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RESUMEN 

Marcia Ramírez Marín. "El HP-1, un agente hemoaglutinante de · ··•· 
patos, en la inmunizaci6n contra el síndrome de la baja de 

postura 1976''· (Bajo la direcci6n de Benjamín Lucio, Armando
Antill6n y José Luis Fablas), 

En la República Mexicana en los últimos tres años, 
se realiz6 el aislamiento de dos agentes hemoaglutinantes re
lacionados serol6gicamente con el virus del síndrome de la -
baja de postura lVSBP) , uno se obtuvo a partir de una parvada 

de patos comerciales de la estirpe Pekín blanco, el cual fue 
denominado "HP-1"; el otro se aisl6 a partir de gallinas po-
nedoras Babcock B-380 y se le llam6 "MI-6", Este estudio fue 

realizado con el prop6sito de determinar la capacidad que el 

agente hemoaglutinante HP-1 tiene en inducir una respuesta -
inmune al ser empleado como virus muerto emulsionado y adsor
bido en hidr6xido de aluminio; el grado de transmisi6n e in-
fectividad del agente MI-6; las lesiones producidas en el ov! 
dueto de gallinas por el aislamiento MI-6; las característi-
cas físico-químicas de los agentes hemoaglutinantes HP-1 y 

MI-6; la protecci6n conferida por el agente HP-1 contra el 
síndrome de la baja de postura, bajo condiciones de campo. 

En el primer capítulo al emplear el agente hemoagly 

tinante HP-1 como virus muerto en emulsión simple, emulsi6n -
múltiple y emulsi6n múltiple con antígeno en la fase acuosa,
en la inmunizaci6n de aves ponedoras de 26 semanas de edad; -

se encontró que dichas vacunas tienen la misma capacidad de -
inducir el desarrollo de anticuerpos inhibidores de la hemoa
glutinaci6n que la vacuna comercial utilizada para el control 
del síndrome de la baja de postura, mientras que al utilizar 

el agente HP-1 adsorbido en hidr6xido de aluminio, se obtuvi~ 
ron niveles bajos de anticuerpos a través del período de es-
tudio. A las 33 semanas postinmunizaci6n se realiz6 el desa-



fto a la parvada con el aislamiento MI-6, llevando un control 

periódico de los niveles de anticuerpos y de la producción de 

huevo en el período pre y posdesafío. 

En cuanto a la producción del huevo, no se observa

ron cambios atribuibles al VSBP. 

aves con 

En el. siguiente capítulo, al inocular un grupo de -

1Q 5•7 dosis infectante embrión de pato 50 porciento 

por ave (DIEPa 50 porciento/ave) por vía ocular, se demostró -

que el agente hemoaglutinante MI-6 no produjo alteraciones -

en la calidad del huevo, al infectar gallinas ponedoras Bab-

C<lck B-380 de 26 semanas de edad, ni se difundi6 horizontal-

mente a un grupo de aves susceptibles de la misma estirpe ma~ 

tenidas en estrecho contacto. 

En el tercer capitulo, se estudiaron las lesiones -

macro y microscópicas ocasionadas por el agente MI-6, al ser 

inoculado en aves susceptibles. Se encontró que dicho aisla·· 

miento no produjo ningún cambio macroscópico, y que los halla~ 

gos histopatológicos más sobresalientes fueron la infiltra--

ción linfocitaria y la presencia de edema, principalmente en 

la región anatómica del oviducto correspondiente a infundíbu

lo y útero, presentes tanto en las aves inoculadas como en -

las aves control. Para ello se trabajó con un lote de 40 ga

llinas Babcock B-380 de 35 semanas de edad, 10 de las cuales 

permanecieron como testigos y el resto fueron inoculadas con 

105 •7 DIEPa50 porciento/ave, vía ocular, sacrificando a las -

aves a los 6,10,14,20,24 y 28 días postinoculación. 

En el siguiente capítulo se determinaron algunas de 

las características de los aislamientos hemoaglutinantes HP-1 

y MI-6, comprobándose que ambos agentes son serológicamente -

similares al virus 127 del síndrome de la baja de po1;tura; por 

otro lado, se encontró que dichos aislamientos se diferenctan 

de los virus prototipos de la enfermedad, el BC-14 y el 127,

por la dificultad que presentaron para crecer en células re--



nales de embrión de pollo, fibroblastos de embrión de pollo -

y fibroblastos de embrión de pato, 

En la prueba de campo se evaluaron dos vacunas a v! 

rus muerto emulsionado y adsorbido en gel de hidróxido de al~ 

minio con el aislamiento HP-1. La respuesta inmune que se oe 

tuvo fue similar a la del primer experimento bajo condiciones 

controladas, lográndose un coeficiente de correlación lineal 
positiva de 0,847 y 0,486, al asociarse los niveles de anti-

cuerpos obtenidos en esta parte de la investigación con el -

primer experimento, para la vacuna emulsionada y para la ad-
sorbida en gel y polvo de hidróxido de aluminio respectivameu 

te, El estudio se llevó a cabo en Tehuacán, Puebla, ubicando 

a la parvada dentro de una misma caseta con capacidad para --

5, 400 aves. A las 19 semanas de edad se llevó a cabo la in-

munización de las gallinas, Como testigos se trabajaron dos 

grupos de aves, uno vacunado con la vacuna comercial contra -

el SBP y el otro grupo se dejó sin inmunizar, llevando un cou 
trol semanal de los niveles de anticuerpos y de la producción 

del huevo. A pesar de que no fue posible evaluar la protec-

ción conferida por las vacunas producidas con el HP-1, los -
niveles de anticuerpos inhibidores de la hemoaglutinación lo

grados, similares a los inducidos por la vacuna comercial, iU 

dican que este agente en un buen inmunógeno cuando se le in-

corpora en vacunas emulsionadas, 
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INTRODUCCION 

Siempre han existido casos de disminuci6n en la pr9 

ducci6n de huevo entre las parvadas, mismas que han sido atrf 

buidas a diversas causas tales como: fallas en el balance nu

tricional, prácticas de manejo, asi como a factores infeccio

sos como son: enfermedad de Newcastle, bronquitis infecciosa, 

encefalomielitis aviaria, micoplasmosis (6,46) y alguno de -
los 11 serotipos del grupo de los adenovirus aviares, que se 

encuentran ampliamente distribuidos en la poblaci6n avícola -

y que son capaces de ocasionar bajas de postura (10,11,21), -
entre otros. 

El síndrome de la baja de postura (SBP) es ocasio-

nado por un adenovirus (71), el cual posiblemente proviene de 

los patos (Anas boschas) (7,10,38), diferenciándose del gru-

po de los adenovirus aviares, por su capacidad para hemoaglu

tinar gl6bulos rojos de ave (6,11). Afecta a las gallinas de 

postura (4,6,B,11,46,78) produciendo alteraciones, tanto en -

la producci6n del huevo, como en la calidad interna y externa 
del mismo (4,7,8,ll,46,62,74,78), 

En la RepCiblica Mexicana, especialmente en el Valle 

de México y en los Estados de Nuevo Le6n y Puebla, se han ve

nido presentando, durante los Ciltimos años, disminuciones en 

la producci6n del huevo¡ así como alteraciones en la calidad 

y en la pigmentaci6n del cascar6n, similares a los que se pr~ 

sentan en el SBP (5,54,56). 

La sospecha de la presentaci6n clínica de la enfer
medad impuls6 a Rosales (60) a realizar un estudio serol6gico 

sobre la presencia del SBP en M!\xico, en el que encontr6 an-

ticuerpos inhibidores de la hemoaglutinaci6n contra el virus 

del síndrome de la baja de postura (VSBP), en parvadas comer

ciales de gallinas semipepadas productoras de huevo café y --
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y reproductoras de raza pesada, localizadas e11 los Estados -

de Puebla y Nuevo Le6n respectivamente. 

En 1981 Garcia (28 j, a partir de un muestreo real;!, 

zado en parvadas de patos Pekín blanco en el Valle de M~xico, 

llev6 a cabo el aislamiento de un agente hemoaglutinante, al 

que denomin6 HP-1 y que está sero16gicamente relacionado con 
el virus K-11, aislado por Calnek * en los Estados Unidos y -

con los prototipos 127 y BC-14. 

La suposici6n de que la enfermedad está presente en 

Mláxico, se ve reforzada por el aislamiento de otro ag.ente he

moaglutinante, aislado en el Valle de México, en gallinas de 

35 semanas de edad, que sufrían un brote que clínicamente hi

zo sospechar de SBP y al que se identif ic6 como MI-6 ** 

La ünica medida de control del SBP que se ha esta

blecido hasta el momento, es la aplicaci6n de una vacuna co

mercial emulsionada en aves de 16 a 18 semanas de edad (10,--
83), cuyo agente ínmunizante es el virus BC-14 inactivado en 

forrnaldeh1do y emulsionado en aceite, siendo el virus y el -

aceite materia prima de importaci6n. Esto coloca al pats ba
jo una dependencia tecnol6gica, que eleva el costo de produc

ci6n de la vacuna, añadiendo $6.00 al valor neto de cada---

ave ***. Cuando se ha tratado de reducir los costos elimi-
nando el empleo de esta vacuna, se han observado bajas en la 

producci6n hasta de un 40 porciento, si el problema se pre--

senta en una parvada en su máximo nivel de postura ***· 

Calnek,B.W. Comunicaci6n personal (1981). 

** Ram1rez M. ,M. y García z. ,J .I. Datos no publicados (1981). 

*** Galindo,F. Comunicaci6n personal (1984). 
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Con base en lo expuesto, los objetivos de este tr~ 

bajo fueron: demostrar si el aislamiento HP-1 es capaz de i.!! 
ducir una respuesta serol6gica al ser usado como vacuna; es

tudiar la infectividad y transmisión del aislamiento MI-6 en 

gallinas; determinar la patogenicidad del agente MI-6 en ga

llinas; caracterizar el aislamiento MI-6 y el HP-1, estudian 

do sus propiedades serol6gicas y f1sico-químicas y evaluar la 
respuesta serol6gica a vacunas preparadas con el HP-1, bajo -
condiciones de campo. 

Con la finalidad de alcanzar cada uno de los obje-

tivos propuestos en esta investigación, se plante6 realizar -

en forma separada varias hip6tesis: 

-Inmunizar una parvada de gallinas susceptibles con el agente 

hemoaglutinante HP-1, estudiando la respuesta inmune a diver

sas presentaciones del mi·smo, utilizando un lote control in-

munizado con la vacuna comercial contra el SBP. Despu!ls de -
un estudio de 29 semanas sobre la respuesta inmunológica ha-

cia el agente HP-1 y la producción del huevo, desafiar a to-

das las aves con el aislamiento MI-6 para evaluar la efectiv! 
dad de las vacunas en estudio, tomando en consideración los -

titulas de anticuerpos y la producción del huevo, así como -

las caractertsticas externas e internas del mismo (Capitulo 1). 
-Infectar un grupo de gallinas con el agente MI-6, para obse~ 

var el efecto clínico así como la capacidad de difusión hori

zontal del MI-6, a un grupo de aves no infectadas pero mant~ 
nidas en estrecho contacto con las infectadas (Capttulo 2). -

-Estudiar la patogenicidad del agente MI-6 a trav!ls de las -

lesiones macro y microscópicas al ser inoculado en aves sus-

ceptibles (Capitulo 3). 

-Averiguar mediante pruebas serológicas y físico-químicas, si 

los aislamientos HP-1 y MI-6 realizados en la Repablica Mexi

cana, son efectivamente similares al agente etiológico del 

síndrome de la baja de postura (Capítulo 4) y finalmente 

-Evaluar la protección conferida por vacunas preparadas con -

el HP-1 contra el SBP en el campo (Capítulo 5). 



REVISION BIBLIOGRAFICA 

El síndrome de la baja de postura 1976 (SBP), es -

en la actualidad, una de las afecciones más importantes para 

la industria avicola en los continentes Europeo y Americano -
(6,7,10,11,44,45,62). 

En el ano de 1976, se determinó la etiología del -
SBP, tratándose de un agente que aglutina glóbulos rojos de -
gallina, pato y ganso, clasificado dentro del grupo de los 

adenovirus (71)¡ sin emoargo, el virus es diferente de los -
prototipos de adenovilius aviares (Fowl Adenovirus) , identifi
cados por sus siglas en inglés: FAV, ya que estos no son ca-

paces de hemoaglutinar glóbulos rojos. Además, mediante la -
prueoa de difusión en gel, se demuestra que el virus no tiene 
la porción antigénica principal del grupo FAV (6,11). Por lo 
tanto, se ha considerado corno un nuevo serotipo dentro del 
grupo de los adenovirus (10,11) que afecta aves de postura 
[_4,8,11,46,78). 

Como prototipos del virus del síndrome de la baja -
de postura C/SBP), se han propuesto los virus BC-14 y 127 
descubiertos por Baxendale en 1977 (6,7,10) y, McFerran y co
~aboradores en 1977 (44,45), respectivamente. 

El VSBP puede propagarse en diferentes tipos de cu! 

tivos celulares de origen aviar: hepatocitos de embrión de PQ 
llo ()!EPo), fibroblastos de embrión de pato (FEPa) y células 
renales de pollo rcREPo) de un día de edad, en los cuales el 
virus produce corpGsculos de inclusión intranucleares (6,11,-
83). Macroscópicamente es posible observar la formación de -
placas en los cultivos de HEPo y FEPa, las cuales permiten -
cuantificar el virus e indirectamente los anticuerpos neutra

lizantes, por medio de la prueba de reducción de placas (11). 

-4-
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se ha postulado que este virus proviene de los pa

tos ya que: 

-se encuentra difundido en la población de patos y pu~ 

de aislarse de ellos con facilidad, a partir de hiso

pos cloacales (7,11,18,36,65,73,79) 

-tiene un buen crecimiento en tejidos celulares de pa

tos (10,38,43) 

-es posible que se hayan infectado las gallinas a tra

vés de una vacuna contra la enfermedad de Marek pre-

parada en fibroblastos de patos contaminados, por lo 

que se considera que el SBP es "exótico" para las ga
llinas (22,38,73). 

La enfermedad se encuentra ampliamente distribuida, 

abarcando: Holanda, Inglaterra, Francia, España, Bélgica, Di

namarca, Irlanda del Norte, Italia y Alemania (4,6,8,11,47,--

58). 

En el Continente Americano, se ha informado la pre

sencia de anticuerpos contra el virus del síndrome de la ba-

ja de postura, en la Repablica Mexicana (5,28,60) y Brasil -

(62), mientras que en los Estados Unidos se ha realizado el -

aislamiento a partir de patos, de un virus cuyas caracter1st! 

cas morfológicas y serológicas son similares al prototipo 127, 

sin que se haya observado su presentación clínica, ni la pre

sencia de anticuerpos en gallinas (74). Por otro lado, en -

este mismo país, Schloer y colaboradores en 1978, informan el 

aislamiento de un agente hemoaglutinante a partir de gallinas 

sin que éstas presentaran evidencias clínicas del SBP (66). 

El VSBP afecta prinordialmente ponedoras comercia-

les y reproductoras pesadas (4,45,46,58), considerándose que 

las estirpes productoras de huevo café son más susceptibles -

que las de huevo blanco (.58, 83) . 

Esta enfermedad se caracteriza por la imposibili-

dad de la parvada para alcanzar el máximo de producci6n, que-
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dando en un 15 a 25 porciento inferior al nivel esperado; o -

bien, un súbito descenso el cual varía entre 30 a 50 porcien
to durante un período de dos a cuatro semanas, si la infec--
ción ocurre después de haberse alcanzado el óptimo de postura 
{3,4,7,B,11,17,43,44,45,46,58,62). cuando el problema se in! 
cia al estar las gallinas en el m&ximo de producción, se oh-
servan bajas de un 10 porciento durante tres semanas después 
de la infección (14). 

Otro aspecto importante del SBP desde el punto de -
vista económi~o, es la presencia de cascarones débiles, hasta 
llegar a la ausencia completa del mismo y· la pérdida de color 
en los huevos de cascarón café Cl,4,6,7,8,11,17,41,42,44,46,-
47,62,69, 74). 

Van Eck y colaboradores, en 1977 describieron en 
Holanda un descenso de la viscosidad de la albúmina de los 

huevos infectados, así como alteraciones en la fertilidad e -
incubabilidad (25). 

Clínicamente la parvada se observa sana; sin embar
go, en algunos casos hay disminución en el consumo de agua y 

alimento (12,43,46). También se han llegado a presentar fuer 
tes diarreas acuosas que humedecen la cama de los gallineros 

[11,12,62), lo que frecuentemente se traduce en la necesidad 
de substituirla varias veces durante la vida útil del lote -
(62). Ahora bien, la presencia de diarrea no se asocia nece
sariamente con ñajas en la producción (74). 

En cuanto a los posibles hallazgos a la necropsia -
de las aves infectadas, la literatura no menciona alguna alt~ 
raci6n macroscópica significativa, mientras que a nivel hist2 
16gico se presenta una infiltración linfoide y edema en el -
útero (30,53,69). Taniguchi y colaboradores, en 1980 encon-
traron que la cepa JPA-1 produce además, atrofia de las gl&n
dulas uterinas·, degeneración de las células de la mucosa epi
telial con infiltración linfocitaria y una disminución en los 
gr&nulos de secreción (69). 
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Ocasionalmente se observan cuerpos de inclusión ba

s6filos en el núcleo de algunas células epiteliales en dege-

neración (69). 

