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Los inicios de la vacunación



La mortalidad perinatal determina el destino de una
explotación:

5-10% valores aceptables.

A partir del 10% empieza a ser un problema importante.

Más del 15% la rentabilidad está comprometida.

Vital conocer el desarrollo del sistema inmune.

Importancia del cordero en la producción ovina



Sistema inmune

Inmunidad Innata/Natural 
(respuesta no específica, rápida)

Inmunidad Adaptativa/adquirida
(respuesta específica, lenta)

Células inmunidad innata (NK, ILC1, 2)

Inflamación

Complemento

Sustancias antimicrobianas

Piel
Mucosas/secreciones
Microbiota

Segunda líneaPrimera línea Tercera línea

Células B

Fagocitos

Células T (Th1/2 y CTL)



Respuesta Inmune Innata

PAMPs (Pathogen-associated molecular patterns)

PRRs (Pattern recognition receptors)



Respuesta Inmune



Respuesta Inmune



PRRs (receptores de reconocimiento de patrones)

Membrana Solubles

Toll-like receptors (TLRs)

C-type lectin receptors (CLRs)

Retinoic acid-inducible gene 1-like receptors (RLRs)

NOD-like receptors(NLRs)









Patógenos intracelulares
Activación de macrófagos y CTL 
(respuesta celular)

Parásitos extracelulares
Producción de anticuerpos por 
linfocitos B (respuesta humoral)

Bacterias y hongos 
extracelulares
Activación de neutrófilos

Respuesta humoral de larga 
duración

Transición entre inmunidad innata y adaptativa



Inmunopatología vs protección



• Las células diana de muchos lentivirus son monocitos/macrófagos y células dendríticas

GM-CSF

(Zhang et al., 2000)

IL-8

(Legastelois et al., 1996)

TNF-α

IL-1β

IL-6

IL-12

(Lechner et al., 1996)

(Lechner et al.,1997)

IFN 

(Narayan et al., 1985)



(Extraído de Mantovani et al., 2004)

MR







Distribución mundial

Ausencia de tratamientos o vacunas

Diagnóstico serológico y aislamiento

VMV CAEVVMV CAEVEIAV
FIV

BIV

SIVHIV-1

Lentivirus 
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Inmunidad en corderos

• Inmunidad Pasiva
• Calostro: 24-48h tras el parto.

• Duración de 3-6 meses.

 Inmunidad del neonato

 Pocos estudios valoran la inmunocompetencia del feto y del neonato

 La respuesta es de menor magnitud. El calostro suple esta deficiencia

• Sistema inmune inmaduro



• Cantidades finitas de IgG que protegen 

frente a las enfermedades infecciosas 

pero suprimen la respuesta de 

anticuerpos inducida por vacunación.

• IgA se suministra continuamente desde 

la leche sin efectos en la respuesta 

sistémica del cordero.

• Todas las formulaciones (vivo atenuado, 

inactivado, proteína) se inhiben en 

presencia de anticuerpos maternos.



Las vacunas son poco efectivas en neonatos: inmadurez del sistema inmune
anticuerpos maternales inhibitorios

Inmunidad en corderos



La inmunidad pasiva inhibe la respuesta de anticuerpos del propio cordero

Sin embargo hay estimulación de células B.  (Niewesk, 2014. Front Immunol)

Inhibición temporal. El descenso en el título de IgGs estimula la respuesta del cordero que será más intensa 

si ha se ha vacunado antes. Momento adecuado para vacunar!

3,5 meses en ovino y 4,5 meses en caprino (Awa et al., 2002).

No se inhibe la respuesta T

Inhibición de la respuesta del cordero

• En ausencia de formulaciones vacunales que eviten la inhibición

• Vacunas con alto título

• Determinar el descenso de anticuerpos maternos



Mecanismos de inhibición de la vacunación

• Realimentación de anticuerpos. 
• Epitope masking.

• Unión de la Fc con su receptor en linfocitos B.

• Neutralización del inóculo viral por anticuerpos maternos.

• Eliminación del antígeno vacunal por macrófagos.



Nuevas oportunidades

• Vacunación con ADN

• Inmunización mucosas (baja concentración de IgGs maternas) (Mutwiri et al., Vaccine 2001)

• Inmunización de las madres

Empleo de IgM Adyuvantes inmunológicos, 
activación del IFN-I

(Kim et al., Plos Pathog 2013)

Vacunación con 
subunidades pequeñas

(Siegrist et al., J Infec Dis. 1999)



Nuevas oportunidades para la vacunación de corderos

• La inmunización en zonas con menor proporción de anticuerpos maternos, mucosas, asegura una buena 

estimulación de la respuesta inmune en corderos de 4 días, empleando un vector viral basado en 

Adenovirus (Mutwiri et al., Vaccine 2001; Griebel. Expert Rev Vaccines, 2009).

• La vacunación in utero ha demostrado que el sistema inmune del feto puede responder a la vacunación 

genética (con ADN) con respuestas protectoras y la generación de memoria inmunológica. 



Evaluación de vacunas en corderos

 Es más fácil que una vacuna pruebe su efectividad si se emplea en presencia de bajos títulos de

anticuerpos maternos, si se evalúan respuesta T y si la protección se basa en parámetros clínicos o

en la cuantificación del agente.



Lentivirus de Pequeños Rumiantes (SRLV)

• Ampliamente distribuida

• Virus Visna-Maedi y Artritis encefalitis caprina

• Reciente descripción de A17 y B4 (Stonos et al., 2016).

• Control basado en el diagnóstico precoz



Lentivirus de Pequeños Rumiantes (SRLV)



Lentivirus de Pequeños Rumiantes (SRLV)

Mejor detección con 
antígeno homólogo



• Buena estimulación con vacunas ADN pero sin protección

• Mejora la protección con moléculas coestimuladoras

• Virus atenuados sirven para inmunizar

• Inmunidad innata?

• Vectores virales?

Vacunas frente SRLV
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Vectores virales (Sendai virus)



Vectores virales (Sendai virus)



Vectores virales frente a SRLV (Sendai virus)
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Conclusiones

• Necesidad de estudios que evalúen la capacidad de inmunizar corderos
incluso en presencia de anticuerpos maternos.

• Explorar adyuvantes y métodos de inmunización que suministren
continuamente antígeno al sistema inmune, capaces de estimular la
respuesta de IFN de tipo I así como la inmunidad de las mucosas.

• El empleo de vacunas de ADN o basadas en vectores virales parecen ser
prometedoras en este sentido.

• Necesitamos valorar las vacunas atendiendo a parámetros que van más allá
de la producción de anticuerpos (respuestas T, reducción en la carga del
patógeno, síntomas, etc.).

• La vacunación de corderos es posible siguiendo una estrategia adecuada.



Grazie…


