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RESUMEN

MVZ Sinchez Buitrago Carlos Arturo. Evaluacion de dos cepas vacunales del virus de la
infeccion de la bolsa de Fabricio (IBF), en pollos de engorda comerciales. (Bajo la direccion
de MCYV Casaubon Huguein Maria Teresa, MCV Valladares de la Cruz Juan Carlos y MVZ
Tapia Pérez Graciela). La IBF es una de las enfermedades de mayor importancia economica
en la industria aviar mundial. En el mercado existe una variedad de vacunas para el control
de esta enfermedad, entre las que, por sus propiedades, resaltan las vacunas producidas con
cepas intermedias, por tener la capacidad de sobrepasar los titulos de anticuerpos maternos e
inmunizar las parvadas. Se seleccionaron dos vacunas: la vacuna "A" experimental y la
vacuna "B", comercial. Para la evaluacion de las vacunas y su eventual interferencia con

otras vacunaciones, se disefi6 un experimento consistente en tres estudios: uno en centro de

Ensefl el igacion y E ion en Produccidn Avicola de la Facultad de Medicina

Veterinaria y Zootecnia de la UN.AM. (CEELEP.A), otro en CEIEPA. y el

laboratorio del Departamento de Produccién Animal: Aves (DPA:Aves) y el tercero en

DPA:Aves. Se emplearon pollos cc iales de un dia de edad, sin sexar y distribuidos al
azar en los tratamientos "A", "B" y "S" sin vacuna, que se se dividieron en grupos
desafiados y no desafiados. Las variables de respuesta vtilizadas fueron Indice bursal (:[B),
Indice Rango tarso bursal (RTB), Lesién bursal (L.bursal) y las respuestas serolégicas: sero

neutealizacion para (VSN) IBF e inhibicion de la hemoaglutinacion (HI) para Ia enfermedad

de Newcastle, para evaluar la posible interferencia con otras vacunaciones. En el andlisis



estadistico se utilizé el método de cuadrados mini de la modalidad GML del

Stadistic, Analisis Sistem (SAS), para IB y RTB; las variables VSN y HI de analizaron de
igual forma previa transformacion logaritmica. En la L.bursal se emple¢ la prueba de
Kruskal Wallis y el procedimiento Nparlway de! mismo paquete, en el ultimo caso las

diferencias se encontraron mediante Willcoxon. Los resultados de los tres estudios fueron

b . El u 1 con la vacuna "A" produjo lesiones bursales y titulos de
anticuerpos mayores, por otro lado en el aspecto macroscopico presentd bolsas mas
pequefias en comparacién con la vacuna "B" y el tratamiento sin vacuna “S". Los animales
de los tratamientos "A" y "B" al igual que los controles presentaron respuesta similar a la
vacunacién contra ENC. Los cocficientes de correlacion de Pearson en las variables de
respuesta, fueron altos (0.80) entre IB y RTB, pero éstos presentaron valores medios (-0.53
y -0.48) con la L bursal. ElIB, RTB y L .bursal presentaron una correlacion muy baja con
las pruebas serologicas. Se concluye que ia vacuna "A" experimental presenté mayores
titulos (VSN-IBF) y mayores L.bursales que la vacuna "B" comercial. Los indices y

L.bursal no reflej la

P i de las aves a las vacunaciones contra IBF, por lo

tanto, es muy importante el seguimiento serologico para valorar la respuesta inmune.



EVALUACION DE DOS CEPAS VACUNALES DEL VIRUS DE LA INFECCION

DE LA BOLSA DE FABRICIO, EN POLLOS DE ENGORDA COMERCIALES.

INTRODUCCION
La infeccion de la bolsa de Fabricio (IBF) ¢s una enfermedad altamente contagiosa de las
aves, causada per un virus de la familia Bimaviridae, género Bimavirus (Dobos y col., 1979).
Se caracteriza por presentar tropismo por el tejido linfoide y principalmente por la bolsa
predisponiendo la aparicién de cuadros de inmunosupresion, provocando grandes pérdidas
econdmicas a 1a industria avicola mundial (1, 6, 7, 8, 20, 26, 31, 33, 79, 90, 96, 102).

Ledi . : d

Para p ir las p

por IBF se vacunan las reproductoras con el fin
de conferir inmunidad pasiva a los pollitos y por otro lado, se realiza la vacunacién de aves
jovenes con virus vivo atenuado. Las vacunas que se utilizan se conocen como fuertes o

calientes, intermediasy suaves (16, 84).

Las vacunas fuertes son producidas con cepas altamente virulentas, por lo cual han

f 1

desaparecido del do, los virus suaves son neutrali por los anticuerpo
matemnos y por ende no confieren una buena proteccion y por Gltimo las cepas intermedias
tienen la capacidad de superar la inmunidad matema y conferir una buena inmunidad

(30,73).



Con respecto a los virus les intermedios se indica que’
1. Provocan atrofia de la bolsa como consecuencia de su replicacion en los foliculos
linfoides, lo cual disminuye la respuesta inmune hacia otros antigenos vacumales y

predisponen a la entrada de agentes oportunistas (20, 48, 65, 83, 94, 96, 99, 100),

2. Hay variabilidad de las cepas vacunales intermedias cn cuanto a las propiedades de
virulencia e inmunosupresion, que pueden volverse patogenas después de varios pases en

animales susceptibles (94).

3. Las interacciones de factores tales como vacunacion con cepas intermedias, exposiciones
a virus de campo de diferente virulencia, variabilidad en los sistemas de explotacion,
diversidad en las pricticas de manejo como calendarios de vacunacion, uso de
desinfectantes, pueden modificar la respuesta inmune y el comportamiento productivo de las
aves (98).
Definicién

La infeccion de la bolsa de Fabricio, es una enfermedad altamente contagiosa, causada
por un Bimavirus de la familia Birnaviridae, que afecta principalmente aves jovenes, en las
que lesiona el tejido linfoide y especialmente la bolsa, lo que causa disfuncion en la respuésta

del sistema inmunologico (33, 41, 68, 80, 88, 99).



Historia

La enfermedad de Gumboro se denomind asi, por presentarse por primera vez en
Gumboro, Delaware, EU.A, Fue diagnosticada por Cosgrave en 1962, refiriéndose a la
enfermedad como "nefrosis aviar". En el mismo afo, Hitchner y Winterfield aislaron el
agente causal y sugirieron el nombre de “infeccion de Ia bolsa de Fabricio” (IBF) (36, 43,

78, 79).

En 1972, Allan y col. describieron por primera vez la inmunosupresion causada por
IBF en aves infectadas en edad temprana, después se demostro que la enfermedad causa una

disminucidn de la capacidad de respuesta del sistema inmunitario de las aves (7, 20, 28, 39,

44, 46, 48, 63, 80, 88, 90, 100).

En la presentacion inicial la IBF en Delmarva E.U.A., en 1962 aparecio en forma aguda
en parvadas de 3 a 4 semanas de edad, en los que caus6 un 60% de morbilidad y del 5 al

10% de mortalidad (103).

Se ha especulado que el virus de IBF surgié como una mutacién de un Bimavirus
causante de enfermedad en peces, procedente de harina de pescado mal esterilizada que
introdujo el virus 2 las parvadas, generando asi una mutacién patogena para los pollos.

Independientemente de su origen, el virus se difundié rapidamente en toda la industria



avicola de Norte América y posteriormente en el resto de la poblacién avicola mundial:
1965, Inglaterra, Italia, Israel y Alemania; 1967, Suecia; 1968, Espaiia y Rumania; 1969,
Grecia, Polonia y Francia, Nueva Zelanda ha estado siempre libre de la enfermedad (36, 39,

45, 63, 78, 85, 88).

Las grandes pérdidas iniciales por IBF disminuyeron por la rapida introduccién de
vacunas atenuadas. La introduccion de las prucbas seroldgicas como difusion en gel agar
(IDGA), virus seroneutralizacion y la técnica de inmunoenzayo enzimitico (ELISA), ha
facilitado la planeacién de programas de vacunaciéon en parvadas de reproductoras para
inducir 1a transferencia de anticuerpos maternos a la progenie y para la proteccion adicional
a la progenie. A mediados de la década de 1980, surgieron cepas vasiantes de IBF, las
primeras cepas se descubrieron en E.U.A. ¢n la zona de Delmarva en 1985 (Rosemberger y
col.), desde entonces se han aislado variantes en Misisipi {(Giobrone, 1986), Ohio (Jachwood
y Saif 1987, Ismail y col. 1990), Georgia (Roszales y col. 1989) y Arkansas (Beasley,1989),
todas éstas cepas a la fecha son de patogenicidad baja. En contraste con lo sucedido en
E.U.A. en Europa (Van den Berg y col. 1991), Africa del Sur y Japon se han aislado cepas

de alta patogenicidad. En la actualidad estas ultimas estdn presentes en América Latina

(103). '

El control de IBF se ha complicado desde el hallazgo de las cepas “variantes™ del

serotipo | encontrado en la regidén de Delmarva (Delmare, Maryland, Virginia), las cuales se



dad.

diferencian de las cepas estandar en sus propi biologicas y por ser capaces de superar

la proteccidn de la inmunidad materna. Se piensa que estas variantes o subtipos ya existian

en la naturaleza o bien se originaron por mutaciones de virus de campo (21, 61, 69, 94, 99).

En México, Correa en 1964 identifico IBF por primera vez, a la fecha estudios

disticos y seroldgi d ran que esta enfermedad ha alcanzado las 4rcas de gran
produccién avicola. En 1971 Lucio, Antillon y Fernandez confirmaron la presencia de la

enfermedad en México al identificar anticuerpos contra el virus (40, 51, 88)

Impacto Econémico

Durante la década de 1960, IBF en su forma clinica fue responsable hasta del 4% de la
mortalidad entre las parvadas de pollos de engorda en América del Norte.  Adn cuando no
se observd una distribucion estacional de la mortalidad, las condiciones climaticas adversas
durante el inviemo produjeron pérdidas debidas a colibacilosis en parvadas infectadas con
este virus durante las 2 a 3 primeras semanas de edad. El efecto de la inmunosupresion que
tiene el virus, reduce la eficiencia de la inmunizacion contra las infecciones respiratorias,
tales como la enfermedad de Newcastle y la bronquitis infecciosa. Ademas, Escherichia coli
puede actuar como patdgeno oportunista produciendo mortalidad terminal asociada a

septicemia. Se ha atribuido el aumento significativo de la tasa de decomiso en el rastro, al

plejo aer litis y icemia, de 1975 a la fecha. Con el surgimiento del virus



virulento del tipo | de IBF en Europa, en 1986, la mortalidad llegd hasta el 15% en
parvadas afectadas y ¢n algunos casos en donde existieron complicaciones con infecciones
secundarias, la mortalidad excedié al 25%, hasta la edad de sacrificio de 49 dias. Las
* parvadas afectadas mostraron una disminucion de la eficiencia en la conversion alimenticia,
falta de homogeneidad por condiciones atribuidas a la inmunosupresién, entre las que se
incluye a la dermatitis dangrenosa, la enteritis necrotica, la coccidiosis y la septicemia, asi

como elevadas tasas de decomiso en el rastro.

Las parvadas de reproductoras de reemplazo expuestas al desafic con el virus de IBF,
sufren inmunosupresion, que produce deficiente respuesta de los titulos de anticuerpos a las
vacunaciones contra virus respiratorios, tales como el de la bronguitis infecciosa y el de la
enfermedad de Newcastle. Durante el ciclo de postura de las aves, se proden disminuciones
en postura, en fertilidad y en [a incubabilidad, con lo cual se reducen las utilidades. La
progenie de engorda derivada de reproductoras con inmunosupresion tiene niveles inferiores
de anticuerpos matermnos, lo cual a su vez produce disminuciones en la tasa de crecimiento y

aumenta la susceptibilidad de estas aves al desafio viral. Existen costos considerables que

estin involucrados en la impl ion de los pr s totalitarios de inmunizacion y
prevencitn contra IBF en las grandes integraciones productoras de pollos de engorda, pues
ademis de la vacuna, es necesario incurrir en gastos de personal, instalaciones de laboratario

y los reactivos necesarios para el seguimiento de las parvadas. La intensificacion de la

P yla

el b

ién, la restriccion del movimiento de personal y equipo, son




precauciones necesarias que deben agregarse al costo de produccién y que pueden atribuirse
directamente a la ocurrencia de la enfermedad de Gumbore. Estudios realizados en E.U.A.
han confirmado que parvadas serolégicamente negativas a IBF al momento del sacrificio,
arrojan indices de produccién aparentemente superiores, en un 10%, a las parvadas que se
enfrentaron ai desafio de campo durante el periodo de crecimiento. Igualmente las tasas de
decomiso corresponden a mas del doble en las parvadas serologicamente positivas al
tnomento del sactificio, en comparacién con las aves no infectadas. En un estudio con 85
parvadas de engorde, que representan un total de 1.25 millones de pollos de engorda, se
demostrd que <l ingreso neto resultante de las parvadas negativas seroldgicamente, fue un
12% superior al de las parvadas positivas, debido principalmente a una mejor tasa de

crecimiento y eficiencia en [a conversion alimenticia (88, 94, 103).

Epizootiologia

Esta enfermedad es de distribucidn mundia!, exceptuando Nueva Zelanda, presentandose
en zonas de grandes poblaciones avicolas. La mayoria de los productores vacunan contra
IBF, por lo tanto las aves se muestran seropositivas en poco tiempo. En la actualidad los

casos clinicos son raros, debido a que son modificados por los anticuerpos maternos v

posterior vacunacidn de la progenie. Lo mas comun es d al dio hi logi

P &3

lesiones crdnicas en la bolsa que producen cuadros clinicos mas graves debido a la

presion que ¢ (31, 64, 83, 90).



Etiologia
El virus de 18F pertenece 2 la familia Bimaviridae, género Birnavirus que se caracteriza
por presentar  ARN de doble cadena, dividide en dos segmentos, lo que facilita la mezcla

genotipica favoreciendo la aparicion de cepas mutantes (76, 84, 89).

Tiene forma icosaédrica y conformado por 4 proteinas-denominadas VPI, VP2, VP3 y
VP4, con pesos moleculares de 90 kD, 41 kD, 32 kD y 28 kD respectivamente. Las VP2 y
VP3 son més abundantes en el virus de IBF, con 51% y 40% respectivamente, mientras que
VPI constituye €l 3% y VP4 el 6%. Ademas se ha descrito una proteina adicional, VPX de
47 kD y que se cree es el precursor de VP2, Las VP2 y VP3 contienen los epitopes con
capacidad de inducir la formacion de anticuerpos neutralizantes, que protegen a los pollos.
El virus mide de 55 & 65 am de diametro, tiene 32 capsomeros, es desnudo, estable 2 pH
entre 2 y 12, resiste temperaturas de 56 °C por 5 h y desinfectantes como el fenol al 0.5%
durante | hora, timerasol, formol al 0.5% durante 6 horas y compuestos de amonio
cuaternario. Por estas razones el virus puede persistir varios meses (2 a 4 meses) en casetas

dcolas d ¢s de la despoblacién, a menos que se elimine el materal de cama y se

P

d inen profind te las instalaciones.  El virus se ha clasificado en dos serotipos

denominados ! y 2, que se diferencian por medio de virus seroneutralizacion, utilizande
anticuerpos monoclonales hacia VP2. pues los anticuerpos contra VP3 reconocen antigenos

de ambos grupos (73, 88, 95, 99),
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Entre los virus de serotipo 1 existen cepas de campo aisladas de aves vacunadas y que
han sufrido la enfermedad, que difieren de las cepas clasicas o convencionales en su
antigenicidad y virulencia pero que producen una rapida atrofia de la bolsa, asociada a una

inima r ta inflamatoria. A estas cepas se les ha denominado cepas "variantes” (62,

¥

66, 88, 105).

