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N uestro grupo estd constituido basicamente por investi-
gadores del Departamento de Microbiologfa de la Uni-
versidad de Malaga y forma parte del Grupo de Investigacion
consolidado del Plan Andaluz de Investigacién denominado
“Patologia, Genética y Biotecnologia de Especies Acuicolas”,
Ref. RNM-112, dirigido por el Dr. Juan J. Borrego. Este grupo
comenzd el estudio de patologfas que afectan a especies acu-
icolas cultivadas en 1988. En una primera etapa nuestros tra-
bajos se centraron en el estudio de patologias de origen bac-
teriano, para continuar, desde 1996, con la caracterizacion
de patologias de origen virico, iniciandose esta andadura con
el estudio de las infecciones producidas por el virus de linfo-

cistis (LCDV) en peces marinos cultivados. Desde 2004, hemos
ampliado nuestro dmbito de estudio a la caracterizacién de
inmunogenes implicados en la respuesta inmune innata de
peces. En resumen, las principales lineas en las que actual-
mente trabaja el grupo de investigacion son: 1) diagndstico
de patologias de origen bacteriano y virico que afectan a nue-
vas especies de peces marinos cultivados; 2) caracterizacién
intraespecifica de patégenos bacterianos implicados en bro-
tes epizodticos y estudio de potenciales factores de virulen-
cia; 3) patogénesis y transmision de las principales patologias
viricas detectadas; y 4) estudio del sistema inmune innato
del lenguado senegalés frente a infecciones viricas.
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Las principales especies piscicolas marinas cultivadas en
el Sur de Espafia son la dorada, lalubina y el lenguado sene-
galés. Sin embargo, como consecuencia de la necesidad de
diversificacion del sector, la Comunidad Auténoma Andaluza
ha comenzado a desarrollar el cultivo de otras especies mari-
nas, destacando los espdridos urta, pargo y sargo. El cultivo
intensivo de estas especies ha venido acompafiado por la
aparicion de brotes esporadicos de mortalidad que han podi-
do asociarse principalmente a las especies bacterianas Pho-
tobacterium damselae subsp. damselae, Vibrio harveyiy V.
splendidus, si bien en algunos casos se detectaron co-infec-
ciones con los virus de la necrosis nerviosa virica (VNNV) y
de la septicemia hemorrégica viral (VHSV) (Labella et al.,
2006; Garcia-Rosado et al., 2007).

Photobacterium damselae subsp. damselae se ha aislado
repetidamente de brotes de mortalidad ocurridos en insta-
laciones de cultivo andaluzas en los Ultimos afios, implicando
mayoritariamente a la urta, aunque también se ha aislado
de otras especies como el sargo, la dorada, la lubina y la cor-
vina. La aplicacién de diversas técnicas de tipado molecular,
como son la amplificacién aleatoria de polimorfismos del
DNA (RAPD-PCR)y las técnicas de amplificacion de elemen-
tos repetitivos REP-PCR y ERIC-PCR, ha confirmado la exis-
tencia de una gran variabilidad intraespecifica, lo cual puede
ser de utilidad para estudios de trazabilidad de las infeccio-
nes por esta bacteria (Labella et al., 2010a). También se ha
evaluado la toxicidad de diversas cepas de este patégenoy
sus productos extracelulares (ECP). La mayoria de las cepas
analizadas pueden considerarse como moderadamente viru-
lentas para la urta, si bien sus ECP son letales, resultando
también citotdxicos para diversas lineas celulares de peces
y mamiferos. La virulencia de las cepas analizadas no ha podi-
do correlacionarse con la actividad hemolitica ni con la pro-
duccidén de la toxina damselisina (Labella et al., 2010b).

En cuanto a las patologias de origen virico, se han des-
arrollado metodologfas (tanto inmunolégicas como mole-
culares) para el diagndstico sensible y especifico de distintos
patdgenos viricos, concretamente del virus de la necrosis
pancreatica infecciosa (IPNV), LCDV y VNNV, que han resul-
tado adecuadas para la deteccién de portadores asintoma-
ticos de estos virus (Cano et dl., 2006; 2007; Lopez-Jimena
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et al., 2010a; b). Asimismo, se han puesto a punto diversas
técnicas para la deteccién in situ de estos patégenos, impres-
cindibles para realizar estudios de patogénesis y transmision
(Alonso et al., 2004; Cano et dal., 2009a;b;c).

