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N E S UMEN

LUCIO DECANINI EDUARDO. RESPUESTA SEROLOGICA CONTRA VIRUS
DE LA INFECCION DE LA BOLSA DE FABRICIO., INDUCIDA CON EMUL-
SIONES DE ANTIGENO PRODUCIDO EN POLLO O EN EMBRION DE POLLO
Y SU RELACION A LA CONCENTRACION DEL MISMO (BAJO LA DIREC -
ci16n pe:  BENJAMIN LUCIO MARTINEZ ).

SE DETERMING LA RESPUESTA SEROLOGICA DE LA APLICACION
DE UNA VACUNA DE VIRUS MUERTO EMULSIONADO CONTRA INFECCION-
DE LA BOLSA DE FABRICIO CONTENIENDO DIFERENTES FUENTES DE -
ANTEGENO As{ COMO DISTINTAS CONCENTRACIONES DEL MIsMO., LA
VACUNA FUE APLICADA EN AVES DE POSTURA COMERCIAL AL INICIO-
DE LA PRODUCCION Y SE OBTUVIERON MUESTRAS DE SANGRE A LO -
LARGO DE 40 SEMANAS PARA LA DETERMINACION DE LOS NIVELES DE
ANTICUERPOS,

SE ENCONTRO QUE LAS MEJORES FUENTES DE ANT{GENO CON -
TRA INFECCION DE LA BOLSA DE FABRICIO CON LA CEPA UTILIZADA
FUERON EN ORDEN DECRECIENTE: LA BOLSA DE FABRICIO DE ANIMA
LES SUSCEPTIBLES, EL EMBRION DE POLLO Y LA MEMBRANA CORIO--
- LANTOIDEA, LA RESPUESTA SEROLOGICA OBTENIDA FUE DIRECTA -
MENTE PROPORCIONAL A LA CANTIDAD DE ANTIGENO INCLUIDO EN LA
VACUNA AUNQUE LAS RESPUESTAS OBTENIDAS NO FUERON ESTAD{STI-
CAMENTE SIGNIFICATIVAS EN Topos Los. cAsos (p=0,01), Topas-
LAS VACUNAS INDUJERON RESPUESTAS DIFERENTES ESTADISTICAMEN-
Te (P=0,01) DEL GRUPO TESTIGO QUE NO RECIB1O VACUNA EMULSIQ
NADA. LOs TITULOS SEROLOGICOS SE MANTUVIERON A LO LARGO =
DE 40 SEMANAS DE DURACION DE LA PRUEBA. LOS RESULTADOS IN
DICAN QUE LA PRODUCCION DE ANTIGENO EN LA BOLSA DE FABRICIO
"PUEDE CONTEMPLARSE COMO UNA ALTERNATIVA., AUNQUE NO SE ENCON
TRO UNA GRAN DIFERENCIA CON EL ANT{GENO PRODUCIDO EN EMBRION
DE POLLO.




INTRODUCGC!ION

DESCRIPCION DE LA ENFERMEDAD.

LA INFECCION DE LA BOLSA DE FaBriclo (IBF) Es UNA ENFER
MEDAD VIRAL DE LAS AVES QUE CAUSA INMUNODEPRESION EN AVES DE-
CUATRO SEMANAS DE EDAD Y UN CUADRO NEFRITICO HEMORRAGICO EN -
AVES DE MAS DE DOS SEMANAS DE EDAD (14)

EL AGENTE ETIOLOGICO HA SIDO PROPUESTO PARA SER CLASIFL
CADO COMO UN BIRNAVIRUS YA QUE TIENE ALGUNAS CARACTERISTICAS-
SIMILARES A LOS REOVIRUS PERO NO CUMPLE CON TODAS ELLAS. LA
ESPECIE MAS AFECTADA ES LA GALLINA DOMESTICA (14);

ESTA ENFERMEDAD FUE OBSERVADA POR PRIMERA VEZ POR COS -
GROVE EN 1957 EN GRANJAS AVICOLAS CERCANAS A LA POBLACION DE-
GumBoro, DerawarRe, E.U.A., POR LO QUE TAMBIEN SE LE CONOCE CQ
MO ENFERMEDAD DE GuMBORo (3). LA IBF ESTA AMPLIAMENTE DIS -
TRIBUIDA PRACTICAMENTE EN TODOS LOS PAISES DONDE SE PRACTICA-
LA AVICULTURA COMERCIAL (14),

IMPORTANCIA ECONOMICA

En MExico, LA IBF FUE conFIRMADA EN 1969 POR CORREA QUE
REPRODUJO LA ENFERMEDAD EN AVES SUSCEPTIBLES (2)., Lucio ET_AL
CONF1RMARON LA PRESENCIA DE LA ENFERMEDAD EN 90% DE LAS PARvA
DAS MUESTREADAS SEROLOGICAMENTE (5)., ParRAa EL Afo DE 1983, -
MosQUEDA REPORTA A LA IBF cOMO LA ENFERMEDAD MAS COMUNMENTE -
DIAGNOSTICADA EN EL DEPARTAMENTO DE PRODUCCION ANIMAL: AVES -
DE LA FAcuLTAD DE MeEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA DE LA UNI-
VERS1DAD NAcioNAL AuTONOMA DE México (16),



LA IBF cAusa ATROFIA DE LA BOLSA DE FABRICIO E INUMODE
PRESION CON LA CONSECUENTE FALTA DE RESPUESTA DE LAS AVES A-
LAS VACUNACIONES Y LA PREDISPOSICION A OTRAS ENFERMEDADES. -
LA MORBILIDAD va DEL 1 AL 15Z LLEGANDO HASTA EL 60%Z, La -
PRESENTACION CLINICA EN EL CUADRO NEFRITICO HEMORRAGICO CAU-
SA UNA MORTALIDAD DEL 1 AL 15%. LAS PARVADAS QUE SUFREN LA
INFECCION SE RETRASAN EN CRECIMIENTO POR LOS FACTORES YA MEN
cronapos (14).