Patogenicidad

La IBF se presenta en reproductoras pesadas y ligeras, gallinas productoras de huevo
comercial y en pollos de engorda, Las estirpes productoras de huevo comercial son
probablemente las mas susceptibles a los efectos de la infeccién. En un brote de IBF, las
lesiones dependen de la virulencia de la cepa presente. El virus vacunal también posee un
potencial patogeno para los pollos. La cepa 1 es patogena para pollos y la 2 original de
pavoas no produce signos clinices, lesiones macroscopicas, ni microscopicas en pollos (67,

81, 84, 96).

La IBF se expresa en dos formas, inmunodepresion y sindrome nefitico hemorragico.
En pollos susceptibles de menos de 4 semanas de vida, causa inmunodepresion; en pollos de
més de 4 semanas, si hay inmunodepresion esta casi no tiene importancia, en cambio, los

pollos sufren deshidratacién, nefritis, hemorragias musculares y en el tejido subcutaneo (50).

11



Patogenia

Periodo de incubacion y signos:
Las aves adquieren el virus por via oral, el cual pasa a proventriculo, molleja y duodeno.
En el intestino se localiza en las placas de Peyer donde se multiplica, causa una viremia
temporal y de esta manera llega a la bolsa. El periodo de incubacion es muy corto: se ha
detectado el virus en intestino, pulmon, glandula de Harder y en la bolsa entre 4 y 12 horas
post-infeccién utilizando inmunofluorescencia directa y ‘en Ia bolsa se ha observado
evidencia de la presencia viral después de 24 horas por medio de microscopio dptico (70,

77, 88, 97).

A las 24 horas post-infeccion se presenta linfocitosis y baja de heterofilos. Al empezar
la muttiplicacion viral en los érganos linfoides se produce linfopenia por Ja destruccién
masiva del tejido linfoide, proceso que da como resultado 1a inmunosupresién. La principal
replicacion se efectia en linfocitos B y macréfagos localizados en los centros germinales de
los foliculos bursales. Se ha sugerido que el virus produce mas necrosis en las células

blasticas o precursoras que en las células maduras. por lo que desaparecen las células

finfaid

y queda tnic frag s celulares y espacios vacios que posteriormente son
ocupados por células del sistema reticuloendotelial y por lo 1anto la bolsa se atrofia (55. 60,

81).
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La reaccion inflamatoria en estos organos se aprecia entre |8 horas y 4 dias post-
infeccion.  Los signos clinicos se presentan 2 o 3 dias post-infeccion; una de las primeras

manifestaci es fa tendencia de al aves a picotearse la region cloacal, depresion,

plumaje erizado y permanecen echadas sobre el esternon. La diuresis torna acuosas las
eyecciones y provoca que ¢l plumaje pericloacal se manche de uratos.  Algunas aves en

ctapas finales presentan deshidratacién y temperatura subnormal (88).

La IBF, ha sido reproducido por via oral, subcutdnea, intravenosa, intranasal,
intracloacal ¢ intracraneal. El virus se elimina por las heces hasta por 2 semanas. Las

tani q +

con ios en el

Iesiones hemorrégicas presentes a la necropsia p estar

tiempo de coagulacion propia de las diferentes edades del pollo (47, 88).

La IBF es una enfermedad altamente contagiosa. Puede ocurrir la transmision directa a
partir de aves infectadas y persistir en granjas de pollos de engorda donde se albergan
parvadas de miltiples edades o en localidades en donde fas granjas se encuentran muy
préximas entre si. La transmision indirecta se presenta a través de la ropa del personal,
equipo, agua o alimento contaminados. Igualmente ¢l polvo y Ja cama pueden diseminar el
virus a parvadas susceptibles.  Se ha observado que escarabajos y roedores sirven de
reservorio del agente causal y en Canadé se aisld una cepa apatégena del virus de IBF a
partir de mosquitos de los géneros Aedes y Vexans. No hay evidencia de transmisién a

través de huevos de aves infectadas (42, 58, 71).
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Mortalidad y Morbilidad

Los pollos de engorda susceptibles presentan morbilidad del 100% y una mortalidad que

+

el dia 3 post-infeccion y el pico entre 5-7 dia siendo de 20-30%. (88).

P

Las aves infectadas con una cepa convencional o clisicas de IBF muestran una
morbilidad del S0 al 100%. Dependiendo del nivel de anticuerpos maternos, el curso es
agudo y puede alcanzar mortalidades del 5 al 10% en solo 4 dias. En el caso de la

enfermedad en forma subclinica, las parvadas se i gen el periodo de

7 a 14 dias de edad, dependiendo del nivel de anticuerpos maternos. Se presenta una

morbilidad transitoria, caracterizada por disminucion en el cc de ali

de peso y auscncia de mortalidad. En general, los brotes iniciales en una explotacion o en

una regidn se presentan en forma aguda y los brotes siguientes son menos severos o incluso

beling en aves de3 o con anticuerpos maternos altos (18, 19, 88).

Lesiones Macroscopicas

Las aves que sucumben a la enfermedad muestran deshidratacidn, hemorragias en muslos

y pechugas, aumento del moco intestinal, e igualmente se puede encontrar rifiones

aumentados de tamafio. palidos y con uratos (13. 84, 97, 86).
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La secuencia de los cambios macroscapicos en [a bolsa son imponantes para el
diagnastico:
A los 2 o 3 dias post-infeccion se observa hiperemia, exudado seroso que le da aspecto
gelatinoso a la serosa y provoca aumento moderado de tamafio y peso. Las estrias
longjtudinales de la serosa se hacen prominentes y el color blance normal se torna crema.
Posteriormente desaparece el trasudado por lo que la bolsa regresa al tamaiio normal y
puede tomar un color gris en ¢l siguiente periodo que corresponde at de atrofia. En
aislamientos de cepas variantes de IBF, se reporta ausencia de inflamacion, del aspecto
gelatinoso y del aumento de tamaiio de la bolsa. El dia 4, la bolsa presenta el doble de
tamaflo y peso en relacion al normal. El dia S, la bolsa continua atrofiandose hasta el dia 8 en
quetiene 1/3 del peso inicial. La bolsa infectada después muestra focos de necrosis y a veces
petequias 0 equimosis en mucosa superficial, Ocasionalmente se observan extensas
hemorragias a través de toda la pared de la bolsa, en estos casos las aves pueden eliminar

sangre con las heces (103).

El bazo puede presentar pequefios incrementos de tamafio y después presentar focos

grisiceos pequefios en toda la supetficie. Oc te, las aves pr hemorragias
enla mucosa en el limite de Ia unién del proventriculo y la molleja, al igual que petequias en

el miocardio (17, 38, 92).
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Lesiones Microscopicas

Los-cambios histologicos iniciales de IBF. se pr en los organos linfoides, sobre

todo en la bolsa.

Cambios ¢n la bolsa:

El dfa 1 post-infeccion, se presenta degeneracion y necrosis de los linfoblastos de la zona
medular en los foliculos, que son rdpidamente reemplazados por heterofilos, restos
picndticos e hiperplasia de células reticuloendoteliales. Las hemorragias no son una lesion
constante, Con inmunohistoquimica, a las 48 horas post-infeccion se observa antigeno en
linfoblastos y macréfagos, principalmente en la zona medular, mas que en la cortical de los
foliculos. A las 72 horas se aprecian macrofagos perifoliculares, deplesién y atrofia
folicular. A las 96 horas la superficie epitelial presenta numerosas erosiones. Todos los

foliculos se encuentran afectados al cabo de 3 o 4 dias post-infeccién (15, 37, 53).
La hiperplasia que sufre el tejido epitelial bursal provoca la formacién de estructuras
adenoides con células epiteliales cilindricas que contienen cémulos de mucina en el

citoplasma (34).

Ultraestricturalmente, en los linfocitos afectados por ¢l virus se observa el nucleo

picnético y cromatina en grumos (heterocromatina). en los macrofagos resaltan los
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ribosomas, se dilatan las cisternas del reticulo endoplasmico rugoso y las membranas

i driales se hinch En el citopl de macrofagos. linfocitos y células reticulares,

se observa de los fagoli en los que hay numerosas esférulas con virus

hexagonal que en ocasiones son electrodensos y otros electrolucidos (72).

Cuando la reaccion inflamatoria disminuye, se aprecian cavidades quisticas en la zona
medular de los foliculos, necrosis y fagocitosis de heterdfilos y células plasmaticas, se

desarrolla fibroplasia o aumento del tejido conectivo interfolicular (77, 79).

La proliferacién del tejido epitelial bursal forma una estructura adenoide de células
epiteliates cilindricas que contienen grinulos de mucina en el citoplasma. Los focos de
tinfocitos dispersos durante la fase supurativa desaparecen, pero los foliculos no regresan al

estado normal en observacion del dia 18 post-infeccion (24).

Con microscopio electronico, se observa en la bolsa cloacal reduccion en el nimero y
tamafio de las microvellosidades de las células epiteliales 48 horas post-infeccién. Se

7y

una leve di

p del centro germinal de los foliculos y a las 72 horas es mayor

la alteracién del centro germinal, A lns 96 horas se presentan numerosas erosiones de la

superficie epitelia! de la bolsa.
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Cambios en bazo: Los dias | y 2 post-infeccidn, se presenta hiperplasia de células
reticulares alrededor de las arteriolas envainadas. Al dia 3, hay necrosis de linfocitos en
foliculos germinales y finfocitos que rodean las arteriolas envainadas. El bazo se recupera
rapidamente de la infeccion y no prescnta cambios en foliculos germinales a partir del dia 12

post-infeccion.

Cambios en la glindula de Harder: Entre los dias 5 y el 14 dia post-infeccion, se

observa necrosis de células plasmaticas, hasta llegar al 50% el dia 28 (23).

Cambios en timo y il H En fios iniciales de la infeccitn, se er una

reaccién inflamatoria, pero al igual que en el bazo, los cambios son menos acentuados que

enla bolsa y se recuperan mas ripidamente.

Cambios en el higado: se presenta una leve infiltracién mononuclear perivascular.

Inmunidad

La inmunidad es el mecanismo de defensa desarrollado por fos animales para protegerse

dc los agentes patdgenos. Ha sido dividida en resi ia e i idad. La resi i es

inespecifica y espontanea, mientras que la inmunidad es especifica, adquirida, genéticamente

influenciable y tiene memoria. En la resistencia toman parte Ia piel y las mucosas a través de
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sus epiteli pecializad do estas deft fallan, entra la inmunidad a proteger el

organismo.  Los principales componentes de la respuesta inmune son los linfocitos B y
linfocitos T, pero también juegan un papel importante los macréfagos, el complemento y las
citoquinas. Los plasmocitos, derivados de los linfocitos B producen anticuerpos que se
encuentran en el suero y son importantes en la proteccion contra enfermedades como la
encefalomielitis aviar, IBF y anemia del pollo. Los linfocitos T (linfocitos T cooperadores y
supresores) son parte de la inmunidad celular y ayudan a la funcion de los linfocitos B. Los
lifocitos citotdtoxicos importantes destruyendo células tumorales como en la enfermedad de
Marek y células infectadas con virus como en la laringotraquietis infecciosa y/o parasitadas

como en Ja coccidiosis.

En ¢l caso de IBF, las cepas estindar y sus variantes comparten antigenos de grupo, por
lo que se usa ¢l serotipo 1 para evaluar la respuesta inmunoldgica, sin embargo, estos

antigenos compartidos no confieren inmunidad cruzada (47, 62, 83).

En cuanto a Iz inmunidad pasiva para IBF los anticuerpos se transmiten via saco vitelino
y protegen contra infecciones tempranas.  La inmunidad materna no protege mis de 2
semanas, ya que los anticuerpos desaparecen entre 3 y 4 semanas sin impostar los titulos

iniciales(3, 48, 57, 58, 62, 74, €3, 99, 100, 101).
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Zutita. encontro por ELISA que los anticuerpos matemos de IBF se transmiten
,mejmadnmeme en 60%. Lucio y Hitchner demostraron que cuando los titulos de
anticuerpos son menores de  1:100 los pollos son 100% susceptibles y que entre 1:100 y

1:600 confieren alrededor del 40% de proteccion contra el desafio (62, 75, 106).

Inmunosupresion

La inmunosupresion se define como un estado, temporal o permanente, de disfuncién de
la respuesta inmune, estando afectados de manera aislada o conjunta los érganos linfoides
primarios como timo y la bolsa y/o linfoides secundarios como bazo, médula ésea, tonsilas

cecales, glindula de Harder, placas de Peyer y linfonddulos aislados (22, 70, 72, 81).

Los pollos afectados por IBF, se hacen maés susceptibles a otras cnfermedades, por
cjemplo, hepatitis con cuerpos de inclusion, coccidiosis, enfermedad de Marek, anemia
aplistica hemorragica, dermatitis gangrenosa, bronquitis infecciosa, salmonelosis,

colibacilosis (14, 32, 56, 80, 83, 103).
Allan y Faraghe en 1972, fueron los primeros en describir los efectos inmunodepresores

en la infeccion por el virus de IBF. Se sefiala que la inmunosupresién es moderada si 1a

infeccion es a los dia 7 de edad e insignificante si es entre los dias 14y 21 dia de edad.
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El virus, como ya se menciond, produce cambios en el bazo, el timo, la glandula de
Harder y las tonsilas cecales, ademas de los producidos ¢n la bolsa. El nimero de linfocitos
B en sangre, periférica decrece después de un desafio con [BF. sin que se vean afectadas
apreciablemente las células T. El mecanismo mediante el cual el virus inhibe la inmunidad
celular es por reduccion de la respuesta mitogénica de las células T, por estimular la
presencia de células supresoras similares 2 macréfagos; sin embargo es probable que estén
involucrados otros mecanismos, tales como destruccion plasmocitose anticuerpos,
interferencia en la maduracion de células B o aumento en la actividad de las células T
supresoras. En la glindula de Harder, el virus impide la formacién y migracién de {g A

secretora (38, 54, 56, 68, 69, 91).

El virus de IBF, afecta los sistemas de inmunidad humoral y local, por el efecto que
tienen las cepas estindar y variantes del virus de IBF sobre la glandula Harderiana y el tejido
linfoide de conjuntiva y region de la cabeza. Esta lesion del tracto respiratorio mediada por

Ig A, esmayor cuanto mas temprano es afectada el ave (87, 88).

Diagndéstico
El diagndstico clinico durante la fase aguda de la ¢enfermedad se basa en los patrones
caracteristicos de morbilidad y mortalidad, asi como por el aumento de tamaiio de la bolsa.
El diagnés}ico se confirma mediante el aislamiento ¢ identificacion del virus, principalmente

a partir de muestras de bolsa.
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Evaluacion Histopatologica en IBF:

Las lesiones histopatolagicas de los 6rganos linfoides en la IBF no son patogndmonicas,
razon por la cual hay que relacionarlos con las pruebas seroldgicas. Por la observacion
microscopica de la bolsa se determina el tipo de lesion presente en el tejido y el tiempo
aproximado de infeccién. Su desventaja es la incapacidad para determinar si las lesiones
fueron causadas por IBF o por otros agentes como el virus de la enfermedad de Marek o

por aflatoxinas (13, 17, 77).

Al determinarse que las lesiones observadas por histopatologia no son patogndmonicas de
IBF, se debe recurrir a puebas complementarias como [a serologia y/o la
inmunchistoquimica. Se puede realizar fa prueba de VSN en huevos o mediante [a técnica
11 A

virus adaptado a fibrobl de pollo. Se ha notado que la

p

de microaglutinacién,
prueba de virus seroneutralizacion es especifica de cada cepa y se puede utilizar para
diferenciar los aislamientos. La prueba de inmunoabsorcion ligada a enzimas (ELISA), es
Ia prueba estandar comercial para medir la respuesta de anticuerpos ya sea a la infeccion o a

Ia vacunacién {88).

La prueba de inmunoperoxidasa {(IP), es una prueba en la que los virus se ponen de

manifiesto por téeni i histoquimi Esta técnica utiliza anticuerpos que son

marcados con enzimas y aplicados a tejidos fijados en formalina y dan una nueva dimension
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al diagnéstico por permitir apreciar la distribucion del antigeno con microscopia Sptica.

Tiene las ventaja que no s¢ requiere equipo especializado (104, 105).

