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Immunologia e vaccinazione nelle specie 
ittiche

Prime pubblicazioni su risposta immunitaria/vaccinazione nei pesci - 1935-1940

Primo vaccino brevettato ed approvato in USA per Bocca Rossa – 1976

Ad oggi disponibili 24 vaccini (approvati) a livello mondiale - utilizzabili in 17 specie ittiche

Sviluppati contro 22 specie batteriche e 6 virus 

Non ci sono vaccini approvati contro i parassiti 

La maggior parte dei vaccini commerciali includono adiuvanti e sono somministrati con iniezione intra-celomatica

Alcune formulazioni sono multivalenti, in particolare quelle per il salmone atlantico 

(Adams, 2019. Fish and Shellfish Immunology, 90, 210-214) 



Dall’immunità innata a quella adattativa …
passando attraverso i pesci….

I pesci cartilaginei e ossei sono i primi vertebrati in grado di produrre ANTICORPI, perciò dal punto di 
vista evolutivo/biologico rappresentano un passaggio chiave dal sistema immunitario innato a quello 
adattativo (specifico) – questo è avvenuto 450 milioni di anni fa

NOTA: anticorpi, T cell receptor, B cell receptor e molecole MHC sono assenti negli invertebrati  (molluschi, 
crustacei) e nelle lamprede (pesci senza mandibola)



Interazione ospite-patogeno e 
interazione ospite-vaccino



I vaccini sono in grado di stimolare la risposta
immunitaria locale (mucosale) e la risposta
immunitaria sistemica



Microorganisms 2019, 7, 569; 
doi:10.3390/microorganisms7110569



Bedekar, M.K., Kole, S. (2022). Fundamentals of Fish Vaccination. In: Thomas, S. (eds) Vaccine Design. Methods in Molecular Biology, vol 2411. Humana, 
New York, NY. https://doi.org/10.1007/978-1-0716-1888-2_9



Principali sedi di immunità associata alle 
mucose - MALT

Questi siti sono le principali 
vie di entrata degli antigeni 
vaccinali

Sedi di “uptake/processazione” 
per i vaccini somministrati per 
bagno e oralmente

Salinas, 2015



Mucosal M cells 
(antigen sampling cells) 

and 
antigen presenting cells



Antigen sampling cells (APCs)in sede
mucosale

Kato et al. Front. Immunol., 20 September 2018 hanno identificato nelle
branchie della trota iridea due fenotipi di ANTIGEN SAMPLING CELLS in
grado di «incorporare» l’antigene vaccinale. Esprimono MHC-II, CD83, IL-
1β. Morfologicamente riferibili a monociti-macrofagi-cellule dendritiche.



Cieco pilorico – 24 h

Int. anteriore – 24

Cieco pilorico – 48 h

Vaccinazione orale in trota iridea con bacterin L. garvieae 
rivelazione IHC dell’antigene nel tratto gastro enterico



L’ uptake mucosale 
può essere promosso 
anche dall’impiego 
di sistemi di veicolazione



Immunità sistemica 
Consiste nel coinvolgimento di cellule immunitarie 
presenti a livello degli organi principali del sistema 
immunitario: timo, rene anteriore, milza

Antigeni somministrati in cavità addominale (tessuto 
adiposo) sono processati in questa area e anche veicolati 
agli organi centrali al fine di promuovere la risposta 
sistemica (T and B cells activation, cytokines synthesis, 
specific IgM/IgT synthesis)



Pignatelli et al. (2014). PLoS ONE 9(10): e110920. 
doi:10.1371/journal.pone.0110920

Veenstra et al., 2019. Fish & Shellfish Immunology, Volume 87, 
https://doi.org/10.1016/j.fsi.2019.02.001.

Naïve fish adipose tissue found to contain APCs 
and T-cells which then increased in size, number 
and complexity following vaccination. Following 
peritoneal stimulation the visceral adipose 
mass in fish likely plays an important role in 
vaccine antigen uptake and presentation by 
APCs, as well as subsequent T-cell activation and 
differentiation.



PROPOSED ASYMMETRY FOR IMMUNE 
RESPONSES INDUCED VIA MUCOSAL (GUT) 
VERSUS PARENTERAL ROUTES IN FISH. 
When antigens are delivered via the gut, local 
and systemic immune responses will be elicited, 
symbolized by high amounts of circulating 
IgM (A). 
When the antigens are delivered parenterally, 
systemic responses will be strong, while local 
(gut) responses will be almost absent (B).

Mutoloki Stephen, Munang’andu Hetron Mweemba, Evensen Øystein. 
Oral Vaccination of Fish – Antigen Preparations, Uptake, and Immune 
Induction. Frontiers in Immunology     
VOLUME=6      YEAR=2015 



Teleost IgM 
tetrameric molecule - most prevalent immunoglobulin in plasma - gut and skin mucus are reported to have 
very low concentrations of IgM - secreted mainly by plasma-like cells that are located mostly in the head 
kidney - after booster immunization teleost fish undergo a substantial increase in IgM titers (temperature 
dependent process) 

Teleost IgT 
specialized in gut mucosal immunity - present in serum as monomers, whereas in the gut mucus it forms 
mainly multimers similar in mass to those of IgM - most bacteria in the gut lumen of rainbow trout are coated 
with IgT, and IgT responses to gut parasites are measurable only in the gut, whereas IgM responses are 
detected only in serum - although it is suspected that IgT has a key role in other mucosal areas (such as the 
skin and gills)

Teleost IgD 
variety of secreted IgD isoforms with different molecular masses (monomers in serum) - role remains obscure
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Trasferimento di fattori di 
immunità dai riproduttori 
alla progenie
 
Sviluppo del sistema 
immunitario negli avannotti

Comparsa linfociti B e anticorpi + tardiva nelle specie marine 
rispetto a quelle di acqua dolce (dati specie specifici)

Trasferimento di anticorpi “materni” a uova/embrioni dimostrato 
in varie specie ittiche. 

IMPORTANTE per sviluppare protocolli di vaccinazione riproduttori





In European sea bass (Dicentrarchus labrax), complete immunological maturity is 
achieved between 137- and 145-days post-hatching (dph), when adult levels of T 
and B lymphocytes are reached. Before then, fish immunity is based on innate 
responses.





Come valutare la risposta 
immunitaria dopo la 
vaccinazione?



Skin mucus► Lysozyme/Immunoglobulins
PBL ► leucogram

serum► aspecific parameters
► E.L.I.S.A./agglutination

for specific IgM

HK/PBL for leukocytes respiratory burst/proliferation
HK/spleen/gut/gills► qPCR for immune genes expression

Raccolta di campioni biologici a diversi time points



Campioni in pool o individuali, per ottenere siero/plasma/leucociti



Valutazione in vitro delle attività biologiche 
dei leucociti (fagocitosi-burst-proliferazione) 
in seguito allo stimolo con “candidati” 
antigeni









Indagine svolta presso
AZIENDA AGRICOLA ITTICA RIO SELVA S.R.L





Jose Priya and Kappalli
Vaccine 40 (2022) 
5873–5881





Grazie per l’attenzione J
La bibliografia consultata è disponibile:  donatella.volpatti@uniud.it