LA FORMA CLENICA DE LA ENFERMEDAD SE OBSERVA GENERAL
MENTE EN AVES DE TRES A CINCO SEMANAS DE EDAD AUNQUE PUEDE ~
OCURRIR EN AVES HASTA DE DIECISEIS SEMANAS Y LA OCURRENCIA -
DE LA FORMA SUBCLINICA SE PRESENTA EN AVES MENORES DE TRES
SEMANAS DE EDAD (14), ’

LA SEVERIDAD DE LA ENFERMEDAD SE VE INFLUENCIADA POR LA
EDAD A LA CUAL SE INFECTEN LAS AVES (20,23), LA PRESENCIA DE-
ANTICUERPOS MATERNOS (12), LA PATOGENICIDAD DEL VIRus (17, 19)
Y LA RAZA DE LAS AVEs (15)

PREVENCION Y CONTROL

MIENTRAS MAS TEMPRANA SEA LA EDAD DE LA INFECCION, LA -
INMUNODEPRESION SERA MAS SEVERA, Y LA PRESENCIA DE ANTICUER =
POS MATERNOS PREVIENE LA INMUNODEPRESIGN EN AVES HASTA DE CIN
CO SEMANAS DE EDAD (11), BASICAMENTE SE HA INTENTADO LA PRE
VENCION DE LA ENFERMEDAD MEDIANTE LA DESINFECCION RIGUROSA DE
CASETAS E INSTALACIONES, LA UTILIZACION DE FARMACOS QUE INDU-
CEN ATROFIA DE LA BOLSA DE FABRICIO Y MEDIANTE LA VACUNACIGN,

LA DESINFECCION OFRECE POCAS ESPERANZAS DEBIDO A LA RE-
SISTENCIA DEL VIRUS AL MEDIO AMBIENTE Y A VARIOS DE LOS DESIN
FECTANTES DE USO COMUN EN LA AVICULTURA (24)

SE PENSO_EN EL USO DE FARMACOS QUE INDUCEN ATROFIA DE -
LA BOLSA DE FABRICIO DEBIDO A QUE ESTE GRGANO JUEGA UN PAPEL-
IMPORTANTE EN LA PATOGENIA Y MULTIPLICACION DEL VIRus (8. 24), .
SIN EMBARGO, LOS RESULTADOS NO HAN MOSTRADO NINGUNA UTILIDAD-
EN EL USO DE ESTOS TRATAMIENTOs (13),
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LA VACUNACION DE LAS AVES HA MOSTRADO SER EL MEDIO MAS -
PRACTICO Y EFECTIVO EN LA PREVENCION DE LA IBF (1, 10, 20, 25 v
27).  EXISTEN DIFERENTES VACUNAS QUE HAN SIDO UTILIZADAS ENTRE
LAS QUE ESTAN LAS VACUNAS DE VIRUS VIVO QUE VARIAN EN SU PATOGE
NICIDAD Y VAN DESDE TOTALMENTE APATOGENAS, HASTA MEDIANAMENTE -
PATGGENAS (19),  LAs VACUNAS DE VIRUS INACTIVADO SE UTILIZARON
POSTERIORMENTE (3) Y FINALMENTE LAS VACUNAS DE VIRUS MUERTO - -

EMuLs1oNADO (4, 26),

EL EMPLEO DE VACUNAS DE VIRUS MUERTO EMULSIONADO EN PARVA
DAS DE AVES REPRODUCTORAS, ANTES DE ROMPER POSTURA Y PREVIA IN-
MUNIZACION CON VIRUS VIVO HA MOSTRADO SER LA OPCION MAS ACERTA-
DA.  ESTAS AVES TRANSMITIRAN ALTOS T{TULOS DE ANTICUERPOS MA -
TERNOS A SU DESCENDENCIA DURANTE TODO EL PER{ODO DE POSTURA. -~
EsTos T{TULOS DE ANTICUERPOS MATERNOS SERAN CAPACES DE PROTEGER
AL POLLITO DE UNA INFECCION TEMPRANA HASTA LAS CINCO SEMANAS DE
epap (6, 11),



PRODUCCIGN DE ANTIGENQ

EN LA PRODUCCION DE ANTIGENO PARA LA FABRICACION DE LA -
VACUNA A NIVEL COMERCIAL SE EMPLEAN EMBRIONES DE -poLLo (EP) pa
RA LA MULTIPLICACION DEL VIRUS. [EsTos EMBRIONES DEBEN SER LI
BRES DE PATOGENOS EsPEciFlcos (LPE). YA QUE LA PRESENCIA DE AN
TICUERPOS MATERNOS BLOQUEA LA MULTIPLICACION DEL VIRus (6), -
OTRA CONDICION PARA LA MULTIPLICACION DEL VIRUS EN EMBRION DE-
POLLO ES QUE SE DEBE TRATAR DE UNA CEPA ADAPTADA AL EMBRION PA
RA QUE LLEGUE A PRODUCIR T{TuLos coNsIDERABLES (6). EL cosTo
actuaL (Octusre pE 1985) pe .un emerION LPE Es De 116 pesos.