Pruebas de serologia:

La logia o determinacion de anticuerpos circulantes se utiliza principalmente con la
finalidad de:
1. Determinacion de la respuesta post-vacunal y su relacién con la proteccion contra mi-

croorganismos especificos potencialmente patogenos.

4

2. Monitoreo sobre la i de microoganismos especificos en parvadas de una

empresa en particular o en una region avicola.

3. Monitoreo de parvadas reproductoras y progenitoras para evaluar la inmunidad que
transfieren a la progenie.

4. Monitoreo para evaluar programas de erradicacion de agentes patogenos.

5. Investigacian y monitoreo de brotes infecciosos.

Métodos serolagicos para estudiar la IBF:

La prevencion de IBF depende de la utilizacion de programas adecuados de

inmunizecion, para o cual se necesita et imi de 1a declinacién de los anticuerpos

matemos ¥ la cuantificacion de la respuesta de la progenie & la vacunacién. Se requierede la
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serologia para detectar el desafio de campo, asi como para dar seguimiento al titulo de

pos de las rep oras a fin de aseg un nivel adecuado de transferencia de
anticuerpos a la progenie. El procedimiento mas comin para cuantificar los anticuerpos

contra ¢l virus de IBF es la prueba de virus seroneutralizacién.

Prueba de Virus Seroneutralizacion:

El método beta se lleva a cabo usando suero diluido y "una concentracién constante de
virus con 100 dosis infectantes para fibroblasto de embrion de pollo (Fepo50) y se realiza en
microplacas de plastico. Segin el titulo esperado pueden usarse diluciones variables (dobles,
triples o quintuples) de suero. Se necesita usar una cepa viral adaptada a fibroblasto de
embribn de pollo para poder observar efecto citopitico. Esta cepa se obtiene de vacunas
comerciales preparadas con cepas Lukert. Esta prueba es el tnico método serolégico que

identifica los diferentes serotipos de virus de Gumboro, es todavia el método de eleccidn

"

para las variaci antigénicas entre los diferentes aislamientos virologicos (13,

58, 99).

En general se pueden observar titulos altos de anticuerpos por VSN, principalmente
debido a una combinacién de exposicion a virus de campo y al uso de las diferentes cepas
vacunales. El perfil seroldgico puede ser realizado en las reproductoras y/o progenie de un

dia de edad. Normalmente en la progenie se encuentra un 60 a 80% de disminucion de los
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titulos al compararlos con los de las reproductoras. Una exposicion a virus de campo puede

- producir titulos de VSN superiores a 1:10000 (62. 75. 106).

Evaluaci Macroscépicas en IBF

Como s¢ ha mencionado, la bolsa es ¢l 6rgano blanco de la IBF y por tal motivo se
estudia el peso y tamaflo de la bolsa en las evaluaciones de las vacunas y en desafios de
campo se estudia el peso vy asi tener unma herramienta para analizar y conocer la
inmunosupresion y poder correlacionarla con los titulos seroldgicos de IBF y evaluar
programas de vacunacion o brotes de campo, que deben ser confirmados por estudios

histopatolégicos evaluando las lesiones linfoides descritas {13).

La bolsa normal crece proporcionalmente al resto del cuerpo hasta el desarrollo sexual

'

iado por el iente que

del ave. El tamafio es propio de cada raza o estirpe y esté infl
rodea el ave. El peso de la bolsa fluctia entre 0.8 y 1.7 g. Como se aprecia, la bolsa mas
pesada es ¢! doble de la liviana, y no existe un tamajio o peso estandar, por lo tanto cada
explotacion debe tener sus propios parametros. Las alteraciones en la bolsa no son
patogndmonicas de una etiologia especifica, ya que hay varias situaciones que modifican su
tamaiio y peso, tales como IBF, enfermedad de Marek, infecciones por reovirus, infecciones
bacterianas, micotoxinas, problemas de tension fisioldgica asociados a calor, fio o inanicién
asi como tension social, entre otros. Para evaluar macroscGpicamente la bolsa, se han

utilizado el Indice bursal y el Indice tarso bursal (13).
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INDICE BURSAL

La proporcién del peso de la bolsa con respecto al peso corporal se le conoce como
Indice Bursal (7, 13, 25, 36).
Peso de 1a bolsa
i LS X 100

Peso corporal

El IB es utilizado para determinar si existe alguna altcracion en el desarrollo de la bolsa
tomando como referencia el peso del ave. El IB frecuentemente permanece constante
durante et perfodo de crecimiento del ave. En las aves de tipo Leghom, el peso corporal es
200 veces mayor al peso de la bolsa presentando una proporcion es de 0.02. En los pollos
de engorda, el peso corporal es 400 veces mayor que el peso de la bolsa, correspondiendo
un valor de 0.04 en proporcion. Sin embargo, aunque existe una relacion entre el peso de la
bolsa y el peso corporal, se espera cierta variacidn natural en el tamafio de la bolsa
dependiendo de la estirpe, regién donde se localicen las aves, el tipo de explotacion y las

caracteristicas propias de cada caso (8, 13, 25, 35, 52).
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RANGO TARSO BURSAL

Ei rango tarso bursal (RTB), es la comparacion del desarrolio del largo del tarso con
respecto al didmetro de la bolsa (13, 84).
Diimetro de la bolsa
RTB =  e-mmeermeeermecneeee X 100

Largo del tarso

Esta es una alternativa para evaluar la posible atrofia de la bolsa cloacal causada por

es, sin emb y este parametro por S s6lo o determina el adecuado
8 P! P

& P

desarrollo de Ia bolsa, ya que existe variacién en el tamafio de la bolsa, es necesario
comparar este patrdn con otro que guarde relacion adecuada en el desarrollo corporal total

del ave (35).

Rountre, propone medir el largo del tarso, como una alternativa para determinar ¢l
desarrollo corporal del ave, ya que éste no se ve afectado por estados de inmunosupresién,
ademas de que puede ser considerado en base a estudios de zoometria, como una
herramienta para determinar el peso del ave. Dichos estudios han comprobado que el peso

cotporal estd en funcion de la talla del esqueleto, misculos y grasa (1, 19).
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En estudios realizados por Rountree, se utiliza una escala del 1 al 3 para evaluar el

estado de la bolsa con respecto al RTB de la siguiente forma:

- 20 o mis =Normal, valor de 3
-17-19 = Bolsa en proceso de deplesion, valor 2
- 16 o menos = Deplesion, valor 1

El RTB puede ser considerado como un método de evaluacion*sencillo a nivel del
campo, muestra un panorama general del grado de desarrollo bursal y del estado

inmunitario de las aves (84).

Controt dela IBF:

Debido a que la IBF produce grandes pérdidas economicas, tanto en la enfermedad
clinica, como en la inmmunosupresién es necesario proteger a las parvadas localizadas en
dreas enzooticas. En el manejo es importante mantener una completa separacion entre
parvadas de diferentes edades, el manejo de las parvadas en el sistema todo dentro, todo

fuera es ¢l ideal, Ei control y la prevencion de IBF en parvadas de reproductoras depende

de las medidas de bi idad, en binacion con la p: ion de las parvadas a base de

niveles elevados de anticuerpos maternos y la administracion de vacunas para reforzar la

s

d en la progenie. El odela ion, asi como el tipo de virs vacunal,

el adyuvante y demis caracteristicas de la vacuna es a menudo dificil de elegir (56, 81, 104).
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En e! caso de las aves reproductoras, hay que protegerlas contra la IBF de campo en las
primeras semanas de vida y hay que estimular una inmunidad duradera que persista durante

A

el empleo

el periodo de produccion. En este caso para la prir ion se rec
de una cepa suave que no cause lesion en la bolsa, revacunar con una cepa intermedia a una
mayor edad y revacunar finalmente con una vacuna de virus medificado y emulsionado antes
de la produccién. En presencia de niveles elevados de anticuerpos maternos, estos
interfieren la eficacia de la vacuna, si por el contrario la vacunacion se retrasa hasta que los
niveles de anticuerpos bajen, existe el riesgo de que se presente un brote de campo antes de
la vacunacién (66, 76).

La seleccién de un programa de vacunacion para pollos de engorda implica los siguientes
aspectos:
- Tamafio y dmbito de la explotacion.
- Procedencia del poliito. (Calidad y anticuerpos maternos).
- Tipo de manejo, (todo dentro, todo fuera, miltiples edades),
- Densidad de poblacion avicola en el area.
- Tipos y patogenicidad de los virus de campo.
- Tipos de vacuna a aplicar. Existen diferentes cepas vacunales de virus activo, las cuales
por su virulencia se han clasificado en: Cepas suaves, Intermedias o calientes. Las cepas

altamente atenuadas o suaves no son inmunodepresoras, las cepas intermedias pueden causar

! en los H dos, pero, en p ia de anticuerpos maternos no producen

lesion, ni inmunodepresion y las cepas virulentas que se utilizan con escasa frecuencia
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porque producen lesidn e inmunodepresion.  Las cepas vacunales calientes (virulentas)

titulos de anti pos maternos de 1:500, las intermedias de 1:250 y las suaves de

1:100, hay que recordar que los titulos de anticuerpos maternos altos tienen poca duracion y

que a medida que disminuyen su vida media es mayor (13, 59).

Es obvio que las vacunas a virus vive, tienen limitaciones la cuales dificultan la decision
para vacunar aves jovenes, Muchas vacunas a virus activo elaboradas con cepas virulentas
o cepas parcialmente atenuadas pueden causar dafios severos en el sistema
inmunocompetente del animal y mas ain provocar un brote clinico de la enfermedad.
Algunas cepas suaves no inmunosupresoras, cuando se aplican durante las primeras dos
semanas de vida del ave, han dado buenos resultados si los pollitos no tienen anticuerpos
maternos. Estas cepas, sin embargo no pueden atravesar altos titulos de anticuerpos

maternas, , la vi ion debe ser retrasada hasta que dichos niveles sean

bajos o hayan desaparecido, con el riesgo de una infeccién por un virus de campo antes de la
vacunacion. Para evitar éste inconveniente, se han desarrollado vacunas que rompen la
inmunidad matema sin provocar dafios en el sistema inmunologico del ave, las cuales deben
ser correctamente programadas para asegurar que los pollitos scan protegidos los mas
tempranamente posible. El establecimiento de un calendario de vacunacion con fechas

s dq r .

y pr propiados es critico para obtener una buena proteccién de las

parvadas. Se deben establecer programas especificos por granja de acuerdo a las

consideraciones particulares como, calendario de vacunacion de las reproductoras, titulos de
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pos de la p i bicacién de la granja y otras practicas de bioseguridad

5

instauradas.(60, 71).
Es importante tener en cuenta que ¢l programa de vacunacion mel implementado puede
traer como consecuencia:
- Ser bloqueado por anticuerpos maternos.
- Causar la enfermedad clinica.

- Ocasionar inmunosupresidn o que los animales se muestren refractarios a otras vacuna

ciones.
- Que se pr fa i logico (40, 56, 62, 82, 88).
-La i6n no es sindnima de pr i6n, cuando se usan vacunas vivas o a edad

temprana, en algunas aves no responde adecuadamente por factores de estrés medio

biental, deficiencias nutricionales, consumo de micotoxinas, enfermedad de Marek o bien

porque se aplicaron cuando existia un brote subclinico de IBF (13, 30, 30, 61).
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MFOTESIS
1, Hay diferencias inmunologica entre las dos cepas vacunales intermedias comerciales
seleccionadas contra IBF.
2. Los virus vacunales intermedios elegidos para el estudio, lesionan la bolsa cloacal.
3. Dichas cepas vacunales, deprimen la respuesta serolégica contra el virus de la
ENC.

4. Las cepas vacunales NO confieren igual proteccion ante el desafio de campo.

OBJETIVOS

1. Cuantificacion las lesiones bursales macro y microscopi post-vacunacion y

post-desafio con el virus de IBF.
2. Cuantificacton de [a respuesta humorat de dos cepas vacunales intermedias contra
IBF, en aves inmunizadas y desafiadas con virus de IBF, en campo y laboratorio.
3, Deteccidn de la persistencia de virus de IBF en la bolsa cloacal, post-vacuna y post-
desafio.
4. Relaci6n de las lesiones bursales con la respucsta inmune humorat y el calendario de
vacunacion.
5. Relacién de Indice bursal (IB), y el Rango tarso bursal (RTB) cen los niveles de

anticuerpos contra IBF.
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MATERIAL Y METODOS
Para los estudios se utilizaron las instalaciones del Centro de Ensefianza e Investigacion y
Extension en Produccién Avicola de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la
U.N.AM. (C.E.LE.P.A.). El cual esta localizado en Zapotitlan, Tlahuac Distrito Federal, a
una altitud de 2250 msnm, entre los paralelos 19° 15' latitud Qeste, con una precipitacion
pluvial media de 747mm. También se utilizaron las unidades de aislamiento del
Departamento de Produccion animal: Aves, de la FM.V.Z. de la UN.AM. (DPA: Aves),

con condiciones climiticas similares C.E.LE.P.A. (27).

Animales de experi 6n: Se utilizaron 1,014 pollos de engorda comerciales, Arbor
Acres, sin sexar y sin restriccion alimenticia, con 30 pollos se prepard el inoculo de desafio y

10s demas se dividieron en los tres estudios.

Vacunas en estudio:

A: Vacuna "A":  Vacunaintermedia, & virus vivo. Composicion:

1. Virus: Virus IBF cepr 2512 (IBFV).
2. Antisuero: Elaborado por inoculacion de pollos SPF con  virus IBFV,
3. Cepas: a. IBFV designado como cepa G-61 para su identificacién en
laboratorio.

b. Antisuero contra IBFV,

En adelante se mencionard como tratamiente "A".
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B: Vacuna "B": Vacuna clonada a partir de la seleccion de colonias virales de una cepa
Luket de bajo pasaje, vacuna intermedia desarrollada en cultivos celulares de fiblastos de
embrién. de pollo SPF., a partir de colonias que se reproducen en la capa celular; Esta
seleccién fue posteriormente reproducida nuevamente en cultivo celular conservando asi las
caracteristicas originales, su titulo fue de 10°? DICC/ml 50%. En adelante se mencionard

camo tratamiento "B".

Cepa viral para desafio: Se utilizo 1a cepa 73688, con dos pases en pollos susceptibles y

con un titulo de 10*? DICC/m! 50%.

Desarrollo del Experimento

1: Estudio Uno: Se efectud en C.E.LE.P.A., bajo un disefio completamente aleatorin. Se
utilizaron 216 pollos divididos al azar en 6 grupos de 36 aves cada uno, correspondientes a
“A", "B" y sin vacuna (en adelante sin vacuna comespondera al tratamiento "S")y 2

réplicas por tratamiento, con crianza convencional en piso.
2: Estudio Dos: Con un disefio completamente aleatorio, éste se efectuo del dia 1 al 27 en

C.E.LE.P.A, y del dia 27 (dia del desafio) al dia 44 en DPA: Aves. Se utilizaron 384

pollos divididos al azar en 12 grupos de 32 aves cada uno; correspondientes a tratamientos
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desafiados ("A", "B" y "S"), sus respectivos controles y 2 réplicas por tratamiento, con

crianza convencional en piso.

3: Estudio Tres: Con un disefio completamente aleatorio, se efectud en Dpa:Aves, se
utilizaron 384 pollos que se dividieron y recibieron los mismos tratamientos que el estudio
Dos. Estos pollos se criaron del dia | al 28 en baterias y de éste al dia 45 con crianza

cotivencional en piso.

Calendario de vacunacién:

Estudios UNO y DOS: Vacuna A el dia 6, vacuna B el dia 9, vacunas contra ENC
{os dias 13 y 29,

Estudio TRES: Vacuna A el dia 8, vacuna B el dia 10, vacunas contra ENC

los dias 14y 29.

Fecha de desafio: Para el desafio se emplearon 0.09 ml por ave (0.03 ml en cada ojo y 0.03
ml en el orificio cloacal). En el estudio UNO y DOS se hizo el dia 27 y en el TRES el 28,
Muestreo: Las siguientes son la edades en que se sacrificaron las aves seleccionadas al azar
para los muestreos.