Nuestra linea de investigacion mds reciente pretende
abordar el estudio de la respuesta inmune del lenguado sene-
galés frente a las infecciones viricas, y se lleva a cabo en cola-
boracidn con investigadores del drea de Genética del Depar-
tamento de Biologia Celular, Genética y Fisiologia Animal de
la Universidad de Mdlaga, integrados en el grupo RNM-112.
La protefna Mx es una de las proteinas antiviricas inducidas
por interferon mas extensamente estudiada en peces (Gar-
cia-Rosado et al., 2010). Nuestro grupo de investigacién ha
clonado el gen que codifica la proteina Mx del lenguado
senegalés (SsMx) (Fernandez-Trujillo et al., 2006) y ha estu-
diado su cinética de expresion en lenguados inoculados con
poli I:C 0 aquabirnavirus (Fernandez-Trujillo et al., 2006; Fer-
nandez-Trujillo et al., 2008a). El efecto antiviral de SsMx ha
sido demostrado tanto in vivo, mediante induccién de len-
guados con poli I:Cy posterior inoculacién con aquabirnavi-
rus (Fernandez-Trujillo et al., 2008a), como in vitro, mediante
la sobreexpresion de SsMx recombinante en células embrio-
narias de salmdn y posterior inoculacidon con IPNV y VHSV
(Fernandez-Trujillo et al., 2008b; Alvarez-Torres et dl., 2010).

LA ENFERMEDAD DE LINFOCISTIS EN DORADA

La enfermedad de linfocistis (LCD) es la tinica patologia de
origen viral descrita en doradas cultivadas en Espafia
(Borrego et al., 2001). El agente etioldgico de esta enferme-
dad es el LCDV, miembro del género Lymphocystivirus, familia
Iridoviridae. Estudios filogenéticos recientes, basados en la
secuencia del gen que codifica la proteina principal de la cap-
side (MCP), han permitido establecer la existencia de una
gran variabilidad genética en este género, estableciéndose
almenos 8 genotipos que se relacionan con el rango de hos-
pedador, constituyendo las cepas aisladas a partir de doradas
cultivadas un genotipo diferenciado (Cano et al., 2010).

Los estudios sobre la patogénesis del LCDV son relativa-
mente escasos, limitados en la mayoria de los casos a estudios
histopatoldgicos. En el caso de las infecciones en dorada se
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ha establecido la distribucidn del virus en diversos tejidos
mediante aislamiento de particulas infectivas en cultivos celu-
lares, deteccién del genoma viral por PCR, asi como por téc-
nicas de inmunohistoquimica e hibridacidn in situ. Los resulta-
dos de estos estudios sugieren que la infeccién por LCDV en
ejemplares juveniles de dorada presenta un caracter sistémico,
tanto cuando esta cursa de forma clinica como asintomatica,
y que la multiplicacidn del virus parece ocurrir en fibroblastos,
hepatocitos y macréfagos. Por otra parte, se ha comprobado
que el virus persiste en el hospedador tras la desaparicién de
los sintomas, detectandose antigenos y genomas viricos en
rifidn y bazo, dermis e higado (Cano et al., 2009a).

Aligual que ocurre en otras infecciones virales de peces,
no existen medidas profildcticas adecuadas para el control
de la enfermedad de linfocistis en doradas, sino que la pre-
vencién debe pasar por evitar la introduccidn del virus en
las piscifactorias y por establecer medidas higiénico-sanita-
rias que permitan su eliminacién. Para ello es esencial cono-
cer cudles son los reservorios del virus en las piscifactorias,
asi como su implicacidn en la transmisidn virica. Se han iden-
tificado portadores del LCDV en distintas etapas del cultivo
de la dorada (reproductores, huevos, larvas, postlarvas y
juveniles), habiéndose detectado también el virus en cultivos
de rotiferos y artemias utilizados para el alimento de las lar-
vas (Cano et al., 2009b;c). La deteccidn de quistes de Artemia
portadores de LCDV de origen natural, asi como la persis-
tencia del virus a lo largo del ciclo de vida del crustaceo,
sugieren que Artemia puede ser un reservorio de LCDV, y
que sus quistes deben ser considerados como un elemento
critico de introduccidn del virus en las instalaciones de cultivo
larvario (Cano et al., 2009c). El significado de los posibles
reservorios del LCDV en su transmisidn a larvas de dorada
debe ser estudiado mds exhaustivamente, si bien estudios
preliminares han permitido reconocer una transmisién hori-
zontal via agua y alimento (Cano et al., 2009b).
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