0TRO MEDIQ QUE PUEDE SER UTILIZADO PARA LA REPRODUCCIGN-
VIRAL ES LA INOCULACION DE POLLOS SUSCEPTIBLES DE SEIS SEMANAS
DE EDAD (24), [ESTOS POLLOS HAN PERDIDO LOS ANTICUERPOS MATER
NOS Y LA COSECHA DE LA BoLSA DE FaBricio (BF) DEsPués DE 72 HO
RAS DE INOCULADOS PRODUCE ALTAS CONCENTRACIONES VIRALES (24),

YENTAJAS DE LA BF coMo FUENTE DE ANT{GENO

LAS VENTAJUAS QUE PUEDE OFRECER ESTE METODO DE REPLICACION
VIRAL SOBRE EL EMPLEO DE EMBRIONES DE PoLLO (EP) SON ENTRE - --
OTRAS:

1.- No ES NECESARIO EL EMPLEO DE AVES LPE LO QUE TRAE UNA REDUC
CION DEL COSTO DE PRODUCCION YA QUE UN GALLITO LEGHORN - -
cuesTA (OcTuBre 1985) 8 PESOS Y SU ALIMENTACION HASTA LA -
SEXTA SEMANA UN COSTO APROXIMADO DE /7 PESOS,

2.~ No ES NECESARIO EL EMPLEO DE UNA CEPA ADAPTADA AL EP,

3.~ No ES NECESARIO UN TECNICO ESPECIALIZADO PARA LA [NOCULA -

' CION DEL VIRUS Y LA COSECHA Y HOMOGENIZACION DE LAS BF puUE

DE RESULTAR MAS SENCILLA QUE LA COSECHA DEL LIQUIDO ALAN -

TOIDEO ., MEMBRANA CORIOALANTOIDEA (MCA) E HIGADO EN EL EM-
BRION,



4,- "EXISTE LA POSIBILIDAD DEL EMPLEO DE LAS AVES PARA PRODUC-
CION DE HARINA DE CARNE CON UNA SUBSECUENTE REDUCCION DEL
COSTO MEDIANTE EL BENEFICIO OBTENIDO.

5.~ PosIBILIDAD DE DILUIR EL ANT{GENO., POR TENER UNA CONCEN -
TRACION VIRAL INICIAL MAYOR QUE LA OBTENIDA EN EP,
DESVENTAJAS DE LA BF COMO FUENTE. DE ANT{GENO
LAS DESVENTAJAS SERfAN ENTRE OTRAS!
1l.- EL RIESGO DE QUE LOS GALLITOS SE INFECTEN ACCIDENTALMENTE:

RIESGO QUE PUEDE SER REDUCIDO EN LA MEDIDA QUE SE TENGAN -
CONDICIONES DE AISLAMIENTO.
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2.,- MANEJO DE UN PRODUCTO SEPTICO,
OBJETIYOS
1.~ DETERMINAR CUAL ES LA MEJOR FUENTE DE PRODUCCION DE ANTIGE

NO EN BASE A LA CONCENTRACION VIRAL: LA BF DE ANIMALES sus
CEPTIBLES, EL EP o A MCA con LA cepa 73638,

2,- DETERMINAR LA RESPUESTA SEROLOGICA OBTENIDA CON DIFERENTES
CONCENTRACIONES DE ANTIGENO EN LA VACUNA.

3.- DETERMINAR EL NIVEL DE ANTICUERPOS HASTA LAS 40 semAanas -
POST-APLICACION DE LA VACUNA.



MATERIAL Y METODOS

YIRUS

EL. VIRUS UTILIZADO PARA LA PRODUCCION DE LAS VACUNAS FUE
LA CEPA 73688 (11).

PRODUCCION DE ANTIGENO EN LA BoLsA DE FABRICIO

SE INOCULARON POR viAa oCULAR Y coN 1000 DOSIS INFECTAN-
TES 50% PARA EL EMBRION DE PorLto (DIE 50) DE LA CEPA - -
73688, 300 cALLITOS LEGHORN DE 4 SEMANAS DE EDAD, QUE HA
BIAN SIDO CRIADOS EN AISLAMIENTO., LA BF SE COSECHARON-
72 HORAS MAS TARDE, SE MOLIERON AGREGANDO UN VOLUMEN DE-
AGUA DESTILADA IGUAL A SU PESO Y SE CONGELARON Y DESCON-
GELARON TRES VECES. PARTE DE ESTA SUSPENSION FUE UTILI-
ZADA PARA PREPARAR LAS VACUNAS DENOMINADAS BF, OTrA -
PARTE DE LA SUSPENSION FUE CENTRIFUGADA A 5000 /10 min..
COSECHANDO EL 1ER. SOBRENADANTE, QUE SE USO PARA PREPA -
RAR LA VACUNA BF 1S, AL CENTRIFUGADO SE LE AGREGARON -
100 ML. DE AGUA DESTILADA. REPITIENDO EL PROCESO DE LI -
CUADO Y CENTRIFUGADO, ESTE SEGUNDO SOBRENADANTE SE AGRE-
GO EN PARTES IGUALES AL ANTERIOR, PARA PREPARAR LA VACU-
NA BF 1 + 28,

PRODUCCION DE ANT{GENO EN EMBRION DE POLLO

Se INOCULARON EMBRIONES DE PoLLo LPE* pe 10 pfas pe Epap
EN LA MCA con 1000 BIE 50%/0.2 ML. SE COSECHO EL EM —-
BRION (E) v LA MCA DE TODOS LOS EMBRIONES QUE MURIERON -
DESPUES DE 48 HORAS Y DE TODOS LOS SOBREVIVIENTES A LAS-
96 HORAS POST-INOCULACION. - Los E v LA MCA SE MOLIERON-
POR- SEPARADO, AGREGANDO UN VOLUMEN DE AGUA DESTILADA --
"EQUIVALENTE A SU PESO.

» Aves LiBReEs DE PaTéceNos EsPeciFrcos, S.A., DE C.V. TEHUACAN, -
Pue,



ESTAS SUSPENSIONES NO CENTRIFUGADAS FUERON UTILIZADAS PA

RA PREPARAR LAS VACUNAS DENOMINADAS EP v MCA, OTra PAR

TE DE LAS SUSPENSIONES FUE CENTRIFUGADA (C) A 5000 x /10
MINUTOS Y SE COSECHO EL SOBRENADANTE PARA USARSE EN LAS-

VACUNAS DENOMINADAS EPC v MCAC.

INACTIVACION

TODAS LAS SUSPENSIONES FUERON INACTIVADAS coN 0.1% pE For
MOL DURANTE 16 woras a 37°C.