Estudios Uno : 1,6, 9, 13,27, 34, 39 y 44 dias de edad.

Estudio Dos: 1,6, 9, 13,27, 30,34, 39y 44 dias de edad.

Estudio Tres: 1, 8, 14, 18,31, 35 40y 45 dias de edad.
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El procedimiento de toma de muestras y parametros se detalla a continuacion:

1. Las aves se leleccionaron al azar y fueron identificadas con niimeros consecutivos del

1 al 30 (5 pollos, 3 tratamientos y 2 réplicaspor tratamiento).

2. Peso del pollo vivo,

3. Sangrado.

4, Se sacrificaron mediante choque eléctico.

5. Toma del tamafio del tarso, siempre el izqui‘erdu

6. Toma de 6rganos siempre en el mismo orden: timo, higado, bazo, tonsilas cecales y
bolsa. Cada érgano se deposité inmediatamente en el frasco con fijador y debidamente

rotulado.
Se midio ¢l didmetro, peso la bolsa, la cual se dividio en dos partes: un tercio para €l
aislamiento viral, que se mantuvo en congelacion y el resto para histopatologia, en fijador.

Se determinaron los IB y RTB segiin los métodos anteriormente enunciados.

Serologia: La muestra de sangre para las pruebas de HI para ENC y VSN para IBF se

tomd sin anticoagulante y se procesd segiin cada prueba.
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Deteccién del virus vacunal y post-desafio; Se realizé por medio de la prucha de IP
indirecta, utilizande los blogues de parafina de !a histopatologia, con la técnica utilizada por

Zavaleta, 1994 y por recuperacion viral. (68, 80,81).

Estudio Histopatolégico:  Después de medir y pesar las bolsas, se hicieron cortes

transversales y se procesaron por la técnica convencional de hematoxilina-eosina. (5, 101).

Valoracibn de las lesi histologi Las lesi se dividieron en agudas, subagudasy

croénicas, se calificaron dos aspectos:

a: Severidad, se dio un valor entre 0 y 3 (ver escala de valores para severidad).
b: Porcentaje de distribucion, se dio valor entre 1y 4 segun el area de distribucion, 0-25%,

26-50, 51-75% y 76-100% respectivamente.

Una vez asignados valores a la severidad y distribucion de las lesiones bursales, se sumaron,

resultando una escalade 0 a 7. El valor obtenido se denominé lesion bursal, (L.bursal),

Escala para valorar la severidad de L.bursal: Se dividen las L bursales en agudas,
subagudas y cronicas y se les asignan valores entre 0 y 3 segin la gravedad de las mismas.
A continuacién se presenta la escala con su equivalencia. Con esta valoracion se

complementa la técnica descrita por Casaubon y col (9, 10, 11).
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Lesiones agudas:
1. Congestidn y/o hemorragia:
0: Ausencia.
1: Escasa congestion, principalmente en el tallo de las folias.
2: Congestion en tallo y espacio subepitelial.
3: Comngestién y hemorragias generalizadas, tallo, foliculas, espacio subepitelial,

meédula y corteza de los foliculos.

2. Edema:
0: Ausencia.

1 : Escasos espacios vacios y separacién de tejido.

2 : Moderad: idad de espacios vacios y separacion de tejidos en el tallo y
espacio subepitelial.

3: Todala folia afectada.

3. Infiltracion por mononucleares:
0: Ausencia.
1: Escasa infiltracion,
2 : Moderada infiltracion.

3 : Severa infiltracion.
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4. Infiltracion por heterdfilos: Se diferenciaron los heterofilos de los centros de

1 'y

Bt F

yesis, de los que formando parte de reaccion inflamatoria.
0 : Ausencia.

1 : Escasa cantidad de heterofilos.

2 ; Moderada cantidad de heterofilos.

3 : Abundante cantidad de heterofilos.

5. Necrosis: Se determiné por la presencia de restos celulares. nicleos picnoticos,
cariorrexis o carriolisis, ausencia nuclear o células fantasmas.

0 Ausencia de células afectadas.

1: Escasa cantidad de células afectadas.

2: Moderada cantidad de células afectadas.

3 : Gran cantidad de células afectadas.

Lesiones subagudas:
1. Deplesion: Es la pérdida de células linfoides en {a médula o en la corteza, generalmente
se hacen mas evidentes las células reticulares preexistentes o en proliferacion.

0: Foliculo normal.

1: A ia escasa de linfocitos, resaltan poco las células reticulares,
2: Es moderada la ausencia de linfocitos y moderada la presencia de células reticulares.

3: Ausencia severa de linfocitos, los espacios estan ocupados por células reticulares.
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2, Deplesién cortical;

3. Hiperplasia epitelial: Esta se manifiesta por la invaginacion del epitelio.
0 : Epitelio normal.
1 : Lainvaginacion epitelial es leve.
2: Lainvaginacién epitelial es moderada.

3: Lainvaginacion epitelial es severa.

4, Quistes en el epitclio: Comprende desde 1a formacion de pequeiias vacuolas
hasta los quistes propiamente dicho.

0 : Epitelio normal.

1: Formacién de pequeiias vacuolas en el epitelio.

2 : Unién de vacuolas o formacién de pequeilos quistes,

3: Pr 1a de lios quistes epitelial

P P

5. Hiperplasia de células reticulares: Al presentarse la deplesion, se hacen evidentes las
células reticulares par su multiplicacion.

0 : Médula del foliculo normal.

1 : Escasa cantidad de células reticulares.

2: Moderada cantidad de reticulares.

3: Las células reticlares ocupan la totalidad de la médula folicular.
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Lesiones crénicas:

1. Hiperplasia de células corticomedulares: Al igual que las células reticulares y al
multiplicarse éstas ocupan los espacios vacios dejados por la deplesion, segun la cantidad de
ellas se di6 la valoracién.

0 : Epitelio corticomedular en una hilera.

1: Evidencia leve de hiperplasia del epitelio corticomedular.

2 : Proliferacién moderada del epitelio corticomedular.

3 ; El epitelio corticomedular ocupa la mayor parte del foliculo bursal.

2. Fibrosis: Es la proliferacion del tejido conectivo  interfolicular o ¢n el tallo de la folia.
0 Folias normales.
1 : Proliferacion leve del tejido conectivo.
2 : Cantidad moderada de tejido conectivo en el tallo de  las fdlias e interfolicular,

3 : Abundante tejido conectivo interfolicular y en el tallo.

3. Quistes intrafoliculares: Al igual que en ¢l epitelio van desde la vacuolizacidn de la
zona médula folicular hasta [a formaci6n de quistes que ocupan todo el foliculo.
0 : Foliculo normal.

1 : Vacuolizacion en la médula def foliculo.

41



2 - Formacion de quistes pequefios que ocupan parte de la zona medular del foliculo.

3: Quistes que ocupan la totalidad del foliculo.

4. Atrofia folicular; Es la pérdida del tamafio normal del foliculo.
0 Foliculos normales.
1 : Foliculos levemente disminuidos de tamafio.
2 : Disminucion del tamaio del foliculo hasta la mitad del tamafio normal.

3: Foliculos de un tercio o menor cantidad de foliculos por folia.

5. Aspecto adenoide:
0: Félias normales.
1 : Se presenta invaginacion epitelial. Este valor corresponde o equivale aun
grado 3 de hiperplasia epitetial.
2 : La invaginacién del epitelio llega hasta un punto equidistante entre ¢l tallo y el
epitelio folicular.
3: La invaginacion es completa hasta el tallo de Ia folia, también cuando se presentaron

quistes o espacios intrafoliculares revestidos por cpitelio bursal.
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Anilisis Estadistico

Para variables continuas IB y RTB se realizd un modelo lineal que incluyo los efectos de
tomna (dia de muestreo), tratamiento ( "A". "B" y " §") y lainteraccion entre éstos se analizod
mediante el método de cuadrados minimos de la modalidad GLM del paquet: Stadistic
Analisis Sistem (SAS), utilizando posteriormente la prueba de separacion de medias de

minima diferencia significativa.

Las variables VSN y HI se analizaron de igual manera después de su transformacion,

trans=log (titulo+1), para cumplir los supuestos del método de cuadrados minimos.

La lesion bursal fue analizada con la prueba no paramétrica de Kruskal Wallis, en
el procedimiento Npar1way del paquete SAS, las diferencias entre grupos se encontraron
mediante Willcoxon {estas diferencias se reportan en este trabajo utilizando medias

aritméticas),
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Resultados y discusion:

Los resultados y discusién se presentan por estudio, siempre segin el siguiente orden:
anilisis de varianza, anilisis por tratamiento y variables de respuesta (IB, RTB, L.bursal,
VSN y HI), con sus respectivas interpretaciones.

Nota: Todas las diferencias significaticas P<0.01 y sin diferencia P>0.05.
Estudio UNOQ:
Estudio en ¢l que se tienen tres tratamientos: “* A", " B" y "S§™:

La tabla 1 presenta el andlisis de varianza que muestra diferencias  significativas
(P<0.01) en todas las variables de respuesta, L.bursal, IB, RTB, VSN IBF (VSN), excepto
en HLENC (HI) .

La tabla 4 y grafico 1 muestran el anilisis por tratamiento. Se observa que iz L.bursal
del tratamiento "A">"B">"S", ¢l I B del tratamiento "A"<"B"<“S", el RTB del tratamiento

"A"<“B"="8" y los titulos de VSN del tratamiento "A"™>"B"="S"  todos con diferencias

significativas. En los titulos de H I no hay diferencia significativa.
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La tabla 7 y gréfico 4, tabla 8 y grifico 5 muestran los resultados de IB y RTB
respectivamente. Se aprecia del dia 34 y hasta el dia 44 que los indices del tratamiento
»A"<"B"="S" con diferencias significativas. Las demas tomas no presentan diferencias. Se
deduce que el tratamiento "A" produce bolsas mas pequefias que los otros tratamientos y

que entre €stos no hay diferencias.

En la tabla 9 y grafico 6 se observa que los dias 34 y 39 1s L.bursal del tratamiento
"A">"B"="S", ¢! dia 44 e} tratamiento "A">"B"="S", con diferencias significativas. Resalta
que el tratamiento "A" produce las mayores Lbursales con respecto a los otros

t tos. Los tratami "B" y "S" pr lesiones 3 los dias 34 y 39,

diferencia que desaparece el dia 44, Estas diferencias observadas son efecto del tratamiento,

Los graficos 9, 10 y 1} muestran las lesiones agudas, subagudas y cronicas en cada
tratamiento. Se observa que los mayores grados de lesion a través del estudio corresponden
al tratamiento "A", al igual que se nota que los tres tipos de lesiones de este tratamiento se
hacen mas evidentes a medida que transcurre el estudio, lo cual se debe probablemente a 1a
fiberacién constante de los antigenos de esta vacuna. Las lesiones del tratamiento "B y "S"
son muy similares, lo que significa que éstas no son efecte de tratamiento, por lo tanto lo
mas probable es que sean debidas a otras causas, tales como tensiones, micotoxinas o

manejo.
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En los titulos de VSN, tabla 10 y grafico 7, se aprecia que en general ] tratamiento "A"
estimulé mayor de produccion anticuerpos con diferencias significativas a partir del dia 34,
En efecto, a pesar de que como ya se sefial, las bolsas presentaron atrofia severa, los
titulos de VSN alcanzaron niveles significativamente superiores al tratamiento "B" y
tratamiento “S" en los que la respuesta seroldgica no se detectd. No se encontrd
justificacién a los valores significativamente mayores del tratamiento "B" y "S" observados

eldia 9.

En Ia respuesta a la vacunacion contra ENC, los titulos de HI, tabla 11 y grifico 8, no
presentaron diferencias al dia 44, a pesar de que ya el dia 39 en el tratamiento "B", los

titulos son significativamente supericres a los de los otros grupos.

En resumen se observa que las bolsas del tratamiento "A" se presentaron més atrofiadas y
con mayor L.bursal. lgualmente este tratamiento mostrd mayor poder antigenico reflejado
en la respuesta VSN, en comparacion con los otros tratamientos. Sin embargo el
tratamiento "A" no presenté interferencia para la vacunacién contra ENC, reflejado en la

semejanza de los titulos de HI en los tres tratamientos.

Del anilisis de los coeficientes de correlacion de Pearson, de las variables de respuesta

del estudio UNO se concluye que entre IB y el RTB hay un valor alto (0.80) y éstos tienen
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un valor medio (-0.53 y -0.44) con [a L.bursal, no existiendo correlacion de 1B, RTB y

L.bursal con las respuestas serologicas, todos con P<0.001 (cuadro 1).

Consecuentemente, no s¢ puede valorar la proteccidn inmune a través de los indices y la

lesidn bursal, por lo tanto el aspecto mas importante es la 1espuesta serologica.

Estudio DOS:

En este estudio se tienen los mismos tratamientos del estudio UNO, los cuales se

fad &

dividieron en dos grupos, d dos. Lapr ion sigue el mismo orden

y no
de! anterior, les resultados se discuten a partir del dia 27 del estudio, dia en el cual se realizd

el desafio.

La tabla 2 presenta el anlisis de varianza que muestra diferencias significativas
" (P<0.01), en todas las variables de respuesta, L.bursal, IB, RTB, VSN IBF (VSN), excepto

enH1 ENC (HID).

La tabla 5 y grifico 2 muestran el anilisis por tratamiento. Se observa que el IB y RTB
del tratamiento "A"<"B"="S", Ia L.bursal del tratamiento "A">"B"="S", los titulos VSN del

tratamiento "A">"B"="8", tados con diferencias significativas. En los titulos de HI no hubo

diferencia.
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Las tablas del 12 al 21, con las grificos de 12 al 27, muestran los resultados de este

|

tratamientos. Al observar esta infornucién se aprecia que no hay diferencias significativas

estudio, en el cual los animales se dividieron en desafiados y no desafiados para los tres

Aoeafiad

en las variables de respuesta entrz desafiados y no )5, lo que denota que los

animales no desafiados sufiieron iina contaminacién involuntada. Por lo tanto en la
siguiente discusion no se hace referencia a diferencias debidas al desafio. En este estudio el
grupo de no desafiados que se conthminaron involuntariamente, se denominaran “desafiados

por contaminacion”.

La tabla 12 y gréfico 12, tabla 13 y gréfico 13, muestran ¢! IB de los grupos desafiadosy

desafiados per contaminacién respectivamente. Se aprecia que ¢t dia 30 el IB del

tratamiento “"A“<"B"<"S" con diferencias significativas, el dia 34 el IB del tratamiento
"A"<"B"="S" con diferencias significativas, en las deméas tomas no se encontrd diferencias.
Al interpretar esta informacion se|deduce que las bolsas mas pequeilas del tratamiento "A*
se deben al efecto de vacuna + desafio, en los tratamientos "B" y"S" no se presentd
diferencia, io que quiere decir gye el tratamiento "B" no afectd el IB. La atrofia de las
Gltimas tomas, dias 39 y 44, que es similar en los tres tratamientos, tiene una causa

diferente: en el tratamiento "A" e3 efecto de vacuna + desafio, mientras que en los otros dos

tratamientos es efecto de desafio.
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La tabla 14 y grifico 14, tabla 15 y grafico |5 presentan el RTB para los grupos

desafiados y desafiados por cc inacion respecti Se observa que el dia 30 el
RTB del tratamiento "A"<"B"<"S" con diferencias significativas y los dias 34 y 39 en los

que el RTB del tratamiento "A"<"B"="§" con diferencias significativas, en las demas tomas

no se dife La interp ion del RTB es similar al IB, pues estos

indices presentan una correlacion alta (0.87) (cuadro 2.)