En parvadas que sufren la enfermedad, el virus pue

de aislarse de la capa flogística aproximadamente entre los -

15 a 30 días después de haberse observado los primeros signos. 

También puede aislarse a partir de oviducto y heces de galli

nas, así como de hisopos cloacales (3,7,11,47), nasales y fa

ríngeos en una parvada que ?resente baja en la producción 

( 45) • 

El virus se transmite de patos a patos, de patos a 

pollos y de ~ollas a patos (73,78), mientras que la transmi-

sión horizontal que se ha encontrado de pollos a pollos es -

relativamente baja (3,10,44,62,73,78) y casi nula de granja a 

granja (3,83). En las gallinas, la principal forma de difu-

·si6n es la vertical, y oor lo tanto, esta transmisión es uno 

de los factores que hace posible la persistencia del virus en 

la población avícola; aún más, si se considera que el proble

ma generalmente ocurre cuando la parvada se encuentra en el -

máximo de la producción (10,44,43,45), En el macho se acepta 

corno posible la excreción a través del semen (44,45). 

Aparentemente, el virus se mantiene en el organismo 

animal en forma latente, hasta que existe un aumento en los -

niveles de hormonas sexuales o bien, por el estado de tensión 

al iniciarse la postura (10,45), 

Se ha encontrado que la transmisión vertical de la 

enfermedad, no se presenta después de una muda forzada a las 

60 semanas, en aves infectadas durante su primer ciclo de po~ 

tura (62). 

Para confirmar el diagnóstico de la enfermedad, el 

aislamiento e identificación viral es el método más eficaz, -

seguido de la prueba serológica de la inhibición de la hernoa

glutinaci6n (IH) (11,45,74), Las parvadas infectadas con el 
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VS6P, pueden presentar inhibición de la hemoaglutinación, de2 

pués de las 10 semanas de edad y en algunos lotes hasta alean 

zar el máximo de postura. Las pollitas reproductoras prove-

nientes de madres infectadas que nacen con anticuerpos mater

nos, pneden ser negativas a la orueba serol6gica durante el -

crecimiento, volviendo a presentar anticuerpos después de la 

baja de postura, o de dos a cuatro semanas más tarde (62). 

Es frecuente que las aves que muestran anticuerpos 

a las 20 semanas no logren alcanzar los niveles de oroducción 

establecidos, y no presenten cambios en la calidad del huevo. 

Las aves que no muestran anticuerpos a las 20 semanas, presen 
tan una marcada caída en la producción con alteraciones del -

cascar6n, después de alcanzar el máximo de producción (3). 

Aún cuando no se conocen todos los detalles de su -

epidemiología se ha encontrado que una vacuna de virus inac-

tivado y emulsionado en aceite protege a las gallinas contra 

la baja de postura, y podría ser de utilidad en la erradica-

ción de la enfermedad (7,11,12,58,74). 

A nivel de investigación en el laboratorio, se ha -

estudiado el comportamiento de la vacuna a virus vivo, encon

trándose que ésta brinda una protección tan buena como las -

emulsionadas; sin embargo, se considera que éstas altimas son 

la mejor opción para emplearse a nivel de campo, ya que eli-

minan los riesgos de la difusidn del virus por medio de la v~ 

cunación (8,11). 

Con el fin de reducir el manejo de la parvada, ta~

billn se ha experimentado .ccon una vacuna bivalente, preparada 

con cualquiera de los dos virus mencionados y el virus de la 

enfermedad de Newcastle. En este caso los títulos empleados 

para el adenovirus no fueron menores de 214 unidades hemoa-

glu tinantes (UHA) y de lo8 · 5 dosis infectante para cultivo de 

tejidos so porciento por ml(.DICTso porciento/ml). Los t1tu-

los de los fluidos con el virus de Newcastle fueron de 210 -

UHA y 109 · 5 dosis infectante embrión de pollo SO porciento -

por ml (DIEPoso porciento/ml). Los resultados fueron excelen 

tes para ambas enfermedades; además, la progenie presentó al-
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tQs. t1tulos de anticuerpos maternos (83), 

La mejor edad para realü.ar la inmunización, es en

tre las 16 a 20 semanas de edad, aplicando la vacuna por vía 

intramuscular o subcutánea para obtener niveles de anticuer-
pos que persisten hasta las 39 semanas de edad (11,46). 

Se puede pensar en la erradicación de la enfermedad 

por medio de una selección de las reproductoras antes de que 
entren en el perfodo de postura y eliminar todas aquellas a-

ves que presenten anticuerpos; sin embargo, esto es difícil -
(9). 

La vacunación tiene la ventaja de reducir la inci-

dencia en la transmisión horizontal del virus, no solamente -

dentro de la misma granja, sino que tambi~n de granja a gran
ja en áreas densamente pobladas (10,46,83). 

Por lo expuesto, se evidencia que la mejor forma de 

llevar a cabo el control del síndrome de la baja de postura -

como para otras enfermedades aviares, es la inducción .'le una 
inmunidad específica por medio de la vacunación (7,9,12,67,-

74,82). 



Capitulo l, 

Inmunización contra el s1ndrome de la baja 3e postur~. 

La efectividad de las vacunas depende de muchas va
riables, entre ellas la naturaleza y cantidad del antigeno -

administrado, as1 como la presencia de adyuvantes que aumen-
ten su inmunogenicidad (39,49,61,67,70). Los adyuvantes in-
munológicos pueden ser definidos como agentes no especificas 
que aumentan la respuesta inmune a un ant1geno especifico 
(49). 

Los adyuvantes pueden actuar de diferentes manerasi 
una de las cuales consiste en modificar el antigeno, de tal -

forma que sea presentado m~s eficazmente a las células sensi
bles. Esto puede conseguirse mediante el empleo de una subs
tancia insoluble que frene el catabolismo del ant1geno y sir
va como depósito del mismo, permitiendo as1 la liberación le~ 
ta del mi'smo (49). Las substancias más com(mmente empleadas 
para este fin son: el alumbre, el hidróxido de aluminio, el -
fosfato de aluminio, el caolin, la tapioca, la lanolina, las 

saponinas, los alginatos y el aceite mineral, entre otras --
(70). 

En la actualidad lo mas usado para formar est'os de
pósitos de ant1genos son las emulsiones, las cuales consisten 
en un sistema de dos fases, formadas por una fina dispersión 

de un liquido no miscible en otro (13,70). 

Algunos adyuvantes aumentan .la respuesta inmune me
diante otros mecanismos produciendo efectos superiores. Este 
es el caso del adyuvante completo de Freund, el cual consiste 
en una emulsión de agua en aceite, a la que se ha añadido el 

Mycobacterium tuberculosis (14,70). 

En forma comercial y con el fin de seguir aprove--
chando el magnifico efecto de la emulsión y no tener los efes 
tos indeseables, se ha eliminado la adición de micobacterias, 

-10-
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usando comúnmente el aceite mineral Drakeol 6 VR y Arlacel A 
como emulsificador (13). 

Existen hoy en d!a diferentes tipos de emulsiones -

elaboradas con dos l!quidos inmiscibles: agua y aceite mine-

ral o vegetal, pudiendo ser cualquiera de los dos la fase di§ 
persa. Así pues, y dependiendo de que líquido sea la fase -
dispersa, las emulsiones resultantes tendrán diferentes cara~ 

terísticas físicas (50). 
Entre los tipos de emulsión se pueden citar: 

-aceite en agua, donde la fase externa es agua (50) 

-agua en aceite, siendo su porción externa el aceite, llamado 
también adyuvante de Freund (13,50) 

-agua en aceite en agua, llamadas también emulsiones múlti--
ples (33). 

La presencia del aceite desencadena una inflamación 
cr6nica local, lo que atrae macr6fagos hacia el foco de la in 
yecci6n, mientras que el antígeno se va liberando lentamente. 
El resultado es que el antígeno cuya vida media en el organi~ 
mo podría ser inferior a un día, persiste por varias semanas, 
lo que induce a una respuesta inmune de larga duración (27, -
34,39,49,61,70). Además, el adyuvante actúa como vehículo y 

el antígeno es transportado por el sistema linfático hasta -
lugares distantes, estimulándose así la proliferación de cé-

lulas capaces de elaborar anticuerpos; por lo tanto, el antí
geno es aprovechado por mayor número de células (34,70). 

Las vacunas emulsionadas de agua en aceite muestran 
una marcada superioridad, que está dada por las propiedades -
físicas, y dentro de éstas, la más importante es la formación 
de multitud de gotas de agua, que contienen el antígeno, ro-
deadas de aceite, quedando el antígeno completamente·protegi
do contra el ataque de anticuerpos y substancias inespec!fi-
cas, lográndose una permanencia prolongada en el organismo -
(50). En cambio, las vacunas emulsionadas de aceite en agua, 
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el antígeno se encuentra en la fase externa de agua, que es -

soluble en los líquidos orgánicos, quedando el agente inmun6-
geno expuesto a la acción específica e inespecífica del sis-

tema de defensa. De esta manera, la adsorción es sumamente -
rápida presentando poca permanencia en el organismo. 

La inmunidad que confieren es baja y extremadamente 
corta, requiriéndose de más vacunaciones para obtener una re§ 
puesta inmune aceptable (50) , 

En otros estudios se ha encontrado que las vacunas 
emulsionadas múltiples (agua-aceite-agua}, son más efectivas 
para provocar una respuesta inmune que las emulsionadas sim-
ples y son más fáciles de inyectar por su baja viscosidad --
(33). ·Tanto las emulsiones simples como las emulsiones múlt~ 
ples, tienen la desventaja de inducir una respuesta lenta da
da la protección conferida al antígeno por el aceite. 

Por otro lado, las vacunas adsorbidas en hidróxido 
de aluminio, aunque no desencadenan reacciones inmunológicas 
tan marcadas, ya que el antígeno es fácilmente eliminado por 
el: sistema inmune, provocan una respuesta adecuada, son más -
baratas y han sido úsadas satisfactoriamente para el control 
de algunas enfermedades (15,51), por lo que pueden ser una -
alternativa menos costosa para la inmunización, además de no 
requerir de equipo especial para la formación de emulsiones. 
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Hasta la fecha el sindrome de la baj~ de postura -

(SBP), ha sido prevenido con emulsiones simples de virus ina~ 

tivado (7,11,12,58,74), por lo que el principal objetivo de -

esta investigacion, fue el determinar si el agente hemoaglut! 

nante HP-1 aislado en ~éxico a partir de patos, es capaz de -

inducir el desarrollo de anticuerpo~ contra el virus del SBP, 

al ser aplicado como vacuna inact.'.vada en gallinas ponedoras 

de 26 semanas de edad. 

La otra finalidad, fue comparar la respuesta inmune 

originada por la vacuna emulsionada simple y la emulsionada -

múltiple, así como el determinar si la presencia de antígeno 

en la fase externa de la emulsión múltiple tiene un efecto -

benéfico sobre la vacunación, primordialmente en la respuesta 

temprana, al quedar disponible el antígeno en forma inmediata. 

Por otro lado, y dado el bajo precio que repre~enta 

la elaboración de una vacuna inactivada y adsorbida en hidró

xido de aluminio, determinar si esta vacuna produce resulta-

dos similares a las vacunas emulsionadas. 



Materiales y Métodos 

Aislamiento HP-1 

El aislamiento HP-1 fue proporcionado gentilmente -

por el M.V.Z. J,I.Garcia, quien aisló éste agente hemoagluti

nante en parvadas de patos de engorda Pekín blanco, de aos a 

ocho semanas de edad. Dicho aislamiento fue identificado a -

través de pruebas serológicas, encontrándose que es similar -

a los virus prototipos del SBP: 127 y BC-14 (28). 

Réplica del HP-1 

Se inocularon 0.2 ml del agente HP-1 en la cavidad 

alantoidea de pato de la estirpe Pek1n blanco, de 11 dias de 

edad, obtenidos de una granja comercial de la que se sabia -

estaba infectada con el mismo virus (28). 

Después de seis dias de incubación a 37°c, se pro-

cedió a cosechar el liquido amnioalantoideo (LAA) , con el que 

se realizó la prueba de hemoaglutinación (HA) para la titula

ción del virus, después de haberse llevado a cabo tres pases 

ciegos con el fin de aumentar el titulo viral. 

Corno testigo, se inocularon tres embriones de pato 

con caldo nutritivo, usando el LAA para dar tres pases ciegos. 

Prueba de hemoaglutinación 

El sistema empleado para determinar el contenido de 

hernoaglutinina, fue el micrométodo con diluciones 1e: 1:5, 

1:10, 1:20, etc y utili~ando como testigo el virus K-11 * --
(35, 75). 

El virus K-11 fue proporcionado por el Dr. B.'•LCalnek. De

partamento de Medicina de las J>.ves ':{ Animales Acu:íticos de la 

Universidad de Cornell, U.S.n.. 

-14-
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Antígeno vacunal 

Para la elaboración de las vacunas, el Ll\A conte--

niendo 105 ' 9 dosis infectante embrión :le pato SO porciento -

por ml (DIEPa 50 porciento/ml), fue inactivado con 0.1 porcie~ 

to de formaldehido •, durante 12 horas a 37°c. 

Vacuna emulsionada 

La elaboración de la vacuna emulsionada se llevó a 

cabo 9or la adición de volúmenes iguales de Ll\A al adyuvante 

incompleto de Freund ••, mezclándolos en un homogenizador de 

tejidos, a alta velocidad por un lapso de 10 minutos (37). 

Vacuna emulsionada múltipl~ 

Para obtener la emulsión múltiple, se preparó pre-

viamente una emulsión simple y ésta se adicionó gota a gota 

a un volúmen igual de solución salina fosfatada (SSF) con --

Tween 80 al dos porciento (33), mientras se homogenizaba a a! 

ta velocidad durante 10 minutos. 

yacuna emulsionada múltiple + antígeno en la fase acuosa 

La vacuna emulsionada múltiple +·antígeno en su fa

se ·acuosa, se elaboró igual que la vacuna anterior, con la -

particularidad de que ésta vacuna se le adicionó antígeno a -

la fase acuosa externa. 

* J,T.Baker S.A. Xalostoc, México. 

** Difco Laboratories. Detroit 1, ~Hchigan, U.S,A. 
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Vacuna adsorbida en hidróxido de alumini~ 

La elaboración de la vacuna adsorbida en hidróxido 

de aluminio, se realizó por la adición gota a gota de una PªE 

te de LAA en una parte de hidróxido de aluminio (8Q porciento 

de solución salina fosfatada y 20 oorciento de hidróxido de -

aluminio *) (2,51). 

El material se homogenizó a alta velocidad por 10 -

minutos. 

Aves experimentales 

Para el estudio de la capacidad inmunizante del ai§ 

lamiento HP-1, las vacunas ya mencionadas fueron aplicadas en 

una parvada de 180 gallinas de la estirpe Babcock B-380, de -

26 semanas de edad, libres de anticuerpos contra el SBP, e -

inmunizadas contra la enfermedad de Newcastle, encefalomieli

tis aviaria, enfermedad de Marek, laringotraqueitis infeccio

sa y viruela aviaria. 

El lote de 180 gallinas, fue dividido en seis gru-

pos compactos de 30 aves cada uno, colocando tres aves por 

jaula en un cuarto de ventilación positiva. 

Las vacunas fueron asignadas al azar, tal como se -

ilustra en el cuadro 1.1. 

La unidad de observación fue una jaula con 10 repe

ticiones y la unidad de análisis fue el promedio de los titu

les de inhibición de la hemoaglutinación (I!!), obtenidos de -

cada tres gallinas, alojadas en una jaula. 

En el Cuadro 1,2 se indica las dosis infectantes el] 

brión de pato 5Q porciento por ave (DIEPa50 porciento/ave) y 

J.T. Baker S.A. Xalostoc, México, 



Cuadro 1. 1 Asignación de las vacunas en estudio. 

Grupo. Vacuna 

Te•tigo no vacunado. 

2 Emul•lcln •Imple, 
t. 

Emulatón multipl• • 

4 E.mulalon mulflpl• + antlQeno • 

i 
" Ad•Or'blda en hldro•ldo d• alumlnlo. 

a EmulalÓn comercial. j 
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las unidades hemoaglutinantes (UHI\) que fueron aplicadas por 

ave. La inmunización se realizó por v1a subcut&nea en la ba
se del cuello. 

Pr&cticas de manejo 

El alimento suministrado fue para ponedoras, elabo

rado en el Centro de Enseñanza Investigación y Extensión Avi

cola Cunicola y Bioterio de la Facultad de Medicina Veterina

ria y Zootecnia de la Universidad Nacional Autónoma de México, 

a razón de 115 gramos por ave. 

La recolección del huevo se hizo dos veces al d1a,

con la finalidad de poder realiZftr un control diario y semanal 

de la postura, para cada uno de los seis grupos. 

Debe aclararse que en el transcurso de esta invest! 

gación, hubo fallas en el suministro del alimento y del agua 

a la parvada, Durante las primeras cinco semanas de estudio, 

las aves tuvieron una parasitosis externa la cual fue tratada 

con ~alatién al uno porciento. 

