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Abstract

Early diseases such as colibacillosis (caused by the
pathogen Escherichia coli) affect the survival and
growth of goat kids, leading to excessive antibiotic
use. This study evaluated whether the beneficial
yeast Debaryomyces hansenii can train the defenses
of newborn goat kids to improve their response to
infections. To test this, the yeast was administered
orally (two doses on days O and 3), and
immunological and metabolic parameters were
analyzed at 7 and 30 days after exposure to
Escherichia coli. The results show that, one week
after training, immune cells increased their defensive
activity and adjusted their metabolism to respond
more rapidly to the pathogen. Thirty days later,
although the metabolic changes (glucose
consumption and lactate production) did not persist,
the immune functions (phagocytosis, respiratory
burst and myeloperoxidase activity) remained
enhanced. The above indicates that D. hansenii can
improve goat kids' ability to fight infections.

Keywords: Animal health, beneficial microorganism,
defenses.

Resumen

Las enfermedades tempranas como la colibacilosis
(causada por el patégeno Escherichia coli) afectan la
supervivencia y el crecimiento de los cabritos y
favorecen el uso excesivo de antibidticos. Este
estudio evalud si la levadura benéfica Debaryomyces
hansenii puede entrenar las defensas de cabritos
recién nacidos para mejorar su respuesta ante
infecciones. Para ello, se administré la levadura por
via oral (2 dosis al dia 0 y 3) y se analizaron
parametros inmunoldgicos y metabdlicos a los 7 y 30
dias, después de la exposicion a Escherichia coli. Los
resultados muestran que, una semana después del
entrenamiento, las células del sistema inmune
aumentaron su actividad de defensa y modificaron su
metabolismo para responder con mayor rapidez
frente al patégeno. Treinta dias después, aunque los
cambios metabdlicos (consumo de glucosa y
produccion de lactato) no persistieron, las funciones
inmunoldgicas (fagocitosis, la explosion respiratoria y
la actividad de la enzima mieloperoxidasa)
aumentaron. Esto indica que D. hansenii puede
mejorar la capacidad de los cabritos para enfrentar
infecciones de forma mas eficiente.

Palabras clave: Salud animal, microorganismo
benéfico, defensas.

Problematica

Las infecciones en etapas tempranas de vida de los
cabritos ocasionan importantes pérdidas productivas
y aumentan la mortalidad en la ganaderia caprina. A
esto se suma el uso inadecuado de antibidticos para
tratar las infecciones, que contribuye al aumento de
la resistencia antimicrobiana.
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Figura 1. Esquema de administracion de D. hansenii en cabritos recién nacidos; asi

como de latoma de muestras y de la exposicion a E. coli.

Introduccion

En los primeros dias de vida, los cabritos son muy
susceptibles a infecciones porque su sistema inmune
(proteccion contra enfermedades) aun no estd
completamente desarrollado. Aunque se usan
antibidticos para tratar las enfermedades, su
administracion inadecuada ha generado
microorganismos patdgenos resistentes (dafiinos
para los animales) (Singh et al., 2018). Ante este
desafio, se han explorado alternativas naturales que
fortalezcan el sistema inmune, como el uso de
microorganismos con propiedades probidticas
(benéficas). Entre ellos, la levadura Debaryomyces
hansenii es capaz de estimular y entrenar el sistema
inmune innato (con el que nacen los animales) de
animales terrestres y acudticos (Netea et al., 2016).

Objetivos

En este trabajo se investigd el efecto de la
administraciéon oral de la levadura Debaryomyces
hansenii sobre el “entrenamiento” del sistema
inmune innato de cabritos recién nacidos a los 7 y 30
dias después de la administracion.

Materiales y Métodos

El experimento con los animales se realizd6 de
acuerdo con el protocolo aprobado por el comité de
ética del Centro de Investigaciones Bioldgicas del
Noroeste, S.C. (CIBNOR-CEI-2024-06). Los animales
utilizados en este estudio provinieron de la Unidad
Experimental Ovina y Caprina de la Universidad
Auténoma de Baja California, Sur.

La cepa D. hansenii CBS 8339 se cultivd en medio YPD
(extracto de levadura 5 g/L, peptona 10 g/L y
dextrosa 10 g/L; Sigma, St. Louis, MO, USA) a 30 °C,
bajo agitacion constante de 150 r.p.m. durante 24 h.
La biomasa se recuperd por centrifugacion (2500
r.p.m., 15 min). La biomasa himeda (levadura) se
administré por via oral en leche materna de cabra a
diez cabritos (5 hembras y 5 machos) de entre 1y 5
dias de edad (grupo Dh). El esquema consistid en dos
dosis separadas por tres dias (Fig. 1), con una dosis
de 5 mg de levadura (biomasa humeda; 1x109
CFU/mg; Angulo et al., 2019) por kilogramo de peso
vivo en cada administracion. Otro grupo de diez
cabritos recibié unicamente 5 mililitros de leche
materna en las mismas condiciones (grupo C). El dia
7 se obtuvo una muestra sanguinea para el
aislamiento de monocitos, que son células del
sistema inmune innato (Murray, 2018). Las células (1
x 10° monocitos/mL) se expusieron a la bacteria
patégena Escherichia coli (1 x 10® UFC/mL) y se
mantuvieron en incubaciéon durante 24 h para
posteriormente analizar parametros inmunoldgicos y
metabdlicos.