Las tablas 16 y grifico 16, tabla 17 y gréfico 17, muestran la L.bursal (promedio de

d e

dos por i n

agudas, subagudas y cronicas) de los grupos desafiados y
respectivamente. Se aprecia que en cada una de las tomas a partir del dia 27 y hasta el dia

44, p on diferencias significativas entre los tratamientos. El dia 27 y el dia 30 1a

lesion bursal del tratamiento "A">"B">"S", el dia 34 el tratamiento "A"="S"<"B" y los dias
39 y 44 ¢l tratamiento "A"<"B"="S". Los resultados anteriores sugieren que las diferencias
de la L.bursal de los dias 27 y 30 son efecto del tratamiento, es decir que el tratamiento "A"
ocasiona lesiones significativamente mayores al tratamiento “B" y el tratamiento "B"
mayores al tratamiento "S". En estas dos tomas e! cambio en L bursal no fue modificado

sustancialmente por ¢! desafio del dia 27. Sin embargo en las tomas de los dias 39 y 44 se

observa que las lesi det tr iento “A" per en los mismos valores, mientras
que las lesi de los tratami "B" y "§" se incrementan alcanzando diferencias
significati y al tr iento "A", lo que sugiere que en estos tratamientos el’
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aumento de la L.bursal es debido al desafio, probablemente por falta de anticuerpos

protectores y la existencia de mayor cantidad de tejido potencialmente lesionable.

Los graficos 22, 23, 24, 25, 26 y 27, presentan las lesiones agudas, subagudas y crénicas
de los tratamientos "A", "B" y "S", tanto desafiados por contaminacion involuntaria como
desafiados respectivamente.  Se observa que las lesiones agudas, subagudas y cronicas del
tratamiento "A" son mayores en las tomas de los dias-30 y 34 y que estos valores
permanecen mas o menos constantes hasta el final del estudio, efecto atribuido
principalmente al tipo de vacuna. Por el contrario observamos que las mismas lesiones en
los tratamientos "A" y "S" son menores en las tomas de los dias 30 y 34, pero a diferencia
del tratamiento "A", éstas se incrementan a medida que transcurte el estudio, efecto

atribuido a la respuesta al desafio.

La tabla 18 y grifico 18, tabla 19 y grifico 19, muestran los titulos VSN de desafiados y
desafiados por contaminacion respectivamente,  Se aprecia que los dias 30 y 34 los titulos
VSN del tratamiento "A">"B“="S" con diferencia significativa; en las demas tomas no se
encontsron diferencias. Estos resultados sugieren que los titulos de los tratamientos "B" y
"S" fueron nulificados ¢l dia 30 por el desafio efectuado el dia 27, en comparacion con los
titulos VSN del tratamiento "A" que presentan un leve descenso. La diferencia significativa
de los titulos VSN del dia 34 se debe, en el tratamiento "A". al efecto del tratamiento mas el

desafio. En los otros tratamientos, se debe Unicamente a efecto del desafio, probablemente
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porque los anticuerpos maternos preexistentes fueron cor idos por el desafio, de donde

se deduce que a pesar de que los titulos VSN del los dias 34 y 44 no son significativamente

diferentes, éstos tienen origen diferente.

La tabla 20 y grafico 20, tabla 21 y grafico 21, lan la respuesta a la

Fiad,

contra ENC en los grupos desafiados y d s por co inacion respecti Se

aprecia que ya sea el dia 30 o el dia 34 los titulos de HI del tratamiento "A"<"B"="§" con

diferencia significativa, en las demas tomas no se encontré diferencia. Para analizar esta

resp se debe i que todos los animales se vacunaron el dia 13 y revacunaron el

dia 28 del experimento contra ENC, igualmente recordar que tanto el IB como el RTB en

las tomas de los dias 30 y 34 presentaron bolsas significativamente més atrofiadas en el

tratamiento A", diferencia que desaparecio para las tomas siguientes. Segun lo anterior la
diferencia transitoria en los HI se explica probablemente, por que las bolsas con titulos
significativamete mayores en ese momento, presentaron menor atrofia, sin embargo es

importante resaltar que en las tomas siguientes los titulos de HI son semcjantes, al igual que

es semejante el grado de atrofia (IB y RTB).

En resumen se aprecia que las bolsas del tratami "A", sep on mis atrofiadas
y lesionadas que los otros tratamientos, igualmente el tratamiento “A" tubo mayor poder

antigenico reflejado en los titulos VSN, Sin embargo la respuesta a la vacunacion contra
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ENC fue similar en los tres tratamientos. Es importante sefalar que entre los tratamientos
"B" y "S" no se presentd diferencia.

Del andlisis de los coeficicntes de correlacion de Pearson con todas las variables de
respuesta del estudio dos, se concluye que entre el IB y RTB que tienen un valor alto (0.87)
y ambos tienen una correlacion media (-0.59 y-0.54) con la lesidn bursal, no existiendo
correlacion del IB, RTB, L.bursal con las respuestas serologicas HI y VSN, todas con

P<0.001 (cuadro 2).

Esto se confirma incluso al hacer cortes transversales de la bolsa y observar que existen

bolsas grandes con poco tejido linfoide por atrofia de las folias, y existen bolsas pequefias

que su parénquima es en su totalidad tejido linfoide funcional.

Estudio TRES:

En este estudio se tienen los mismos tratamientos del estudio UNO, los animales de los

PR il desafind decafiad

tres ir s se dividieron en y no La presentacion sigue el

mismo orden del anterior, los resultados se discuten a partir del dia 28 del estudio, dia en el
cual se realiz6 el desafio, primero en los sin desafio, luego los desafiados y por Gltimo entre

ellos.
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La tabla 3, presenta el analisis de varianza que muestra diferencias significativas (P<0.01)

en todas las variables de respuesta, IB, RTB, L bursal, VSN, excepto HI.

La tabla 6 y grafico 3 muestran el andlisis por tratamiento, se aprecia que ¢l IB y RTB de!
tratamiento "A"<"B"<"S", la L bursal del tratamiento "A">"B">"S", los titulos de VSN del
tratamiento *A">"B"="S" todas con difcrencias significativas, en los titulos de HI no hubo

diferencia.

La tabla 22 y grafico 28 presentan ¢! [B de los tratamientos sin desafio, se aprecia que en
las tomas de los dias 31, 40 y 45, el IB del tratamiento "A"<"B"="S" con diferencias
significativas, en las demis tomas no se encontré ddiferencia. Se deduce que el tratamiento
con la vacuna A" ocasiond atrofia significativamente mayor a los otros tratamientos. Entre
el tratamiento "B" y *S$" no se presenté diferencia, lo que quiere decir que la vacuna "B" no

modifico el IB.

La tabla 23 y grifico 29, presentan el IB de los tratamientos desaﬁadosA el dia 27. Se
aprecia que en ¢l muestreo del din 31 ¢l IB del tratamiento "A"="B"<"S"con diferencias
significativas, en las demds tomas no se encontré diferencias. Estas diferencias del dia 31 se
deben a que cn el tratamiento “A" la atrofia fue por efecto de la vacuna, por el contrario en
los tratamientos "B" y"S" (los que no presentaron diferencias), ¢l desafio del dia 27 ocasionéd

que las bolsas presentaran un [B mayor que el tratamiento "A", probablemente, por el edema
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y congestion. En las tomas de los dias 35, 40 y 45 el IB es semejante en los tres
tratamientos, lo que significa que la atrofia fue similar al final del estudio. Es importante
resaltar que aunque la atrofia de estas ultimas tomas es similar, probablemente, la causa es
diferente, en el tratamiento "A" es efecto de vacuna y en el tratamiento "B" y"S" se debe al
desafio, Al comparar los anteriores resuitados de los desafiados y no desafiados, se observa
que la atrofia del tratamiento "A" es efecto de vacuna (no desafiados) y que el desafio
ocasiond en los tratamientos "B" y "S" una atrofia similar a la producida por la vacuna "A",
en otras palabras la vacuna "A" produce una atrofia significativamente mayor a los otros
tratamientos, que no se incrementa con ef desafio. La vacuna “B" no produce atrofia pero

tampoco protegid ante el desafio.

La tabla 24 y grafico 30, tabla 25 y grafico 31, presentan el RTB para los tratamientos
sin desafio y desafiados respectivamente. Los cambios del RTB en estas tablas y graficos
son similares al IB y como estos dos indices reflejan el mismo aspecto macroscopico de la

bolsa (peso o ), las explicaci y conclusi son las mi del IB.

La tabla 26 y grafico 32, presentan la L.bursal def tratamiento sin desafio. Se aprecia

que el dia 28 la L.bursal de! tratamiento "A"="B"="S", pero la L.bursal del tratamiento "A"
tiene un valor intermedio entre "B" y “S", mientras que "B">"S", El dia 31 la L.bursal del
tratamiento “A">"B"="S" y los dias 35, 40 y 45 la L bursal del tratamiento "A">"B">"S",

todas las diferencias sonsignificativas. Las primeras tomas no presentaron diferencias. Las
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lesiones del dia 28 son muy similares en los tres tratamientos, la causa de las lesiones del
tratamiento "S" se desconoce, como se recordara este tratamiento no recibié vacuna. Las
L.bursales del dia 31 en el tratamiento "A" se deben a un mayor efecto lesivo de la vacuna

"A", se nota que el factor que produjo las lesiones el dia 28 en el tratamiento "S" continua

ducid

presente. En las tomas de los dias 35, 40 y 45, las lesi pro por el tr
"A" se incrementan hasta alcanzar la maxima lesion el dia 45 y siempre son

significativamente mayores a los otros tr ientos. Los tr i “B* y "S" en estas

tomas son diferentes entre si..

Latabla 27 y gréfico 33 presentan la L.bursal de los tratamientos desafiados. La toma de!
dia 28, dia en que se dividieron los animales en desafiados y no desafiados, se explico en los
tratamientos sin desafio, ya que el efecto del desafio empieza en la toma del dia 31.  El dia
31 la Lbursal del tratamiento “A"=""B“>"S". el dia 35 la L.bursal del tratamiento
"A"="S"<"B", el dia 40 son semejantes y en el dia 45 la L.bursal del tratamiento
"A"="B"="S", pero el tratamiento "S">"B". Se aprecia que el efecto del tratamiento
persiste después del desafio. Comparando ¢l efecto del desafio se obscrva que los valores
de la L.bural del tratamiento "A"son muy similares entre desafiados y no desafiados, no asi
la L.bursal de los otros dos tratamientos en los que la E.bursal son significativamente
mayores ¢n el grupo desafiado. Se deduce que las lesiones del tratamiento "A” en ambos
grupos son debidas a efecto de la vacuna, es decir que el desafio no incremento las lesiones,

por el contrario el tratamiento "B" no protegit contra el desafio.
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Los graficos 38, 39, 40, 41, 42 y 43, muestran las lesiones agudas, subagudas y cronicas
de los animales tratados con "A", "B" y "S", con y sin desafio respectivamente. El aspecto

mis importante al comparar el efecto de desafio entre los tratamientos, es notar que las

fesi del jento "A" en desafiados y no desafiados es muy similar, por el contrario se

observa que al desafiar se incr bl

e fas lesiones de los tratamientos "B" y

"S", lo que significa que estos dos tratamientos no estaban protegidos para el desafio.

La tabla 28 y grafico 34, presentan los VSN para los tres tratamientos sin desafio. Los
dias 35, 40 y 45 se nota que los VSN del tratamiento "A">"B"="S". Se deduce claramente
que la vacuna "A" produjo titulos significativamente mayores a los otros tratamientos, en los

que éstos fueron practs ite no d dos. La tabla 29 y grafico 35, presentan los VSN

para los tres tratamientos desafiados. No se aprecian diferencias significativas, sin embargo
al compararlos con los titulos del grupo sin desafio se deduce que los titulos del tratamiento

"A" son vacunales, mientras que los del tratamiento "B" y "S" son efecto del desafio.

La tabla 30 y gréfico 36, presentan los HI para los tratamientos sin desafio. Ensefian que
en los titulos del dia 35, el tratamiento "A"="S">"B" y el dia 45 el tratamienio
"A*="S¥<"B", en las demds tomas no s¢ presentd diferencia. Resalta que los niveles de H1
no fueron modificados sustancialmente por el efecto de tratamiento, pues son muy

semejantes a los titulos del  tratamiento "S™.
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La tabla 31 y grafico 37, presentan los HI para los tratamientos desafiados. Se aprecia

que el dia 31 los titulos del tratamiento "A"="S“>"B". Sc observa que los titulos presentan
una variacién transitoria entre los tratamientos, pero en general no son afectados por el

desafio.

En resumen se puede decir que los animales del iento “A", que con las bolsas

mas atrofiadas y lesionadas, presentaron titulos significativamente mayores que los

protegieron contra e! desafio, en comparacion con los otros tratamientos que fueron

afectados. En cuanto a los HI los titulos obtenidos fueron similares, no pr efecto

del tratamiento o desafio.

Del andlisis de los coeficientes de cormrelacion de Pearson con todas las variables de
respuesta del estudio tres, se concluye que entre el IB y RTB que tienen un valor alto (-
0.80) y ambos tienen una correlacién media (-0.60 y -0.66) con la lesidn bussal, no
existiendo correlacion del IB, RTB, L.bursal con las respuestas serolégicas HI y VSN entre

IB y L.bursal P>0.05 y las demas P<0.001 (cuadro 3).
En general la deplesion de los 6rganos linfoides secundarios, bazo, timo, tonsila cecal,

fue més severa en el tratamiento "A" que en los tratamientos “B" y"S", lo cual coincide con

los resultados observados en las lesiones bursales.
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Es importante sefialar que en el higado de todos los animales, de los tres estudios y en los

tres tratamientos se aprecid en grado similar hiperplasia del epitelio y proliferacion de

conductos biliares, lo que sugiercla p ia de micotoxinas en el ali

La presencia del virus vacunal o post-desafio, no pudo ser gvaluada en este caso a través
de 1a IP indirecta, ya que la técnica resultd poco sensible ¢ inespecifica. Para citer ejemplos,
el caso 451 11, que es del estudio tres (realizado en DPA: Aves), son botsas de aves de 31
dias de edad que no recibieron vacuna y fueron desafiados 3 dias antes de 1a toma de las
muestras y resultd negativo, cuando por razones obvias deberia ser positiva; Igualmente en
el caso 479 I1l, del mismo estudio, aves de 39 dias de edad, que no recibieron vacuna y no

se desafiaron y resultd positivo, debiendo ser negativo (cuadro 5).
Al no lograrse detectar la presencia del virus con precision por medio de la IP indirecta,

se intentd sin éxito el aislamiento en embrién de pollo, a partir del mismo material empleado

paraIP.
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CONCLUSIONES.

Existio concordancia en los resultados de los tres estudios, razén por la cual las

conclusiones son validas para el trabsjo en general,

En los tratamientos con "A'y "B",

que las dos son consideradas cepas
intermedias, existio diferencia significativa en las variables de respuesta, produccién de

anticuerpos y proteccion ante el desafio.

La vacuna "A", sunque tiene thayor poder antigénico, produce grandes lesiones en
1a bolsa, diferencias que no se incrementan con el desafio, es decir que no hay diferencia en
las variables de respuesta de los animales vacunados y sin desafio, en comparacion con los

fimal dos y desafiados de este tr iento. Se deduce que el desafio no modificd

las variables de respuesta.

La respuesta a ia vacunacién con "B”, no difiere significativamente de la de los

animales control (*S"), es decir e! tratamiento con esta vacuna no afectd las variables de

respuesta.
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En los tres tr ientos la resp ala ion contra ENC, es similar, o sea
que el tratamiento "A" no modificé la respuesta; Igualmente Ja vacuna "B" no afecto la

respuesta a esta vacunacion, pero tampoco produjo anticuerpos contra IBF.

En cuanto a los promedios de los coeficientes de correlacion de Pearson para las
variables de los tres estudios, se observd que en este trabajo existe un valor alto (0.80) entre
el [B y el RTB, pero estos indices tienen una correlacion media (-0.53 y -0.48) con las
lesiones bursales. Existe una correlacion baja del IB, RTB y L.bursal con las respuestas
serologicas (VSN y HI). Con los anteriores resultados se concluye que los IB, RTB y
L.bursal no reflgjaron €l estado inmune (titulos de anticuerpos) de las aves; Por lo tanto el

aspecto mas importante para este objetivo es el seguimiento serologico.