Estudio de la respuesta inmune 

Con el propósito de evaluar la capacidad del agente 

hemoaglutinante HP-1 para inducir una resouesta inmune, se reª 

lizó el estudio de los niveles de anticuerpos inhibidores de 

la hemoaglutinación (IH), por medio de una serie de muestreos, 

en cada uno de los grupos cita:los; sangrando a las gallinas a 

las 0,1,2,3,4,6,10,16,20,26 y 29 semanas postinmunización 

Prueba de inhibición 1e la hemoaglutinación (IH) 

Las pruebas de IH, se hicieron utilizando el proce

dimiento beta, con 4 UHA del antigeno K-11, en el sistema de 

microtitulación (35,75). Los titules de anticuerpos inhibi--
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dores de la hemoaglutinación, se expresan como el recíproco 

de la dilución más alta capaz de inhibir 4 UHA. 

simultáneamente se hicieron controles de: antígeno: 

para la comprobación de las 4 UHA y de un suero positivo y -

otro negativo al síndrome de la baja de postura. 

Prueba de desafío 

Con el fin de comprobar a nivel de laboratorio la -

efectividad de las vacunas en estudio, se procedió a realizar 

un desafío a las 33 semanas postinmunización. Para ello se -
utilizó el aislamiento hemoaglutinante MI-6, el cual fue apli 
cado vi~ ocular a razón de 106 DIEPa 50 porciento/gallina. . -

A las cuatro semanas posdesafío, se realiió un san
grado en la parvada con el fin de estudiar el comportamiento 

de los niveles de anticuerpos. 

Estudio de la producción ~el huevo 

En el estudio de la producción del huevo se consid~ 

raron diversos parámetros (ver Cuadros 1 y 2 del Anexo), 
Las caracter1sticas externas del huevo, tales como: 

cascarón roto, en fárfara, pérdida de color y cascarón 1efor

me, fueron evaluadas diariamente durante el tiempo de dura--
ción del estudio, 

La.calidad interna se determinó por el método de -

Unidades Haugh (UH), basado en la relación existente entre el 

peso en gramos de 12 huevos y la alb6mina, expresada en mil1-
metros (19,57); mientras que la calidad externa se estudió a 

través de la prueba de Gravedad Específica (GE) (57). 

Estos dos 6ltimos parámetros citados, fueron anali
zados semanalmente desde cinco semanas antes de realizar el -

desafio a la parvada y seis semanas después del mismo. 



AnáliGis estad1stico 

Niveles de anticuerpos 

Para evalua~ el comportamiento de los niveles de -
anticuerpos de cada una de las vacunas, se ajustaron dos me-
delos de regresión lineal múltiple sin intercepto, el denomi

nado raíz cuadrada y el cuadrático (24), representados en las 
ecuaciones 1 y 2 respectivamente: 

+ 

+ 

xl/2 
it + 

+ 

donde; para simplificar la notación, 

t = 0,1,2,3,4,6,10,16,20,26 y 29 semanas y 

Yit es el nivel promedio de anticuerpos presentado en la 

i-~sima repetición, 15'i510, de la semana t, 

Xit es el valor de la semana t, 

(1) 

(2) 

x¡t y Xi~/2 son el cuadrado y raíz cuadrada respectivamente ~ 

de la semana t, 

B1 , B2 Y B3 son parámetros a estimar y 

Eit es una variable aleatoria tal que Eit ()/J ( ~rrJ, 1 Si ~10, 

e independiente. 

El criterio de selección de los modelos de las ecu~ 
cienes l y 2, se basó en el máximo coeficiente de determina-

ción, R2, y el mínimo cuadrado medio del error. 
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El modelo raiz cuadrada de cada una de las vacunas, 
fue comparado con respecto a la emulsi6n simple, bajo el cri

terio de ser la vacuna utilizada a ni·rnl mundial en el control 

del SBP. Para este caso, se utiliz6 la t~cnica de variables 
binarias de Gujarati (31,32). 

El modelo conjunto fue: 

donde; 

Yit ~ es el nivel promedio de anticuerpos presentado en la -

i-l!!sima repetici6n, 1 :: i ~ 10, de la semana t, 

x1t =es el valor de la semana t, 

B's y~ son par&metros a estimar, 

xi{2 =es la ra!z cuadrada de la semana t, 

o1 l si la observaci6n es la vacuna 2 
O de otro modo. 

º2 l si la observaci6n es la vacuna 3 

o de otro modo. 

D3 1 si la observación es la vacuna 4 
o de otro modo. 

º4 1 si la observación es la vacuna 5 

o de otro modo. 

Eit es una variable aleatoria tal que Eitt\IÚ(°i~ 
e independiente. 

o ~t ~· 10, 
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Con el fin de evaluar si los niveles de anticuerpos 

inducidos por las diferentes presentaciones del agente hemoa

glutinante HP-1 y por la vacuna comercial, fueron los niveles 

óptimos en relación a los esperados en teoria, se decidió eve 

luar la capacidad de ajuste de éstos anticuerpos durante las 

29 semanas de estudio. Para ello se planteó la hipótesis de 

Nerlove; citado en Goldberger (29), la cual es ampliamente -

utilizada en econometría, y establece 

(4) 

en donde: 

Yt, Yt-1 son los niveles de anticuerpos observados en la se-

mana t y t-1, 
* Yt es el nivel de anticuerpos esperado, o el nivel de anti---

cuerpos que en teoria debería presentar cada vacuna respes 

tivamente, y 

.::\ es el denominado coeficiente de ajuste, tal que O ~ .J !: l. 
Por consiguiente, si J es igual a uno, signi"f:i:ca que el ac-

tual nivel de anticuerpos es igual al esperado en el tiempo -

t, es decir 
* Yt - Yt-l y por lo tanto; 

Si J es igual a cero, significa que nada camb:ta;-

el actual nivel de anticuerpos, al tiempo t, es el mismo al -

observado en el periodo de tiempo anterior 

• Yt - Yt-l = O(Yt - Yt-l) = O y por lo tanto 

yt yt-1" 

La hipótesis de Nerlove planteada en la ecuación 4 

se puede considerar bajo dos perspectivas, las que son compl~ 

mentarías 
* i) Considerando la variable Yt , es decir, la que proporciona 
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el valor de .,,S y para tal objetivo, se plantea el modelo de -
Nerlove 

ii) Considerando la variable Yt' es decir, los niveles de an
ticuerpos observados en la semana t, 2 fE t ~ 29. 

De la ecuación 4 se tiene 

(6) 

lo que indica que los niveles de anticuerpos observados son -
un promedio ponderado de los niveles de anticuerpos teóricos 
y los niveles de anticuerpos observados en la semana anterior 
al tiempo t. De acuerdo al valor de .J , el cual es obtenido 
del correspondiente modelo ajustado de la ecuación 5, se pue-

* de establecer la dependencia de Yt sobre Yt o Yt-l' Esto * 
quiere decir, que si .J es cercano a uno, Yt se aproxima a Yt 

y en poco depende de Yt-l" Si J es cercano a cero, Yt depen

de de Yt-l y poco de Y~ 

La aplicación del modelo de Nerlove, planteaba difi 
cultades teóricas para el caso concreto de esta investigaci6n, 
por lo que fue necesario efectuar ciertas correcciones a la -
información obtenida originalmente, con el fin de satisfacer 
la suposición de homogeneidad de varianza o homoscedasticidad 
de los errores, Draper y Smith l24), En el Anexo 3 se ilus-

tran los desarrollos estadísticos realizados en el caso part! 
cu lar. 

Para corroborar el coeficiente (.1- d ) que aparece 

como coeficiente de regresión de Yt-l en la ecuaci6n 5, se -
obtuvo la autocorrelaci6n de primer orden, es decir, se auto
correlacionaron los niveles de anticuerpos observados con de~ 
fase de una semana (16). 
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Estudio de la producci6n del huevo 

En el estudio de la producci6n del huevo, se utili
z6 un análisis descriptivo considerando las caracteristicas -

externas del('~uevo, tales como: cascar6n roto, en fárfara, -
p~rdida de color y cascar6n deforme. 



,. 
' 

Resultados y Discusión 

Réplica del HP-1 

El LAA de los embriones testigo después de haberle 
dado tres pases ciegos, fue negativo a la prueba de hemoaglu
tinación viral, por lo que se puede pensar que la transmisión 
del virus a través del huevo (10,44,45,73,78), si la hubo, -
era muy baja, lo que nos da cierta seguridad de que el HP-1 -
no se contaminó al inocularlo en embriones de pato dE> una pa;: 
vada positiva al adenovirus (28). 

Estudio de la respuesta inmune 

En las Gráficas 1,1 y 1.2, están representados en -
forma conjunta para los seis grupos en estudio, los titulas -
de inhibición de la hemoaglutinación en las gallinas vacuna-
das contra el SBP a las 26 semanas de edad, mientras que en -
la Gráfica 1.3, se presentan los niveles de anticuerpos indu
cidos por las diferentes presentaciones del RP-1, para cada -
uno de ·1as grupos correspondientes. 

En el primer muestreo que se realizó, no incluido -
en las gráficas y considerado como el sangrado testigo de la 
parvada, no se detectaron anticuerpos contra el SBP, en nin-
guno de los grupos, lo que indica que las aves estaban libres 
del VSBP al iniciarse el trabajo. 

Los niveles de anticuerpos inducidos al utilizar el 
HP-1 inactivado en emulsión simple, fueron relativamente ba-
jos para las dos primeras semanas postinmunización, presentan 
do un incremento a partir de la tercera semana, manteniéndose 
constantes durante el pertodo de estudio. Al comparar estas 
observaciones con los niveles de anticuerpos inducidos por la 
emulsión comercial , se puede apreciar un comportamiento sim! 
lar, lo que viene a confirmar los resultados obtenidos por 
otros investigadores para las vacunas emulsionadas agua en 
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aceite (.67,27,34). Si se compara los títulos de anticuerpos 

inducidos por la vacuna emulsionada mOltiple y la mOltiple + 

antígeno en su fase acuosa, se puede apreciar que ambas vacu

nas tuvieron un comportamiento semejante, a pesar de que se -

esperaba una respuesta inmune más alta en las primeras serna-
nas postinmunización para la emulsión mOltiple + antígeno, por 
la presencia del HP-1 en la fase externa de la emulsión, lo -

que puede sugerir por un lado que la cantidad de antígeno ut! 

lizada, no fue suficiente para inducir una buena respuesta i~ 
mune temprana¡ o sea, el antígeno fue catabolizado rápidamen

te¡ o bien, y de acuerdo con las observaciones realizadas por 
Stone y colaboradores (67), el utilizar un antígeno libre de 
adyuvante induce a una respuesta similar durante la primera -
semana postinmunización, que un antígeno emulsionado, 

Además, si se comparan los títulos de anticuerpos -
inducidos por las vacunas emulsionadas (simple y comercial) -

con los títulos de las emulsiones mültiples, no se puede apr~ 
ciar ninguna diferencia durante las semanas posteriores a la 
inmunización. Estos resultados difieren con la observación -

realizada por llerbert (33) al utilizar la ovoalbümina en emu! 

sión mültiple y en emulsión simple. 

La vacuna adsorbida en hidróxido de aluminio, mos-

tró desde el primer sangrado niveles bajos de anticuerpos, -
los cuales oscilaron entre 1.3 y 3.1, éste Ultimo se detectó 
en las semanas 16 y 20 despu~s de la vacunación. En las si
guientes semanas 26 y 29, se observó un ligero descenso hasta 
llegar a un título de 2.9. A pesar de que los niveles fueron 
bajos, éstos se mantuvieron en el transcurso de las 29 serna-
nas, lo cual no coincide con otras investigaciones donde los 
niveles de anticuerpos descendieron antes de las 13 semanas -
posvacunación (27,68). 

En el grupo control nunca se detectaron anticuerpos, 
lo que indica que las gallinas no entraron en contacto con un 

virus vivo durante el período experimental. 
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Por lo expuesto, se puede considerar que los nive

les de anticuerpos más altos en esta etapa de la investiga--

ci6n, fueron detectados entre las 16 y 20 semanas postinmuni
zaci6n y que la inoculación del antígeno en emulsión, estimu
la altos y persistentes títulos de anticuerpos. 

El análisis estadístico para los niveles de anticue! 
pos obtenidos en cada uno de los grupos sometidos al estudio, 
mostró que el modelo de regresión lineal raíz cuadrada fue el 

más adecuado ya que €ste presentó un coeficiente de determins 
ci6n superior al 90 porciento en todos los casos, mientras que 
el modelo cuadrático mostr6 valores de R2 entre 0.787 y 0.881, 
por lo que se seleccion6 el modelo raíz cuadrada. 

El valor estimado para los parámetros a1 y a 2, así
como el coeficiente de determinaci6n R2 para cada una de las-
vacunas en estudio, s'~ presenta en el Cuadro l. 3. 
cardarse que el porcentaje de variación explicado, 
valores están comprendidos entre O ~ R2 ~ 1 ¡ indica 

Debe de re 
R2, cuyos: 

qu€ por---

ci6n de la variación total en "Y" de la muestra, es explicada 

por la regresión de Y sobre "X" ( 24) , 
N6tese que el valor de R2 más pequeño que se obtuvo 

con este modelo, fue de 0.931, el que corresponde a la vacuna 
emulsionada simple y el de mayor magnitud fue de 0.967, el -
que corresponde a la vacuna emulsionada doble. Por consi---
guiente, todas las observaciones están próximas a la curva de 

regresi6n, o sea, aproximadamente el 90 porciento de la varis 
ción total de los Yi es explicada por la regresión. 

En el Cuadro 1.4, se ilustran las comparaciones en
tre las vacunas en estudio, a trav€s de la t€cnica de varia-
bles binarias de Gujarati (31, 32). En. este modelo se utilizó 

la vacuna emulsión simple como referencia, es decir, cada una 
del resto de las vacunas se comparó contra ella. 

Se puede apreciar que únicamente la vacuna adsorbi
da en hidróxido de aluminio, muestra diferencia significativa 



Cuadro 1.3 Valor estimado para los parametros 8 1 y Bz y 
coeficiente de determinación R 2 • 

Grupo a 

Grupo a 

orupo 4 

Grupo e 

orupo • 

Modelos ajustados . 

Emulalón •Imple 

Q¡. - o.seoe XI -r 2 .e777 >Clva 
(0·0278) (0.1219) 

Emulalón dobl• 

~ • -0·:911114 XI + 2.9:971 XIV& 
(0·0219) (0.0971) 

Emula fo;, dob1• ~ antlgeno en faae aouoaa. 

~ • - O· :9179 XI + a.eoee x1 1 ..... 
(O•Oaaa) <o.o•••> 

Adaorblda en hldro•ldo da alurnlnlo. 

!) •·Ool7)1 XI + 1,44114 XIVa 
(0·01112) (0.0720) 

Vaouna corn•rolal • 

~I• -0·:9:990 XI + 2,79151 XII/a 
10.02e•> 10.1142> 

Coeficiente de 
determlnaclon R 11 

• 

0.9:91 

0,997 

0·91115 

o.e110 

Nota : Todo• lo• coeflcl•nt•• d9 regr••ld°n •on altam•nt• algnlfloatlvo•, P '- 0.01 
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Cuadro 1.4 Comparaciones de las vacunas en estudio. 
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•mu tal o'n 
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o.oeat 
(0.094•> 
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1 
1 

' 
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_J 
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tanto en el efecto de pendiente como en el de raíz cuadrada, 

P L 0.0001, mientras que la vacuna emulsionada múltiple, solo 
mostr5 una significancia, P ~o. 01, en el efecto raíz cuadra
da. 

Como se puede observar, el comportamiento del resto 

de las vacunas fue similar; indicando que no existió diferen

cia entre la vacuna emulsión simple y una emulsión múltiple. 
En lo que respecta a la comparación de las vacunas: 

emulsión simple y la emulsión múltiple + antígeno, se puede -

pensar que la adición de inmunógeno a la fase acuosa de la v~ 
cuna, no ejerció ningún efecto positivo en la respuesta tem-
prana. Por consiguiente, se puede considerar que el comporte 

miento que se tuvo para cada una de las vacunas en relación a 
la emulsión simple fue similar a excepción de la vacuna adso~ 
bida en hidróxido de aluminio, que indujo niveles de anticue~ 
pos m§.s bajos. 

Los resultados obtenidos en el ajuste de los nive-
les de anticuerpos, utilizando el modelo de Nerlove, se pre-

sentan en el cuadro 1.5. 
En el citado cuadro se puede apreciar que el modelo 

propuesto presenta valores en su coeficiente de determinación, 
R2, altos, para cada una de las vacunas; el mínimo fue de ---
0.978, el que corresponde a la vacuna emulsión simple y el m~ 

ximo fue de 0.998, el que correspondió a la vacuna adsorbida 
en hidróxido de aluminio. Estos valores de R2 son m§.s altos 
que los correspondientes obtenidos a los del modelo de ra1z -
cuadrada (Capitulo 1, cuadro 1.3), debido a la inclusión como 

variable independiente del valor anterior de niveles de anti
cuerpos, es decir, el nivel de anticuerpos en una ave es una 
función del tiempo y del valor de anticuerpos anterior. Esto 

indica que el nivel de anticuerpos en el organismo es un pro
ceso din&mico. Este proceso se describe mejor a trav~s de -
los valores del coeficiente de ajuste parcial, J , los cuales, 
son superiores a 0.9 (P L 0.01) para cada vacuna, así como Pe 
ra la emulsión comercial. Fue la vacuna emulsión simple la -



Cuadro l.!5 Valor estimado para los parámetros JJ31 ,cÍJ3z, 

1-c:I'' cf,J31,J32 y coeficiente de determinación. 

