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En los peces, al igual que en los mamiferos, se ha visto una intima comunicacion entre los
sistemas nervioso, endocrino e inmune. Esta comunicacion bi-direccional es posible gracias a
que las sefiales molecul ares sintetizadas por célulasy tejidos de los tres sistemas son similares
y en algun caso idénticas. Esta estrecha interrelacion es fundamental, entre otras cosas, para
hacer frente de manera coordinaday eficaz alas situaciones de estrés. El estrés se puede definir
como cual quier situacion que somete al organismo a unas condiciones fuera del rango fisiol 6gico
estable o normal (enfermedades, cambios extremos en |as condiciones medio ambientales, etc).
El conjunto de cambios en los tres sistemas organicos que genera la situacion de estrés como
respuesta a dicha situaci 6n se conoce genéricamente como sindrome de adaptacién general (SAG).
Las situaciones de estrés en los peces y los mamiferos guardan gran similitud, aunque existen
diferencias en cuanto a los 6rganos implicados y el tiempo de respuesta, siendo éste un factor
importante para la recuperacién de la homeostasis. Los pardmetros utilizados para identificar
los peces estresados son los relacionados con las diferentes fases de la respuesta al estrés:
respuesta primaria (adrenalinay cortisol), secundaria(glucosa, lactato y iones del plasma) y las
proteinas de fase aguda (A PP); ademés de indicadores inmunes como los indicadores fagociticos,
las enzimas liticas del sistema alternativo del complemento, las aglutininas y los precipitinas
(opsoninas, sobre todo lectinas), los anticuerpos natural es, los citoquinas, |0s quimiomoquinas
y los peptidos anti-bacterianos. Todo ello cobra gran relevancia desde el punto de vista econé-
mico, por cuanto la produccién industrial de recursos pesqueros (piscifactorias) muestra cada
vez mayor importancia econdémica en todo el mundo debido a crecimiento de su demanday ala
creciente calidad del producto comercial.
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Abstract

In fish, like in mammals, an intimate communication between the nervous, endocrine and
immune systems has been observed. This bidirectional communication is possible thanks to the
molecular signals synthesized by cells and tissues of the three systems are similar or in some
cases identical. This intimate interrelation is fundamental, among other factors to cope, in
coordinated and effective manner, with the stress situations. Stress can be defined as any situation
that puts the organism under the conditions outside the stable or normal physiological range
(extreme diseases, changes in the environmental conditions, etc). The changes in the three
regulatory systems that the stress situation generates as a response to this situation is known
generically as the general adaptation syndrome (GAS). The stress situations in fish and the
mammals keep great similarities, although there exist differencesin terms of the organsinvolved
and the response time, being this, an important factor for the recovery of the homeostasis. The
parameters used to identify a stressed fish are the ones related to the different response phases
after stress: primary response (adrenalin and cortisol), secondary (glucose, lactate and ions of the
plasma) and the proteins of acute phase (APP). In addition, immune parameterslike phagoctytosis
indicators, lytic enzymes of the alternative system of the complement, the aglutinines and
precipitines (opsonines, mainly lectines), the natural antibodies, the anti-bacterial cytokines,
chemokines and peptides, may be indicative of stress episodes. All of it sows great relevance
from the economic point of view, inasmuch asthe industrial production of fishing resources (fish
farms) anywhere in the world shows greater economic importance due to the growth of their
demand and to the increasing quality of the commercial product.

Key words: fish, cortisol, stress, catecholamines, hormones.

I ntroduccion

La inmuno-fisiologia es la disciplina que investiga
las interacciones del sistemainmune con |os otros sis-
temas fisiol6gicos. L os organismos requieren una bue-
nacomunicacion entre sus sistemas inmune, nervioso y
endocrino pararesponder adecuadamente alos cambios
en su ambiente. En este sentido se comprueba la exis-
tencia de un importante nimero de interconexiones,
constituyendo una compleja red de transmisores entre
los tres sistemas (Tort, 1998). Esta comunicacién bi-
direccional es posible gracias a que las sefales
moleculares sintetizadas por célulasy tejidosdelostres
sistemas son similares o idénticas (Baigent 2001/5;
Turnbull and Rivier, 1999), por ello se dice que hablan
el mismo lenguaje bioquimico. Dicha comunicacion
involucra una compleja red de sefiales, cuyos mensaje-
ros (hormonas y citocinas de los sistemas neuroen-
docrinos e inmune) parecen interactuar en intima
colaboracién (Engelsma, et al. 2002).

Esta intercomunicacién es determinante en los cam-
bios psicolégicos y fisiol6gicos necesarios para que €l
organismo pueda dar unarespuesta adecuadaalasvaria-
ciones ambientales y mantener asi su homeostasis
(Engelsma, et al. 2002).

En los vertebrados en general, se ha llamado a este
proceso de gjuste continuo de su fisiologia a los cambios
en el medio ambiente oestrés ambiental (“respuestas de
adaptacion”) como homeostasia, que tiene lugar por me-
dio de unrepertorio derespuestas fisiol dgicas, endocrinas
e inmunol 6gicas que les permiten, hacer frente alos cam-
biosfisicos, quimicosy biolégicos (Flik,et al.2006/3). En
el caso de los animales y los humanos sometidos a estrés
ambiental, coinciden igualmente los cambios de su com-
portamiento ademas de los de su fisiologia (Flik, et al.
2006/3).

En el caso concreto de |os peces, fueron |os primeros
vertebrados en desarrollar una respuesta al estrés, que
incluye, interrelaciones entre | os ejes relacionados con el
sistema nervioso y el sistema endocrino (Engelsma, etal.
2002; Flik, et al.2006/3).

En peces teledsteos se conoce el efecto neuro-endo-
crino en el sistemainmune (Harrisand Bird 2000; Weyts,
et al. 1999/1). Sin embargo se conoce poco acerca de las
sefiales de las células inmunes hacia el sistema neuroen-
docrino en peces. Aunque el rapido descubrimiento delas
secuencias de las citocinas, ha hecho posible investigar
esta interaccion (Engelsma, et al. 2002).
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Las investigaciones sobre la fisiologia del estrés se
basaron en |os trabajos de Canon (Cannon, 1929) que des-
cribio los cambios en las funciones corporal es durante “las
situaciones que estimulan las emociones’: aumento del
ritmo cardiaco, ritmo respiratorio, presion sanguineay azu-
car enlasangre, como ladisminucién delafuncién gastrica
e intestinal, atribuidas por el incremento de la actividad
del sistema nervioso simpético. Ademas, Canon concluye
guetodos estos efectos sirven paraaumentar |a capacidad
de un individuo a reaccionar activamente a situaciones
criticas, parapreparar “laluchao lahuida”.

Pocos términos son tan frecuentemente utilizados en
biologia, medicina, psicologiay sociologiacomo “estrés”.
Ladefinicién hacambiado alo largo de la historia (Engel,
1998; Levine, 1991; Selye, 1950). El endocrinélogo Hans
Selye, introdujo €l término estrés y estresor dentro de la
investigacion biomédica; sefialé que frente a cualquier
agente agresor al organismo, se producen simultaneamen-
te una serie de reacciones tipicas, en funcién del estimulo
agresor (estresor), y otrasreacciones atipicas (siemprelas
mismas), independientemente de |la naturaleza de | os esti-
mulos. Estas reacciones suponen: aumento de laactividad
suprarrenal, atrofia del sistema metabdlico de las grasas;
otras tales como pérdida o aumento del peso y aumento
del cortisol en sangre, etc. Asi como incremento de la acti-
vidad del cortex adrenal, dato particularmente importante.