Tabla I

Anilisis de Varianza, estudio UNO
Fuente de 1 Gradosd  { Lburmal | IB i RTB 7 VSN m
Variaciéa 1 libertad | Cusdmed ! Cusdmed. | Coadmed | Cusdmed | gupdmed.
) ) ) 1 H oy
Toma ' 5 | 3.630120 1 0.044056 1 119.6619 1 26.118876 ) 53.5022
H { w1 - TR L
TTo ! 2 | 43.686074 | 0.152112 | 266.0002 | 82.204642 | 0.17060
—— 1 1 — { !
TomaTTo  + 10 1 9.36338 |0.031432 | 87.59446 | 26.523824 | 0.73222
i 5 i + H i
Error 148 | 0.087134 10.003991 { B.64534 | 1.672292 | 0.50364
** Diferencias (P<0.01)
L.bursal= Lesién bursal.
B= indice bursal,
RTB= Rango tarso bursal.
VSN = VSN IBF transformados.
HI= HI ENC transformados,

Cuad.med.= Cuadrados medios.

TTo =

Tratamiento.
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Tabla 2

Anilisis de Varianza, estudio DOS,

Fuetede | Gradosd ¢ Lburssl | IBCuad- | RTB | VSN | HITH.
Variacién | libertad ! Cusdmed | med. | Cozdmed. | Td. } Coadme
' H ) 1 + Cuad.med. |
t t t - - -t
Toma |: 10 5 35.241221 i 0.205378 E 579.1993 |: 103.14145 :' 31.7249
ll ‘: . : - : Ty 1| Y] ‘:
TTo ' | 1.861832 10.014466 | 42.0762 1 9.60874 1 0.73506
H H H T = T
Toma TTo E 20 E 4.483463 E 0.008084 :' 38.77333 u: 14.75145 E 0.94334
i H T T H 1
Error T 283 1 0.286332 1 0.002509 1 5.76023 | 1.68532 ¢ 0.65030
—l. L . ] [ L
** Diferencias (P<0.01)
L.bursal =  Lesién bursal.
IB= indice bursal.
RTB= Rango tarso bursal.
VSN = VSN IBF transformados.
Hi= BIENC transformados,
Cusd.med.= Cuadrados medios,
TTo = Tratamiento.
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Tabla 3

Anflisis de Varisnza, estudio TRES.

Fuente de i Gradosd 4 Lbursal | IB { RTB L VST, | HITH,
Vadacidn 1 libertad ! Cuadmed. ! Cuzdmed | Cosdmed. ! Cuadmed ! Cusdme
¥ R ¥ ¥ T T
Toma E 9 E 39.745318 E 0.163784 j 319.10958 ! 40.506992 E 84.6776
H H - - - < 1
TTo ! 2 | 22.066968 10.032631 | 83.05685 1 0.31412 1 40.40154
T ) T 1] 1] L]
TomaTTo i 18 |: 3.738872 1-' 0.011623 E 31.62327 i 1.30818 i 8.72060
; { 1 . } i
Error i 258 .: 0.211306 l: 0.002912 E 5.16567 E 0.65882 E 1.75318
** Diferencias (P<0.01)
Lbursal=  Lesién bursal.
B= Indice bursal.
= Rango tarso bursal.
VSN= VSN IBF transformados.
HI= HI ENC transformados.
Cuad.med.= Cuadrados medios.
TTo= Tratamiento.



Tabla 4

Anilisis por tratamiento, estudio uno,

T | ) Lbursal 1 1B \ RTB | HI Trans | VSN Trans
- i a a | L i x
A ! X | 2.964722  10.165256 ! 19.863233 ! 3.007640 1 3.939887
| e e ) 0.040183 | 0.007924 , 0.400124 | 0.096766 , 0.1175378
- H b b CEES i b
B | X 1 1.663333  + 0.242136 | 23.669620 1 2,977316 1 1.698865
! e e | 0.040183 ] 0.007990 | 0.400124 | 0.096766 |} 0,175978
S 1 e e 1 b | ' b
5 . | 1.460278 ! 0.267140 ) 23.730076 | 2.898732 ) 1.924848
P e e 1 0,040183 | 0.007924 | 0.400124 | 0.096766 | 0.175978

X Promedios

e, e, errorestindar

a, b, c, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A: Vacuna "A"

B: Vacuna "B"

RH Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

64



Tabla §

Audlisis por tratamiento, estudio DOS.

TTo | 1 Lbursal t 1B \ RTB 1+ HI Trans | VSN Trans
U S A S v ! x
A ! X 13.467996 ¢ 0.136410 | 18.131221 | 3.324032 1 3.875482
| e, } 0.052783 | 0.00491% | 0.235668 | 0.079184 | 0.127474
- i b b b ] b
B ! X 13.266212 10.152128 1 19.368561 1 3.463058 | 3,285237
1 e e ! 0.052793 | 0.004319 | 0.235668 | 0.0791B4 | 0.127474
v T b b b i b
s X 13.213333  10.159586 | 19,012247 1 3.311290 | 3.451340
IR ! 0.052793 | 0.004519 ) 0.235666 |} 0.079184 | 0.127474
X Promediss

e, e,  errorestindar

a, b, ¢, Liternles distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A: Vacuna "A"

B: Yacuna "B"

S: Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferencia no significativa
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Tabla 6

Andlisis por tratamiento, estudio TRES

T | 1 Lbursat : IB | RTH ) I Trans ¢ VSN Trans
T 1 Ly T X R
| = ! a a a ! | a
A ! X 13.179333  10.149168 1 16.955729 1 4.098721 3.134093
, e | 0.047543 ] 0.005573 | 0.234735 | 0.083829 | 0.136750
= 1 b b b i H b
B ¢ x I 2.601333 i 0.169502 I 18,052619 t 4.014679 11.931718
!e e, 1 0.047543 | 0.005573 | 0.234735 | 0.083829 | 0.136750
R I < .
s | £ 12,215366 1 0.186429 ) 18.629106 | 4.125653 [ 2.072816
Ioee, !0.047543 ] 0.005573 | 0.234735 |} 0.083829 | 0.136750

X Promedios

e, ¢,  errorestindar

a, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A: Vacuna "A"

B: Vacuna "B"

S: Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferencia no sigrificativa




Tabla 7

Indice Bursal, andlisis por tratamiento en cada una de las tomas.

Estudio Uno

C (dia3s | dinds

| dia34

| din27

dia 13

diz 9

-

v

error estindar
a, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Vacuna "A"
Vacuna "B"
Sin vacuna

Promedios

e
$

Ausencia de literal, denota diferencia ne significa

67



Tabla 8

Indice Rango tarso bursal, anilisis por tratamiento en cada toma

Estudio UNO
Tlo | TOMA | diat ; dia6 | dia9 ,dial3 | dia27 | dia34 | dia39 | diadd
H _ H : : H ; H H
HEN H \ | ' i a A a
A ] X b 14.841 1 24.643 ! 23.21B ) 24.316 1 24.619 1 15,984 b 15,696 ' 15.346
| e, }2.3448 | 4.0202 | 1.2004 | 0.9298 | 0.9298 | 0.9298 | 0.9298 | 0.9298
H i i | i i 1 b b b
- 1
B v X 114,841 1 24.643 1 20.082 1 23.891 1 26.702 1 27.182 i 22.456 1t 21.704
\ e e, ] 2.3448 ] 4.0202 }1.2004 | 0.0929 | 0.9298 [ 0.9288 | 0.9298 | 0.5298
i | i B H M H 5 b b
s i X t 14.841 1 24.643 t 21.324 ) 22.880 1 24.877 1 26.208 ) 23,941 ) 23.151
| e e (2.3448 |4,0202 |1.2004 |0.9298 ] 0.9298 | 0.9298 | 0.9298 | 0.9298
X Promedios

e, error estandar

a, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A: Vacuna "A"

B: Vacuna "B"

S: Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

[1:]



Tabla 9

Lesi6n burxal, anilisis por tratamiento en cada toma,

Estudio UNO.

1 diné

t dinl

TOMA

a
| 4.3000

i 2.6667

.1692 | 0.1692 | 0.0834

+2533

b

error estindar

Vacuna "A"
Vacuna "B"

Promedios

2, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

§
1Y

B
S.

Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferencia no significa

1]



Tablza 10

Titules IBF, VSN transformados, andlisis por tratamiento en cada toma.

Estudio Uno.

| dindd

4

1 dia 3%

error estindar
2, b, ¢, Literales distintos denotan diferenciss (P<0.01) por columna

Promedios

e

Vacuma "A"

Al

Sin vacuna
trans= log (titulo+1)
Ausencia de literal, denota diferen.

Vacuna "B"

ficativa

cia no signi

70



Tabla 11

Alisis por 1 en cada toma

d.

3

Titulos ENC,H I

Eztudio Uno.

dial

1 TOMA

TTe

Promedios
error estindar
VYacuns "A"
Vacuna "B"
Sin vacuna

trans= log (titulo+l)

a, b, ¢, Literales distintos denotan difmncﬁs (P<0.01) por columna

Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

X
e

n



Tabla 12

inacién.

Indice bursal, anilisis por tratamiento en cada toma, desafiados por contami

Estudio POS.

dia 44

039

dia 34

dia 30

dia 27

dia13

T
[l

dia®

| diné H

diat

TOMA |

TT0

N =k
=0 mn
Sl we
oo oo
oo oo
- o = @
on NEq)
@ o Il
So oo
oo oo

Ao |lgro
sa |7 e o
Vel @0
Ho| =o
oo| oo
aAoo|lowne
|
Rl -]
cne| ~no
co| oo
ma | ~o
~n PG
Vol oo
nNo| mo
co| co
No| oo
cown| =w
et | w0
No| ~No

@ n @ v
0o oo
@ N -
- o TK=]
co oo
n - u) -
™ o @ a
- n ™0
—o ~o

Promedios
error estindar

X
.6,
2, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<9.01) por columna

Vacuna "A"

Vacuna "B"

Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferenc

§:

ignificativa

12 No signi

72



din 44

Tabla 13
Estudio DOS.

Indice bursal, andlisis por tratamiento en cada toma, desafiados.

« @ n @ ~ o
© N fepv o wn
@ @® @ -
oo <o S o
co oo oo
oo - - @
a wn o~ a0
.= @ o @
- —“o o
oo oo oo
~ o me Y53
~ ™ I g
Eal o o~
N o N o Ao
oo oo oo
—~ o N - @
@ aown @ W
@ - =] O o
N O N NO
oo oo oo
0 n @ @ wn
~o @ o oo
on @~ -
No ~o ~No

nel|l vel ne
on| ool o
an|l mol|l mao
ol mo| mo
Oov. ceo| oo
o]l @o| oo
co| ~w| ~=
esa| o] ea
~e| ~o| ~o

iva
73

ifien

cia 1o signi

Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Promedios
ervor estindar
Vacuna "A"
Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferen

Vacuns "B"

X

&
a,b,c,
A

B



Tabla 14

Indice Rango tarso bursal, andlisis por tratamiento en cada toma, desafiados por contaminacién.

Estudio DOS.
t TOMA 1 dial | dia6  (dim9  (diald | a2l 1 diad0 o dia3  (diad . diadd
TTO 1 [} | ] 1 ] 1 ] + 1
1 ] 1 1 1] 1 ] I ] !
) T T T T T T L4 LI T
R 1 1 1 1 ] ] a a a
A U X 114.841 1 24.643 123.257 1 24.316 1 24.619 117.073 115,917 1 13,709 | 13.564
te e, ;23448 [4.0202 |0.9798 !0,7589 | 0.7569 | 0.7589 | 0.758% ! 0.7585 | 0.7589
T T T T T T T b 1 b T b_l'_
1 = i [} [} i [} 3 ) ' 1
B v X 114.841 4 24,643 ) 20.082 ) 23.891 | 26.702 ) 24.676 1 19.5903 1 15.831 1 14.665
, € e | 2.3448 | 4.0202 | 0.9798 | 0.7583 ! 0.7589 ) 0.7589 | 0.7589 ! 0.7589 ! 0.7589
H T — ; T 1 T + T
[ I ' ' 1 ' e b . ab
s tZ 1 14.841 1 24.643 1 21.324 1 22.879 1 24.876 4 27.9060 i 18.703 1 14.757 1 14.723
Ve e, | 2.3448 ] 4.0202 | 0.9798 | 0.7589 ! 0.7589 ! 0.7589 | 0.7589 ) 0.7589 | 0.756%
X Promedios

e error estindar
s, b,c, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

A: Vacuna "A"
B: Vacuna "B"
S: Sin vacuna

Ausencis de literal, denota diferencia no significativa

74



Tabla 15

Indice rango tarso bursal, anilisis por tratamiento en cada tome, desafiados

Estudio DOS.
TOMA | dial | dia6 | dia9 | dini3 | dia27 | din30 | dia34  din39 | dindé
10 1 1 1 1 1 1 { |
1 1 1 i ] 1 L
. T 1 T L Eal 1) U 1
[ ' 1 1 1 i 1 2y 1 LA
A 1 X 114,841 4 24,643 1 23.257 1 24,316 4 24.619 ) 23,256 1 16.427 | 13.864 1 13.634
le e }2.3448 ! 4.0202 ]0.9798 ! 0.7589 | 0.7589 ! 0.7589 | 0.7589 | 0.758% | 0.7589
— r— + T - 1 T — T T
. ' ' 1 1 1 ' ab 1 b
B T X t 14,841 124,643 1 20,082 ) 23.891 ¥ 26.702 | 22,082 1t 16.527 116,111 1 12,583
Ve e, |2.3448 ]4.0202 |0.9798 | 0.7589 | 0.758% | 0.7569 | 0.7589 | 0.7589 | 0.7589
: : T 1 1 ) b, : a :
s | % 114.841 |24.643 121.324 ) 22.879 ) 24.876 20.73¢ 1 16.129 113,170 1 13.938
te e, ]2.3948 | 4.0202 |0.9798 ! 0.7589 | 0.7589 ! 0.759 ) 0.7589 ! 0.758% | 0.7589
X Promedios
(X3 error estindar

a,b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0,01) por columna

A: Vacuna "A"
B: Vacuna "B"
S: Sin vacuna

Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

k]




Tabla t6

por

o

Lesién bursal, endlisis por tratamiento en cada toma, d

Estudio DOS.

1 dis 44

T

v dia 39

dia3s

dia 30

T
]
'
1

1 din 27

1 dia 13

a9

T
i

dias

TOMA
)
i)

10

2.06B3
0.1692

Promedios

error estandar

LAY

Literales distintos denotan diferencias (P<0.0t) por columna

Vacuna "A"

ab,c,

Vacuna "B"

Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

76



Tabla 17

Lesién bursal, anlisis por tratamiento en cada toma, desafiados.

Estudio DOS.

error estindar

a.b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Vacuna "A"
Vacuna "B*
Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferencia no significativa

Promedios

(2N
s

X

k)



por contaminacié

o,

Tabla 18
Estudio DOS.

Titalos IBF,VSN transformados, anilisis por tratamiento en cada tomas, d
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Promedios
error estindar

X

A 5071
2454
B 0
4
s 9071
2454
et
a, b, c, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

ficativa
78

ia no signi

fog (titulo+1)
Ausencia de literal, denota diferenc

Sin vacuna

Vacuna "A"
Vacuna "B"

trans=



A

Tabla 19

Titulos IBF, VSN transformados, andlisis por tratamiento en cad toma, desafiados.
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Tabla 20

13

porc

Ead.

i en cada toma, d

andlisis por t

o

’

Titulos ENC,H 1

Estudio DOS.

.2550

O o
- "l
S
-
<o
oo
g2
2
~M N m
mo m
||||| E]
3
o
oo e
e 8 H
g 2
(=4 -—
- =
b g
v
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>
=R Fl
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L2 g
b
33 5
=
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||||| 3
=
8e z
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o] FE-]
~e $3
||||| .m,m.a
;] 282
v [
1% ~ g 58
i BEp=E
||||| -
-
L)
w .ub,
1% 0

Vacuna "A"

Vacuna "B"
Sin vacuna

ignificativa

ia no signi

log (titulo+1)
Ausencia de litersl, denota diferenc

trans=

80



Tabla 21

én cada toma, desafindos

dos, andlisis por t

Titulos ENC, H1

Estudio DOS.