1 el fJ1 Jp. i·J rl fl• fla R2 

1 
l!.mul•lo"'n -0.31143 2.11189 0·04!50 0·911!1 -0.!171 2.93!1 0·979 
•Imple, <o.o•7o> (O.IS:tO) (0.0540) Co.01a2> (0.1882) 

llmul•lo'h -0·!1943 2.9063 o.022a 0.9772 -0.4034 2.11741 0.11811 
multlpl• (0.0219) (0.10.?4) (O·OIU~') C0.01!1!4) co.1o•l 

llmul•lón -0.!1270 2.82112 .0.02110 0.9715 -0.11515 2.99215 0·1188 
multfple <o.02~tU (0·1180) to.02•1> (0.0M4) co.11eal 
+cantlg•n o. 

Ad•orblda •n -0.1773 1.4875 0.0011 0-9118 -o. 1779 1.4702 0.999 
hldro•ldo do (0.0044) co.oz1e> ('0.009111) (0.0044) co.oa1eJ 
alumlnlo. 

E"'ulelo'n -0.31140 2.8!117 0.0147 0°9915 -o.al58a 2.88151 o.891 
oomerolal. (0.0211) (Q.IOl:IJ (Q.0215) (O.ORl4J (0-IOHI 

·- ·-·······-·· 

Notd: Todo• loo valor•• obtenido• poro d ª"' como ... ooeflol•nt•• 

do regre•IÓn, •on 01tam•nt• •lanlflaotlvo•, P"O·OI 
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que presentó el menor valor de .á, 0.955 y la adsorbida en hi 

dróxido de aluminio la que presentó el valor más alto, 0.998. 

Considerando que el coeficiente de ajuste parcial, cS , puede 
presentar los valores en el intervalo (O,lJ y que un J igual 

a uno indica que el nivel de anticuerpos esperado (el cual no 
es observable), en cada periodo de tiempo; los resultados del 
modelo utilizado, sugieren que los niveles de anticuerpos in
ducidos por las diferentes presentaciones del agente hemoagl~ 
tinante HP-1 y la vacuna comercial, fueron aproximadamente 

iguales a los niveles esperados, durante las 29 semanas de e~ 
tudio. 

Objetivamente, si se analizan los resultados obten! 

dos en la prueba de inhibición de la hemoaglutinación expres~ 
dos en las Gráficas 1.1, 1.2 y 1.3 del presente capitulo, que 

representan el promedio aritmético de los niveles de anticueE 
pos de 10 jaulas, se puede apreciar en alguna de las semanas, 
un comportamiento descendente en el titulo de anticuerpos, -
que al compararlo con los voilores de .J obtenidos en este mo
delo de Nerlove, se infiere que existe una alta capacidad de 
ajuste por el organismo animal, en un determinado periodo de 
tiempo; o sea, y tomando en consideración que 

yt = cl y~ + (1- J )Y t-1 

el nivel de anticuerpos observado en cada uno de los muestre
os fue similar al nivel de anticuerpos esperado,no observados, 

* en ese preciso momento por lo que Yt se aproxima a Yt y están 
poco relacionados con los niveles de anticuerpos observados -

en la semana anterior. 

Para corroborar este resultado, se obtuvo la auto-
correlación de primer orden Í¡ , cuyo valor m1nimo fue de 0.557 

para la emulsión n:últi:>le + ant1geno, seguida por la emulsi6n 
múltiple cuyo valor fue de 0.569, mientras que para la emul-
sión comercial se obtuvo el valor de ~ más alto de O. 627, S!! 
guido por la vacuna adsorbida en hidróxido de aluminio con --
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0.615 y finalmente la emulsión simple con 0.579, lo cual está 

indicando que la autocorrelación entre los niveles de anticu

erpos de una serie de observaciones ordenadas en el tiempo, -

es relativamente pequeña si se considera que -1 ;E e_.;i. 

Por consiguiente, el mencionado coeficiente confir

ma el efecto (1-cl ) que existe entre los niveles de anticueE 
pos obtenidos en la semana t-1, con los niveles observados en 

la semana t. 

Estudio de los niveles de anticuerpos en el posdesaf ío 

A las cuatro semanas de haber realizado el desafío 

a la parvada con el aislamiento hemoaglutinante MI-6, se rea

liz6 el último sangrado a las aves. Los resultados se encue~ 

tran expresados en la Gráfica 1.4. 

Nótese que después de haberse realizado el desafío, 

existi6 un ligero aumento en los niveles de anticuerpos, si -

se compara con les resultados que se habían obtenido hasta -

las 29 semanas postinmunizaci6n. 

El grupo testigo que no había mostrado anticuerpos 
en ninguno de los muestreos, alcanz6 un título de 4.7; la e-

mulsi6n simple present6 un aumento en los niveles de anticueE 

pos de un logaritmo, con respecto al último sangrado antes -
del desafío. La emulsi6n múltiple tuvo un incremento de dos 

logaritmos, mientras que la emulsi6n múltiple + antígeno, fue 

la vacuna que, junto con la emulsión comercial, permaneci6 -
prácticamente sin mostrar un alza significativa en los títu-

los de anticuerpos posdesafío. 

Por otro lado, se puede observar que la vacuna ad-

sorbida en hidr6xido de aluminio, fue la que sufri6 el mayor 

incremento en los títulos, debido probablemente al rápido ca

tabolismo del antígeno si se compara con las vacunas emulsio

nadas que inducen a niveles de anticuerpos más altos y persi~ 

tentes (27,67,68). 
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Estos resultados, que se obtuvieron corno consecuen

cia de haber realizado un desafío a las 33 semanas de estudio, 

pueden sugerir por un lado, que las vacunas elaboradas en es
ta investigaci6n, no brindan una protecci6n adecuada contra -
la infecci6n y que el utilizar el hidr6xitlo de aluminio como 

adyuvante en la respuesta inmune, no induce una protecci6n -
tan s6lida como las emulsiones, raz6n por la cual, el grupo -
cinco inmunizado con el citado adyuvante present6 un fuerte -

incremento en el título de anticuerpos después del desafío. -
Sin embargo es evidente que la respuE,sta anamnésica es adecuª 
da, ya que se obtuvo una alza en los niveles de anticuerpos -
ante un segundo estímulo antigénico, 

Estudio de la producci6n del huevo 

El estudio de la producci6n del huevo, tuvo una du
raci6n total. de 38 semanas; incluyendo las seis semanas de e.!! 
tudio posdesafío. Los resultados que se obtuvieron de las cª 
racterísticas externas del huevo, tales como: cascar6n roto,
en fárfara, pérdida de color y cascar6n deforme, se e.1cuentrnn 
expresadas en porcentajes semanales para cada grupo (Anexo 4, 

5,6,7,8 y 9)_. 
Con la finalidad de simplificar el análisis de los 

resultados, las 38 semanas fueron divididas en 13 períodos de 

tres semanas cada uno. Por consiguiente, estos resultados r!! 
presentan la media general de cada tres semanas para el pará
metro a discutir en las gráficas presentadas. 

En la Gráfica 1.5, se expresan los resultadoE de 
cascar6n deforme, en la cual es posible observar que en el 
transcurso de las 33 semanas antes del desafío, no hubo cam-
bios significativos. Sin embargo, se present6 una elevaci6n 
en el nlhnero de cascarones deformes en todos los grupos, des

pués de haberse realizado el desafío con el aislamiento MI-6. 
El porcentaje alcanzado por el grupo vacunado con la emulsi6n 

maltiple +antígeno, fue de 3.76 siendo el valor más alto. 
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Gráfica 1.5 Porcentaje de huevo con cascarón deforme 

en loe ~rupo• de gallinas vacunadas o no, contra el S B P , 

antes y· deep uée del desafío. 
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Estos datos pueden indicar una falta de protección de las va
cunas, debido al tiempo transcurrido entre la va.cunaci6n y el 

desafío. Por otro lado, es difícil asegurarlo pues durante -
el estudio hubo altibajos en el µorcentaje de huevo con casce_ 

r6n deforme. El grupo testigo no inmunizado, solo presentó -

un incremento de 2.63 porciento. 

En la Gráfica 1.6, donde se encuentran expresados -
los valores para la ausencia de cascarón (huevo en f1irfara), -
podemos ver que ning6n grupo tuvo un valor superior al dos -
porciento, inclusive después del desafio. 

En la Gráfica 1.7, donde se representa la pérdida -
de color del cascarón, se puede observar que en el primer pe
ríodo de estudio (semanas cero, uno y dos) para los seis gru
pos, no hubo alteración en la pigmentación del cascarón, no -
así en el segundo periodo (semanas tres, cuatro y cinco) don

de se presenta una elevación general en todos los grupos. 
En los siguientes períodos, se presentan resultados 

homogéneos para los seis grupos, notándose una elevación en -
la etapa correspondiente al posdesafio, siendo el grupo test! 

qo no vacunado, el más afectado. 

En la Gráfica 1.8, donde se presentan los porcenta

jes de huevo roto, hubo una ligera elevación en la etapa pos
desafío: primero en el grupo control y despu~s en el grupo -

cuatro; sin embargo, los resultados que se obtuvieron no su-
peraron el comportamiento observado en el predesafío. 

Si se consideran los resultados obtenidos para las 
características externas del huevo, durante las primeras 33 -
semanas de estudio y especialmente la pérdida de color y la -
presencia de huevos rotos, podría pensarse que la parvada su
fri6 un brote de síndrome de la baja de postura; sin embargo, 

deben de considerarse algunos factores importantes como es el 
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Gráfica 1 .6 Porcentaje de huevo en fárfana, en 1 os 

grupos de gallinas vacunadas o no, contra el S 8 P , 

antes y después del desafío . 
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Gráfica 1.7 Porcentaje de huevos con pérdida de color 
en el cascarón, en loe grupos de gallina vacunadas o no, 
contra el S B P , antes y deapues del desafi'o. 
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Gráfica 1 .e Porcentaje de huevos con cascarón roto, en 
en los Qrupos de gallinas vacunadas o no, contra el S B P, 

antes y después del desafi'o. 

1 

1 
3 

1 
15 

1 
7 

1 
9 

J- ·- ..... 
1 periodo•. 

---- Teatígo, • ··8- -8 Emul•lo'n mÚltlpl• t antlQ•no. 

-------.. ··--· Emul•IÓn •impl•. ......... Adaorbldo en hldro•ldo d• aluminio. 

-0 Emul •IÓn mÚltlpl•, ~......4rrr. EmutalÓn com•rclal. 



-45-

hecho de no haber detectado niveles de anticuerpos a través -

de la p~ueba de inhibición de la hemoaglutinación en el g~u-

po testigo, antes de realizarse el desafío, como ya se había 
indicado en el estudio de la respuesta inmune de este capítu
lo. 

Otro factor que debe de considerarse, es el hecho -

de que existieron problemas con el suministro de alimento de
bido a que el experimento se realizCl utilizando varias part.i, 
das de alimento, y no con una sola, coincidiendo los cambios 
de alimentación con las alzas en el porcentaje del huevo roto 
y la pérdida de color. 

Es sabido que cualquier estado de tensión en una -
parvada, determina la producción de huevos con cascarón rugo

so y delgado (48,57,59,64), lo que debe de tenerse presente,
ya que en el transcurso de esta etapa de la investigación las 
aves estuvieron sometidas a un fuerte manejo, debido princi-
palmente a los diversos sangrados que se realizaron y en me-
nor grado, por fallas en el suministro de agua y la parasito
sis externa que sufrieron durante las primeras cinco semanas 
de estudio, siendo estos factores los que en la práctica de -
campo, ocasionan bajas en la producción del huevo *· 

En la etapa posdesaf!o, la elevación que se presen

tó principalmente en los porcentajes de cascarón deforme y -
pérdida de color, pueden indicar junto con la elevación obte
nida en el título de los niveles de anticuerpos en todos los 
grupos, una cierta susceptibilidad en la parvada por el virus 
del síndrome de la baja de postura. 

Para resumir esta información, el cuadro 1.6 presen 
ta la eficiencia productiva en la etapa pre y posdesafío, pa

ra cada uno de los grupos en estudio. Nótese que los valores 
obtenidos para la diferencia en porcentajes entre el huevo s~ 

*Romano,J.J. Comunicación personal (1984). 
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·no y el huevo total por ave encasetada, es similar en los -

seis grupos antes del desafio. Después de realizar el desa

fio, puede notarse que los grupos inmunizados con la vacuna 

emulsionada simple, mult iple, adsorbida en hidrfo:ido de alu

minio y em\llsionada comercial, siguen presentando resultados 

homogéneos; sin embargo, el Grupo 1 no vacunado y el Grupo 4 
(emulsión múltiple + ant1geno), mostraron un incremento con

siderable en el porcentaje de huevos alterados hasta de un -

5. B porciento. 

Otro valor utilizado para determinar la calidad del 

cascarón, fue la prueba de Gravedad Especifica (GE)_, basada -

en el concepto de que a mayor grosor tenga el cascarón, mayor 
densidad tiene el huevo (57) • 

Los valores de GE que se obtuvieron durante el es-
tudio de la calidad externa del huevo, tanto en la etapa pre

desaf1o como en la de posdesaf 1o para los seis grupos, osciló 

entre 1.096 y 1.100, lo que equivale a una puntuación de 7 y 

8 respectivamente dentro de una escala del cero al ocho, en -

el mtitodo descrito por Marble, citado por Quintana (57). 

Por lo tanto, y con base en los resultados que se -

lograron; se puede considerar que no hubo un cambio en la ca

lidad externa del huevo para ningún grupo, aún despu~s del d~ 
safio. 

Calidad interna del huevo 

La calidad interna del huevo, fue estudiada por el 

ml1itodo de Uni-dades Haugh, el cual relaciona el peso en gramos 

de doce huevos y la altura de la albúmina, expresada en mil1-
metros (19,57). 

Los resultados obtenidos tanto en las semanas antes 
de realizar el desaf1o como en las de posdesafto, estuvieron 

ent~e 56 y 82 UH, lo que sugiere que la calidad interna del -

huevo, no se vio afectada, ya que se considera que los valo-

res superiores a 55 UH, indican huevos de buena calidad. 



Capítulo 2. 

Infectividad y transmisi6n del agente hemoaglutinante MI-6 

Entre las características econ6micas más importan
tes del síndrome de la baja de postura (SBP), se encuentran -
las alteraciones externas e internas que éste ocasiona en la 
producci6n del huevo (4,7,8,11,46,62,74,78). De ellas se pu~ 
den citar: presencia de cascarones débiles hasta llegar a la 

ausencia completa del mismo y la pérdida de color (3,4,6,7,8, 
11,46,47,62,69,74), así como un descenso en la viscosidad de 
la albümina acompañado de alteraciones en la fertilidad e in

cubabilidad (25). 

En cuanto a la transmisi6n del virus del s1ndrome -

de la baja de postura (VSBP), se ha encontrado que la princi
pal forma de difundirse de una parvada a otra, es a través de 
la vía vertical, haciendo posible la persistencia del virus -
dentro de la poblaci6n avícola (10,45). 

Por otro lado, se reporta que la transmisi6n hori-

zontal entre las gallinas es m1nima o casi mula (3,10,62,73,-
78 ). , siendo más difícil esta transmisi6n de una granja a otra 

(.3' 83)_. 

En México, hay quienes han observado clínicamente -

que parvadas hermanas alojadas en diferentes lugares, se com
portan en forma distinta, presentando algunas el SBP y otras 

no, lo cual nos hace pensar que puede haber una forma de ---
transmisi6n diferente en estos casos o que el virus presente 
en México, tiene mayor facilidad de transmisi6n horizontal * 

* Pineda,P.,L. Comunicaci6n personal (1983). 
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El objetivo de este experimento fue el de determi

nar la capacidad que el agente hemoaglutinante MI-6 tiene pa

ra difundirse horizontalmente en un grupo de aves ponedoras -

de la estirpe Babcock B-380. Así como también, reevaluar el 

efecto que tiene sobre la producción del huevo, estimantlo de 

esta manera su patogenicidad. 



Materiales y Métodos 

Aves experimentales 

Se trabaj6 con 40 gallinas ponedoras, Babcock B-380, 
de 26 semanas de edad. Las aves estacan inmunizadas contra -
la enfermedad de Marek, laringotraqueitis infecciosa, viruela 

aviaria, enfermedad de Newcastle y encefalomielitis aviar, p~ 
ro liores de anticuerpos contra el VSBP. 

Prácticas de manejo 

La parvada fue dividida al azar en dos grupos de --
20 gallinas cada uno. El primer grupo de gallinas se inocul6 
con lo 5•7 dosis infectante embri6n de pato 50 porciento por -

ave (DIEPa 50 porciento/ave), mientras que el segundo lote se 
conserv6 como testigo no inoculado. 

Las gallinas se alojaron a raz6n de tres aves por -
jaula, colocando los dos grupos en el mismo cuarto de aisla-
miento y estuvieron separadas únicamente por la malla de ala~ 
bre de las jaulas. 

Se suministr6 alimento para ponedoras, elaborado en 

el Centro de Enseñanza Investigación y Extensi6n Avícola y 

Bioterio de la Facultad de Medicina Veterinaria y zootecnia -
de la Universidad Nacional Aut6noma de México. El alimento -

fue servido diariamente calculándose 115 gramos por ave. 
La recolección del huevo se hizo diariamente, eva-

luándose la calidad interna y externa del mismo a través de -
las pruebas de Unidades Haugh (UH) y Gravedad Especifica (GE) 

respectivamente, según se señal6 en el Capítulo 1 (página 20). 