VACUNAS

LAS SUSPENSIONES SE AGREGARON GOTA A GOTA A UNA MEZCLA DE
ACEITE MINERAL (SF 70)**, con 10% pe Sean 80** v 0.47 pe-
Tween 80**, MIENTRAS SE AGITABA CON UNA MEZCLADORA ELEC -
TRICA.

LA PROPORCION FINAL ENTRE LA FASE OLEOSA Y LA ACUOSA FUE-
pe 70:30, LAs VACUNAS FUERON IDENTIFICADAS SEGUN EL TI~
PO DE ANT{GENO EMPLEADO: BF, BF 1S, EP, EPC, MCA, WMCAC, -
Asf COMO EL PORCENTAJE DEL ANT{GENO EN EL PRODUCTO FINAL:
BF 12. £s uNA vacuna coN 127 DE BOLSA DE FABRIC1O.

GALLINAS

R*

SE uTiL1ZARON 420 cALLiINAS Bamcock B-300. vAcunADAS CoN -
TRA IBF con VIRUS vivo CEPA LUKERT A LAS 4 SEMANAS DE -—-
EDAD Y EXPUESTAS A UN BROTE DE CAMPO, ALOJADAS EN JAULA -
EN LA GRANJA ExPERIMENTAL AvicoLa v BioTerio DE LA FacuL-
TAD DE MepicINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA DE LA UNIVERSIDAD
NAc1ONAL AuTONOMA DE MEXico.

AtLas pe México., S.A. pe C.V. México, D.F.



YACUNAC 10N :
CADA GALLINA RECIBIO 1 ML. DE VACUNA POR VIA SUBCUTANEA

EN LA NUCA A LAS 25 SEMANAS DE EDAD.

SEROLOG{A

L.0S NIVELES DE ANTICUERPOS SE DETERMINARON MEDIANTE LA~
PRUEBA DE NEUTRALIZACION VIRAL EN FIBROBLASTOS DE EM - ;
BRION DE poLLo (11).

" DISENO EXPERIMENTAL

CADA TRATAMIENTO CONSTO DE 3 REPETICIONES DE 7 GALLINAS
CADA UNO. DISTRIBUIDAS ALEATORIAMENTE EN LAS JAULAS DE-

UNA CASETA DE POSTURA (DENTIFICADAS INDIVIDUALMENTE CON
UNA BANDA EN EL ALA.

ANALISIS ESTARISTICO.

SE EFECTUO LA PRUEBA DE ANALISIS DE VARIANZA PARA DISE~-
{0 COMPLETAMENTE AL AZAR Y LA PRUEBA DE TUKEY PARA REA-
LIZAR LA COMPARACIGN ENTRE MEDIAS,

TraTAMIENTOS

SE UTILIZAROR 8 VACUNAS PREPARADAS CON ANT{GENO PRODUCL
DO EN LA BOLSA DE FABRICIO: Bf 1S, BF1l + 2§, BF 12, ~-
BF 6. BF 4, BF 3, BF 1.5 v BF 0.6. En 4 TRATAMIENTOS-
SE USO EMBRION DE POLLO COMPLETO., CENTRIFUGADO O NO CEN
TRIFUGADD: - EPC 30, EPC 6, EPC 3 v EP 6. - En 4 TRATA -
MIENTOS SE us6 tAa MCA como ANTIGENO. YA FUERA CENTRIFU-
GADA 0 NO CENTRiFuGaDA: [MCAC 30, MCAC 6, MCAC3 v - -

MCA 6. Un GRUPO CON TRES REPETICIONES, QUEDO COMO TES
T160 No TRATADG (TNTD
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RESULTADOS

LA TITULACION DE LOS ANT{GENOS INCLUIDOS EN LAS VACUNAS
SE MUESTRA EN EL CUADRO 1, Los RESULTADOS REVELARON QUE EL-
PRODUCéDg EN LA BOLSA DE FABRICIO ALCANZG EL TiTuLO MAS ALTO-
con 10°*2 DIE 50/mL, En SEGUNgO LUGAR SE ENCONTRS EL PRODU-
CIDG EN EMBRION DE POLLO CON 10 ‘1 DIE 50/ML.  FINALMENTE EL
T{TULO MAS BAJO FUE OBTENIDO_PQR EL ANTIGENO PRODUCIDO EN MEM
BRANA CORIOALANTOIDEA coN 10-+° DIE 50/mL, :

cuAapRrOl

TiTuLOS VIRALES DE LA CEPA 73688 OBTENIDOS
DE ANT{GENO MULTIPLICADO EN BOLSA DE FABRL
cro (BF), emBrIGN DE poLLo (EP) v MEMBRANA
cor10ALANTOIDEA (MCA),

BF EP MCA

106>" 10 61" - 19 28

*  TiTuLOS EXPRESADOS EN DOSIS INFECTAN
TES PARA EL EMBRION 50/mL.
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ResuLTADDS DE LAS 8 VACUNAS PREPARADAS CON ANT{GENO PRODU
‘c1DO EN LA BoLsA DE FaBricto (BF1S, BF1+2S, BF12, BF6. BF4, BF3,
BF1.5 v BF0.6).

Los RESULTADOS DE LOS T{TULOS OBTENIDOS DURANTE LAs 40 sg
MANAS DE PRUEBA SE MUESTRAN EN EL CUADRO 2, LAS VACUNAS QUE —
DIERON MEJOR TITULO A LO LARGO DE LAS 40 SEMANAS SON EN ORDEN -
DE MAYOR A MENOR TiTurLo BF1S. BF12. BF6., BF4, BF1+2S, BF0.6., -
BF3 v BFL,5.