) diadgs

} dia39
]
H

| din30 g dia34
HE

) dia27

4.24370 1 3.8377
3 0.2550

.2550

error estindar
a,b,¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Promedios
Vacuna "A"
Vacuna "B"

&6

B
§

log (titulo+1)
Ausencia deliteral, denota diferencia no significativa

Sin vacuna

trang=

a1



Tabla 22

Indice Burssl, andlisis por tratamiento en cada toma,sin desafio

Estudio TRES.

din 45

T
'

dia 40

dia 38

dia 31

T
1

| din28

din 13

dia 8

T
I

dia1

T
1

| TOMA

TT0

L0171

10,1176
! 06.0350

—
= 1
Z

IEI e, ]

Promedios

ervor estindar

G e

Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Vacuna "A"

b

Vacuna "B"

Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferenc

ignificativa

ia no signi

82



Tabla 23
Estudio TRES.

Indice Bursal, andlisis por tratamiento en cada toma, desafiades

~N - o e
- - -~
bl =l ~ =
23| s8] S5
SO oo (=N}
o
Mo~ w oo
SR 54| &8
0 D= [
oo om“ (=i =1
co| «%| Ss
™ I Ed ~ o~
= 0~ ™~
RSl 85| =5
55| sa| 85
oo [=N=} (=N=]
ecn~lno~]la~~
AT AT lalesy
RN EE=] L E=d
~NOo NS N O
ca| | oo
- [ 0~
o~ D~ -~
mh] Ba] oo
~N o NS ~N S
o0 i=2-1 L=R~=}
aol| ao| e
S8 ma| ma
Mmoo oo N
~N o -o ~N o
cs| os| oo
-~ -~ o~ e
=] onN o~
aa| 22| 32
N Ne ~NO
oo oo oo
0o wo w o
~=n ~ ™0
Sm| 9= S8
Z3| =8| =38
co| ool oo
L LH] @
] 1€ 1%
¢ < d
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ificativa
43

ia no signi

ervor esténdar
a,b,¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferenci

Vacuna "A"
Vacuna "B"

Promedios

LY



Tabla 24

Indice rango tarso bursal, anflisis por tratamiento en cada toma, sin desafio

Estudio TRES.
1 TOMA jdial | dia8 3 ciald | dis28 | dind3l o diad5  diad0 | diadS
TTO 1 1 ] ) ] 1 1 ) ]
3} L 1] ] L ! ] ——t L]
R ' N ' 2, a4, a
A \ X 115.705 119.197 123.383 122,035 120.030 1 19.486 ! 13.715 1 13.251
e e, 12,5386 !2.4080 | 0.9278 | 0.7167 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7167
E N H b I a | b b
B 1 % 115,705 119.197 119.243 120.976 ) 21.418 | 20.212 | 20.8670 ( 19.093
le, e, |2.5386 ) 2.4080 | 0,5278 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 | .7187 | 0.7187
R 1 H s ' b | G B b
s 1% 115,705 119.197 122,114 ¢ 20.797 22,047 1 22.303 | 21.531 1 18,961
le e, |2,5386 | 2.4080 | 0,9278 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 |} 0.7187 | 0.7187
X Promedios
ee, exror estindar -
a,b,c, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A; Vacuna "A"
B: Vacuna "B”
S: Sin vacuma

Ausencia de litersl, denota diferencia no significativa




Tabla 25

Indice rango tarso bursal, anilisis por tratamiento en cada toma, desafiados

Estudio TRES,
| TOMA | dis1 | dia8 Vdial3 | dia28 | diadl | dix3S | dia40 | dindS
MO0 ! 1 1 ] 1 1 1 ' 1
L "l L 4 L ] 4 - L
' —rr ' ' —t ' t ' t
(B ' t 1 1 1 a 1 |
A ! X 115,705 119,197 23.383 122.035 118.471 1 14.068 112.333 1 12.785
le e !2.5386 !2.4080 !0.9278 | 0.7287 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187
T — T T — T T T —
R TR ) 1 ' ' 1 ab ) 1
B 1 X 1 15.705 119.197 1 15.243 1 20.976 1 1%9.965 1 15.505 1 12.3800 1 12.867
te e |2.5386 | 2.4080 ) 0.9278 | 0.7187 | 0.7187 ) 0.7187 | .7187 | 0.7187
T —— : 1 — T T T —
[ | 1 | ) | b t ¥
s 1 X 115,705 119,197 ¢22.114 120,797 121,023 ¢ 13.080 112.907 ¢ 13,526
le, e |2.5386 }2.4080 | 0.9278 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187 | 0.7187
X Promedios
e, crror estdndar

a,b,¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna
A: Vacuna "A"

B: Vacuna "B"

S: Sin vacuna

Ausencia de literal, denots diferencia no significativa

85



Tabla 26

Lesién bursal, anélsis por tratamiento en cada toma, sin desafio,

Estudio tres.
V TOMA (‘diat  ydia8 | diald [ ¢a28 | dia31 | dix35 | dladd  dindS
TTO 1 ] 1 1 H 1 1 3 1
b s L ) L L 1 ] Lo
L
H i H i VoAb A 2 a s
A ' 10.2667 1 0.4800 1 1.5333 ¢ 1.2000 ¢ 2.0667 1 3.1467 1 3.9600 1 4.0133
H ! ! 1 0.1879 10,1456 ) 0.1456 | 0.1456 ) 0.1456 | 0.1456
R 1 1 | a b ) 1 b Y
8 & P 10,2667 3 0.4800 1 1.3217 1 1.5000 31,2660 1 2.0667 3 1.2467 1 2.9600
I . 10,1879 | 0.1456 | 0.1456 | 0.1456 | 0,156 | 0.1456
¥ T
f : : : : b -|’ b : c c , c
s VooZ o n2heY g 004800\ G.T570 0 §L0333 31,2267 1 1.2000 1 0 7067 1 23133
Foeoe | i 101879 1 0.1456 ! 0,1692 | 0.1456 | U.4456 | 0.1456
X Promedios
X error esténdar
a, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias {P<0.01) por columna
A: Vacuns "A"
B: Vacuna "B"
S: Sin vacuna

Ausencin de literal, denota diferencia no significativa

86




1 dindS

e

+ dia 40

Tabla 27
Estudio tres,

Lesidn bursal, andlisis por tratamicato en cada toma, desafindos
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Sin vacuna
Ausencia de literal, denota diferencia no significal



Tabla 28

Titulos IBF, VSN transformados, por tratamicnto en cada toma, sin desafio.

Estudio TRES.
| TOMA | din1 | dfa8  (dial3 | dia28 | dia31 | dia35 | diadd | diadS
t ] ) i ] 1 ] 1
TT0 1 L] £ 1 L - : L L
L] T L T T T T ¥ T
[ | 1 | | 1 i bl 2 a
A v X 12,4168 12.6574 1 1.4439 ) 1.1531 1 1.0483 1 1.5948  5.0163 ) 5.0156
) e e, | 0.2846 } 0.5614 1 0.5406 | 0.4187 } 0.4187 ] 0.4187 | 0.4187 | 0.4187
R ; H i i T b b b
B ¢ X 12,4168 t2.6574 1t 1.0047 (10,7194 10,2398 1 o 1 0 ! 0.8160
‘e, e, | 0.2846 }0.5614 | 0.5406 | 0.4187 | 0.4187 | 0.4187 | 0.4187 | 0.4187
5 R i i | i : b b} b
v 7 12.4168 1 2.6574 1 0.9554 | 1.5034 1 0.9592 1  © P 0.2398 1 0.1029
e, e, | 0.2046 | 0.5614 | 0.5406 | 0.4187 | 0.4187 1 0.4187 | 0.4187 ) 0.4187

X Promedios
e, ¢,  errorestindar
2,b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

A Vacuna "A"
B: Vacuna "B"
S: Sin vacuna

trans= log (titulo+1)
Ausencia de literal, denota diferencia no significativa



Tabla 29

Titulos IBF, VSN transformados, anilisis por tratamiento en cada toma, desafiados

Estudio TRES,

Promedios

error estindar

3, b, ¢, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

e e

Vacuna "A"

Vacunz "B"

B

Sin vacuna
trans= log (titulo+1)

S:

ignificativa

Ausencia de literal, denota diferenc

ia no signi



Tabla 30

Titulos ENC, H I transformados, andlisis por tratamiento en cada toma, sin desafio

Estudio TRES.

din 45

din 40

| diaz8 | dia3t | dia35

dia 13

| dia8

TOMA | dial

}- -

-

-

1T0

0.4676
0.5698

0
' 0.3314

T
: 0.4676

z
"e, e, l .5698

-
i
t

Promedios

error estindar

&8

Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Vacuna "A"

a,bc,

Vacuna "B"

cia no significati

Sin vacuna
log (titulo+1)
Ausencia de literal, denota diferen

trans=

s



Tabla 31

Titulos ENC, H X transformados, anilisis por tratamiento en cada toms, desafiados

Estudio TRES,

4.2520
0.2567

error estindar
a,b,c, Literales distintos denotan diferencias (P<0.01) por columna

Promedios
Vacuna "A"
Vacuna "B"
Sin vacuna

X

66

A:

§:

teans= log (titulo+1)

ienificat

cia no signi

Ausencia de [iterat, denota diferen:

i



Cuzdro 1

Coeficiente de correlacién de Pearson

para las variables de respuesta
Estudio Uno
Variables L.bursal 1B RTBHB H1 VSN

Lbursal 1.00 -0.53 -0.44 0.25 -0.15
P() 0.00 0.0001 0.0001 0.0007 0.0457
1B 1.00 0.80 ~0,080 -0.28
PO) 0.00 0.0001 0.2617 0.0001
RTH 1.00 -0.11 -0.35
Pr) 0.00 0.1285 0.0002
1] 1.00 -0.06
P() 0.00 0.3826
VSN 1.00
P() 0.00

L.bursal=  Lesién bursal

IB= Indice bursal

RTB= Rango tarxo bursal

HI= Titululos HI ENC

VSN=  Titulos VSN IBF

P()= Probabilidad

82




Cuadro 2

Coeficiente de correlacién de Pearson
para las variables de respuesta

Estudio Dos

Varighies Lbursa! 1B RTB HI VSN
L.bursl 1.00 -0.59 -0.54 0.28 -0.16
P() 0.00 0.0001 0.00012 0.0001 0.003
18 1.00 0.87 -0.21 -0.16
PO) 0.00 0.0001 0.0001 0.0036
RTB 1.00 -0.16 -0.23
PO) 0.00 0.0032 ©.0001
H1 1.00 ~0,01
P() 0.00 0.8352
VSN 1.00
P() 0.00

L.bursal= Lesién bursal

IB= Indice bursal

RTB=  Rango tarso bursal

Hi= Titulos HI ENC

VSN=  Titulos VSN IBF

P()= Probabilidad
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Cuadroe 3

Cocficiente de correlacién de Pearson
para las variables de respuesta

Estudio Tres

Varjsbles L.bursal iB RTB HI VSN
L.bursal 1.00 -0.60 -0.66 0.24 0.05
P() 0.00 0.2711 0.0001 0.0001 0.4283
1B 1.00 -0.08 ~0.07 -0,06
P() 0.00 0.190 0.225 0.269
RTB 1.00 -0.16 -0.27
P() 0.00 0.0037 0.0001
Hi 1.00 -0.09
P() 0.00 0.122
VSN 1.00
P() 0.00

L.bursal=  Lesién bursal

IB= Indice bursal

RTB= Rango tarso bursal

Hl= Titulos HI ENC

VSN= Titulos VSN IBF

P= Probabilidad




Cundro 4

Promedios de cocficienrtes de correlacion de Pearson

para las variables de respuesta
Entre los Tres estudios
Variables L.bursal 1B RTB Bl VSN
Lobursal 1.00 -0.57 -0.56 0.26 0.12
1B 1.00 -0.76 -0.13 -0.15
RTB 1.00 ~0.14 -0.32
H1 1.00 -0.05
VSN 1.0

L.bursal= Lesion bursal

1B= Indice bursal
RTB=  Rango tarso bursal
Hi= “Titulos HI ENC
VSN=  Titulos VSN IBF



Cusdro S

Resuitados esperados co IP indirecta

Nro caso tratamiento Edad tiempo resultado resultade
R dias tratado esperado reportado

258 A" 14 a +
258 1 14 5 +
263 "A® 18 12 -
299 .\ 27 21 -
239 “B" 27 18 -
315 A" 35 29 -
315 . us s - -
315 wge s 26 -
33 npn 39 aa -
330 "B 39 30 -
361 A" 44 38 -
361 “a" 44 as -
434 nge 27 - -
450 nsn 31 - -
451 DESAFfo "s" 31 - +
464 SIN DESAF1o "s" as - -
465 DESAFto "sn 35 - -+
479 SIN DESAF1O ns" 39 - -
480 DESAFfO ngn" as - -+
492 SIN DESAFto ns" 44 - -
493 DESAFfoO ns" 44 - -+



Grifico 1. Anidlisis por tratamiento de las variables de
respuesta, Estudio UNO.

257 —
N
N
20" N §‘
N
: N
154 §
N
N
N
10 s
N
N
| N
5 N
N . &
S N N s
o N NI NN
IT VSNT

Lbursal 1B RTB  H
VARIABLES DE RESPUESTA

L VacunaA [l VacunaB RN Sin vacuna J )

L.bursal= Leaidn bursal

IB= fndice bursal

RTB= Rango tarso bursal

HIT= Titulos HI ENC Transformadoa
VENT= Titulos VSN IB¥ tranaformados
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Grifico 2. Anadlisis por tratamiento de las variables de
respuesta, Estudio DOS.

251
20 -
X %
151 N
X
N
101 N
N
N =,
5_ »..
N
N N
. & D

Lbursal 1B
VARIABLES DE RESPUESTA

L VacunaA [N VacunaB R Sin vacuna ‘

L.bursal= Lesidén bhursal

iB= indice bursal
RTB= Rango tarso buraal
BIT= Titulos HI ENC Tranaformadoa

VSNT= Titulos VSN Transformados.
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25

201

16

Griifico 3. Anilisis por tratamiento de las variables de
respuesta, Estudio TRES.

7

&4

a1

Lbursal B
VARIABLES

jw s}
m =

RESPUESTA

r VacunaA [l Vacuna B Sin vacuna

L.bursale Lesién bursal

IB= indice bursal
RTB= Rango tarso bursal
HITw= Titulos HI ENC Transformados

VSNT= Titulos VSN Transformados.
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INDICE BURSAL

Grifico 4. Indice bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, Estudio UNO.

0.35
03 S
.25 ) \\.‘
0.15 "\4/ \\
0.1 h\'\ﬂ
0T8T 8 13 & 34 @ 4a
Vac.A Vac.8 V.ENC V.ENC Edad en dias

—=— VacunaA —+ VacunaB —%— Sinvacuna 4

Vaa., A= Vacunacidn tratamiento "An
Vac, Bs Vacunacién tratamients “B"
V.ENC= Vacunacidn ENC.
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R. TARSO BURSAL

Grifico 5. Rango farse bursal, andlisis por tratamiento en
cada toma, Estudio UNO.

T T T T T T T

1 6 9 13 27 34 39 44
Vac. A Vac.B V.ENC V.ENC Edad en dfas

|,+ Vacuna A —+— Vacuna B —— Sin vacuna

Vac. A= Vacunacién teatamiento "A"
Vac. B» Vacunacién tratamiento "B"
V.BENC= Vacunacidn ENC.
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LESION BURSAL

Grifico 6. Lesién bursal, anilisis por tratamiento en cada
toma, Estudio UNO.

7
s
s
A N
& / \-
”. _%{\// _—
€ /
1 -/— ——e——¥

1 6 9 13 27 34 39 44

Vac A VacB  V.ENC V.ENC Edad en dias

l —=— VacunaA —— Vacuna B —x— Sin vacuna 1

Vac. A= Vacunacién tratamiento "A"
Vas. B=  Vacunaeién tratamients "B"
V. ENC= Vacunacién ENC.
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IBF / VSN / TRANS.