-so-
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Multiplicaci6n del aislamiento hemoaglutinante MI-6 

Se llevó a cabo seg6n se describió en el Capítulo 1 

(página 14). 

Determinación de anticuerpos contra el VSBP 

La parvada fue sangrada antes de realizarse la ino

culación y a la 1,2,3,4,7 y 10~ semana postinoculación, usan

do el suero obtenido para la prueba de inhibición de la hemo~ 

glutinación (IH) . 

Prueba de inhibición de la hemoaglutinación (IH) 

Se realizó siguiendo la metodología que se descri-

bi6 en el Capítulo 1 (página 19). 



Resultados y Discusión 

Multiplicación del agente hemoaglutinante MI-6 

De manera similar que en el capítulo anterior, el -

líquido amnioalantoideo (LAA) de los embriones de pato que -

fueron utilizados como testigo, no presentó hemoaglutinación, 
después de haberle realizado tres pases ciegos en embriones,

lo que indica que, si hubo virus presente en los embriones -
antes de la inoculación, era en pocos embriones. 

Prueba de inhibición de la hemoaglutinación 

Los títulos de anticuerpos obtenidos en este estu-

dio, se encuentran expresados en el Cuadro 2.1. 
Nótese que el resultado del sangrado control antes 

de realizarse la inoculación, fue negativo para ambos lotes. 

A la semana postinoculación, únicamente el grupo l tuvo un -
título de 2.3. El lote testigo no desarrolló anticuerpos y -

permaneció negativo durante el estudio. En el transcurso de 
las semanas, en el lote inoculado los niveles de anticuerpos 

continuaron elev~ndose alcanzando el título m~s alto de 5.2, 
en la semana siete postinoculación. 

Por consiguiente, al no detectarse anticuerpos inhf 
bidores de la hemoaglutinación, dentro del grupo de aves no -
inoculadas con el agente MI-6, se infiere que el mencionado -
agente no se difunde en forma horizontal dentro de una parva
da de aves de postura. 

Los resultados en este estudio, son semejantes a -

las observaciones que sobre la epidemiología de la enfermedad, 
han realizado algunos investigadores (20). Sin embargo, exi§ 
ten autores que han encontrado una difusión lenta de jaula a 
jaula dentro de una misma caseta, cuando hay aves en la etapa 
inicial de la enfermedad; o bien, una transmisión horizontal 
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Cuadro 2.1 Título de la Inhibición de la hemoaglutinacion, 

en gallinas ponedora• Babcock B-~80,inoculadaa con el 

aislamiento M 1-6. 
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muy rápida cuando la parvada se encuentra en el máximo de su 
postura (22). 

En general, se ha considerado que la difusión late
ral del virus puede ocurrir, aunque en forma muy limitada --
tll,12,46,83). 

Estudio de la producción del huevo 

En los Cuadros 2.2 y 2.3, se expresan los resulta-
dos obtenidos en el estudio de la producción del huevo, tanto 

para el lote control no inoculado, como para el grupo de aves 
inoculadas con el agente hemoaglutinante MI-6. 

En lo que respecta al porcentaje de producción ga-
llina-d1a ¡ ambos grupos presentaron un comportamiento similar 

durante las 10 semanas de estudio. se observó un ligero des
censo en la producción durante la cuarta, quinta y sexta se-
mana postinoculación, sin que dicha baja coincidiera con una
disminución en la calidad externa e interna del huevo. 

En el anSlisis de las caracter1sticas externas del 
huevo, tales como: huevo roto, deforme, en fárfara y pérdida 
de color, se puede apreciar que la presencia de huevo defor-
me y en fárfara fue prácticamente nula para ambos lotes. 

En relación a la pérdida de color que se obtuvo en 
el lote inoculado, el porcentaje que se presentó fue muy bajo, 
inclusive durante cuatro semanas no se detectó ninguna altere 
ción en el color del cascarón. Sin embargo, en el lote tes-

tigo si se presentaron porcentajes relativamente altos, lo -
que no puede interpretarse como consecuencia de una infección 

por el VSBP, ya que durante las 10 semanas que se realizó el 
experimento, no se detectaron anticuerpos para el lote testi

go no inoculado. 
La presencia de huevo roto fue la mSs evidente en -

este estudio, sin que pueda atribuirse a la enfermedad, ya -

que fue similar en ambos grupos, 



cuadro 2.2 Estudio de la produccio'n del huevo. 

Lote 1 - control no inoculado . 
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Cuadro 2.3 Estudio de la produccio'n del huevo. 

Lote 2 - inoculado . 

Producolo'n 
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Estos resultados en las características externas -

del huevo, se pueden atribuir a fallas en el manejo de la pa~ 

vada tales como: poca ventilaci6n dentro del cuarto de aisla
miento, irregularidades en el suministro de agua y alimento -

y, sobre todo, a la tensi6n sufrida por la parvada debido a -

la obtencí6n de muestras sanguineas, de cada una de las aves 
en forma peri6dica. 

Estos datos son diferentes a los logrados por algu
nos investigadores, los cuales han observado baja de postura 

de seis a 17 porciento acompañada de alteraciones externas -
del huevo (23,80). 

En el estudio del grosor del cascar6n mediante el -

m6todo de Gravedad Específica, la densidad que se obtuvo osc! 
16 entre 1.096 y 1.100, mientras que la calidad interna del -

huevo, determinada por medio de Unidades Haugh, estuvo entre 
56 y 82 UH. Ambos resultados sugieren que la calidad interna 
y externa del huevo no se vio afectada en el lote inoculado -
ni en el grupo control no inoculado. Estos datos son simila

res a los obtenidos en el Capítulo 1 de esta investigaci6n y 
a las observaciones hechas por House y colaboradores al ino-

cular un adenovirus aislado de patos en gallinas de postura -
White Leghorn donde la calidad interna .del huevo no se vio a
fectada (36) • 

Considerando los resultados obtenidos en el Capítu

lo 1, al utilizar el aislamiento MI-6 para comprobar la efec
tividad de las vacunas inactivadas y emulsionadas as! como la 
adsorbida en hidr6xido de aluminio, aunado a los datos obte-
nidos en el presente capítulo, hacen pensar que el aislamien

to hemoaglutinante MI-6, posee baja o nula patogenicidad. 
Debe de tenerse presente que se trabaj6 con un na-

mero relativamente pequeño de aves, lo cual constituy.e un fa9 
tor decisivo en los resultados logrados, tanto en la capaci-
dad que el agente MI-6 tiene para difundirse horizontalmente, 

como en el efecto que ocasiona sobre la producci6n del huevo. 



Capl'.tulo 3, 

Lesiones del oviducto de gallinas inoculadas con el agente 

hemoaglutinante MI-6 

La sintomatología que caracteriza al síndrome de la 
baja de postura (SBP) , es una alteración en la producción del 

huevo, misma que ha sido asociada al momento en el cual se -
produce la infección en la parvada (22). 

Aparte de los posibles problemas en la calidad ex-

terna e interna del huevo como son: pérdida de color, fragil! 
dad del cascarón, presencia de huevo.en fárfara y alteracio-

nes de la alb!lmina (4,6,7,8,11,46,62,74), la enfermedad puede 
transcurrir sin manifestaciones, de tal forma que la parvada 
puede observarse sana (.12,46). En el examen posmorten, no -
existe ningún cambio macroscópico que sea de ayuda en el diag: 
nóstico de la enfermedad, mientras que al examen microscópico 
es posible el hallazgo de ciertos cambios en las diferentes -
regiones del oviducto, que pueden orientar a un diagnóstico -
presuntivo (3,30,53,69). El virus del síndrome de la baja de 

postura (.VSBP), puede ocasionar una severa degeneraci6n y de!! 
carnación de las células epiteliales, atrofia de glándulas ut~ 

rinas con una marcada infiltración de heterófilos , linfoci-
tos y células plasmáticas, todo ello acompañado de edema del 
oviducto. También puede haber formación de cuerpos de inclu

sión en las células epiteliales del útero, itsmo y región --
glandular de la vagina (69). 

Es de suponer que la gravedad de las lesiones pro-
ducidas por el .VSBP, está relacionada con la severidad en el 
descenso de la producción y los cambios en la calidad interna 
y externa dei huevo, ya que los mayores cambios en la calidad 
del huevo fueron encontrados con cepas que producen lesiones 
severas (69)¡ por otro lado, la capacidad para prevenir las -
lesiones histológicas, puede ser un parámetro más objetivo p~ 
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ra evaluar la calidad de las vacunas contra el SBP, las que -
hasta la fecha, se evalaan ~~1 ' por su capacidad para inducir 
anticuerpos inhibidores de la hemoaglutinaci6n y para preve-
nir la presentaci6n clínica de la enfermedad (9,51,52,55). 

La capacidad para inducir anticuerpos inhibidores -
de la hemoaglutinaci6n, es un indicador de la calidad de la -
vacuna, pero no asegura que protegerán contra la enfermedad,
mientras que la evaluaci6n cl!nica de la protecci6n es dif!-
cil, a menos que se use un gran n(imero de animales, 
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El prop6sito de este trabajo, fue determinar la ca

pacidad que el aislamiento hemoaglutinante MI-6 tiene, para -

producir cambios en el oviducto de gallinas ponedoras Babcock 

B-380, con el objeto de utilizarlos como parámetros de su pa
togenicidad ; y de resultar pat6geno, desarrollar una prueba 

para la constatación de la protecci6n conferida por las vac~ 

nas contra el síndrome de la baja de postura. 



Materiales y Métodos 

Aves experimentales 

Para la realización de este estudio, se trabajó con 

un lote de 40 aves de 35 semanas de edad, de la estirpe Bab-
cock B-380, libres de anticuerpos contra el VSBP e inmuniza-
das contra la enfermedad de Newcastle, laringotraqueitis in-
fecciosa, virueln aviaria, enfermedad de Marek y encefalomie
li tis aviaria, 

Prácticas de manejo 

La parvada fue dividida al azar en dos grupos expe
rimentales¡ al grupo A se le consideró como lote testigo no -
inoculado, formado por 10 aves, El grupo B, constituido por 

30 aves, fue el lote inoculado con el agente hemoaglutinante 
MI-6, 

Ambos grupos fueron alojados en cuartos diferentes 
con ventilación positiva, a razón de tres aves por jaula. 

El alimento para ponedoras, suministrado a razón de 

115 gramos por ave por dia, fue elaborado en el Centro de En

señanza Investigación y Extensión Av1cola y Cunicola y Biote
r io de la Facultad de Medicina Veterinaria y zootecnia de la 
Universidad Nacional Autónoma de México, 

Réplica del agente hemoaglutinante MI-6 

se inocularon 0.2 ml del aislamiento MI-6 en la ca
vidad alantoidea de embriones de pato comercial, de la estir
pe Pek!n blanco. Después de seis d!as de incubación a 37°c,
se cosechó el liquido amnioalantoideo (LAA), procediendo des
pués a la titulación del mismo, por medio de la prueha de he
moaglutinación viral (HA), descrita en el Capitulo 1 (página 

14[.. 
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Como testigos, se inocularon tres embriones de pé~ to 

con caldo nutritivo, usando su Ll\A para dar tres pases ciec!¡os, 
'!. 

con 

A los ocho días de haber sido alojadas las parvadas, 

se procedi6 a realizar la inoculaci6n de las aves del grupo B, 

105 · 7 dosis infectante embri6n de pato 50 porciento por -

(DIEPa 50 porciento/ave) del agente MI-6 por via ocular. ave 

sacrificio y Recolecci6n de muestras 

Antes de inocular a las gallinas del grupo B, se s~ 
crif icaron cuatro aves del grupo control como testigos de la 

prueba. A los 6,10,14,20,24 y 28 días postinoculaci6n; se s~ 

leccionaron en forma aleatoria ci·nco aves del grupo inoculado 

y una del lote control. A estas gallinas se les sangr6 para 

realizar la prueba de inhibici6n de la hemoaglutinaci6n con -

el suero obtenido. Posteriormente se realiz6 la necropsia en 

forma detallada y se recolect6 una muestra de infundibulo, -

itsmo, magnum, útero y vagina en cada ave. Todos los tejidos 
fueron fijados en formol al 10 porciento, embebidos en paraff 

na y cortados a cinco micras de espesor para ser teñidos con 

hamatoxilina y eosina (40). 

Prueba· de inhibici6n de la hemoaglutinaci6n (IHl 

Se realiz6 siguiendo la técnica descrita por Ville-

gas (75). 



Resultados y Discusi6n 

Réplica del agente hemoaglutinante MI-6 

A los seis días de haberse inoculado el aislamiento 

MI-6 en la cavidad alantoidea de embriones de pato comercial, 
Pekín blanco, se cosech6 el LAA. Este present6 un título de 

640 unidades hemoaglutinantes (UHA). 

El LA!\ de los embriones testigos inoculados con ca! 

do nutritivo, no present6 título hemoaglutinante despu~s de -

realizar los tres pases ciegos, lo que viene a reducir las pg 

sibilidades de que el inóculo se haya contaminado con el ade
novirus de patos. A pesar de esto, debe de tenerse presente 

que se trabaj6 con embriones de pato procedentes de una gran
ja infectada (28), 

Prueba de inhibici6n de la hemoaglutinaci6n 

Los resultados obtenidos en esta prueba, se encuen

tran expresados en el Cuadro 3.1. 

Las aves testigo pertenecientes al Grupo A, no mos

traron anticuerpos contra el VSBP durante el estudio. El lo

te B present6 un título de anticuerpos de 2.2 en el primer -

muestreo, los cuales siguieron en aumento hasta alcanzar un -

nivel de 5.0 a los 28 días de la inoculaci6n. 

· Examen posmorten 

En el examen a la necropsia no se encontr6 ningún -

cambio macrosc6pico en las aves testigo ni en las aves inocu
ladas con el aislamiento MI-6, 

Al estudio microsc6pico de las diferentes regiones 

del oviducto, en las cuatro aves· del grupo control, se obser

v6 edema e infiltrado linfocitario en la zona correspondiente 

a infundíbulo y útero, mientras que en magnwn, itsmo y vagina, 

no se encontró ninguna alteraci6n mi·crosc6pica. En los si---
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Cuadro 3.1 Tltulos de la inhibición de la hemoaglutinacion, 

en gallinas ponedoras Babcock B-3eo, inoculadas con el 

aislamiento M 1-0 · 

r 
1 

Nivel de anticuerpos A/Loo2 • 

Día• L..Ote A, 

poardeaaflo 

r-
o 1 !!/ 

l o 

.. o !!/ 

10 o~ 

14 ~ 

20 o_g, 

24 o~ 

211 o!!/ 

A/L.oo2 d• la dlluclÓn mo's alta capaz d• Inhibir 4UHA • 

.!?/ prom•dlo de cuatro galllna• • 

Jlj promedio de cinco galllna•, , • 
~ una gallina del e• al 2e• d1a po•tlnoculoolon. 

··-·-·-·-

L.Ote B. 

di" 

2.2 

5,9 

4.7 

4.9 

4.9 

1 
e.o 1 

l 
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guientes muestreos, se siguieron observando las mismas lesi9 

nes en i:nfundíbulo y útero, tanto en las aves control corno en 

las infectadas y sacrificadas a los 6,10,14,20,24 y 28 días -

postinoculaci6n. La presencia de focos linfocitarios o la i!J 

fHtraci6n de células inflamatorias, heter6filos y células rng 

nonucleares en la lámina propia del útero, así corno el edema 

y la atrofia glandular, han sido los hallazgos histopatol6gi

cos en aves control de algunas investigaciones, en donde los 
autores han establecido la dHe11encia con las lesiones preseu 

tadas en las aves inoculadas, por el grado de severidad en las 
mismas (26,63). 

Sin embargo, en este estudio no se encontr6 difereu 

cia alguna entre las lesiones en el oviducto del grupo control 
y el inoculado. 

Por consiguiente y tomando en consideraci6n que no 

se detectaron anticuerpos contra el VSBP en el lote control,

los resultados obtenidos al estudio de las diferentes regio-

nes del oviducto, indican que el aislamiento hernoaglutinante 

MI-6, no es capaz de ocasionar cambios rnicrosc6picos en el o

viducto, lo que indica que dicho aislamiento, es de baja patg 

genicidad, a diferencia de los resultados que obtuvieron alg~ 
nos investigadores en el estudio de la patogenicidad del ade
novirus JPA-1, aislado en el Jap6n (69). 

Los resultados descartan la posibilidad de usar el 

aislamiento MI-6 corno desafío en la constataci6n de la protes 

ci6n conferida por vacunas contra el SBP. Su baja patogenic! 

dad podría llevarnos a pensar que es un virus adecuado para -

ser usado corno vacuna a virus vivo, pero debernos recordar que 
existe el peligro de que este virus aumente su patogenicidad 

a través de pases en gallinas, corno sucedi6 con el agente ai.!! 

lado por Villegas (77), 



Capitulo 4. 

Algunas pruebas para la caracterización de los agentes hemoa
glutinantes HP-1 y MI-6 

El s1ndrome de la baja de postura (SBP), caracteri
zado por las bajas que ocasiona en la producción y por las a! 
teraciones en la calidad externa e interna del huevo (4,6,7,-
8,11,17,46,62,74), afecta primordialmente gallinas reproductg 
ras pesadas y ponedoras comerciales (4,45,46,58). 