El sindrome de adaptacion general (GAS, en inglés)
engloba los cambios que se producen como respuesta al
“estrés” ambiental (RobertsRonald J.1981). Este conjunto
de manifestaciones atipicasreciben diferentes nombres: Sin-
drome de Estrés, o también Ley de Selye. El GAStienedis-
tintas etapas segun la duracion del agente estresante: a)

reaccién dealarmainicial, b) fasederesistencia, y ¢) fasede
agotamiento (Cannon, 1929; Maule, et al. 1989; Roberts
Ronald J. 1981). EnlaTabla 1, se enumeran las caracteristi-
cas méas importante del sindrome de adaptacion general.

Asi que, el estrés se puede definir como unasituacion
en la cual el equilibrio homeostético es modificado como
consecuencia de la accién de un estimulo (intrinseco o
extrinseco) al animal, denominado agente estresante. El
animal responde mediante una serie de reacciones de com-
portamiento y/o fisiol 6gicas con objeto de compensar y/o
adaptarse ala nueva situacién (Overli,et al. 2001;Overli,
et al. 2004; Wendelaar Bonga, 1997).

1. Estrésy la activacion del sistema derespuesta

En los vertebrados superiores (mamiferos) el conjunto
de sistemas organicos interrelacionados implicados en |la
respuesta a las situaciones de estrés se denomina eje
hipot&dlamo-pituitario-adrenal (HPA).

El eje HPA se denomina en los peces €je hipotdlamo-
pituitario-interrenal (HPI), yaquelos pecesno poseen una
glandula adrenal como tal, sino un conjunto difuso de cé-
lulas interrenales. El término “eje del estrés’ se ha utiliza-
do en los peces debido a la clara interaccién entre los
estimulos al estrés y las funciones de las células del gje
HPI (Weyts,et al.1999/1).

Ademas, en los peces exi ste un segundo gjefisiol 6gico
implicado en el conjunto de la respuesta a los factores
estresantes: el gje Hipotdlamo Simpético Cromafin (HSC).
Los estresores son primero percibidos por los sensores
del sistema nervioso central (CNS, en inglés), espe-
cificamente en el hipotdlamo donde los dos grandes ejes

Tabla 1. Sindrome de adaptacion general o ley de Seyle 1963.

Reaccion de alarmainicial

La primerareaccion del animal, es
intentar huir o enfrentar €l peligro,
lo cual activa un amplio rango de
funciones fisiolgicas:

1. Activacion motora, ritmo
cardiaco, flujo sanguineo hacialos
6rganos mas activos. cerebro
coraz6n y muscul os esquel éticos.
2. Flujo sanguineo hacialas
branquias y estimulo de la captacion
de oxigeno.

3. Aumento de la tasa metabdlica
basal eintermedia

Fase deresistencia

Continda €l estrés, el animal tratade | Se mantiene lasituacion de estrésy
adaptarse alanueva situaciony los
niveles de las catecolaminas
(adrenalinay noradrenalina)
volverian avalores normalesy se
liberael cortisol .

Fase de agotamiento

los niveles de cortisol durante un
largo periodo y la activacion del
metabolismo interfieren con los
demas procesosfisiolégicosy
pueden llegar a ser letales para e
animal.
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reguladores son estimulados: €l eje Hipotdlamo Simpatico
Cromafin (HSC) y el gje Hipotalamo-Pituitario-Interrenal
(HPI) (Weyts, et al.1999/1).

En el gje HSC, la sintesis y liberacion de las CA
(adrenalina A, noradrenalina NA) en la circulacion, esta
estimulada por las fibras colinérgicas del sistema simpati-
co y un leve aumento tardio (retraso en minutos) de la
liberacion de las hormonas glucocorticoides (GC). Los
somas de estas neuronas se encuentran en centros
neuronales del hipotdlamo anterior y medial.

Las catecolaminas (CA) son liberadas de la médula
adrenal enlos mamiferos; enlos pecestel edsteos el princi-
pal origen de las CA circulantes son las células cromafin
dispuestas en la pared de la vena cardinal posterior en la
region del rifidn anterior (Nilsson, 1984; Reid, Ber nier and
Perry1998/7/1) y activavariasrespuestas cardiovascul ares,
respiratoriay metabdlicadirigidasaaliviar los efectos per-
judiciales asociados con |os estresores agudos (Perry, et
al.2004).

La primera hormona en el eje HPI es la hormona
liberadora de la corticotropina (CRH, en inglés), liberada
por las neuronas hipotaldmicas de laregion pre-éptica. La
CRH se haencontrado en peces, con lahormonaliberadora
delatiroides(TRH, eninglés) (Pepels, Peter PL M., etal.
2002). LaTRHy laCRH estimulan laliberacion delaACTH,
en inglés) de la pituitaria, ainducir la produccién y libera-
cién del mayor esteroide estresor (cortisol), por lascélulas
interrenales (Mommsen, Vijayan and Moon 1999; Pepels,
Peter PL M., et al.2002;Pickering, et al. 1991;Pottinger,
Balm and Pickering 1995; Wendelaar Bongal997). Ade-
mas de la ACTH, otras hormonas participan en la secre-
cion del cortisol, como el péptido Terminal N, angiotensina,
urotensinas | y I, péptido natriurético atrial, entre otros
(Mommsen, Vijayan and Moon 1999).

L os teledsteos no poseen un sistema portal y las célu-
las corticotropicas de la adenohipdfisis son directamente
inervadas por axones del hipotalamo, regulando lalibera-
cion de lahormonaadrenocorticotropina (ACTH) (Rotllant,
et al. 2003; Rotllant, et al. 2003).

El cortisol sintetizado en las célulasinterrenales, loca-
lizadas también en el rifién anterior o pronefritico en los
peces es un drgano mixto, compuesto por elementos
hematopoyéticos, reticulo-endoteliales, endocrinos y
excretores, que participan en la osmo-regulacion, hema-
topoyesis, inmunidad, metabolismo endocrinoy excrecion
(Matty, 1985); a pesar de su sencillez aparente en €l rifién
se localizan las glandulas interrenales, las células
cromafines, los foliculos tiroideos , y unared vascular y

nerviosaamplia. Estaubicacién no esaleatoria, revelandose
laimportante relacién entre los tres sistemas, existente en
| as especies fil ogenéticamente mas antiguas.

