre el tiempo y la tercera prueba fue a T-

student para determinar el efecto entre un grupo y otro.

9. RESULTADOS

En el cuadro 2 se reportan los nUmeros totales de eritrocitos que se obtuvieron
en las cabras de cada raza en los distintos muestreos. Estos datos se
estudiaron estadisticamente con analisis Mystat, el cual nos arroj6 que el

tratamiento no provoco ninguna variacion en la cantidad de eritrocitos (figura 4
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Cuadro 2.- Cuenta total de eritrocitos(loﬁluL)en 3 razas y 4 fechas,comparadas
con grupo testigo

Raza fechal fecha 2 fecha 3 fecha 4
Saanen

S1 11.0 10.7 12.0 14.9
S2 10.1 17.4 17.4 15.2
S3 13.5 10.5 15.0 13.7
S4 14.8 16.8 15.8 16.8
P 12.4a 13.8a 15.0a 15.2a
DE 2.1 3.7 2.2 1.2
Criolla

Ci 30.6 11.1 14.8 11.0
Cc2 7.8 12.1 12.0 12.0
c3 12.7 11.4 14.1 14.2
C4 15.1 12.1 10.6 14.6
P 16.5a 11.7a 12.8a 13.0a
DE 9.8 4 1.9 1.7
Toggenburg

T1 12.9 9.9 10.2 18.9
T2 16.9 13.8 13.8 15.6
T3 17.4 10.0 11.3 13.3
T4 12.2 11.4 10.3 10.6
P 14.8a 11.3a 11.4a 14.6a
DE 2.6 1.8 1.6 3.5
Testigo

S5 13.9 10.5 14.3 15.9
Cc5 13.0 14.7 18.8 11.6
T5 9.7 10.2 10.0 9.1

P 12.2a 11.8a 14.4a 12.2a
DE 2.2 2.5 4.3 3.4
P. total 14.0 12.1 13.4 13.7

(DE: desviacién estandar, P: promedio, S1: saanenl, C1: criollal, T1:
toggenburgl, Letras diferentes en columnas P<0.05)
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Figura 4.-Variacion de los promedios totales de eritrocitos en todas las
cabras sometidas a tratamiento(Letras diferentes P<0.05)
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El cuadro 3 muestra los totales de leucocitos en las diferentes razas en los
tiempos de muestreo. El analisis estadistico (Mystat) nos demuestra que el
namero total de leucocitos si tiene una variacion a causa del tratamiento en las
cabras de las razas Saanen y Toggenburg como se puede ver en la figura5 y

6.

Cuadro 3.-Cuenta total de leucocitos (X10%uL) en 3 razas y 4 fechas en
diferentes tiempos y un grupo testigo

Cuenta total de leucocitos

Raza fecha 1 fecha 2 fecha 3 fecha 4
Saanen

S1 8.6 12.0 12.1 16.1
S2 11.0 10.1 124 14.7
S3 7.0 13.8 12.4 24.4
S4 5.8 1.2 8.1 20.0
P 8.1a 9.2a 11.2a 18.8a
DE 2.2 5.5 2.0 4.3
Criolla

Cl1 11.2 12.7 7.9 12.8
Cc2 10.6 10.2 5.7 8.7
c3 6.4 10.7 8.3 14.1
ca 11.0 9.5 5.6 8.3

P 9.8a,b 10.8a 6.9b 10.9b
DE 2.2 1.3 1.4 2.9
Toggenburg

T1 12.6 14.2 10.3 23.4
T2 5.7 11.9 10.7 14.0
T3 18.1 10.2 16.2 13.7
T4 11.7 7.7 11.0 13.9
P 12.0 11.0a 12.0a,b 16.2a,b
DE 5.0a,b 2.7 2.8 4.7
Testigo

S5 12.3 10.9 7.0 15.4
Cc5 11.2 9.7 12.4 8.3
T5 12.4 12.7 53 10.9
P 12.0b 11.1a 8.2a,b 11.5b
DE .6 1.5 3.7 3.6

(DE: desviacion estandar, P: promedio, S1: saanenl, C1: criollal, T1:
toggenburgl, Letras diferentes en columnas P<0.05)
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—&— Saanen
—O—Testigo
*

Promedio (x 10000)

Tiempo

Figura 5.-Cuentas de leucocitos entre el tiempo 1-4 en la raza Saanen
comparada con un grupo Testigo *P<0.05

——Toggenburg

—O—Testigo

Promedio x 10000

Tiempo

Figura 6.-Totales de leucocitos entre el tiempo 2-4 en la raza Toggenburg
comparada con un grupo Testigo *P<0.05
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En cuadro 4 se aprecian los valores de VPC en las diferentes razas en tiempos
de muestreo donde se demuestra que no hubo diferencia significativa entre
grupo y tiempo, comportandose relativamente iguales a comparacion de un

grupo testigo sin inmunizacion

Cuadro 4.- Volumen de paquete celular (%) en 3 razas y 4 fechas comparado
con un grupo testigo.