Ademas, los cabritos permanecieron en sus corrales
y fueron monitoreados para garantizar su bienestar
durante 30 dias. Después de este periodo, se
repitieron los mismos analisis al final del periodo para
evaluar si el efecto del entrenamiento inmune
persistia. El entrenamiento inmune es un proceso
que consiste en “ensefiar” a las células de defensa a
reaccionar mejor ante un patégeno (Netea et al.,
2016) y se ha considerado un efecto de
entrenamiento duradero desde los 30 dias (Torre et
al., 2017).

Los parametros inmunoldgicos evaluados en los
monocitos de los cabritos fueron: la actividad
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fagocitica (Sanchez et al. 2021), la actividad de la
explosion respiratoria (Kemenade et al., 1994), la
produccion de éxido nitrico (Neumann et al., 1995),
la actividad de la mieloperoxidasa (Quade y Roth,
1997). También se midieron pardmetros metabdlicos
como consumo de glucosa (Diaz et al.,, 2020) y
produccion de lactato (Zhang et al., 2017).

Los datos se analizaron con un software estadistico
especializado. Cada prueba se realizé por triplicado y
los resultados se expresaron como promedios. Para
identificar diferencias entre grupos, se aplicaron
analisis de varianza (ANOVA) y comparaciones
estadisticas posteriores (prueba de Duncan; p <
0.05).

Resultados y Discusion

Durante la inmunidad entrenada, las células del
sistema inmune mejoran algunas funciones y ajustan
su metabolismo, lo que las prepara para responder
de manera mas eficiente ante una infeccién
(Fanucchi et al., 2021). Por ejemplo, la fagocitosis es
una actividad (mecanismo) fundamental en la que los
monocitos reconocen, atrapan y destruyen a los
patdégenos. Para eliminarlos, estas células producen
compuestos toxicos para los patdgenos, como el
oxido nitrico y las especies (reactivas) de oxigeno;
ademas de activar enzimas como la mieloperoxidasa,
que generan otros compuestos que destruyen
patégenos invasores (Bekkering et al., 2016; Arneth,
2021). Por otro lado, durante el entrenamiento
inmune, las células pueden ajustar su metabolismo
para obtener la energia que necesitan (Stienstra et
al., 2017). Cuando se activan, requieren un acceso
rapido a fuentes de energia para llevar a cabo los
procesos de la respuesta inmune. Un ejemplo es la
glucdlisis, un camino dentro de las células que les
permite obtener energia de la glucosa que
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consumimos (Ferreira et al., 2024). En este estudio se
observd que 7 dias después del entrenamiento
inmune con el probidtico y tras la infeccion con E.
coli, los monocitos de los cabritos aumentaron
parametros inmunolégicos como la fagocitosis y la
produccion de éxido nitrico, y metabdlicos como el
consumo de glucosa y la produccién de lactato (es el
producto final de la glucdlisis que indica que las
células estan aprovechando la glucosa). Estos
resultados sugieren que el sistema inmune innato no
solo activé sus mecanismos de proteccion, sino que
también ajusté su metabolismo para obtener la
energia necesaria y responder de manera mas rapida
y eficaz frente al patdgeno. Treinta dias después del
entrenamiento, algunos parametros inmunoldgicos
aumentaron, como la fagocitosis, la explosién
respiratoria 'y la actividad de la enzima
mieloperoxidasa (Fig. 2), pero no el consumo de
energia y la produccidn de lactato. Esto sugiere que
los ajustes metabdlicos de las células en el
entrenamiento inmune por el probiético D. hansenii
podria ser un evento temporal que impulsa la
respuesta inmune inicial (Mitroulis et al., 2018); pero,
interesantemente, las funciones del sistema inmune
innato pueden mantenerse por mds tiempo,
permitiendo una respuesta reforzada (Théroude et
al., 2021) incluso después de semanas.

Conclusiones

La levadura probidtica Debaryomyces hansenii
entrend las defensas inmunes de los cabritos recién
nacidos, fortaleciendo parametros clave, mejorando
con ello su capacidad de responder a infecciones.
Aunque los cambios metabdlicos no se mantuvieron
a largo plazo, las funciones inmunes mejoradas
persistieron incluso 30 dias después, indicando un
efecto duradero sobre la inmunidad innata.

Impacto Socioeconémico

El entrenamiento del sistema inmune innato de los
cabritos con D. hansenii podria reducir las
enfermedades en las primeras semanas de vida,
disminuyendo pérdidas por mortalidad y bajo
crecimiento. Ademds, al funcionar como una
alternativa natural al uso excesivo de antibidticos,
ayudaria a reducir costos en tratamientos
veterinarios y a frenar la resistencia antimicrobiana,
un problema que afecta la salud animal, humana y
ambiental.
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