Avances recientes en el campo de la fisiologia compa-
rativa del estrés sugieren, que el factor liberador de la
corticotropina (CRF, en inglés) juega un papel clave en la
regulacion e integracion de los sistemas neuroendocrino,
autondmico, inmuney del comportamiento como respues-
ta a estresores (Crespi and Denver 2004; Heinrichs and
K oob 2004; L ovej oy and Jahan 2006/3; V olk off, et al . 2005).
Su aumento provocalaliberacion de otras hormonas como
las endorfinas y los péptidos derivados de la pro-
opiomelanocortina(POMC, eninglés) (M atteri and Becker
1994/4). Tanto ACTH como endorfinas y melanotrofinas
derivan de un precursor comin, laPOMC, y son sintetiza-
dos por dos tipos celulares: células corticotropas, de la
parte anterior de la hipofisis que secreta como principal
producto biol 6gicamente activo laACTH; entanto quelas
hormonas estimulantes de los melanocitos (?-MSH, enin-
glés) y ?-endorfinas, son los principales productos
secretados por células melanotropas, localizadas en laparte
intermedia de la glandula.

Lapresenciade estostiposcelulares posibilitaria que
diferentestipos de estrés actlen sobre unau otracélul a,
secretandose hormonas especificas para cada caso, ori-
ginando respuestas (Pepels, Peter PL M. and Balm2004;
Rotllant, et al. 2000b). Un gran nimero de citocinas son
ahora conocidas por interactuar con el eje HPA en mami-
ferosy las células que son parte integral del sistemaner-
vioso también producen citocinas que originalmente se
penso que eran sélo producidas por las células del siste-
ma inmune (Weyts, et al. 1998). Las citocinas pro-
inflamatoriasinterleucina(lL-1), factor de necrosistumoral
(TNF-?, eninglés) elL-6, son consideradas | as principa-
|es efectoras en esta comunicacion entre el sistemainmu-
ney el eje HPA en mamiferos (Engelsma, et al. 2003). En
lasFiguras 1y 2 se observael conjunto de 6rganos impli-
cados en los dos ejes reguladores descritos (Overli, et
al.2001; Reid, Bernier and Perry 1998/7/1) y un esquema
del funcionamiento de estos ejes (segin la explicacion
del texto) (Tort, 1998).

Respuestasprimaria, secundariayterciariaal estrés

El alcancey ladindmicadelarespuestaal estréspuede
ser fuertemente influenciada por el estado de desarrollo
del animal, la gravedad y la duracion del estresor, entre
otros factores (Maule and Schreck 1991; Barton, et al.
1998/5). Por ejemplolosfactoresdelarespuestaprimariay
secundaria al estrés, pueden manifestar diferentes patro-
nes entre peces maduros o inmaduros expuestos a algin
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Cerebro

Rifion anterior

Figura 1. Esquema de la anatomia interna de un pez teledsteo (lubinaDicentrarchus
labrax) mostrando los principales érganos implicados en |os € es neuroendrocrinos
Hipotalamo-Hipdfisis-Interrenal (HPI) y Hipotal amo-Simpatico-Cromafin (HSC).

Abreviaturas: BO: bulbo olfativo, Ch: Cerebelo, Hp: Hipotélamo, nit: nucleus laterales
tuberis; npo: nucleus preopticus nrl: nucleus recessis lateralis; Pit: Pituitariao

Hipdfisis; SNSC: sistema neurosecretor caudal (neurohipdfisis), T: telencéfalo, TO:

tectum optico (Adaptado de Bernier 2006/3; kentuckylake.com 2007).
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Figura 2. Esquema de larelacién existente en la respuesta a un estimulo estresante (Tort 1998).

estrés generalizado (Carragher, et al. 1989; Slater, Respuesta primaria. Consiste en laactivacion delos
Fitzpatrick and Schreck 1995/11/15). En el andlisis de las nucleos cerebrales, células adenohipofisarias, tejido
respues‘[asfisio|égicasa] estrés en los animales, se distin- interrenal Yy Cromaflln, con un incremento en los niveles
guen trestipos de respuestas segun los diferentes niveles de catecolaminas y corticosteroides adrenales en

de organizacion biolégica (Wendelaar Bonga, 1997). plasma.
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Respuesta secundaria. Considerada como las modifi-
caciones fisiolégicas originadas por las catecolaminas y
corticosteroides: aumento del consumo de oxigeno, activi-
dad cardiaca, hiperglucemia, perturbaciones del equilibrio
hidromineral, etc.

Respuestaterciaria. Se extienden al nivel de organismo
y lapoblacién: inhibicién del crecimiento, problemasen la
reproduccion, perturbacion del sistemainmuney disminu-
cion de la tolerancia a nuevas situaciones de estrés
(Arends,et al. 1999; Mommsen, Vijayan and M oon 1999;
Moaoon, et al. 1999). Los procesos involucrados en los sis-
temas de coordinacion delasrespuestasfisioldgicasy del
comportamiento, pueden ser compensadas y/o adaptadas
permitiendo al animal superar laamenaza. Sin embargo, en
algunas ocasiones |la respuesta al estrés puede perder su
valor adaptativo, pudiendo afectar lainhibicién del creci-

ESTIMULO

HIPOTALAMO

ACTH l
RESPUESTA

TEJIDO
INTERRENAL

PRIMARIA

CORTISOL

SECUNDARIA * Leucocitos
Proteinas

+ Glucégeno
Equilibrio
musculares hidrico

miento, caracteristicas reproductivas e inmuno-supresion
(Wendelaar Bonga, 1997; Weyts, et al. 1998). Como se
muestra en la Figura 3.

2. Estresores

Larespuestaal estrésesun proceso que demandaener-
gia (Davis and Schreck, 1997; Schreck, 1982/6). Durante
ella, un organismo puede tener menos energia disponible
destinada para otras funciones vitales, comprometiéndo-
las, temporal o permanentemente (Barton, et al. 1998/5).

Las respuestas al estrés son de diferente duracién de-
pendiendo de los estresores y de los indicadores medi-
dos; el tiempo esun factor importante paralarecuperacion
de la homeostasis. La duracién del estresor influencia
significativamente el estado fisioldgico total. Los
estresores agudos involucran rgpidos y altos niveles de

TEJIDO
CROMAFIN

CATECOLAMINAS

NA - A
* Glucosa
+ Flujo sanguineo
4 Lactato * Diurésis
* A. Grasos

TERCIARIA

<+ 4 4«

Disminucién del crecimiento
de la tasa reproductiva

de la resistencia inmunitaria
de la superviviencia

Figura 3. Tipos de respuestas fisiol 6gicas a estrés desde el punto de vista de los niveles de organizacién
bioldgica (Tort 1998).
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secreciones, seguido una recuperacion alas pocas horas
después de la induccion, siendo por ello los costos de
estos episodios de estrés reducidos. Por el contrario en
los casos de estresores crénicos o repetitivos son mas
constantes niveles de esteroides secretados, que
involucran frecuentemente largos periodos de recupera-
cién, mayor coste energéticoy de funcionamiento, debido
a la persistencia del estresor y al efecto derivado de la
respuesta del estrés al estresor.