VPC
Raza fecha 1 fecha 2 fecha 3 fecha 4
Saanen
S1 29 29 30 29
S2 33 31 36 30
S3 33 35 34 35
sS4 38 28 33 31
P 33,2a 30,7a 33,2a 312a
DE 3,6 3,09 2,5 2,6
Criolla
C1 30 31 30 36
Cc2 22 31 30 30
c3 30 37 38 40
ca 34 33 26 30
P 29a 33a 31a 34a
DE 5,3 2,8 5,0 4,8
Toggenburg
T1 33 29 31 30
T2 35 39 30 34
T3 35 30 34 38
T4 27 30 26 30
P 32,5a 32a 30,2a 33a
DE 3,7 4,6 3,3 3,8
Testigo
S5 30 28 30 38
C5 30 38 40 40
T5 28 32 32 20
P 29,3a 32,6a 34a 32,6a
DE 1,1 5,0 5,2 11,0

(DE: desviacion estandar, P: promedio, S1: saanenl, C1: criollal, T1:
toggenburgl, Letras diferentes en columnas P<0.05)
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El cuadro 5 muestra los totales de neutrofilos segmentados en las diferentes
razas en los tiempos de muestreo. El andlisis estadistico (Mystat) nos
demuestra que el nimero total de neutrofilos tiene una variacién elevada con
prioridad en el tiempo 2 a causa del tratamiento en las cabras se observa en la

figura 7.

Cuadro 5.- Cuentatotal de neutrofilos segmentados(%) en 3 razas y 4 fechas
comparado con un grupo testigo.

Raza fechal fecha 2 fecha 3 fecha 4
Saanen

S1 43 41 33 19
S2 39 33 38 23
S3 41 35 28 29
sS4 34 35 30 31

P 39.2a 36a 32,2a 25,5a
DE 3.8 3,4 4,3 5,5
Criolla

Cc1 41 58 21 36
c2 52 48 27 37
c3 28 41 26 49
ca 46 55 41 35

P 41,7 a 50,5a 28,7a 39,2a
DE 10,2 7,5 8,5 6,5
Toggenburg

T1 47 60 35 23
T2 21 40 33 41
T3 37 45 25 27
T4 55 57 38 43

P 40a 50,5a 32,7a 33,5a
DE 14,6 9,5 5,5 9,9
Testigo

S5 37 24 16 21
Cc5 37 29 20 30
T5 51 59 30 32

P 41,6a 37,3a 22a 27,6 a
DE 8,0 18,9 7,2 5,8

(DE: desviacion estandar, P: promedio, S1: saanenl, C1: criollal, T1:
toggenburgl, Letras diferentes en columnas P<0.05)
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Figura 7.- Variacion de los promedios de neutrdéfilos en todas las cabras
sometidas a tratamiento(Letras diferentes P<0.05).

En el cuadro 6 se reportan los nimeros totales de linfocitos que se obtuvieron
en las cabras de cada raza en los distintos muestreos. Estos datos se
estudiaron estadisticamente con andlisis Mystat, el cual nos arroj6 que el
tratamiento tuvo variacion en la raza Saanenmientras que en la Toggenburg y
Criollas se mantuvieron con niveles mas bajos observandose en las figuras 8,9

y 10.

70 T » D
60 - B
50 + O

40 - ——testigo
30 -
20 -

O saanen

Figura 8.- Variacion del total de linfocitos entre el tiempo 3-4 en la raza Saanen
comparada con un grupo Testigo (* P<0.05)
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Cuadro 6-. Cuenta total de linfocitos (%), en 3 razas y 4 fechas comparado con

un grupo testigo.