LA FIGURA 1 ¥ 2 MUESTRAN EL COMPORTAMIENTO DE LOS Ti{TULOS
DE ‘ANTICUERPOS OBTENIDOS CON LOS TRATAMIENTOS CON ANT{GENO PRO-
DUCIDO EN LA BOLSA DE FABRICIO, SE PUEDEN OBSERVAR CAfDAS EN-
LOS TiTULOS DE ANTICUERPOS ENTRE LA, BA. Y 1A. 12A SEMANA POST-
VACUNACION EN TODOS LOS TRATAMIENTOS,

EL ANALISIS ESTADISTICO DEL COMPORTAMIENTO DE LAS 8 vAcu-
" NAS PREPARADAS CON ANTiGENO PRODUCIDO EN BOLSA DE FABRICIO SE -
OBSERVA EN EL CUADRO 2, SE OBSERVO QUE NO HUBO DIFERENCIA ESTA
DISTICAMENTE SIGNIFICATIVA ENTRE LOS 4 TRATAMIENTOS QUE OBTUVIE
RON Los MEJORES TiTuLos (p=0.01) (BrlS, BF12, BF6 v BF4). Tam
POCO HUBO DIFERENCIA ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVA ENTRE LOS 4
TRATAMIENTOS QUE OBTUVIERON LOS TfTULOS MAs Bagsos (p=0.01) - -
(BF1+2S, BF0,6, BF3 v BF1:5).  SIN EMBARGO SI EXISTIO DIFEREN-
" CIA ESTADISTICAMENTE SIGNIFICATIVA ENTRE LAS MEJORES 4 VACUNAS-
¥ LAS U VACUNAS QUE PRODUJERON LOS TITULOS MAS BAJoS. Tobos -°
LOS TRATAMIENTOS TUVIERON DIERENCIA CON EL GRUPO TNT,
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cuaproO 2

TiTuLoS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS
DURANTE 40 SEMANAS CON LAS VACUNAS PRE
PARADAS CON ANTIGENG PRODUCIDO EN BOL-
sa DE FaBRriciO

TRATA- SEMANAS POST-VACUNACION PROM,
. MIENTO. GRAL..
2 4 6 8 12 ® 20 2 30 W
BFIS 10.2* 9.6 102 90 13.2 128 134 13.0 13.0 13.8 1L.&*
FER 103 L3 106 126 101 123 127 126 128 126 UN79
B6 96 2.9 1.7 1L5 IL1 118 121 121 124 130 1.62*
B4 90 107 1,1 108 L4 120 1.2 20 121 120 n2
BFI+2s 95 1.6 9.4 129 83 106 14 124 21 135 L8
BO.6 84 1.1 103 1.4 103 11,0 111 1.0 1.3 1.9 1078
B3 81 105 102 1.0 103 11,3 107 1.3 1.8 12.0 10728
BFl5 83 96 101 1.4 102 1.4 102 1.1 1.4 125 10628
W 721 62 63 57 97 102 99 93 93 91 831

* TiTULOS EXPRESADDS EN LOG. 2 DE LA MEDIA
GEOMETRICA, ABC LETRAS DIFERENTES EX-
PRESAN DIFERENCIA SIGNIFICATIVA ENTRE - -
LOS TRATAMIENTOS SEGUN LA PRUEBA DE TUKEY
(r=0.01)
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SEMANAS POS VACUNACION

* LOG. 2DE LA MEDIA GEOMETRICA

Fig1

TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS DURANTE 40 SEMANAS CON LAS

EMULSIONES BFf12, BF 1S, BF6,BF4 Y EL GRUPO TNT

BF 12
BF1 S
BF 6
BF4
TNT
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SEMANAS POS VACUNACION

* LOG. 2 DE LA MEDIA GEOMETRICA

Fig.2 ;
 TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS DURANTE 40 SEMANAS CON LAS
EMULSIONES BF 142 S, BF 3, BF 1.5, BF 0.6, Y EL GRUPO TNT
e BF1+2S
- BF3
. —- BF15
-~ BFOG
--- TNT
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RESULTADOS DE LAS 4 VACUNAS PREPARADAS CON ANT{GENO PRO-
DUCIDO EN EMBRION DE poLLo (EPC30, EPC6, EPC3 v EPG).

Los RESuLTADOS DE L0S TITULOS OBTENIDOS DURANTE LAS 40 -
SEMANAS DE PRUEBA SE MUESTRAN EN EL CUADRO 3. LAs VACUNAS -
QUE DIERON LOS T{TULOS DE ANTICUERPOS MAS ALTOS SON EN ORDEN-
DE MAYOR A MENOR TfTuLo EPC30, EP6, EPC6 v EPC3.

LA F1GURA 3 MUESTRA EL COMPORTAMIENTO DE LOS TITULOS DE-
ANTICUERPOS OBTENIDOS CON LAS VACUNAS PREPARADAS CON ANTIGENO
PRODUCIDO EN EMBRIGN DE POLLO. EN LOS 4 TRATAMIENTOS SE 0B-
SERVO UNA cAfDA EN LOS TITULOS EN LA 8A, SEMANA POST-VACUNA =

CION Y TAMBIEN DURANTE LA GA. SEMANA CON EXCEPCION DE LA VACY
Na EPC3,

EL ANALISIS ESTADISTICO REVELO QUE NO EXISTIO DIFERENCIA
SIGNIFICATIVA ENTRE LAS VACUNAS EPC30, EPC6 v EP6 (p=0,01), -
SIN EMBARGO SI EXISTIO DIFERENCIA CON LA VACUNA EPC3 (ver cua
DrRo 3). ToDOS LOS TRATAMIENTOS DIFIRIERON DEL Grupo TNT,
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cuaproO 3

TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS
DURANTE 40 SEMANAS CON LAS VACUNAS PRE
PARADAS CON ANTIGENO PRODUCIDO EN EM -
BRIGN DE POLLO,

SEMANAS POST-YACUNACION
4 6 8 12 16 20 5 30 w0
109 9.4 9.0 13.0 122 1.6 121 123 12,4
109 88 86 1,7 1.6 1220 127 127 137
10,9 88 86 1.9 1.3 129 125 1.8 1.5
9,1 10,0 84 W3 1.3 122 123 131 13.0
62 63 57 97 93 2 99 463 9.1

TITULOS EXPRESADOS EN LOG., 2 DE LA MEDIA GEO-
METRICA.,  A.B.C. LETRAS DIFERENTES EXPRESAN-
DIFERENCIA SIGNIFICATIVA ENTRE LOS TRATAMIEN-
TOS SEGUN LA PRUEBA DE Tukey (p=0.,01).