El agente etiológico de la enfermedad, es un adeno
vírus con características diferentes al resto de los adenovi
rus aviares, ya que Gste es capaz de hemoaglutinar glóbulos -
rojos de aves (1,6,11). Las cepas BC-14 y 127 aisladas por -
Baxendale en Gran Bretaña y McFerran en Irlanda del Norte, -
respectivamente, han sido propuestas como los prototipos de -
esta enfermedad (6,7,10,45¡. 

Entre las caracteristicas físico-químicas que la l! 
teratura menciona para el nuevo grupo de adenovirus aviares,
están su capacidad de crecimiento en varios tipos de tejidos 
celulares como son riñón de pato, fibroblastos de embri6n de 
pollo y pato y c~lulas hepáticas (1,6,11,46,47,S3), ocasiona~ 
do un efecto citopático caracterizado por la presencia de cá
lulas refráctiles, redondas con inclusiones basófilas (l,6,11, 
47,79). En algunas ocasiones deben de realizarse pases ciegos 
previos a la observaci6n del mencionado efecto citopátíco 
(73,79). El virus presenta resistencia al cloroformo, es te~ 
morresistente y estable en solventes orgánicos as1 como a un 
pH de 3,0. su crecimiento se ve inhibido con la enzima 5-flue 
ro-2-deoxyuridina, indicando la presencia de ácido desoxirribe 
nucleico (ADN) (1,47,79,Sl,83). 
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El objetivo de este capítulo, fue el de llevar a -

cabo la tipificaci6n viral del agente hemoaglutinante HP-1, -

aislado de patos (28) y del MI-6 1 aislado de una parvada de -

gallinas ponedoras que presentaba un cuadro clínico que hizo 

sospechar del síndrome de la baja de postura; así como tam--

bi€n el llevar a cabo la multiplicaci6n del agente HP-1 en -

embriones de pollo libres de pat6genos específicos (SPF), con 

la finalidad de reducir los costos de producci6n en la elabo

raci6n futura de vacunas a virus muerto y emulsionadas, 



Materiales y Métodos 

Prueba de hemoaglutinación con glóbulos rojos de diferentes -
especies 

Esta prueba se realizó únicamente para el aislamie~ 

to MI-6, Se utilizaron eritrocitos de gallina, pato, pavo, -

faisán, ganso, vaca, caballo, cerdo y perro al dos porciento 
y los antígenos MI-6, K-11, virus de la enfermedad de New---
castle (VENC) (Cepa La Sota). y virus de la influenza aviaria 
(VIA), así como solución salina fosfatada (SSF) y líquido --
amnioalantoideo (LAA) no infectado, 

Prueba de hemoaglutinación (HA) e inhibición de la hemoagluti 

nación (IH), para los aislamientos HP-1 y MI-6 

La prueba de HA e IH con el adenovirus 127, fue re~ 
lizada en los Estados Unidos por el Dr. Dardiri, jefe del La

boratorio de Diagnóstico del Centro de Enfermedades Animales 
de la Región Noroeste de Plum Island, Departamento de Agricu! 

tura de los Estados Unidos. 

Réplica del aislamiento HP-1 en embriones de pollo SPF 

Para llevar a cabo la réplica del agente hemoaglut! 
nante HP-1 en embriones de pollo SPF, se trabajó con dos vías 
de inoculación: saco vitelino y cavidad alantoidea en embrio

nes de seis y diez días de edad respectivamente. 
En ambos casos, se inocularon 0.02 ml del aislamie~ 

to HP-1. Los embriones fueron dejados en incubación a 37°C -
por espacio de seis días, procediendo después a la cosecha -
del saco vitelino y del líquido amnioalantoideo, Empleando -

la prueba de hemoaglutínación viral en microplaca con dilucig 
nes de 1:5, 1:10, etc., se determinó la presencia de hemoagl~ 
tininas en el contenido del saco vitelino y en el LAA. 
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De inmediato se procedió a realizar un nuevo pase en los em

briones SPF. 

La prueba se repitió cuatro veces con tres pases -

ciegos en cada repetición. 

Crecimiento de los aislamientos HP-1 y MI-6, en cultivos ce-

lulares 

Las células que se emplearon fueron: fibroblastos -

de embrión de pollo (FEPo), fibroblastos de embrión de pato -

(FEPa) de embriones comerciales de 11 días de edad y células 

renales (CREPo) de embriones de pollo SPF de 19 días de edad. 
La elaboración de los cultivos se hizo siguiendo la 

técnica descrita por Villegas (.76). 

Se llevaron a cabo diluciones decimales desde 10-1-
hasta lo-10 , para cada uno de los aislamientos, de las cuales 

0.5 ml de cada dilución fue inoculada en una monocapa de cul

tivo celular y dejada a temperatura ambiente por 30 minutos,

para permitir la adsorción del virus. Posteriormente se ret! 

ró el in6culo y se procedió a cubrir las células con medio de 
mantenimiento. 

Las cajas fueron incubadas a 37°c durante seis días 

y observadas diariamente para el efecto citopático. 
Al finalizar los seis días de incubación, cada una 

de las diluciones fue titulada para determinar la presencia -

de hemoaglutininas y preservadas después en congelación a 

-10°c. 
se realizó un total de tres pases para cada una de 

las diluciones de los dos inóculos, procediendo al congela--
miento y descongelamiento de las células, antes de emplearlas 

para el siguiente pase. 

En las células renales, 6nicamente se realizó un --

pase. 
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Determinación del tama~o de las partículas virales 

El tamaño de las partículas virales, fue determina

do por medio de microscopia electrónica, observando en un mi

croscopio JEOL JEM-100 s * a 60 Kv, para lo que se empleó la 

t~cnica de tinción negativa. 

El LAA infectado con el aislamiento HP-1 o ~I-6, -

fue centrifugado a 4°c durante 15 minutos a 10,000 rpm para -

sedimentar el material celular extraño. El líquido sobrena-

dante se recolectó y se volvió a centrifugar durante tres ho

ras a 20,000 rpm. Se elimin6 el sobrenadante y el precipita

do fue resuspendido en una pequeña cantidad de acetato de amQ 

nio al uno porciento, para ser montado en rejillas de carbono¡ 

sobre las que se tiñ6 con ácido fosfotúngstico al dos porcie!! 

to. 

* División Hoffman Pinter, M~xico D.F. 



Resultados y Discusi6n 

Prueba de hemoaglutinaci6n con gl6bulos rojos de diferentes -

especies 

Los resultados de esta prueba de hemoaglutinaci6n -

en placa, son semejantes a los mencionados en la literatura -

(6,11,46) y a los obtenidos por García con el aislamiento de 

pato HP-1 (28) (Cuadro 4.1), ya que el agente MI-6 solo aglu

tin6 glóbulos rojos de origen aviar. 

Prueba de hemoaglutinaci6n e inhibici6n de la hemoaglutina--

ción para los aislamientos HP-1 y MI-G 

El Laboratorio de Diagn6stico del Centro de Enferm~ 
dades Animales de la Regi6n Noreste de Plum Island, encontr6 

que un suero positivo contra el adenovirus 127 del síndrome -

de la baja de postura, tuvo un título inhibidor de la hemoa-
glutinaci6n de 1: 1024, al usar los aislamientos HP-1 y MI-6 -

como antígeno. 

El título de la hemoaglutinaci6n viral fue de 1:256 

para el agente HP-1 y de 1:128 para el MI-6 y su conclusi6n -

fue que por lo tanto, los aislamientos realizados en la R~pu
blica Mexicana, pueden ser considerados similares al prototi

po 127 del SBP. 

Réplica del aislamiento HP-1 en embriones de pollo SPF 

Los resultados obtenidos en la réplica del agente -

HP-1 en los embriones de pollo SPF, fueron negativos para el 
LAA y saco vitelino, después de haber realizado los tres pa-

ses ciegos en cada una de las cuatro repeticiones. Estos re

sultados son similares a los obtenidos por Zanella y colabor~ 

dores con el aislamiento hemoaglutinante del SBP, E-77 (83). 
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Cuadro 4.1 Hemooglutinación en placa,con glóbulos rojos 

de diferentes especies . 

Antlgeno. 
gallina, 

r--
K-11 + 

....... -·---· -· -· -·· ---1 
Globu lo• ro) os ª' dos porclento 

1 
pato. pavo. fal•a'n. "ª"ªº. YQOCI • oaballo· cerdo. perro.j 

.. --········ ··--- -

+ + + + 
Ml-8 + + + + + 
VENC O/ + + + + + 
VIAb/ + + + + + + + + + 

1 L AA no Inoculado . 

1 

1 
...... 

¡_ 

a/ vlru• d• la enfermedad da Nctwcoatle. 

b/ vlrua de la Influenza avlavia • 
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Crecimiento de los aislamientos !lP-1 y MI-6 en cultivos ce
lulares 

El comportamiento de los aislamientos HP-1 y MI-6 -

en cultivos celulares, fue similar en relación a los títulos 
obtenidos a la prueba de hemoaglutinación viral y efecto citQ 
pático. Por tal motivo, los resultados serán presentados en 
forma conjunta para los dos aislamientos hemoaglutinantes. 

-Fibroblastos de embrión de pato (FEPal; 

La presencia de hemoaglutininas se determinó hasta 
despu€s de haberse realizado el segundo pase. El título que 
se obtuvo en FEPa inoculados con las diluciones 10-l a l0-5,

oscil6 entre 1:20 y 1:80 unidades hemoaglutinantes (U!lA), 

mientras que el resto de las diluciones, el resultado fue ne
gativo. 

No se obtuvo ningún cambio en los títulos, despu€s 
de haberse realizado el tercer pase. 

-Fibroblastos de embrión de pollo (FEPo): 

En el cultivo FEPo, la presencia de hemoaglutininas, 
se determin6 solo despu€s de haberse llevado a cabo el tercer 
pase. Los títulos obtenidos estuvieron entre 1:10 y 1:80 U!lA 
en las diluciones 10-2 a 10-5 , 

No fue posible el observar un efecto citopático ca
racterístico de los adenovirus en FEPa ni en FEPo, en ninguno 

de los pases realizados, así como tampoco la presencia de los 
c6rpusculos de inclusión. 
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-Células renales de embrión de pollo SPF (CREPo): 

En éstas células, solo se obtuvo un crecimiento vi

ral hasta la dilución lo- 2 con un título de 1:40 UHA en el --. 

primer pase, 

Tampoco fue posible determinar un efecto citopático 
propio de los adenovirus. 

Por lo expuesto, es evidente que los aislamientos -

hemoaglutinantes HP-1 y MI-6, presentaron un crecimiento muy 

pobre en FEPo, FEPa y CREPo, en contraste con las investiga-

cienes que se han realizado con el virus del síndrome de la -
baja de postura (6,11,46,47,81,83), 

Por consiguiente y tomando en consideración que no 

fue posible determinar un efecto citopático de los aislamien

tos HP-1 y MI-6 y por el poco crecimiento que tuvieron en los 

cultivos celulares, no se pudo llevar a cabo el resto de las 

pruebas para la tipifJ.cación viral tales como: determinación 

del ácido nucleico, presencia de envoltura externa y sensibi

lidad a cambios de temperatura y pH, 

Determinación del tamaño de las partículas virales 

Al microscopio electrónico se pudo observar que las 
partículas virales, tanto para el aislamiento HP-1 como para 

el MI-6, presentan un tamaño de 67-75 nm. 

La estructura icosaédrica y la presencia de fibras, 
no fueron claramente observadas (Fotos 4.1 y 4.2). 

Estos resultados son similares a los obtenidos por 

otros investigadores que han tenido problemas en la demostra

ción de la forma icosaédrica y de las fibras, Las observacig. 

nes en cuanto a tamaño coinciden con las realizadas en este -
trabajo (_79.,81,83), 



Foto 4.1 Microscopía electrónica del aislamiento HP-1 . 



Foto 4.2 Microscopía electrónica del aislamiento Ml-6. 



Capitulo 5. 

Evaluación en campo de la protección contra el síndrome de la 

baja de postura, conferida por el agente HP-1 

El principal control que se ha establecido para el 
s1ndrome de la baja de postura (SBP), es la inducci6n de una 
inmunidad específica a través de la vacunacit'in (10, 55, 83 J • 

Experimentalmente se ha estudiado la efectividad de 
una vacuna a virus vivo, demostrándose que esta brinda una 

protecci6n como las vacunas a virus muerto y emulsionadas. 

Sin embargo, el empleo de éstas ~ltimas sigue siendo la mejor 
opc16n para el control del síndrome de la baja de postura, s2 
bre todo al considerarse que la epidemiología de la enferme-
dad no se encuentra aün bien definida, así como también, que 
eliminan el riesgo de difusit'in del virus en áreas densamente 
pobladas, mientras que la vacuna a virus vivo pudiera perpe-
tuar la enfermedad (7,8,10,11,12,58, 74). 

Cuando el agente HP-1 fue administrado como vacuna 

a virus muerto en emulsión simple o emulsit'in múltiple, se en
contrt'i que indujo niveles de anticuerpos comparables en can-
tidad y duración a los inducidos por la vacuna comercial; --
mientras que, en la respuesta a una vacuna a virus muerto ad
sorbido en hidróxido de aluminio, los niveles de anticuerpos 
desarrollados aunque bajos, se mantuvieron por un período ce~ 
parable de tiempo (Capítulo 1). 

Sin embargo, no fue posible evaluar la protección -
conferida por ~stas vacunas, ya que el agente aislado en Méx! 
co a partir de gallinas y usado como desafío, no produjo cam
bios sígnif icativos en la postura ni en la calidad del huevo 
(Capitulo 1 y 2). Este agente, MI-6, tampoco ocasionó cambi
os microscópicos en el oviducto al ser inoculado en gallinas 
susceptibles de la estirpe Babcock B-360 (Capítulo 3). 
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En base a lo expuesto y ante la imposibilidad de 

utilizar como desafío un virus patógeno que hubiera tenido 

que ser introducido al país con el riesgo de que fuera un ---

agente más patógeno que los presentes en M~xico, se decidió -

evaluar bajo condiciones de campo, dos vacunas producidas con 

el aislamiento HP-1 inactivado; la primera usando una emulsión 

simple y la segunda adsorbiendo el HP-1 con hidróxido de alum~ 

nio, para determinar si los niveles de anticuerpos inducidos -

por este tipo de vacunas, son suficientemente altos para prot~ 

ger contra el SBP. 

Para ello, las vacunas se aplicaron en aves de 19 s~ 

manas de edad, Babcock B-380 1 en una granja de medio millón de 

aves, enclavada en u~a zona avícola donde la población calcule 

da es de cuatro millones de gallinas ponedoras y en la que se 

ha venido presentando problemas de baja de postura atribuibles 

al virus del síndrome de la baja de postura (72), 



Materiales y Métodos 

Multiplicación del HP-1 

ESTA TESIS 
SALll DE LA 

La multiplicación del agente HP-1, fue realizada -

seg~n se describió en el Capítulo l (página 14). 

Antígeno vacunal 

El líquido amnioalantoideo (Ll\A) conteniendo 10601-

dosis infectante embrión de pato 50 porciento por ml (DIEPa50 
porciento/ml), fue inactivado con O.l porciento de forrnaldeh! 
do•, durante 12 horas a 37°c. 

Prueba de hemoaglutinación (HA) 

Se hizo siguiendo el procedimiento mencionado en el 

Capítulo l (página 14). 

Vacuna emulsionada 

Para llevar a cabo la preparación de la vacuna emu! 
sionada, se adicionó el fluido amnioalantoideo gota a gota a 

un volumen igual de adyuvante incompleto de Freund ••, mez--

clándolos a alta velocidad por 10 minutos en un homogenizador 
de tejidos ••• [37), 

J,T.Baker S.A. Xalostoc, México 

** Difco Laboratories. Detroit 1 1 Michigan, U.S.A. 
••• Virtis "45". Research Equipment. Gardiner. New York. 
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Vacuna adsorbida en gel de hidr6xido de aluminio 

La vacuna adsorbida en gel de hidr6xido de aluminio 

elaborada utilizando volümenes iguales de LAA y de gel de hi

dr6xido de alumnio * al dos porciento, se homogenizó a alta -

velocidad por 10 minutos (2) . 

Aves experimentales 

Para realizar la prueba de campo, se trabaj6 con -
una parvada de 3024 gallinas ponedoras Babcock B-380, de 19 -

semanas de edad, inmunizadas contra la enfermedad de Newcastle, 

bronquitis infecciosa, viruela aviaria, laringotraqueitis in

fecciosa, tifoidea aviaria, infecci6n de la bolsa de Fabricio 

y encefalomielitis aviaria. 

La parvada se aloj6 dentro de una caseta con capac! 
dad para 5,400 aves, en una granja de medio mill6n de aves de 

varias edades. 

Las gallinas fueron colocadas en nümero de tres por 

jaula. 

Ubicaci6n de la granja 

Sección cuarta de Granjas El Calvario, Tehuacán, -

Puebla. Se eligió esta zona por ser uno de los lugares más -
afectados en la Repüblica Mexicana por el virus del SBP (60,-
72). 

Prácticas de manejo 

El alimento suministrado fue elaborado por la misma 

empresa, con los requisitos necesarios para la postura: La -

recolecci6n del huevo se realiz6 dos veces al d1a, llevando 

un control de la producción para cada repetición. 