Raza fechal fecha 2 fecha 3 fecha 4

Saanen
S1 48 62 61 74
S2 51 60 48 70
S3 51 62 67 69
sS4 52 54 56 65
P 50,5a 59,5a 58a 69,5a
DE 1,7 3,7 8,0 3,6

Criolla
(ox 53 34 73 60
Cc2 41 34 54 55
c3 63 50 67 42
ca 43 26 43 55
P 50a 36a 59,2a 53a
DE 10,1 10,06 13,4 7,7

Toggenburg

T1 43 37 60 70
T2 43 50 55 47
T3 54 48 66 67
T4 39 33 49 46
P 44,7a 42a 57,5a 57,5a
DE 6,4 8,2 7,2 12,7

Testigo
S5 51 72 74 71
Cc5 58 65 76 61
T5 45 34 61 58
P 51,3a 57a 70,3a 63,3a
DE 6,5 20,2 8,1 6,8

(DE: desviacion estandar, P: promedio, S1: saanenl, C1: criollal, T1:
toggenburgl, Letras diferentes en columnas P<0.05)

80
70
60
50
40
30
20
10

0

—f=testigo

O criolla

Figura 9.-Variacion del total de linfocitos entre el tiempo 3-4 en Criollas
comparada con un grupo Testigo, (Letras diferentes P<0.05)
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Figura 10.- Variacion del total de linfocitos entre el tiempo 3-4 en raza
Toggenburg comparada con un grupo Testigo, (Letras diferentes P<0.05)

10. DISCUSION
La diferencia que se aprecia en el cuadro 2, figura 4 en el niamero total de
eritrocitos en la fecha 2 es probable que se deba a un factor externomas que a

causa del tratamiento.

A diferencia de lo anterior, en el nimero total de leucocitos si apreciamos un
aumento como consecuencia del tratamiento (cuadro 3, figura 5,6)esto debido
a la causa y mantenimiento de la inflamacién provocada por el adyuvante en la
inmunizacion,y el dafo tisular inducido por la propia respuesta inmune, (Tizard,
2009)la cual puede derivar hacia soluciones no deseadas, como la infiltracién
tisular por agregados de linfocitos y leucocitos (granulomas); Cualquiera que
sea la agresion local a un organismo este desencadena respuestas en tres
niveles de la organizacion: celular, tisular y organico, en la respuesta tisular se
acontece sefiales mejoradas desde el foco inflamatorio donde se reclutan
leucocitos en el lugar de la lesién, en el proceso inflamatorio actdan las
quimioquicinas el cual juegan un papel fundamental en la inflamacion por atraer
y activar clases especificas de leucocitos, donde estas participan en tres de las

cinco etapas de la cadena de adherencia leucocitica, en primer lugar favorece
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al rodamiento lento y adherencia de los leucocitos, Segundo, son potentes
quimioatractores que guian a los leucocitos hacia el foco inflamatorio; y por
altimo, activan las funciones efectoras de los leucocitos; en la cascada de
adhesion se concluye con las extravasacion de los leucocitos; ello con la
finalidad de que tales células ejerzan sus efectos en el foco inflamatorio, dicha
cascada estd compuesta por cinco etapas que son: captura, rodamiento lento,
anclaje y migracion cada una necesaria para el reclutamiento de los leucocitos
donde como primer paso hay un marginacion de leucocitos abandonando el eje
de flujo donde existe una interaccion con los eritrocitos ya que fluyen en el
mismo vaso de tal manera que los eritrocitos empujan y desplazan a los
leucocitos a una posicion marginal y asi comenzando el rodamiento hasta

llegar al foco infamatorio y se adhieren.

En la cuenta total de leucocitos diferenciales las células que tienden a elevarse
son los neutrofilos en el segundo tiempo y los linfocitos hasta el cuarto tiempo
esto se explica durante el proceso inflamatorio donde la
proteinaHMGB1(highmobilitygroup box 1) cuando abandona su ubicacién
normal y alcanza elmedio extracelular, bien pasivamente por ruptura celularo
secretada por células inflamatorias activadas porcitoquinas, actia como un
potente mediador inflamatoriocon caracteristicas citoquinicas y quimioquinicas,
se localiza en los endoteliocitosy los miocitos vasculares y en los fagocitos,
entreotras células. Su actuacion sobre estas células potenciael proceso
inflamatorio: provoca disrupcion de lapared vascular favoreciendo la
extravasacion de liquidoy de células intravasculares, los fagocitos
profesionales, neutrofilospolimorfonucleares y células mononucleadas es aqui

donde comienza su papel clave en la defensa del huésped contra un agente
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extrafio, las tripatasasderivadas del mastocito activan un receptor que
pertenece a la clase GPCR (G protein-coupled receptor) queesti presente en
los mastocitos, terminaciones nerviosas libres sensitivas y neutrofilos, ello
potencia la estimulacion de los mastocitos y hace al endotelio adherente para
los leucocitos, permeable al fluido intravascular y procoagulante e incita a los

leucocitos a producir un factor activador plaquetario.