PROM,
GRAL.

1,330
n.3°
11,214
10,848

8.28¢
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Fig.3

TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS DURANTE 40 SEMANAS CON
LAS EMULSIONES EPC 30, EPC 6, EP 6, EPC 3 Y EL GRUPO TNT

“EPC 30
- EPC 6
- EP6

EPC 3
TNT
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RESULTADOS DE LAS 4 VACUNAS PREPARADAS CON ANTIGENO PRQ
DUCIDO EN MEMBRANA CORIOALANTOIDEA -(MCAC30, MCAC6, MCA6 v -
MCAC3).

Los RESULTADOS DE LOS TITULOS OBTENIDOS DURANTE tAS 40-
SEMANAS DE PRUEBA SE MUESTRAN EN EL CUADRO 4,  LAs VACUNAS-
QUE DIERON MEJORES TITULOS A LO LARGO DE LAS 40 SEMANAS SON-
EN ORDEN DECReECIENTE:  MCAC30., MCAC6. MCA6 v MCAC3.

LA . FIGURA 4 MUESTRA EL COMPORTAMIENTO DE LOS T{TULOS -

DE ANTICUERPOS OBTENIDOS CON ANT{GENO PRopuciDO EN MCA. EN

LOS 4 TRATAMIENTOS SE OBSERVO UNA CA{DA EN LOS TITULOS EN -

LA SEXTA Y OCTAVA SEMANA POST-VACUNACION Y PARA LA VACUNA -
MCA6 TAMBIEN DURANTE LA CUARTA SEMANA POST-VACUNACION,

7 EL ANALISIS ESTAD{STICO REVELO DIFERENCIAS SIGNIFICATI-
VAS ENTRE LA VACUNA MCAC30 vy LAS DEMAS VACUNAS PREPARADAS -
¢oN ANTfceNo prRobuctpo EN MCA (p=0,01). - DE 1GUAL FORMA =
EXISTIO DIFERENCIA SIGNIFICATIVA ENTRE LAS VACUNAs MCAC6 v -
MCAG con LA vacuna MCAC3 (ver cuaDpro 4). ToDos LOS TRATA -
MIENTOS DIFIRIERON DEL GRupg TNT.
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cuaDRO 4

TITULOS VIRUS NEUTRAL IZANTES OBTENIDOS-
DURANTE 40 SEMANAS CON LAS VACUNAS PRE
PARADAS CON ANTIGENO PRODUCIDO EN MEM-
BRANA CORIOALANTOIDEA,

PROM,
SEMANAS POST-VACUACION GRAL,

4 6 8 12 1 2 B N W
13 89 85 103 1.0 1.3 1.7 122 133 108"
99 95 72 L7 121 U3 L5 122 130 1063
82 81 77 113 1,3 1.0 106 1.2 1.8 10.1®
05 82 83 493 107 107 10 L3 13 98°
62 63 57 97 93 102 99 93 91 82°

* T1i7uLDS EXPRESADOS EN LOG, 2 DE LA MEDIA
GEOMETRICA,  ABCD LETRAS DIFERENTES EX-
PRESAN DIFERENCIA SIGNIFICATIVA ENTRE -
TRATAMIENTOS SEGUN LA PRUEBA DE TUKEY --
(p=0.01)
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SEMANAS POS VACUNACION

* LOG. 2 DE LA MEDIA GEOMETAICA

Flg.54 .

TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS DURANTE 40 SEMANAS CON LAS
EMULSIONES MCAC 30, MCAC 6, MCA 8, MCAC 3, Y EL. GRUPO TNT »
‘ —— MCAC 30
! ~.— MCAC 6
- <~~ MCA 6
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RESULTADOS DE 3 VACUNAS CONTENIENDO EL MISMO PORCENTAJE
DE ANTIGENO PERO FUENTE DISTINTA DEL MisMo (BF6, EPC6, MCACG)

Los RESULTADOS DE LOS TiTULOS OBTENIDOS DURANTE H0 SEMA
NAS DE PRUEBA SE MUESTRAN EN EL CUADRO 5. LA VACUNA CON AN~
TiGeENo probuciDo EN BF OBTUVO LA MEJOR RESPUESTA SEROLOGICA -
SEGUIDA DE LA VACUNA CON ANTIGENO PRODUCIDO EN EP v FINALMEN-
TE LA VACUNA CON ANTIGENO PRODUCIDG EN PICA.

LA FiGURA 5 MUESTRA EL COMPORTAMIENTO DE LOS TiTULOS DE
ANTICUERPOS A LO LARGO DE LAS 40 SEMANAS DE PRUEBA,

EL ANALISIS ESTADISTICO REVELO DIFERENCIAS SIGNIFICATI-
VAS ENTRE LOS 3 TRATAMIENTOS (p=0,01).