Se han identificado numerosos estresores que af ectan
alos peces. Estos incluyen los cambios fisicos extremos
del medio ambiente (por ejemplo temperatura, salinidad y
turbidez), interaccién animal (por ejemplo prelacion, para-
sitismo, competicion por espacio, alimentacion, parejas
sexuales), interferencia humana (incluyendo practicas
acuicolas, por ejemplo, capturay manejo, transporte, anes-
tesia) y aguas contaminadas (por ejemplo, pH bajo, alta
armonia, metal es pesados y metal es pesados) (Bly, Quiniou
and Clem 1997; Gerwick,Demer sand Bayne 1999; Iwama
1991; Mazon, et al. 2004; W eyts, et al .1998). Laexposicion
guimicaaumenta hastatres veces larespuestaintegradaal
estrés y puede causar inmunosupresioén e inmunocom-
petencia (Wendelaar Bonga, 1997).

Numerosos estresores son conocidos por iniciar la se-
crecion de las CA en peces, provocando varias alteracio-
nes fisiol6gicas como anoxia, anemia acidosis, ejercicio
exhaustivo y perturbacion fisica (Nakano and Tomlinso
N., 1967; Ristori and Laurent 1985). Unagran variedad de
condiciones tales como la polucién, el estrés nutricional y
fisico, lainfluencia hormonal puede modificar todo los ni-
veles de almacenamiento de las CA en el tejido cromafin
(Reid, Bernier and Perry1998/7/1).

La anorexia es una respuesta caracteristica en peces
sometidos a diversos agentes infecciosos virales,
bacteriales y parasitos; al ingerir menos alimentos como
consecuencia de lainfeccion, se ven afectados sus meca-
nismos de defensa (Ber nier 2006/3).

Existen también otros efectos en el comportamiento,
por ejemplo: un animal en repetidas ocasiones sujeto a
acciones agresivas por un individuo dominante, mostrara
casi inevitablemente un comportamiento fuertemente inhi-
bido, con la tendencia a reducir la competencia por el ali-
mento, comparieras reproductivas o espacios territoriales
como principal es caracteristicas (Mauleand Schreck,1991;
Overli,et al. 2004; Sloman, Montpetit and Gilmour 2002).

Asimismo, cuando un animal es amenazado inespera-
damente por un predador, detendra precipitadamente su
alimentacion e intentara escapar, pero incluso, si se esca-

pa no comenzara a comer de nuevo inmediatamente des-
pués que el predador se haido (Bernier and Peter 2001,
Berthoud 2002; Ber nier 2006/3; M unkittrick,et al.1991/
6; Volkoff, et al. 2005).

En mamiferos la derrota social, induce cambios del com-
portamiento y elevacién crénica de glucocorticoides en el
plasma, asi como alteraciones neuroquimicas en el cerebro
de poiquilotermos (Korzan, et al. 2002; Summers, et al.
2005). Lahipoétesisesque estetipo de comportamiento agre-
sivo hacia otros, es un reductor de estrés; copiando la es-
trategia sufrida después de una derrota y generalmente
contra individuos de menor tamafio (Overli, et al. 2004;
Summers, et al. 2005).

3. Indicadores de estrés

3.1. Indicadores neuroendocrinos (adrenalina 'y
cortisol)

Los parametros utilizados para identificar los peces
estresados son |os denominados de respuesta primaria, es
decir, indicadores neuroendocrinos como la adrenalinay
el cortisol, que son inductores de cambios répidos a nivel
cardiovascular y metabdlico. El cortisol estd mas relacio-
nado con los estresores crénicos, como parte final del eje
HPI (Tort, Balasch and MacK enzie2005).

3.2. Proteinas de choque térmico (H SP)

Actualmente se estudian otros parametros como
indicadores mas rapidos, por ejemplo las Proteinas de Cho-
gue Térmico (HSP, eninglés), unafamiliade proteinasdebajo
peso molecular que soninducidasen mamiferosy pecesdes-
pués de situaciones de estrés (Abukhalaf, et al. 1994; lwama,
et al. 1998), estas proteinas son esenciales paralaactivacion
de los receptores hormonales del nicleo e interactian con
las sefiales moleculares del ciclo celular y delaviade muerte
celular (Harrisand Bird 2000). LasHSPsestanimplicadasen
uno de |os mecanismos mas importantes para prevenir y re-
parar los efectos nocivos de los estresores proteo-toxicos
talescomo laaltatemperaturay juegan un papel relevanteen
latermo-tolerancia (Feige, Morimoto and Y ahara1996). Tam-
bién estan implicadas en la respuesta al estrés por contami-
nantes, manipulacion excesiva o cambios bruscos medio
ambientales (Vijayan, et al. 1997). Otras proteinas como las
metalotioneinas que son inducidas después de situaciones
de estrés también pueden intervenir en relacién ala protec-
cion delaoxidacion tisular (Tort, et al. 1996).

3.3. Proteinas de fase aguda (APP)

Otraposibilidad de indicadores rapidos son |las protei-
nas de fase aguda La primera linea de defensa contralos
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agentes ambiental es es una serie de proteinas en la circu-
lacién y las membranas mucosas, que protegen de los
patégenos en procesos asociados con la infeccién o el
trauma quimico. Laliberacién de estas proteinas, denomi-
nadas tambi én reactantes principal es de fase aguda, forma
parte de larespuesta de fase aguda (APR, eninglés) de la
inflamacién. Su concentraci 6n puede aumentar de 100-1000
veces sobre el nivel basal. Laliberacion de las APR, des-
encadena un amplio rango de cambios fisiol6gicos y
metabdlicosiniciados como respuestainmediataaunain-
feccién, trauma o dafio tisular (Macintyre, Schultz and
Kushner, 1983). Este proceso involucra la modulacién de
lafuncioninmuney laregulacién del sistemacardiovascular,
SNC, sistema nervioso periférico (Steel and Whitehead,
1994/2) produciendo somnolencia, fiebre y anorexia;
involucran también los sistemas: hepético, miscul o-esque-
| ético y hematopoyético (Kushner, 1993). El incremento de
la concentracion sérica de las APP es medible a las 4-6
horasdelaagresion tisular, su vidabiol égicaesrapida (de
8 -12 horas).

Dos de las APP mas conocidas son la proteina C
reactiva(CRP, eninglés) y laproteinaséricaamiloide (SAP,
eninglés). Lasdos son pentraxinas multifuncionalescon
capacidad para unirse al Calcio. La CRP descubierta en
los afios 30 en el suero humano debe su nombre alareac-
cién con el polisacarido C del Streptococcus pneumoniae
(CPS, en inglés). Desde entonces se ha encontrado en
muchas especies (Nakanishi, et al. 1991; Magnadéttir
2006/2).

En los peces, la presencia de la CRP es conocida en
platija Pleuronectes platessa L., y trucha arco iris
Oncorhynchus mykiss, Lumpo Cyclopteruslumpus, gato
de rio Ictalurus punctatus Rafinesque, salmon Atlantico
Salmo salar L ., bacalao Gadus morhua, meroHippoglo-
ssus hippoglossus, pez lobo Anarhichaslupus, y pinta-
rroja Mustelus canis (Bayne and Gerwick 2001; Lund
and Olafsen 1998/4/1). Ademas|a SAP unidaapentraxi -
nas del salmén Atlantico Salmo salar L. y trucha arco
iris Oncorhynchus mykisshasido clonaday secuenciada
y se mostré una homologia del 38 a 40% del humano
para CRPy SAP respectivamente. Y un porcentaje de 95
y 86 en laN-Terminal identificada de |a proteina aislada
del salmén Atlantico Salmo salar L.(Lund and Olafsen
1998/4/1).