Grifico 7. Titulos VSN (IBF) trans, analisis por
tratamiento en cada toma, Estudio UNO.

T T T T e -+

1 6 9 13 27 34 39 44
Vac A VacB  V.ENC V.ENG Edad en dfas

—m— Vacuna A —— Vacuna B —— Sin Vacuna ]

Vac, A= Vacunacién tratamiento “A"
Vac, Bs  Vacunacién tratamiento "B"
V.ENC= Vacunacidn ENC.
Transs= Log (titulo+l)
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ENC/H1/TRANS

Grifico 8. Titulos H I (ENC) trans, anilisis por tratamiento
en cada toma, Estudio UNO.

D

4]

@

n

1 6 9 13 27 34 39 44
Vac. A Vac. B V.ENC V.ENC Edad en dias

—=— VacunaA —— VacunaB —*— Sin vacunaj

Vac. A= Vacunacién tratamiento “A"
Vas. B= Vacunacién tratamiento "“B"
V.ENC= Vacunacidn ENC.
Trans= Log (titulo+l)
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L.BURSAL

Grifico 9.

Lesiones bursales, (agudas, subagudas y

crénicas), en cada toma, Tratamiento "'A"', Estudio UNO.

7..
6
e = ! — n
i N
R . N
4 § §:' " ~.__...,._.
N NS NY
N N N
N NY N
N NY . N E—
3 N N N
N\ A Y]
N\ Ny N
N- NN
2 NS N
N N Y]
NN N N
N NI NN
N N NN NN
1 ’ NN N
; N NN NN
., N Y W
o ' X NN
9

Edad en dlas

[ Lagudas [l L subagudas L.crdnicas.

Vas. Re=
Vag, Ba
V. EMC=
Trans=

Vacunacién tratamiento
Vacunacién tratamiento
Vacunacidn ZNC.
Log (titulo+l)

nan
ngn
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L.BURSAL

Grifico 10. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crinicas), en cada toma, Tratamiento "B", Estudio UNO.

Vac.A V.ENC  V.ENC : Edad en dfas

Lagudas R L.subagudas L.crdnicas

Vac., A= Vacunacidén tratamiento "A"
Vaa. Bs Vacunacién tratamiento B
V. ENC= Vacunacidn ENC.,
Transw Log (titulo+l)
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L.BURSAL

Grifico 11. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "S", Estudio UNO.

V.ENG V.ENC Edad en dlas

[ L.agudas L.subagudas L.crénicas

Vac. A=
Vae, B=
V.ERCe
Trand=

Vacunacién tratamiento "A"
Vacunacién tratamiento "8"
Vacunacion ENC.
log (titulo+l)
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INDICE BURSAL

Gréfico 12. Indice bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, desafiados por contaminacién, Estudio DOS.

0.35

0.25 \\
/RN
TN
L\

1 6 9 13 27 30 34 39 44
Vac A VacB V.ENC V.ENC Edad en dias

—=— Vacuna A —+— VacunaB —*— Sin vacuna ]

-Vac, A= Vacunacidén tratamiento "“A"
Vac. B= Vacunacibn tratamiento "B"
V. ENCw Vacunacidn ENC.

DFIO= Desafio
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INDICE BURSAL

Grifico 13. Indice bursal, anslisis por tratamiento en cada

toma, desafiados, Estudio DOS.

0.35

0.3 %

0.25 M '
o N\
Vd

s

o T T T T T T
1 6 9 13 27 30
VacA VacB V.ENC DFIO V.ENC

34 39 a4
Edad en dfas

—=— VacunaA —+— VacunaB —*— Sinvacuna

Vac. A= Vacunacién tratamiento "A®
Vac, B= Vacunacidén tratamiento "B"
V.ENCu Vacunacidn ENC.

DF1IO= Desafioc
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R. TARSO BURSAL

o8

Grifico 14. Rango tarso bursal, anilisis por tratamiento en
cada toma, desafiados por contaminacién, Estudio DOS.

P <~

A\

VLN

o INC A\ N\
ARV N\
ol AR
18 / \\
16 J
14 g
12 v T T T T —— T T T
1 6 9 13 27 30 34 39 44
VacA Vac B V.ENC V.ENC Edad en dias
L—-— VacunaA —— VacunaB —— Sin vacun?{
Vac. A= Vacunacién tratamiento "A"
Vac. Bw Vacunacién tratamiento "B=
V.ENC= Vacunacidn ENC.
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&0

Grifico 15. Rango tarso bursal, anélisis por tratamiento en
cada toma, desafiados, Estudio DOS.

~ne

=0

-

M AN
JANGZERN\
\v4 X\

R. TARSO BURSAL

] N
=

) 9 13 27 30 34 39 44
VacA VacB V.ENC DFIO V.ENC Edad en dfas

-h

~=— VacunaA —+— VacunaB —*— Sinvacuna ]

Vac. A= Vacunacién tratamiento “A"
Vac. Bs Vadunacién tratamiento "B*
V.RHC= Vacunacién ENC.
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Grifico 16, Lesion bursal, anélisis por tratamiento en cada
toma,desafiados por contaminacién, Estudio DOS.

-

o

1]

LESION BURSAL

S A

6 9 13 27 30 34 39 44
Vac A Vac B V.ENC V.ENC Edad en dfas

-

—&— Vacuna B —+— VacunaB —*— Sinvacuna

Vac. A= Vacunacién tratamjento "A"
Vac, B  Vacunaeién tratamients "B"
V.ENCw Vacunacién XNC,
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LES!ON BURSAL

Grifico 17. Lesion bursal, anilisis por tratamiento en cada

toma, desafiados, Estudio DOS.
7
) /]
1 -/ /
G T T T

1 6 9 13
Vac A Vac B V.ENC

27 30 34 39 44
DFIO V.ENC Edad en dias

I:-— Vacuna A —+—

Vacuna B —»— Sin vacuna *’

Vac. A= Vacunacién tratamiento
Vas. B=  Vacunaaidn tratamiento
V.ENCw Vacunacién ENC,

A~
apn



Grifico 18, Titulos VSN (IBF) trams, andlisis por
tratamiento en cada toma, desafiados por
conﬁ:aminacién, Estudio DOS.

><

IBF / VSN / Trans.

Nt
S

A4
AV

- \» T T

1 6 ) 13 27 30 34 39 44
VacA VacB V.ENC V.ENC Edad en dfas

[-—- Vacuna A —— Vacuna B -—%— Sin vacuna 1

Vac, A= Vacunacién tratamiento "A”®
Vas., Bs  Vacunacidén tratamiento "B"
V. ENC= Vacunacidn ENC.
Transs Log (titulo+l)
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Grifico 19. Titulos VSN (IBF) trans, andlisis por
tratamiento en cada toma, desafiados, Estudio DOS.

[}

)]

IBF / VSN / Trans.

A\ /)
/.

/R,
B\

N\_/.
\V4

T T T T * T Y T

1 6 9 13 27 30 34 39 44
VacA VacB V.ENC DFIC V.ENC

—=— Vacuna A —— VacunaB —*— Sin vacuna

Vac. A= Vacunacién tratamiento "A*
Vac. B= Vacunacién tratamiento "B™
V.ENC= Vacunacién ENC.
Trans= Log (tituloe+l)
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ENG /H |/ TRANS.

Grifico 20. Titulos H I (ENC) trans, anilisis por
tratamiento en cada toma, desafiados por contaminacién,
Estudio DOS.

(=3
5
4
3
14—
& & 13 27 %0 3 s 4a

VacA VecB V.ENC V.ENC Edad en dias

[ —=— Vacuna A —+— VacunaB —*— Sin vacuna ]

Vaa. A= Vacunacién tratamiento "A"
Vaa. Bs Vacunacién tratamients "B"
V.EHC= Vacunacién ENC.
Trans= Log (titulo+l)
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Grifico 21. Titulos H I (ENC) trans, andlisis por
tratamiento en cada toma, desafiados, Estudio DOS.

[}

()]

il

[/

/.

n

ENG/H|/TRANS.

. /

..... ~

fl

T T T T T

1 6 ® 13 27 3 34 39 44
VacA VacB V.ENC DFIO V.ENC . Edad en dias

~&— Vacuna A —+— vacuna B -—— Sinvacuna

Vag. A= Vacunacién tratamiento "A"
Vaac. B Vacunacién tratamiento "B"
V.ENC= Vacunaeién ENC.
Trans= Log (titule+l)
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L.BURSAL

71

Grifico 22. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y )
crénicas), en cada toma, Tratamiento ''A", desafiados por
contaminaci6én, Estudio DOS.

[}
NN}

§ N N\
N N
N R R
> N N N

| i
B N RN
X N N N\
- N K N
N N

P ——— - N —A
. NN RN
N NN SR NN NN
1 6 9 13 27 30 3 39 44
Vac. A VENC VENC Edad en dlas

Bl . subagudas L.erdnicas | 1

Vac. A= Vacunacién tratamiento “A”
Vac. B= Vacunacién tratamiento "B
V.EMC=  Vacunacién ENC.
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L.BURSAL

Grifico 23.

Lesiones bursales, (agudas, subagudas y

crénicas), en cada toma, Tratamiento "B", desafiados por
contaninacién, Estudio DOS.

(7 sr st 77,

L LLLLLLLS LS LA/

SIIIIILIIII LIS IILI IS IS

Edad en dfas

6 9 13 27 30
"Vac B VENC V.ENG
Lagudas [l L subagudas L.cronicas j

A=
B=
V.ENC=

Vaao.
Vac.

Vacunacién tratamients
Vacunacién tratamiento
Vacunacién ENC.

“pn
“pw
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L.BURSAL

Grifico 24.

Lesiones bursales, (agudas, subagudas y

cronicas), en cada toma, Tratamiento "S", desafiados por
contaninacion, Estudio DOS.

ELLLSLLLLLLLLLLL LA (L L] s
(S ILIISIIIIIILILLLLT LT IS TS

Il . subagudas L.cronicas .

Vac. A= Vacunacidén tratamiento “A"
Vac. Bs  Vacunacién tratamiento "B"
V.ENC= Vacunacién ENC,
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L.BURSAL

Griéfico 25. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "A', desafiados
Estudio DOS.

LI ELLLLLLLLLILLLLLLL L i

I LLSLILLL L

Vac A VENC OFIO V.ENC Edad en dias

Lagudas |l L.subagudas L.crdnicas ‘]

Vag. A= Vacunacién tratamiente “A"
Vac. B= Vacunacién tratamiento "B"
V. ENC= Vacunacién ENC.



LBURSAL

Grifico 26. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "B", desafiados
Estudio DOS.

"
6_. ............. -
5 . S‘ .................
| N
N N
41 N N
\i N
N N
3 1Y Y —
\} N
N ; N
- N . N g N ]
2 N N N
N N ; N
N N & NI
44— o] - NN g §i .............
W § ' N Y N
¥ N :
N NN W W N
o . N 1 NN ; N
1 6 9 13 27 30 34 39 44
Vac 8 VENC DFIO VENC Edad en dias
Lagudas M Lsubagudas RN L.crdnicas J
Vac. A= Vacunacién tratamiento "A®
¥ac. B= Vacunaclién tratamiento "B"
V. EHC= Vacunacién ENC.

122



L.BURSAL

Griéfico 27. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento 'S", desafiados
Estudio DOS.

Vac A DFIO V.ENC Edad en dlas

Il L subagudas L.crénicas J

Vac. A= Vacunacién tratamiento *A"
Vac, Bms Vacunacién tratamiento "B"
V. ENC= Vacunacién ENC



INDICE BURSAL

Grifico 28. Indice bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, sin desafio, Estudio TRES.

0.35

PN

=

AN

0.15 -/ \
041 \‘\.
0.05 y T T r r v T y
1 8 14 28 31 35 40 45
Vac A VacB V.ENC V.ENC Edad en dias
1—-— VacunaA —— VacunaB -—»— Sin vacuna —| .
Vas, A= Vacunacién tratamiento "A"
Vag. B=  Vacunacién tratamiento "B*
V.ENC= Vacunacién ENC.
DFIO= Desafic



INDICE BURSAL

Grifico 29. Indice bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, desafiados, Estudio TRES.

0.35
0.3
.25 A
0.2 ’J

0.1

0.05

8 14 28 3t 35 40 45
Vac A VacB V.ENC DFIO V.ENC Edad en dfas

[-—-— VacunaA —— VacunaB —*— Sin vacuna

Vao, A=
Vao, B=
V. ENC=
DFIO=

Vacunacién tratamiente “A"
Vacunacién tratamiento "B"
Vacunacién ENC.

Dasafio
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R. TARSO BURSAL

on

Grifico 30. Rango tarso bursal, anilisis por tratamiento en
cada toma, sin desafio, Estudio TRES.

pde)

na

<o

24
o ‘
= %——/// \\\\\
18 \
1 6-*—’/ \
1

4 [ S
12 — y T T v — r —

1 8 14 28 31 35 40 45
VacA VacB V.ENC V.ENC Edad en dfas

t-— vacunaA —+— VacunaB —*— Sinvacuna l

Vac. A= Vacunacién tratamienta “A"
Vaa, B= Vacunacién tratamianto *“B"
V.ENC= Vaeunacién ENC.
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R. TARSO BURSAL

e

Griéfico 31. Rango tarso bursal, anslisis por tratamiento en
cada toma, desafiados, Estudio TRES.

<0
26
24
22- _.._.....__.k.......,_.__.._7
18 / \\\
161 K\
14 \)‘Fw:——/’:
12 T T T v T T T T
1 8 14 28 31 35 40 45
VacA VacB V.ENC DFIO V.ENC Edad en dias
-=— Vacuna A —+ VacunaB —*— Sinvacuna J
Vac. Ams Vacunacién tratamiento *A*
Vao. B= Vacunacién tratamiento "RB*
V.ENC= Vacunacidén XMC.
DFIO= Dasafio
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LESION BURSAL

Grifico 32. Lesién bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, sin desafio, Estudio TRES.

7
&
4 / -
. -/ e //:
) ﬁ“%éé\\/ /
1 / ey
i} ; y———— v — ~—— T —

] 8 14 28 31 35 40 45

Vac AVacB V.ENC V.ENC Edad en dfas

(—-—- VacunaeA —— VacunaB —¥%— Sin vacuna

Vac. A= Vacutiacién tratamiento "A%
Vac, B= Vacunacibdn tratamiento "B"
V.ENC= Vacunacién ENC.
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LESION BURSAL

Grifico 33. Lesion bursal, andlisis por tratamiento en cada
toma, desafiados, Estudio TRES.
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IBF / VSN / Trans.

Grifico 34. Titules VSN (IBF) trans,

analisis por

tratamiento en cada toma, sin desafio, Estudio TRES.
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IBF / VSN / Trans.

Grifico 35. Titules VSN (IBF) trams, andlisis por
tratamiento en cada toma, desafiados, Estudio TRES.
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ENC/HI/TRANS.

Grifico 36. Titulos H I (ENC) trans, andlisis por
tratamiento en cada toma, sin desafio, Estudio TRES.
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Grifico 37. Titulos H I (ENC) trans, andlisis por
tratamiento en cada toma, desafiados, Estudio TRES.
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L.BURSAL

7

Grifico 38, Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "A", sin desafio,

Estudio TRES.
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L.BURSAL

Grifico 39. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento '"B",| sin desafio,
Estudio TRES.
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L.BURSAL

Grifico 40. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "S", sin desafio,
Estudio TRES.
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L.BURSAL

Grifico 41. Lesiones bursales, (agudas, subagudas y
crénicas), en cada toma, Tratamiento "A", desafiados
Estudio TRES.
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Lesiones bursales, {(agudas, subagudas y

cronicas), en cada toma, Tratamiento "B'', desafiados

Estudio TRES,

Grifico 42.
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Lesiones bursales, (agudas, subagudas y

créni'cas), en cada toma, Tratamiento "S", desafiados

Estudio TRES.

Griéfico 43.
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