CUADRO 5

TiTULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS
« DURANTE 40 SEMANAS CON LAS VACUNAS CON
TENIENDO EL MISMO PORCENTAJE DE ANTIGE

NO.
TRATA- SEMANAS POST-VACUNACION PROM,
MIENTD GRAL.
2 ] 6 8 12 15 20 5 30 Ly
B6 960 109 1.7 1.5 111 1.8 121 121 124 130 1.6t
EPG6 94 109 88 86 19 1.8 129 15 1.8 B35 1W2A°
MCACE 7.9 99 95 72 1.7 121 1.3 1.5 122 130 10.63°

* TituLos EXPRESADOS EN LOG., 2 DE LA MEDIA GEOMETRICA,
ABC LETRAS DIFERENTES EXPRESAN DIFERENCIA SIGNIFICA
TIVA ENTRE TRATAMIENTOS SEGUN LA PRUEBA DE TUKEY -
(p=0,01)
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SEMANAS POS VACUNACION

* LOG. 2 DE LA MEDIA GEOMETRICA

Fig. 5

TITULOS VIRUS NEUTRALIZANTES OBTENIDOS DURANTE 40 SEMANAS CON
LAS EMULSIONES BF6, EPC6 Y MCAC6
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DISCUSION

La concentracion viraL (DIE 50) oBTENIDA EN BoLsA DE Fa-
BRICIO FUE MAYOR QUE LA OBTENIDA EN EP. LO QUE CONCUERDA cON -
LOS HALLAZGOS DE OTROS AUTores (11, 27). Esto Es DEBIDO A -
Que LA BF Es EL SITIO DE REPLICACION NATURAL PARA EL VIRUS Y -
LA CEPA 73688, UTILIZADA EN EL PRESENTE TRABAJO. ES UNA CEPA -
AISLADA DE UN BROTE DE CAMPO DE LA ENFERMEDAD.

Los RESULTADOS OBTENIDOS -EN LA CONCENTRACION VIRAL OBTE-
NIDA EN MCA v EN EP coINCIDEN con Los DE HiTcHNER (6), QUIEN -
ENCONTRG UNA CONCENTRACION MAYOR €N EL EP que EN LA MCA uTiLI-
ZANDO UNA CEPA ADAPTADA AL CRECIMIENTO EN EL EP MEDIANTE 46 pa
saJes EN EP previos (cepa 2512). LA ceEpa 73688 No ES UNA CE-
PA ADAPTADA AL CRECIMIENTO EN EL EP. CoMo ERA DE ESPERARSE.-
Los TiTuLOS ALCANZADOS POR HITCHNER (6) FUERON MAS ALTOS CON -
LA CEPA 2512 QUE LOS OBTENIDOS CON LA CEPA 73688 EN ESTE TRABA
Jo,

AL IGUAL QUE EN NUMEROSOS TRABAJOS REALIZADOS ANTERIOR -
MENTE, LA APLICACION DE VACUNAS DE VIRUS MUERTO EMULSIONADO EN
GALLINAS ANTES DE EMPEZAR LA PRODUCCIGN INDUJO ALTOS T{TULOS -
DE ANTICUERPOS QUE SE MANTIENEN DURANTE 40 SEMANAS DE PRODUC -
cion (9, 11, 18, 26. 27).

LAS VACUNAS ELABORADAS CON ANT{GENO PRODUCIDO EN LA BF -
Y.A MAYOR CONCENTRACION DE anNTigeno (BF1S. BF12 v BF6) oBTuviE
RON LOS T{TULOS MAS ALTOS A LO LARGO DE LA PRUEBA. EL HECHO-
DEMOSTRADO POR OTROS AUTORES (22) DE QUE A MAYOR CONCENTRACION
DE ANT{GENO INCLUIDO EN LA VACUNA. LA RESPUESTA DE ANTICUERPOS
ES MAYOR, SE CORROBORO EN ESTE TRABAJO DONDE LA RESPUESTA DE -
ANTICUERPOS FUE DIRECTAMENTE PROPORCIONAL A LA CANTIDAD DE AN-
TIGENO INCLUIDO EN LA VACUNA, AUNQUE NO SIEMPRE EXISTIG UNA DL
FERENCIA ESTADISTICA SIGNIFICATIVA SEGUN LA PRUEBA DE TUKEY --
(r=0.01).
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EL ONICO TRATAMIENTO QUE NO SIGUE ESTA NORMA FUE LA VACY
Na BF0.6 QuE 0BTUVO UN TITULO PROMEDIO superi1OorR (10.78) A pos-
vAcuNAs (BF3 v BF1.5) QuE CONTEN{AN MAYOR CANTIDAD DE ANTLGENO
(riTuLo proMep1o DE 10.72 v 10.62 RESPECTIVAMENTE), EN ESTE-
CASO AUNQUE EXISTIO UNA DIFERENCIA NUMERICA. NO EX1STI6 DIFE -
RENCIA ESTADI{STICA ENTRE LOS TRATAMIENTOS (P=0.01).

SIEMPRE QUE EXISTIO UNA DIFERENCIA NUMERICA CON DIFEREN-
CIA ESTADISTICA SIGNIFICATIVA, LOS TRATAMIENTOS CON LAS RES- -
PUESTAS MAS ALTAS CONTENfAN MAYOR CANTIDAD DE ANT{GENO COMO ES
EL CASO DE LOS TRATAMIENTOS CON ANTiGENO PRODUCIDO EN BF ponDE
LOS 4 TRATAMIENTOS CON MAYOR CONCENTRACION DE ANTicENO BF1S, -
BF12, BF6 v BFY4 DIFIEREN ESTADISTICAMENTE DE 10S U4 TRATAMIEN -
TOS CON MENOR CANTIDAD DE ANTieceno BF1+2S. BF3., BF1l, v Bf0.6.

ESTE FENGMENO SE OBSERVO TAMBIEN PARA LAS VACUNAS PREPA-
RADAS CON ANTIGENO PRODUCIDO EN EP DONDE LAS 3 VACUNAS CON MA-
YOR -.CONTENIDO DE ANTiGENO EPC30, EPC6 v EP6 TUVIERON DIFEREN -

CIA SIGNIFICATIVA CON LA VACUNA CON MENOR CANTIDAD DE ANTIGENO
EPC3.