Las CRP tienen un papel biol6gico importante como la
interaccion con lafosfatidilcolina en tejidos inflamados y
en la activacion del sistemainmune (Kodama, et al. 2004;
Liu, et al. 2004), uniéndose a materiales autégenos y
exdgenos nocivos como componentes nucl eares ( Edagawa,

et al. 1993; Magnadéttir 2006/2). La CRP se cree por lo
tanto esimportante en ladefensainnatadel huésped espe-
cialmente en vertebrados inferiores ya que la CRP es
evolutivamente conservada en vertebrados e invertebra-
dosy tienen un rango amplio de propiedades. La SAPtie-
ne afinidad con la fosforiletalonamina, se une también al
LPS de las bacterias Gram positivas (Lund and Olafsen
1998/4/1; Lund and Olafsen 1999/1/2).

El nivel de las pentraxinas es normalmente alto en
|os peces cuando se compara con |os mamiferosy pue-
de elevarse o no durante APR (Tort, Balasch and
MacK enzie 2005). Se considera que |las pentraxinas jue-
gan un importante papel en la funcién inmune demos-
trandose que pueden iniciar la clésica cascada del
complemento (Cook, et al. 2003/0). Launion CRP-CPS o
APS puede activar el sistema del complemento y supri-
mir el crecimiento bacteriano en trucha arco iris
(Nakanishi, et al. 1991).

3.4. I ndices metabdlicos de respuesta secundaria

Otrosindicadores utilizados son | os indices metabdlicos
de respuesta secundaria a estrés midiendo los niveles de
glucosa, de lactato y los iones del plasma (Rotllant and
Tort 1997; Rotllant, et al. 2000a; Sunyer and Tort 1995).
Debido a que se produce su incremento en situaciones de
estrés debido a una mayor movilizacion energética y
metabdlica (Rotllant and Tort 1997; Rotllant, et al.2000a;
Tort, Balasch and MacKenzie 2005). Los parametros
hematol 6gicos y metabdlicos en sangre (Rotllant and Tort
1997; Sunyer and Tort1995; Tort, Balasch andMacK enzie
2005; Tort,et al.1996), son herramientas paramedir lafase
de resistenciaya que responden alaaccién del cortisol y
las CA. Estos indicadores fisiol 6gicos general es se miden
en sangre y plasma. El lactato y la glucosa en el plasma
son Utilesindicadores metabdlicosy energéticosdel estrés
(Tort and Hernandez Pascual 1990; Tort, Gonzalez Arch
and Balasch 1994; Tort,et al.1991). El estrés aumentalos
niveles de glucosa liberando las reservas de glicidos en
corto tiempo. A largo plazo, el estrés puede contribuir al
incremento delos niveles de glucosay aladisminucién de
las reservas de glucégeno, rompiéndose entonces la glu-
cosa y liberandola en la sangre. El lactato también
incrementa sus niveles debido al estrés. En situaciones
agudas, se produce una demanda de energia y la via
anaerobia que produce el lactato es rapidamente disponi-
ble. Sin embargo, los estresores crénicos y los de poca
intensidad no inducen cambios en el | actato. Laosmolalidad
en el plasmay el balance en los niveles de iones, son
indicadores plasmati cos también modificados por las CA y
el cortisol Rotllant, et al. 2000a; Tort and Hernandez
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Pascual 1990; Tort, Gonzalez Arch and Balasch 1994; Tort,
et al.1991).

La adrenalina produce desequilibrio en los iones y
los niveles del agua produciendo hinchamiento de las
células sanguineas (Nikinmaa and Soivio 1982; Nikin-
maa, Soivio and Railo 1981), modificando el ndmero y
tamario de las células y el valor hematocrito, demanda
oxigeno, especial mente en estrés agudo, durante el cual
se observan cambios significativos en los valores
hematol dgicos o en el nimero de gldbulos rojos. Mien-
tras el cortisol actia en el tejido branquial modifica el
flujo de los iones a través del agua. En la figura 4 se
muestra detalladamente la activacion de la respuesta
secundariacomo resultado de laactivacion por el estrés
de larespuesta primaria.

ESTRES

Tejido
interrenal

1 Corticosteroides

l l

Metabolismo energético  Sistema
Cardio-
* , respiratorio
Glucégeno
hepético
A Glucosa en A Ritmo cardiaco
plasma A Perfusion por
A Acidos grasos en branquias
plasma A Frecuencia
A lLactatoen respiratoria
plasma
Proteina en el
musculo

CEREBRO
HIPOTALAMO

4. Indicadoresinmunes del estrés

Las situaciones de estrés alteran gran nimero de
parametros inmunes, pero existen dificultades para identifi-
car los mas adecuados debido a la fata de conocimiento de
los mecanismosinvolucradosen larespuestaal estrésen los
peces en comparacion con |o que se conoce en vertebrados
superiores.

L os peces son organismos poiquilotermos y de medio
acuatico, por lo que necesitan adaptarse a grandes cam-
bios ambientales de temperatura, niveles de oxigeno,
salinidad etc. Por esto su sistemainmune debe actuar rapi-
da, eficientemente y con un amplio rango de antigenos.
Ademas, el hecho de vivir en un medio acuatico | os expo-
ne a gran cantidad de patégenos. Por lo tanto, un buen
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1 Catecolaminas

l |
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Inmune
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Figura 4. Respuesta secundaria al estrés, donde se observa como afecta la actividad y fisiologia de los
sistemas neuroendocrino, cardio-respiratorio e inmuney el metabolismo y la regulacion corporal, razén
para ser utilizados como indicadores (Tort, 1998).
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indicador en peces es aquel que representa la respuesta
inmune, es decir que responde a un amplio rango de
antigenos, que seaeficientey potente en corto periodo de
tiempo (M agnadottir 2006/2).

L os peces dependen de la respuestainmunitariain-
nata, un conjunto de mecanismos que parece que jue-
gan un papel mucho més importante en peces que en
los vertebrados superiores. En otros vertebrados es-
tas respuestas las realizan, la inmunidad celular
adaptativa o las moléculas de plasma o suero, siendo
especificas o no especificas (Tort, Balasch and
MacK enzie 2005).

Enlospeces, larespuestainmune central esno especi-
fica. Se ha demostrado que la parte mas importante de la
respuestainmune se centraen larespuesta fagocitica. Di-
cha actividad fagocitica puede ser detectada por los
indicadores de lareaccion de explosién respiratoria donde
se mide la produccién de radicales libres de oxigeno. Du-
rante estareaccion las células incrementan el consumo de
oxigeno y los intermediarios reactivos del oxigeno (IROs,
en inglés). Esta respuesta también es detectable por los
indicadores fagociticos como la reduccion del Nitro-Blue
Tetrazolium (NBT) causado por los radicales libres del
oxigeno, la adherencia celular o la capacidad de fagocitar
particulas de los macro6fagos (Secombes, Hardie and
Daniels 1996/5).