Gel de hidróxido de aluminio comercial 
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Diseño experimental 

Se utilizó un diseño experimental completamente al 

azar, con diferente número de re9eticiones y cuatro tratamie~ 

tos, tal como se ilustra en el cuadro 5.1. 

La ubicación fisica de la parvada dentro de la ca-

seta, se hizo en bloque de 84 jaulas asignando el n6mero de -

tratamiento aleatoriamente. 

Cuadro 5.1. Tratamientos y repeticiones utilizados en el di

seño completamente al azar en la prueba de campo, de las va-

cunas: emulsión simple, emulsión comercial y adsorbida en gel 

de hidróxido de aluminio. 

Tratamiento Num. de Nurn. de Num. total Pepeti- Num. de jaulas/ 
trat, aves/ aves cienes repeticiones 

rep. 

Testigo 1 252 504 84 
no vacunado 

Testigo E. 2 252 504 2 84 
c:x:ioorcial 

Adsorbida 
gel de hi- 3 252 1008 84 
dróxido Al. 

Emllsión 252 1008 84 
SÍlll'le 
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Inmunización con las vacunas a estudiar 

Antes de realizarse la inmunización a la parvada a 

las 19 semanas de edad, se realizó un muestreo a un grupo de 

200 aves seleccionadas al azar, con el fin de comprobar que -
estuvieran libres de anticuerpos contra el virus del síndrome 

de la baja de postura. 

La aplicación de las vacunas fue v1a subcutánea en 

la región dorsal del cuello, a raz6n de 106 •1 DIEPa50 porcien 
to por ave. Simultáneamente se aplicó la vacuna comercial 

contra el SBP en las aves restantes dentro de la caseta. 

Estudio de la respuesta inmune 

Para realizar el estudio de la resouesta inmune, p~ 

ra cada repetición se seleccionaron desde el inicio del expe

rimento, cinco jaulas al azar, sangrando sus correspondientes 

aves semanalmente. El grupo vacunado con la emulsión comer-
cial, no fue sangrado durante las primeras semanas por un---· 

error de comunicación con el médico encargado de la granja. 

Los sueros obtenidos fueron inactivados en baño Ma

ria a ssºc durante JO minutos, antes de realizar la prueba de 
inhibición de la hemoaglutinación lIH), 

Se consideró la unidad de analisis al promedio de -

anticuerpos obtenido en cinco jaulas (cada jaula representa -
el valor medio de anticuerpos de tres aves). 

Prueba de inhibición de la hemoaglutinación (IH) 

La prueba de inhibición de la hemoaglutinación se -

realizó siguiendo el procedimiento descrito en el Cap1tulo l 

fpágina 19). 
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Analisis estadístico 

Estudio de la respuesta inmune 

Para el estudio de los niveles de anticuerpos de 

las vacunas a investigar, se ajustaron los modelos de regre-

si6n lineal m~ltiple sin intercepto; el modelo ra1z cuadrada 

y el cuadratico (24), representados en ecuaciones 1 y 2 res-

pectivamente: 

+ 

+ 

donde; 

t; O !s t ~ 16 semanas 

¡¿12 
it + C1L 

+ (2) 

Y1t= es el nivel promedio de anticuerpos en la i-ésima repe-

tici6n, de la semana t; 1 !:: i = 4 

Xit es el valor de la semana t, 

x~t y xi{2 son el cuadrado y ratz cuadrada respectivamente 

de la semana t, 

B1 , B2 y s3 = son parametros a estimar y 

Eit es una variable tal que Eit<HJ (o,rr') , 1 {,,i ~4, e in

dependiente. 

El criterio de selecci6n de los modelos de las ecu~ 

ci:ones l y 2, se bas6 en el miiximo coefi·ciente de determina-

ci6n, R2, y el mtnimo cuadrado medio del error. 
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Con el fin de asociar los niveles de anticuerpos -

que se obtuvieron en condiciones de laboratorio, descritos en 

el Capitulo 1, por la vacuna elmulsionada simple y la adsorb! 

da en hidr6xido de aluminio, se correlacionaron linealmente -

dichos niveles de anticuerpos con los obtenidos en ésta prue

ba de campo. Los resultados de las aves vacunadas con la e-

mulsi6n comercial, no se incluyeron en el análisis estad1sti

co, por la falta de datos durante las primeras seis semanas -

de estudio. 

Estudio de la producción del huevo 

Para el estudio de la producci6n del huevo, solo se 

realizó un análisis descriptivo de la producción gallina-día, 

obtenida semanalmente para cada una de las repeticiones de -

las dos vacunas y para los grupos: controles no vacunados y -

vacunados con la vacuna comercial. 



Resultados y Discusi6n 

Multiplicaci6n del HP-1 

El LAA de los embriones testigo inoculados con cal

do nutritivo y después de haberle realizado tres pases ciegos 
en embriones comerciales de pato Pekín blanco, fue negativo a 

la prueba de hernoaglutinaci6n viral. Con ello se puede des-
cartar la posibilidad de que el in6culo inicial se hubiera -
contaminado, ya que los embriones procedían de una granja in
fectada con el VSBP \28). 

Estudio de la respuesta inmune 

Los niveles de anticuerpos que se obtuvieron en es
ta prueba de campo, se encuentran expresados en la Gr~fica 
5.1. Los valores graficados, representan la media general oe 
tenida de los promedios semanales de cada una de las cuatro -
repeticiones por vacuna. Los resultados del sangrado inicial 
antes de la inrnunizaci6n a la parvada, fueron negativos. 

·ocho días postinrnunizaci6n, tanto la emulsi6n sim-

ple corno la adsorbida en gel de hidr6xido de aluminio, indu-

jeron la producci6n de anticuerpos. A través de las primeras 

11 semanas de estudio, se puede observar que ambas vacunas -
presentaron un comportamiento similar y ascendente, rnantenié~ 
dose la vacuna adsorbida en gel de hidr6xido de aluminio a -
un nivel ligeramente superior a la vacuna emulsionada. 

Después de la semana 12, se nota un descenso en el 

título de antícuerpos en ambas vacunas. 
Los niveles m~s altos que se obtuvieron en esta --

prueba fueron de s.o y 5.8 para la ernulsi6n simple y la adsoE 
bida en gel de hidr6xido de aluminio, respectivamente, entre 

las semanas 11 y 12 postinmunizaci6n, mientras que para la -
emulsi6n comercial, el título fue de 7.0. 

-as-
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El grupo control no vacunado, permaneció libre de -

anticuerpos durante las 16 semanas del estudio. 

En relaci6n a la respuesta inmune que se obtuvo en 

el Capitulo 1, nótese que la vacuna adsorbida en hidróxido de 
aluminio, presentó desde el primer muestreo, títulos de anti

cuerpos bajos, los cuales fueron ascendiendo lentamente para 

llegar entre las 16 y 20 semanas a presentar el nivel más al

to, seguido de un lento descenso. En esta prueba de campo, -

los niveles de anticuerpos fueron altos desde el primer san-

grado, manteniéndose a través de las semanas de estudio, di-
feriando así con las observaciones realizadas por otros inve§ 

tigadores al adsorber un agente inmunógeno en gel de hidróxi

do de aluminio (67,68). 

En cuanto a la emulsión simple, podemos observar -
que los niveles de anticuerpos que indujo tanto en la prueba 

de campo como en el laboratorio [Capítulo 1},fueron similares; 
sin embargo, la emulsión comercial produjo t1tulos más altos 

a los obtenidos en la prueba de laboratorio. 

En el análisis estadístico para el estudio de los -

niveles de anticuerpos, el coeficiente de determinación R2 

para cada una de las vacunas, obtenido para el modelo de re-

gresión lineal mnltiple raíz cuadrada y el cuadrático, fue -
superior al 90 porciento, lo cual indica que todas las obser

vaciones están próximas a la recta de regresión, aproximada-

mente el 90 porciento de la variación total de los Yi es ex-

plicada por la regresión. 

En el Cuadro 5.2 se presenta el valor estimado para 
los parámetros n1 y n2 , así como el coeficiente de determina

ción, tanto para la emulsi'6n simple como para la adsorbida -

en gel de hidróxido de aluminio, obtenidos en el modelo ratz 
cuadrada, el cual fue seleccionado para esta investigación -

por presentar el máximo coeficiente de determinación y por -

ser el mismo modelo con el cual se trabajó en el Capitulo 1,

con el fin de asociar los resultados logrados en dicho capí

tulo, con los de la prueba de campo. 



Cuadro 5,2 

y coeficientes 
Valor estimado para 

de determinacion. 
los parametros f31 y J32 

Modelo de regresión lineal múltiple raíz cuadrada. 

Modelos ajustado• 

Emul•lon •Imple. 

Q¡ ... o.eoTe XI T 2.9271 x1
1
"
2 

(0.0484) (0·1608). 

Adeorblda en hldro11ldo de alumlno. 

:i. -0.6711SXI+ 3.6669 xl"2 

(0.0490) (0.1626) 

il 
1 

¡¡ 

:1 
11 ,, 
I¡ 
!¡ 
;j 
d !¡ 
,¡ 
:1 

0.960 

0.973 

Nota L. o• coetlcl•nt•• de revre•IÓn •on alfament• algnlflaatlvoa, ~ L 0°01 



Al asociar los niveles de anticuer~os logrados en -

el Capitulo 1 1 para la vacuna emulsionada¡ a los cuales se les 
denotará como nivel de anticuerpos laboratorio (NAL), con los 
niveles de anticuerpos obtenidos en la prueba de campo (NAC)
por dicha vacuna, se obtuvo un coeficiente de correlación li~ 
nel simple "r" de O, 84 7, por consiguiente, y al considerarse 
que el coeficiente de correlación puede tomar cualquier valor 
entre -1 y +l, existe una alta correlaci6n lineal positiva -

entre los títulos de anticuerpos obtenidos en el laboratorio 
y el campo. 

Para el caso de la vacuna adsorbida en gel de hi--

dr6xido de aluminio, el valor de "r" fue de O .486, lo cual -
índica también una correlaci6n positiva entre NAL y NAC indu
cidos por esta vacuna, aunque el mayor grado de asociación lo 

presentó la emulsión simple al haber obtenido un coeficiente 
de correlación muy cercano a +l, 

Estos resultados vienen a indicar que la respuesta 
inmune inducida por las vacunas· emulsión simple y adsorbida ·

en hidróxido de aluminio a nivel de laboratorio, fue similar 
a la observada en la prueba de campo, por lo que se puede co~ 
siderar que la efectividad de las mencionadas vacunas en cua~ 
to a la capacidad para inducir anticuerpos inhibidores de la 
hemoaglutinación, es semejante ann cuando las vacunas fueron 
probadas bajo condiciones experimentales muy diferentes. 

Nótese que la vacuna adsorbida en gel de hidr6xido 

de aluminio, indujo niveles de anticuerpos mSs altos en esta 
prueba de campo en relaci6n a los inducidos 9or el HP-1 adsoE 
bido en hidr6xido de aluminio (Capitulo l). Puede pensarse -
que que este comportamiento se debe principalmente a la util~ 
zaci6n del gel de hidr6xido de aluminio coma adyuvante en la 
respuesta inmune, permitiendo un catabolismo mSs lento del -
ant1geno y un mayor estimulo a las c~lulas de defensa, adem~s 

de haber trabajado con un nfuuero mayor de aves, 



Estudio de la producción del huevo 

Los porcentajes obtenidos para la producción del -

huevo gallina-d'.!:a, se encuentran representados en las Gráfi-

cas 5.2, 5.3 y 5.4. 

Nótese que los porcentajes de postura para cada una 

de las repeticiones de cada grupo, fue similar, inclusive se 

nota un ligero descenso de la misma entre las semanas 26 y 27, 

el cual vuelve a recuperarse ae forma inmediata. Dicho desee~ 

so se asoció a una alza en la temperatura ambiental con una -

duración aproximada de tres semanas, afectando la producción 

de huevo en toda la granja. 

El grupo de aves testigo no vacunadas, no presentó 

ninguna alteración en su postura, lo que aunado al hecho de -

que no se presentaron anticuerpos inhibidores de la hernoaglu

tinación contra el VSBP en dicho grupo, indican que no hubo -

una infección natural. 

Corno se expresó al inicio del presente capítulo, el 

objetivo de esta investigación, fue el de comprobar la efect! 

vidad de la vacuna emulsionada simple y la adsorbida en gel -

de hidróxido de aluminio en el campo. Sin embargo, con base 

en los resultados que han sido expuestos tanto en el estudio 

de la respuesta inmune ~?me para la producción del huevo, no 

fue posible evaluar la efectividad de las citadas vacunas, ya 

que no se presentó el brote de campo. Por consiguiente, los 

resultados obtenidos en este estudio realizado en Tehuac~n, -

Puebla, difieren de las observaciones hechas por otros auto-

res (60,72), probablemente debido a que el uso continuo de v~ 

cuna emulsionada contra el SBP en la zona y en particular en 

esa granja, ha reducido a su mínima expresión la excreción -

del virus por las gallinas portadoras (9). 



Gráfica 5. 2 Producción de huevo/Qalllna-di'a. 
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Gráfica !S.3 Producción de huevo/gallina-día. 
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Gráfica 5.4 Produccidn de huevo/Qallina-dia. 
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CONSIDERACIONES GENERALES 

Los resultados obtenidos en este trabajo indican -

que, tanto el agente HP-1 como el MI-6 son serológicamente -

indistinguibles del prototipo 127 del virus del síndrome de -

la baja de postura (44,45), asi como al adenovirus K-11 ais

lado por Calnek •. El agente HP-1 es serológicamente idénti

co al prototipo BC-14 y al MI-6; podemos entonces pensar, que 

los agentes HP-1, MI-6, K-11, 127 y BC-14 comparten las mis-

mas características antigénicas, al ser comparados mediante -

la prueba de inhibición de la hemoaglutinación y que no exis

ten serotipos del virus del síndrome de la baja de postura -

(44 J • 

El comportamiento de los agentes HP-1 y MI-6 ante -

glóbulos rojos de diferentes especies de animales, fue idéntf 

co al de los prototipos BC-14 y 127 (.1,6,11); excepción hecha 

de la aglutinación con glóbulos rojos de ganso y faisán, los 

cuales no fueron utilizados por otros autores en la prueba de 

hemoaglutinación con SC-14 y 127. 

Ambos agentes, HP-1 y MI-6 pudieron cultivarse en -

embrión de pato, alcanzando títulos elevados (1:640); en cam

bio, al ser inoculados en embrión de pollo, no se obtuvo cre

cimiento. su inoculación en fibroblastos de embrión de pollo, 

células renales y fibroblastos de embrión de pato, demostraron 

un crecimiento muy pobre ya que el titulo más alto a la prue

ba de hemoaglutinación viral, fue de 1:80 unidades hemoaglutf 

nantes. No fue posible el observar un efecto citopático pro

.pío de los adenovi·rus en ninguna de las líneas celulares em-

pleadas (1,6,11,47,79). Esto revela ciertas diferencias con 

los virus prototipos de la enfermedad que st presentan un --

buen crecimiento en cultivos celulares aviares (6,11). 

Calnek,s.1q, Comunicaci6n personal (l!fBll. 
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La falta de transmisi6n del agente MI-6 de gallinas 

ínfectadas a gallinas en estrecho contacto con ellas, es tam

bi~n otro punto de similitud con los prototipos del virus del 

síndrome de la baja de postura (3,10,44,62). En cambio, el -

no observar alteraciones en la postura, en la calidad del --

huevo (3,4,6,7,B,11,17,42,43,45,46,47,58,62,691 y la ausencia 

de lesiones macro y microscópicas en el oviducto de las gall! 

nas, es algo que diferencia al agente MI-6 de ellos (30,53,--

69). Debe de considerarse que estos resultados se puedan de

ber al pequeño número de aves con el cual se trabajó. 

Por lo anterior, se infiere que los agentes HP-1 y 

MI-6 son, efectivamente virus del s1ndrome de la baja de pos

tura, siendo el MI-6 una probable variante poco pat5gena. 

Debe de considerarse la posibilidad de que ambos -

agentes¡ HP-1 y MI-6, sean el mismo virus o bien, a pesar de 

las precauciones que se tuvieron en el manejo de los dos ais

lamientos en el laboratorio, haya existido una contaminación. 

Al utilizar el agente HP-1 como inmunógeno para el 

control de la enfermedad, se demostró que ~ste aislamiento -

hemoaglutinante es capaz de inducir el desarrollo de anticuer 

pos inhibidores de la hemoaglutinación del virus del stndrome 

de la baja de postura, al ser empleado como virus muerto y -

emulsionado en aceite, así como en su presentación adsorbido 

en polvo o en gel de hidróxido de aluminio. 

Adem~s, el an~lisis estadistico, comprobó que no -

existe diferencia alguna entre el comportamiento presentado -

por la emulsión simple y la múltiple, así como el adicionar -

ant1geno a la fase externa de una emulsión múltiple. Los re

sultados obtenidos en el empleo del HP-1 inactivado y emulsig 

nado, fueron similares a los obtenidos en esta invest!gaci5n 

al utilizar la vacuna comercial emulsionada que se emplea ac

tualmente en la Repfiblica Mexicana para el control del s1ndrg 

me de la baja de postura (54 1 55,56). 