Los leucocitos neutrdfilos, que hancontactado con los endoteliocitos a través
del sistema deselectinas, son activados inicialmente por el TNF-a (factor de
necrosis tumoral alfa)ylos leucotrienos producidos por los mastocitos y porotros
neutréfilos, lo que conduce a la liberacibn depequefias cantidades de
elastasadesprendiendo la cubierta antiadhesiva de leucosialina (CD43)
querecubre los neutrofilos, lo que permite que sus integrinasse expongan vy
completen la adhesién yextravasacion leucocitaria al formar puentes
establescon las proteinas de la matriz extracelular, el TNF(factor de necrosis
tumoral) y las quimioquinas liberadas por los macréfagos y monocitos atraen y
activan a los neutrofilos.

La cadena de sefiales comienza con la activacion de mastocitos y neutrofilos y
su activacion mantenida condicional la activacion de APC(células
presentadoras de antigenos,) células T y células B en el proceso de transicion
durante el que la respuesta inflamatoria innata evoluciona a respuesta
inmunoldgica adaptativa, lo cual la combinacion de dafio celular e infeccion
mantiene la respuesta inflamatoria que provoca la apariciébn en escena de la
inmunidad adaptativa, poco después de iniciarse los ciclos proinflamatoriosse

acciona un serie de frenos en los lipoxigenasas, el araquidonato liberado de los
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neutrofilos sirve de sustrato para generar el proinflamatorioleucotrieno B4 y asi
actuar(Garcia, 2008) .

El aumento de los linfocitos alude a que existe un proceso de inflamacion
cronica con persistencia de semanas, con supuracion y cubierto de tejido
conectivo inmaduro conteniendo fibras colagenas y vasos sanguineos de
neoformacion, produciéndose fendmenos proliferativos y fibroblasticos con
caractermds lento y alteraciones menos hemodindmicas, las células
predominantes en este proceso son los linfocitos y macrofagos, se presentan
después de que los neutrofilos ya no pueden eliminarlos.Linfocitos T y B.
Potenciados por el macrofago inician la respuesta especifica, las células B
procedentes de los tejidos linfoides asociados a tejidos 0 mucosas sintetizan
IgE, que unidas al mastocito o basdfilo pueden potenciar la inflamacién; por
otra parte, las células T comienzan a producir linfoquinas que prolongan la
inflamacion en una respuesta inmune mas elaborada, debe destacar el papel
de las citocinas especialmente la IL-13 y la TNFa capaces de activar
numerosas cascadas humorales de mediadores que perpettan la activacion del
sistema,(Garcia, 2008)Los linfocitos T responden a los antigenos que leson
presentados por las células de la serie monocito/macrofago (y otras células
presentadoras de anti-genos) en conjuncion con los antigenos del complejo
mayor de histocompatibilidad (CMH) (antigenos HLA), la especificidad de la
respuesta se inicia enel receptor para el antigeno (TcR), y las
moléculassintetizadas, linfocinas o mediadores linfocitarios,por los linfocitos
CD4-colaboradores, inducen la activacion y diferenciacion de otros linfocitos,
especialmente las células citotoxicas (CD8), las célulasnatural killer (NK) y los

linfocitos B.
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11. CONCLUSION

Los parametros hematolégicos en el transcurso de la inmunizacion de cabras
sometidas a un antigeno con la finalidad de obtener sueros hiperinmunes si
presentaron variaciones en las células blancas con prioridad de los neutrofilos
y los linfocitos debido al proceso de inflamacion natural durante la
inmunizacion, por lo que respecta a las células rojas se obtuvo una variacion
pero no causada por el tratamiento si no ocasionada por factores externos; la
complementacién de este trabajo serd la determinacion de la cantidad de

anticuerpos producidos durante el proceso.
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