Otrosindicadores pueden ser derivados de |os cam-
bios celulares inducidos por el estrés, ya que en condi-
ciones de estrés se modifica el nimero y la distribucién
de células blancas. Sin embargo, no hay suficientes es-
tudios que muestren un panorama completo de estos
parametros por ejemplo, el nimero de células (leucocitos
o linfocitos) en la sangre y en los 6rganos linfoides

(bazo, rifiébn anterior y timo) (Tort, Balasch and
MacK enzie 2005).

Las inmunogloblulinas (1gs) de los peces estan me-
nos desarrolladas que en los grandes vertebrados. Asi,
las formas de Igs en los peces son muy reducidas en
comparacion alos grandes vertebrados, el poder de la
respuestaesbajoy larespuestadelamemoriasecunda-
ria es muy reducida en potenciay rapidez en el tiempo
(requiere un periodo de 3-5 semanas para desarrollar la
maximarespuesta). Por el contrario, otras respuestas son
buenas, como las del sistema alternativo del comple-
mento, en peces sus propiedades liticas son 10 veces
mayores que en mamiferos y este sistema esta activo a
un amplio rango de temperaturasy pH ( Sunyer and Tort
1995).

Nuevasinvestigaciones han mostrado larelacion entre
el aumento de condiciones de potenciay unagran variabi-
lidad paralas proteinas del sistemadel complementoy dis-
minuyendo las condiciones de las proteinas Igs en
vertebradosinferiores. Larelacién inversa se ha observa-
do en vertebrados superiores (Sunyer, Tort and Lambris
1997). Otro sistema no especifico mas eficiente en los pe-
ces que en los vertebrados homeotérmicos es la actividad
lisozimicaen la sangre, tejidosy piel u otras moléculas en
el suero como lectinas o aglutininas Mock and Peters
1990; Tort, et al . 1996).

LaTabla2 muestralosindicadores mas utilizados para
medir inmuno-competencia no especifica en peces
(Anderson, 1997). Los cambios en |as pruebas son siempre
herramientas muy Utiles para determinar la eficiencia del
sistema inmune bajo las condiciones de estudio requeri-
das. Las pruebas de resistencia a enfermedades con algun
patégeno especifico u oportunista, indican la capacidad

Tabla 2. Indicadores inmunes en peces. Agentesy localizacién en el cuerpo (Tort, 1998).

Indicador Unidades Agente L ocalizacién
Complemento (alternativo) ACTH unit/mL Proteinas C3 Suero
Complemento (Clésico) CHS50 unit/mL Proteinas del suero + anticuerpo Suero
Aglutinacion Titulos Ig + Lectinas Suero
Lisozima Titulos Lisozima Moco, Suero
Reduccion NBT Absorbancia Macréfagos Sangre
Explosion respiratoria Absorbancia M acro6fagos Rifién anterior
Adherenciade WBC Porcentaje M acréfagos Rifién anterior
Linfocitos circulantes 1000/pL Linfocitos Sangre
Quimioluminiscencia Centelleo Macro6fagos Linfocitos
Proliferacion celular Linfocitos Tejido linfoide
Células formadoras de placas | Pfu/mL Linfocitos Tejido linfoide
Cantidad diferencial de WBC | Formula Células sanguineas Sangre
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del sistemainmune de vencer los cambios (Tort, Balasch
and M acK enzie2005).

5. Inmunosupresién inducida por estrés

Como se ha comentado, las situaciones de estrés,
tienen consecuencias no s6lo a nivel energético y
metabdlico sino que ademas son supresoras potentes
de las funciones fisiol 6gicas y dependen del tiempo de
exposicion al supresor. El estudio de estresores tales
como, captura, hacinamiento o dietas deficientes pue-
den afectar |lahomeostasis en general delosanimales, y
en concreto del sistema inmune, como puede ponerse
de manifiesto estudiando algunosindicadoresinmunes
lafuncién delosalgunosindicadores en dorada Sparus
aurata. En la Tabla 3, se muestran algunos de estos
indicadores.

Existen multiplesy variados estudios sobre | os efectos
de los estresores en el sistemainmune de |os peces, rela-
cionados con los cambios ambientales (estados repro-
ductivos, caracteristicas del agua), la presencia de
productos quimicos en el aguay con los procedimientos
de cultivo. La mayoria de las investigaciones demuestran
que el estrés produce inmunosupresion, pero laprolonga-
cidn de sus efectos es muy variable y depende de muchos
factores claves. Lanaturalezade larespuestaestarel acio-
nada con el estresor: dependiendo de su tipo, intensidad,
persistenciay duracion delaexposicién (tiempo) generan-
do diferentes respuestas. L arespuesta del organismo de-

pende del particular indicador medido y lalocalizacion en
el cuerpo (sangre, 6rganos o tejidos periféricos) y el esta-
do del pez (Acerete, et al. 2004; Altimiras, et al. 1994;
Barton, et al. 2005; M ontero, et al. 1999; Rotllant and Tort
1997; Rotllant, et al . 1997).

Durante la primerafase de activacion en el caso del
estrés agudo (por ejemplo estrés social o confinamien-
to (Cubero and Molinero 1997; Pickering, et al. 1991,
Pottinger, Balm and Pickering 1995), las células
inmuno-competentes de los tejidos linfoides tales como
el rifAdn anterior, el bazo o el timo pueden mejorar la
respuesta proliferativa/mitética (Demers and Bayne
1997). La asfixia (sostener un pez fuera del agua) pro-
duce estrés agudo e incrementa el nimero de recepto-
res de los leucocitos del bazo y el rifién anterior,
disminuyendo la afinidad de estos receptores en el bazo
pero no en las células del rifién anterior (Maule and
Schreck, 1991).

Sin embargo, otros estresores tales como el transporte
o0 hacinamiento originan unaimportante disminucién de la
tasa mitotica (Maule, et al. 1989; Mazur and lwama 1993).
L os estresores quimicos tales como pesticidas, metales o
componentes organicos usual mente suprimen la funcioén
inmune, pero incrementan los indicadores inmunes y
especificamente el indice de fagocitosis (Fries 1986;
Roberts,Daviesand Pulsford 1995/1; Thuvander, Wichar dt
and Reitan 1993).

Tabla 3. Cambios de algunos indicadores seleccionados después de exposicion a diferentes estresores
en Sparus aurata (Tort, et al.1996).