DE LA MISMA FORMA LA VACUNA CON MAYOR CONCENTRACION DE -
ANTfGENO PRODUCIDO EN MCA, MCAC30, Tuvo DIFERENCIA SIGNIFICATL
VA CON LAS vAcuNAs MICACE v MCA6 con MENOR CONCENTRACION DE AN-
TIGENO Y ESTAS A SU VEZ DIFIRIERON ESTADiSTICAMENTE DE LA VACLU
NA MCAC3 coN LA MENOR CONCENTRACION DE ANTIGENO,

ES DE HACERSE NOTAR TAMBIEN QUE LAS MEJORES RESPUESTAS -
DE ANTICUERPOS OBTENIDOS SIGUIERON EL MISMO ORDEN OBSERVADO EN
LA CONCENTRACION VIRAL ALCANZADA, TENIENDO LA CONCENTRACION -
MAs ALTA BF secuipa pE eL EP v LA MCA. AL coMPARAR 3 vacunas
CON -EL MISMO CONTENIDO DE ANTIGENO PERO FUENTE DE ANTIGENO DI-
FERENTE: BF6, EPC6 v MCACG, PODEMOS OBSERVAR QUE LAS RESPUES-
TAS OBTENIDAS FUERON MEJORES PARA LA VACUNA BFE (11.62) secur-
DAS POR LA VACUNA EPC6 (11.21) v LA RESPUESTA MAS BAJA PARA LA
- vAacunNA MCAC6 (10.63), EsTAS DIFERENCIAS FUERON ESTADISTICA -
MENTE SIGNIFICATIVAS (p=0,01J.
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SE OBSERVO UNA CAIDA DE ANTICUERPOS EN TODOS LOS TRATA -
MIENTOS ENTRE LA CUARTA Y LA DOCEAVA SEMANAS POST-VACUNACION.-
Es DE HACERSE NOTAR TAMBIEN QUE SE OBSERVG UN INCREMENTO DE T
TULOS EN EL GRUPO TNT PARA LA DOCEAVA SEMANA DE LA PRUEBA, -
DEBIDO A LA PATOGENIA DE LA ENFERMEDAD, ES IMPOSIBLE QUE ESTAS
AVES HAYAN SUFRIDO UN BROTE DE IBF cOMO LO SUGIEREN LOS RESUL-
TADOS SEROLOGICOS. DEBIDO A QUE ESAS AVES YA HABIAN SUFRIDO LA
INVOLUCION NATURAL DE LA BF POR LA EDAD EN LA QUE SE ENCONTRA-
BAN (14). . ESTE ORGANO ES INDISPENSABLE PARA LA MULTIPLICA --
CION MASIVA DEL VIRUS (14},  CABE MENCIONAR POR OTRA PARTE -
QUE LA OBTENCION DE LOS T{TULOS VIRUS NEUTRALIZANTES POR MEDIO
DE LA PRUEBA DE VIRUS SERONEUTRALIZACION EN FIBROBLASTOS DE EM
BRION DE POLLO. LAS PRUEBAS FUERON CORRIDAS DURANTE DISTINTAS-
FECHAS PARA LOS DIFERENTES GRUPOS DE SUEROS. DEBIDO A QUE LA
PROCEDENCIA DE LOS EMBRIONES UTILIZADOS PARA LA OBTENCION DE -
FIBROBLASTOS PUDO HABER VARIADO POR LAS DISTINTAS FECHAS EN -
QUE SE CORRIO LA PRUEBA Y A SU VEZ ESTA VARIACION PUDO HABER -
INFLUENCIADO EN EL GRADO DE MULTIPLICACION DEL VIRUS EN LOS F1L
BROBLASTOS COMO LO HAN OBSERVADO OTROS AUTORes (6, 12), La -
VARIACION ENCONTRADA EN LOS T{TULOS PUDO HABERSE DEBIDO A ERRQ
RES INHERENTES A ESTA PRUEBA DE VIRUS SUERO NEUTRALIZACION.




CONCLUSIONES

1.- LAS MEJORES FUENTES PARA LA MULTIPLICACION DE LA CEPA -
73688 FUERON EN ORDEN DECRECIENTE: LA BOLSA DE FABRICIO:
EL EMBRION DE POLLO Y LA MEMBRANA CORIOALANTOIDEA.

2.~ - LA RESPUESTA DE PRODUCCION DE ANTICUERPOS FUE DIRECTAMEN-
TE PROPORCIONAL A LA CANTIDAD DE ANT{GENO INCLU{DO EN LA-
VACUNA,

3.~ LA RESPUESTA DE ANTICUERPOS FUE DIRECTAMENTE PROPORCIONAL
A LA CONCENTRACION DE VIRUS PRESENTE EN EL ANTfGENO INCLUL
DO EN LA VACUNA POR LO QUE LAS MEJORES RESPUESTAS CORRES-
PONDIERON A LA BOLSA DE FABRICIO SEGUIDAS DE EL EMBRION -
DE POLLO Y FINALMENTE LA MEMBRANA CORIOALANTOIDEA EN TRA-
TAMIENTOS CON IGUALDAD DE PORCENTAJE DE ANT{GENO INCLU{DO.

4.~ - LA PRODUCCION DE ANTIGENO EN LA BOLSA DE FABRICIO PUEDE -
CONTEMPLARSE COMO UNA ALTERNATIVA PARA LA ELABORACION DE-
VACUNAS DE VIRUS MUERTO EMULSIONADO CONTRA LA INFECCION -
DE LA BOLSA DE FABRICIO POR LA SUPERIORIDAD MOSTRADA SO -
BRE EL ANT{GENO PRODUCIDO EN EMBRION DE POLLO O EN MEMBRA
NA CORIQALANTOIDEA TANTO EN REPLICACION DEL VIRUS COMO EN
RESPUESTA DE ANTICUERPOS OBTENIDA CON LA CEPA 73688,

5.- Es POSIBLE OBTENER BUENAS RESPUESTAS DE ANTICUERPOS CON -
EL USO DE VACUNAS EMULSIONADAS CONTRA LA INFECCION DE LA-
BOLSA DE FABRICIO DURANTE 40 SEMANAS DE PRODUCCION DE LAS
AVES. Co
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