I ndicador Unidades Porcentaje  Tiempo Estresor
decambio
ACTH50 24 horas  Captura (agudo, 5 minutos)
unidad/mL 97,4 5dias Hacinamiento (crénico)
Complemento ACP 88,9 16dias  Capturadiaria(repetidon
(hemdlisis) 701 agudo)
533 2mess ) .
52’1 2meses  DeficientesenvitaminaEy n-
' 3HUFAs
Actividad de Titulos 24 horas  Captura (agudo, 5 minutos)
Aglutinacion 87,9 9 dias Hacinamiento (crénico)
64,7 16 dias Capturadiaria (repetidon
79,5 agudo)
Linfocitos 10° cel/mL 2meses  n-3 HUFAsdeficientes Captura
Sangre 22471 24 meses (agudo, 5 minutog
70' 5 9 dias Hacinamiento (crénico)
6817 16 dias Captura diaria (repecion aguda)
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Estas discrepancias son probablemente explicadas por
las circunstancias en que los indicadores son medidos,
por ejemplo en el tiempo transcurrido desde la iniciacion
del efecto del estresor y la dindmica del mecanismo inmu-
ne particular (Tort, 1998). Por lo tanto, numerosos
indicadores podrian mostrar incremento cuando el sistema
inmune esta en la primera fase de reaccién contra el cam-
bio. Asi, el aumento o disminucién del nimero delinfocitos
podria ser registrado dependiendo del lugar donde se to-
man las muestras (sangre o tejidos linfoide) y el tiempo
después de la incursion del estresor. Los indices
fagociticos también son contradictorios dependiendo de
las condiciones particulares del experimento. No obstan-
te, parece no haber duda, que un efecto principal es la
supresién o mala adaptacion y esto podria ser especial-
mente claro a medio o largo plazo cuando el estresor es
cronico o repetitivo (Barton, Iwama and Pickering 1997,
Tort, 1998; Tort, et al. 1996; Tort, et al. 1996).

6. Cortisol y sistemainmune

En los vertebrados, las hormonas corticoesteroideas
(mineral corticoides MCs, y glucocorticoides GCs) son esen-
ciales para el desarrollo normal, el mantenimiento de la
homeostasisbasal y |os eventosrelacionados con el estrés.
Regulan una amplia gama de procesos metabodlicos y de
funcionesfisiolégicasatravés de dos clases delosrecep-
tores del corticoesteroide (CR y GR, eninglés). Los GCs
gjercen una parte de sus efectos por la via de difusion a
través de lamembranade la célula, ocupando | os recepto-
res situados en el citosol, el desplazamiento del complejo
del GC-receptor en el ndcleo, en combinacién con los ele-
mentos especificos responsabl es de GCs presentes en pro-
motores del gen o por interaccion con el factor de la
transcripcion de NF-?B (Cuppsand Fauci 1982; McKay and
Cidlowski 1999) induciendo o reprimiendo latranscripcion
gue conduce alafuncion biol 6gica (Cuppsand Fauci 1982).

El indicador de estrés de uso mas comun en pecesesla
concentracion del cortisol. Existen numerosos y variados
datos en plasma, por su facil accesibilidad experimental:

1. El cortisol puede medirsefécil y precisamente utilizan-
dounradio-ensayo (RIA, eninglés) (Gamperl, Vijayan
and Boutilier 1994) o un ensayo deinmunoabsorcion
ligadaaenzimas (ELISA, eninglés) (Barry, etal. 1993/
11/15a; Barry, etal. 1993/11/15b).

2. Esposible obtener nivelesde cortisol en organismos
no estresados del plasma por el propio procedi miento
delamuestras, incluidalaanestesia(lwama, M cgeer
and Pawluk 1989; L aidley and L eatherland 19883,
Boesgaard, Nielsen and Rosenkilde1993/12).

3. Los niveles de cortisol en plasma tienden a incre-
mentarse con la exposicién al estresor (Mommsen,
Vijayan and Moon, 1999).

Las investigaciones realizadas en el salndn coho dli-
mentado con cortisol muestran un aumento en el nimero de
leucocitosen el timoy el rifidn anterior mientras, en el bazo
| o5l eload t csd siruyen( Mauleand Schreck 1991). Otros
autores describen cambios significativos en la respuesta
mitogénica a lipopolisacéridos (LPS) o después de
incubacién de linfocitos con medios enriquecidos con
cortisol (Laidley and Leatherland 1988b). Sin embargo, €l
estudio de Narnaware (Narnaware and Baker 1996/9) no
muestradisminucion significativa de la actividad fagocitica
demacro6fagos después delainyeccién de200nM del cortisol.
Inconsistentes resultados fueron también encontrados en
el sal mdn sal ar dependiendo delosindicadores analizados.
Después delainyeccidn de cortisol, no fueron observados
cambiosen los niveles de granulocitos en sangre, linfocitos
0 monocitos pero si, significativosincrementos de trombo-
citos (Narnawareand Baker 1996/9). L osnivelesde cortisol
tienen un impacto negativo en laresistencia a infecciones
microbianas en dorada Sparus aurata como resultado de
una reduccion de la actividad fagocitica de los leucocitos;
se demostrd que el cortisol (especialmente en altas dosis)
tiene un efecto en laregulacion de lafagocitosispero no en
la actividad citotoxica (Narnawar e and Baker 1996/9). Las
células dianas receptoras del cortisol se han detectado en
muchos 6rganos de teledsteos incluyendo leucocitos
(Maule, et al. 1989; Weyts, et al. 1998); no obstante el meca-
nismo que gobierna este efecto en peces permanece
desconocido.

7. Conclusionesfinalesy preguntas abiertas

* [ nterrelacién entre sistemas: nervioso, endocrino e
inmune

En los peces a igual que en los mamiferos se ha visto
unainterrelacion entre los tres sistemas: nervioso, endo-
crino e inmune, a pesar que no se ha estudiado con tanta
extensién en peces como en mamiferos.

Por ejemplo, se conoce poco acerca de las sefiales de
las células inmunes hacia el sistema neuroendocrino en
peces. En este sentido, parece que deberiaponerse espe-
cial atencion en el potencial de las citocinas paralareci-
proca comunicacion entre el sistema neuro-endocrino y
el sistema inmune en los peces (Engelsma, et al. 2002).
L as citocinas proinflamatorias o antiinflamatorias podrian
tener un papel en esta comunicacion, en especial en
procesos patol gicos que a su vez activen sefial es neuro-
endocrinas.



BARANDICA C.,, L.M. & L. TORT B.: NEUROENDOCRINOLOGIAE INMUNOLOGIA DE LA RESPUESTAAL ESTRES EN PECES 279

Asimismo, desde |a activacién neural, avances recien-
tes sugieren que el factor liberador de la corticotropina
(CRH) juega un papel clave en laregulacion e integracion
de los sistemas neuroendocrino, autonémico, inmune y
del comportamiento como respuesta a estresores (Crespi
and Denver 2004; Heinrichs and Koob 2004; L ovejoy and
Jahan 2006/3; Volkoff, et al. 2005).

En relacion con lafuncion del sistemainmune: las en-
fermedades y la dieta constituyen dos de los mayores
limitantes en el desarrollo de laindustria acuicola af ectan-
do la produccion y comercializacion e incrementando la
vulnerabilidad del sector; apesar quelamayoriade enfer-
medades bacterianas y virales no se consideran peligro-
sas para la salud y el consumo humano, si influyen
negativamente en su ventay enlaconfianzadelos consu-
midores, y sobretodo el control de estos patégenos es un
reto y un factor determinante paralaviabilidad de laactivi-
dad de acuicultura (VelaVallg oand Oj eda Gonzalez2007).
Por ello, el estudio del sistema inmune de los peces, €l
conocimiento de sus patégenos especificos y la investi-
gacion obre |l os mecanismos deinteracci 6n entre patdgenos
y huésped son devital importanciaparael futuro del sector.

« Sistema inmune en peces: posibleslineas de estudio

En relacion alarespuesta inmune, una de las é&reas de
estudio del futuro son los lipopolisacaridos bacterianos
(LPS), también denominados endotoxinas, considerados
como un importante factor de virulencia; son los respon-
sables de los efectos | etales y manifestaciones clinicas de
enfermedades en | os seres humanos y animales; a pesar de
gue se ha estudiado su toxicidad en diferentes peces con
respecto a su hébitat, poco se ha estudiado sobre |la po-
tencia para expresar citoquinasy otras proteinas de fase
aguda, también ejerce efectos neuro-inmunol 6gicos, pato-
|6gicos, fisioldgicos, inmuno-endocrinol égicos en varias
especies de peces. Los efectos inmuno estimulantes de la
endotoxinaactivan diversos pardmetrosinmunes como los
linfocitos T y B, los macréfagos y el sistema del comple-
mento en |os teledsteos. La investigacidn sobre las
endotoxinas (LPS) es de sumaimportanciaen laalimenta-
cién humanay animal debido alas ciencias de sus multi-
ples efectos bioldgicos (Swain, et al ).

Se considera que | as pentraxinas juegan un importante
papel en la funcién inmune demostrandose que pueden
iniciar la clasica cascada del complemento Cook, et al.
2003/0). La CRP cumple un rol clave en la defensa innata
del huésped especial mente en vertebradosinferiores, esta
evolutivamente conservada en vertebrados e invertebra-
dos con un rango amplio de propiedades. La unién CRP-
CPS o0 APS puede activar el sistema del complemento y

suprimir el crecimiento bacteriano en trucha arco iris
(Nakanishi, et al.1991).

Es importante destacar que cualquiera que sean las
condiciones ambientales, el sistema inmunitario no esta
deprimido en todos sus mecanismos de defensay siempre
hay alguno en mayor actividad (Cuestaand Var gas-Chacoff
2007). Son necesarios exhaustivos estudios sobre |os me-
canismos que inmunomodulan y/o inmunoestimulan las
especies de cultivo intensivo; creando nuevas herramien-
tasde aplicacion en laindustria acuicola.

* Dieta y salud en peces: posibles lineas de estudio

Ladietay el estado nutricional son factoresfundamen-
tales para una explotacion piscicola, resulta determinante
del estado fisiolégico de los animales, tanto de manera
directa por su influencia sobre el estado energético, como
de manera indirecta por su influencia sobre la resistencia
al estrés, La racion adecuada de alimentacion se ha de-
mostrado que afecta el crecimiento, la eficacia de la ali-
mentacion, el estado inmunolégicoy lafisiologiade peces
como la dorada (Canario, et al. 1998). Existen evidencias
de que algunas dietas mejoran la resistencia de algunos
animales a esas condiciones. Tales dietas son enriqueci-
das con vitaminas como la C y E, inositol, acidos grasos
insaturadosy fosfolipidos (Montero, et al. 1998;Montero,
et al. 1999b; Ortufio, Esteban and Meseguer 1999/7;
Ortufio, et al. 2001/5/30; Tort, Balasch and MacKenzie
2005). Una de las estrategias con mayor potencial es el
enriquecimiento de las dietas con productos inmuno
estimulantes o inmuno moduladores, tales como los
probiéticos, levaduras de diversos hongos, etc. Todo ello
enmarcado en |as estrictas normas existentes paralautili-
zacion de antibiéticos, vacunas vivas etc. En consecuen-
cia, se hacen necesarios estudios paraconocer el verdadero
alcance fisiol 4gico de estas substituciones en laalimenta-
cién de los peces afectando |o menos posible su salud vy,
por lo tanto, su rendimiento comercial

« Estudio del estrés: nuevosindicadoresinmunitarios

En el campo de la investigacion sobre nuevos
indicadores inmunitarios del estrés, parece que un
parametro interesante podria ser el nimero y la distribu-
cion de los gldbulos blancos. Sin embargo, no hay sufi-
cientes estudios que muestren un panorama completo de
estos parametros por ejemplo, el nimero de células
(leucocitos o linfocitos) en la sangre y en los 6rganos
linfoides (bazo, rifion anterior y timo) (Tort, Balasch and
M acK enzie 2005).

Por otro lado, mediante métodos gendmicosy proteo-
micos, se espera que se detecten procesos inmunes, tales
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como los mecanismos inmunes siguientes alainfeccién o
durante el desarrollo embrionarioy larval, y que esto con-
duzca a un avance considerable en el campo de la
inmunologiadelos pecesen el futuro cercano (M agnadéttir
2006/2).

En estalineadeinvestigacion, las pruebas experimen-
tales de retos (challenge) son siempre herramientas (ti-
les para determinar la eficiencia del sistemainmune bajo
condiciones de estudio requeridas. Las pruebas de resis-
tencia a enfermedades con algun patdégeno especifico u
oportunista indican la capacidad del sistemainmune de
vencer los cambios (Tort, Balasch and M acK enzie2005)
y por tanto, constituyen un buen modelo para el estudio
del estrés.

Los estudios sobre la comunicacién entre el sistema
inmuneinnatoy el adquirido han recibido mucha atencion
en especies mamiferas en afos recientes, y son de particu-
lar interés en los peces debido alos largos periodos entre
la deteccion de lainfeccion hastala respuesta especifica.
Un ndmero en aumento de parametros inmunes innatos
comparable alos de especies mamiferas o invertebradas se
esta describiendo en peces (Magnadottir 2006/2).

Por otro lado, existen discrepancias en cuanto al efecto
de ciertos estresores sobre algunos factores fisiol 6gicos,
que pueden ser debidas por ejemplo al tiempo transcurrido
desde lainiciacién del efecto del estresor y ladinamicadel
mecanismo inmune particular (Tort, 1998). Parece, pues,
conveniente realizar estudios que tuvieran en cuentamas
sisteméticamente |la evolucion del efecto del estresor en
funcion del tiempo.

* Interés econdémico del estudio del estrés en
acuicultura

Por lo querespectaal punto devistadel interéseconé-
mico del estudio del estrés en peces, resulta obvio por
cuanto el estrés suele ser la antesala de los problemas
metabdlicos, energéticos o la entrada de patologias. A
menudo, cuando los tres grandes retos de la acuicultura,
lareproduccion, nutricidn y patologia estan solucionados
o controlados, 10s problemas que se presentan suelen es-
tar relacionados con alteraciones del medio o de los pro-
pios peces que generan una situacion de estrés y
consecuentemente bajos rendimientos, patégenos opor-
tunistas o alteraciones en lareproduccién.

Evidentemente, en la piscicultura es fundamental la
correcta adaptacién del animal alas condiciones de culti-
vo (Davis, Okihiro and Hinton 2002/10/30). Cuanto mejor
es la adaptacién (es decir, menor estrés soportado), tanto
mejor seran las posibilidades del mantenimiento en cauti-

vidad, el crecimientoy lareproduccion delaespecie, y en
consecuencia, laproductividad comercial y larentabilidad
de estas explotaciones. Finalmente, las condiciones de
cultivo deben evitar o minimizar las situaciones de estrés
en los procesos de produccion de las especies acuicolas
(Van Weerd and Komen 1998/5/1; Weyts, et al. 1999/1).
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