A través del modelo de Nerlove citado en Goldberger 

(29), se encontró que los niveles de anticuerpos para un tie~ 

po t, dependen más del valor esperado, que de los niveles de 

anticuerpos observados en el tiempo anterior, para cada una -

de las presentaciones del agente HP-1, as1 como para la emul

sión comercial, 

Por otro lado, al realizarse un estudio comparativo 

entre los niveles ·de anticuerpos logrados en el laboratorio -

tNAL) y los obtenidos en la prueba de campo (NAC) que se rea

lizó en Tehuacán, Puebla¡ se demuestra que existe una correl~ 

ción lineal positiva entre los títulos de anticuerpos induci

dos por la vacuna emulsión simple. También se demostró que -

existe una correlación lineal positiva para los titulas de a~ 

ticuerpos producidos por la vacuna adsorbida en hidróxido de 

aluminio (NAL) y los niveles de anticuerpos logrados en la -

prueba de campo (NAC) con el HP-1 adsorbido en gel de hidróx! 

do de aluminio, a pesar de que las condiciones bajo las cua-

les se realizó la prueba de campo y laboratorio, fueron dife

rentes. 

Sin embargo, no es .oosible concluir si las vacunas 

a virus muerto elaboradas en esta investigación, son efecti

vas para el control del s1ndrome de la baja de postura, ya -

que en la evaluación a campo que se realizó, no se presentó -

la infección natural. Tampoco fue posible estudiar la efect! 

vidad de las mencionadas vacunas a través de su capacidad pa

ra prevenir las lesiones histopatológicas del oviducto, al no 

contar con un virus de desafío apropiado. 

Por otro lado, y con base en que no se presentó el 

brote de campo, puede pensarse que el uso de la vacuna a gran 

escala reduce la excreción del virus *,debido a que en la -

granja en la cual se realizó la prueba de campo, han estado -

utilizando la vacuna comercial contra el síndrome de la baja 

de postura en aves de 18 semanas de edad, desde hace dos años 

aproximadamente. 

* McFerran,J,B. Comunicación personal (1984), 
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Por lo expuesto, se considera que el estudio de la 

tipif1caci6n viral abre nuevas lineas de investigación tales 

como el determinar las características físico-químicas de los 

dos aislamientos realizados en el pals: el HP-1 y el MI-6. 

De igual forma, debe de buscarse un sistema de desafío adecue 

do para poder comprobar la efectividad de las vacunas estudie 

das, con la finalidad de fijar la cantidad necesaria de inmu

nógeno requerido para obtener una buena respuesta inmune y -

desde el punto de vista económico, lograr la protecci6n nece

saria para que no se afecte la calidad ni la cantidad del --

huevo producido. 
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Anexo 1 

Cuadro 1 ------------------------Hoja de control de campo 
Producci6n de huevo 

Anexo 2 
Cuadro 2 -------------------------Hoja de control semanal 

Producci6n de huevo 

Anexo 3 -------------------------Suposici6n del modelo de 
regresi6n lineal múltiple 
y desarrollos estadísticos 

Anexo 4 -------------------------características externas 
del huevo. Grupo l. 

Anexo 5 -------------------------Características externas 
del huevo. Grupo 2. 

Anexo 6 -------------------------Características externas 
del huevo. Grupo 3. 

Anexo 7 -------------------------Características externas 
del huevo. Grupo 4. 

Anexo 8 -------------------------Características externas 
del huevo. Grupo 5. 
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Anexo 3, 

Suposici6n del modelo de regresi6n lineal múltiple y desarrg 
llos estadísticos. 

Con base a los result3dos obtenidos tanto en el Ca

pítulo l como en el Capítulo 5, se observ6 que el nivel de -
anticuerpos deseado, Y* es una funci6n, raíz cuadrada sin in

tercepto, del tiempo xt, es decir: 

xl/2 
t + (l) 

* El nivel de anticuerpos deseado, Yt ¡ no es direc--
tamente observable. Haciendo el símil con Nerlove, citado en 
Goldberger (29), se postula la siguiente hip6tesis: 

(2) 

donde; cS es tal que O L. J ;{, l, a cS se le conoce como coefi
ciente de ajuste y a Ec. 2 se le conoce como hip6tesis de aju!! 

te parcial, y a Yt - Yt-l la vamos a denominar el*cambio ac-
tual o verdadero en el nivel de anticuerpos y a Yt - Yt-l el 
cambio deseado en los niveles de anticuerpos. 

La hip6tesis de ajuste parcial de la Ec.2 postula -
que el cambio actual en el nivel de anticuerpos en cualquier

período de tiempo t, es una fracci6n .J del cambio deseado p~ 
ra ese periodo, De tal modo que si J es igual a uno, signi

fica que el actual nivel de anticuepos es igual al deseado -

i~stantáneamente, en el mismo perí~do de tiempo (Yt - Yt-l =( 

Yt - Yt-l, y por lo tanto, Yt = Yt), El caso extremo, si~ 
es igual que cero, significa que nada cambia en virtud·de que 
el actual nivel de anticuerpos, al tiempo t, es el mismo al -
observado en el período de tiempo anterior. Debido a que ---
0 ~ ol 6 l, al modelo en cuesti6n se le denomina modelo de -

ajuste parcial. 
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En la ecuación 2 se tiene que: 

(3) 

• y sustituyendo Yt de la Ec.3 en la Ec.1, después de hacer el 
álgebra correspondiente, se obtiene 

el cual es un modelo con retraso de la variable dependiente -

como independiente y por lo tanto éste 
dad de valores de t, es decir la serie 
completa. 

requiere de la totali

de tiempo ~ Y t} n 
t t=l 

Esto plantea un problema, el que experimentalmente 
solo se observaron algunos de los valores de niveles de anti

cuerpos Yt , t= 1,2,3,4,6,10,16,20,26 y 29 semanas y donde -
cada Yt era el promedio aritmético de los niveles de anticue~ 
pos de 10 jaulas, es decir, 

"' yt = ¿ yit y por ende Var ( Yt l cr/10, 
.t•I--

10 

Con el objetivo de disponer de la colecci6n comple

ta \ytl n para poder hacer los desfases de la variable Yt , 
( ;f t=l 

es decir obtener Yt-l , y poder utilizar el modelo de Ec.4, -
fue necesario estimar los valores que no se observaron en el 
transcurso del experimento, los que se denominan Zt , y ~stos 
fueron obtenidos utilizando el modelo ra!z cuadrada ajustado 
para cada vacuna, esto es, del modelo original: 



y = 
t + x1/2 

t 
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+ l5) 

donde para facilitar la notación, t= 1,2,3,4,6,10,16,20,26 y 

29 semanas, Yz es la media de niveles de anticuerpos por jau

la, Xt y Xtl/ las semanas y raíz cuadrada respectiva y Et es 

una variable aleatoria tal que Et(\N (O,<f). La ecuación de 

predicción utilizada para obtener los Zt no observados fue --

(6) 

t= 5,7,8,9,ll,12,13,14,15,17,lB,19,21,22,23,24,25,27 y 28 se

manas. 

Para obtener las varianzas de los Zt's ajustados, -

se usará la notación matricial y de acuerdo a Draper y Smith 

(24) se tiene que 

(7) 

donde 

~t = I Xt , x!/2 I , t son las semanas no observadas y la rna--

triz X definida corno 

X' 
-1 1 1 

X' -2 2 ¡f2 

X X' 
-3 

3 rr 
X' !!4 

~
1

29 29 '(29 
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De acuerdo con lo anterior, se va a generar una c~ 
lecci6n de niveles de anticuerpos en base a los valores oh-

servados Yt , t= 1,2,3,4 1 6,10,16,20,26 y 29 semanas y valo-
res no observados pero predecidos, Zt , t= 5,7,8,9,11,12,13, 

14,15,17,18,19,21,22,23,24,25,27 y 28 semanas, utilizando la 
ecuaci6n de predicci6n de Ec,6. La serie estadística genere 

da con el fin de tener para cada t, l ~ t ~ 29 su respectivo 
nivel de anticuerpos, plantea el problema de heteroscedasti-

cidad de varianzas, ya ~ue los valores observados Yt , preseu 
tan varianza igual a IJ" /10 y los Zt presentan sus respectivas 
varianzas dadas por Ec.7. La serie de valores citada, se es

cribirá como el vector ~· 29 X 1 y sea ~ la matriz de variau 
zas y covarianzas definida por 

l. (<.r ... ~ ~ <!i. [ 
Var (~)=0- Í: = {o 

1 
/,o¡ ~ 

1 
r,'o ~J. -1 ) • <r. \ 

(X'X) ~1+ 1 (j)"'J 'ífo) 

~ se La matriz puede factorizar 
~ (8) • 

por ¿ L , es decir 

~,,,_~y,_ l 

de tal modo que VM (z:.·v·!!r)=cr2~·Jt. r ~-r • 
• ~ ¿·r. ~ r~ 'E.v' L ·ii. 
,, trI 

Con el fin de estimar el coeficiente de ajuste par
cial~ de Ec.4, se ajust6 el modelo de Ec.4 con el vector~ , 

es decir 

l\t 
x1;2 

t + 

el cual en notaci6n matricial se escribe 

w=XB+y_ 

'2$'t~29 

(10) 

(11} 
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d nde ~ es el valor definido anteriormente, 

1 1 

V2 
! 1 

wl 1J;51 i 

X 3 fi w2 A ~¡Jª2 j :; 
3 ~ l 1-.S 

w-1 

~el vector aleatorio, 1 X 29, 

Para aplicar el principio de cuadrados mínimos, una 
de sus suposiciones es la de homoscedasticidad de las varian
zas, de los errores, suposici6n que aquí no se cumple ya que 
Var (v) = Var (w) = ~ y por tal motivo, se premultiplic6 el 
model;;- de Ec .11-por ~7'~ es decir, 

Z..-Y. ~ :: :z_'y, X /l. + ~ -r. 12 
(12l 

para obtener la hcmoscedasticidad de varianzas requeridas,-
esto es, el principio de cuadrados mínimos generalizados, 



Anexo 4.o 

GRUPO N2 1 

~ Panimetro 
o 1 2 3 4 5 6 7 e 9 10 11 12 13 14 15 16 17 te 19 

Hueva 
% 1.4 1.7 1.1 2.5 2.0 1.4 7.2 1.9 1.4 5.0 2.2 5.4 o.e 1.6 2.e o.e 9.3 2.5 4.7 2.8 rota 

Huevo en 
'Yo O.O o.o o.o o.o o.o 0,7 o.o o.o o.o fárfara o.e o.o o.e o.o o.o 0.7 o.o 1.5 o.o o.o o.o 

pérdida 
'Yo O.O o.o 0.6 13.e 22.e 20.1 te.7 9.1 9.4 13.3 5.1 6.1 12.7 6.4 4.3 9.3 10.1 e.3 e.6 10.!5 d1 color 

Cascarón 'Yo o.o o.o 1.1 o.o o.o o.o o.o o.o 0.7 2.5 l.!l 0.8 o.o 0.8 o.o o.o o.o o.o o.o o.o deforme 

=~ 20 21 22 23 24 25 26 27 2e 29 30 31 32 ~---"- poe1desafío-
Param1tro / 33 34 3!5 36 31 3A 

Huevo 
ro1o "' o.e 2.6 2.6 2.6 2.8 1.0 1.4 5.4 7.4 4.4 7.1 2.4 4.~ !X 9.2 3.6 1.0 4.!5 7.6 &.9 

Hutw In 

"' o.e o.o o.o o.e o.o o.e o.o O.<l 1.7 o.o o.o o.o o.o X- o.o o.o o.o o.o 00 o.o 
fárfara 

PWctlda 
"' 10.4 12.9 9.6 7.7 12.4 e.o 6.2 6.4 7.4 2,9 7.1 4.e 4.5 :)( 13,I 15.7 9.4 10.2 8.1 9.4 di cotar 

CGICarán 
'JI. 00 o.o o.o o.e o.o o.e o.o o.o o.o O.O o.o o.o 1.1 X 1.3 1.2 1.0 t.I 3.3 3.!l dlfarme 



Anexo s.o 

GRUPO Nt 2 

~ª l'llrárretro o 1 2 3 4 5 6 1 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 

Hue~o 

"· roto 5.5 0.6 1.2 0.6 3.9 6.4 4.6 4.7 6.6 10.4 6.0 7.9 4.1 4.1 5.5 1.~ o.e 5.0 4.~ 2.6 

Huevo en "· o.o o.o o.o o.o o.o 1.4 o.o o.o 0.1 o.o 1.5 o.e o.e 1.6 3.2 3.6 1.7 o.o 1.7 o.e tártara 
Párdldo 

o.o o.o 0.6 10.6 19.6 17.1 9.2 4.7 e.e de color "· 10.4 3.7 2.4 1.6 3.3 2.4 4.!S e.!S 5.0 !1.8 6,0 

Ca1corón .,,. o.o o.o o.o o.o 0.6 1.4 o.o o.o o.o d1tonne 1.6 o.o o.e o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 

~ 20 21 22 23 24 25 26 27 2e 29 30 31 32 dtlClfio po1tdasot10 
Ponim11ro ./ 33 34 35 36 37 38 

Huevo 
roto 

.,,. 3.e 9.9 5.e 5.9 3.3 5.1 9.6 2.e 3.1 7.8 9.5 1.4 a.o IX 10.8 4.2 e.6 e.9 3.2 6.7 

Huevo 1n .,,. ~ 33 tártara 1.0 o.o o.o o.o o.o 1.3 o.o o.o o.o o.o 2.4 o.o o.o o.o o.o 1.2 o.o o.o 

l'Írdlda .,,. 2.~ 2.7 2.9 2.4 o.o 1.3 o.o o.o o.o o.o 7.1 1.4 3.5 IX 9.2 11.1 6.2 3.0 3.2 1.7 d• color 
Calearán .,,. o.o 0.9 o.o o.o 1.1 1.3 o.o o.o o.o d1tor1111 o.o o.o o.o o.o ~ o.o o.o 1.2 o.o o.o 3.3 



Anexo e.o 
GRUPO N2 3 

~ Porometro o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 

Huevo .,... 2,0 0.6 2.3 1.2 1.9 1.9 1.9 1.3 27 2.7 1.5 2.1 4.5 1.5 5.6 6.4 5.<l 6.1 3.7 1.5 roto 

Huevo en 
% o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 0.7 0.7 o.o o.o o.o o.o o.e o.o 0.8 0.7 o.o fárfara 

Pérdida o.o o.o 1.1 12.6 18.9 19.3 11.2 8.2 9.5 10.8 9.6 6.2 3.2 3.0 7.0 3.2 12.2 8.5 B.O 5.3 de color "· 
Cascarón 

% o.o o.o o.o o.o o.o 0.6 o.o o.o o.o 0.7 o.o o.o 0.6 o.a o.o o.o o.o o.o o.o o.o deforme 

~ 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 desafio posldesof10 
Parometro / 33 34 35 36 37 38 

Huevo 
roto "' 1.7 4.8 5.0 4.5 4.5 7.8 5.6 2.2 2.3 3.4 8.6 7.3 5.5 IX 6.2 4.5 3.6 2.7 3.8 7.9 

Huevo en .,,. 0.8 o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 1.1 o.o o.o o.o o.o !)\ o.o o.o o.o o.o 1.0 o.o rárforo 
FW'rdida 

% 10.0 B.O 1.4 7.2 9.8 3.9 7.9 7.8 3.4 9.1 7.1 6.2 4.4 IX 7.3 8.2 6.4 6.2 6.7 7.9 di color 
CCllCClnÍll 

"· dlforllll o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o IX- 1.0 o.o o.o o.o o.o l. i 



Anexo 7.0 

GRUPO N2 4 

~ P<J'ametra , 
o 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 

Huevo 
o/o rata o.o 2.3 1.2 1.3 2.0 0.6 2.6 1.3 4.2 4.8 2.B o.o 2.2 0.7 1.3 2.0 3.2 4.5 3.0 2.8 

Huevo en 
°lo 

fÓrfara 1.1 0.6 o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 
Plrdida 

de colar o/o o.o o.o 1.8 1.1 21.3 13.1 10.0 5.8 2.B 8.7 6.3 8.7 3.7 o.o 3.9 2.0 3.B 6.4 1.2 2.1 

Cotcaran 
deforme "· o.o 0.6 0.6 o.o o.o o.o 0.7 o.o 1.4 4.B 0.7 1.4 o.o o.e o.o 0.7 0.6 0.6 o.o o.o 

~ 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 
...... .. :. potldesafía 

Poro metra 7 33 34 3!1 36 37 38 

Hueva 
% :X rota 2.2 3.7 4.2 1.6 4.6 4.2 4.2 3.B 6.9 8.8 . 2.7 7.2 !1.0 6.8 7.1 2.0 9.4 6.4 9.0 

Huevo en % 0.7 o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 1.0 o.o o.o o.o o.o X o.o o.o o.o o.o o.o o.o tcirtara 
P9rdida ,,. 0.7 2.2 2.1 1.6 0.8 O.B O.B 2.8 1.0 1.1 1.8 0.9 1.0 :y o.e 5.0 5.9 6.2 3.7 4.0 dt color 

caeconin ,,. o.o o.o o.o o.o o.o 1.7 1.7 o.o 2.0 o.o 1.8 0.9 3.0 K 3.4 3.0 4.9 2.1 1.8 o.o dlforrnt 



Anexo e.o 

GRUPO N2 5 

~ Para metro o 1 2 3 4 5 6 7 B 9 10 11 12 13 14 15 16 17 IB 19 

Huevo 
o/o 3.2 1.7 1.1 2.5 1.3 2.e 2.9 4.6 6,( rolo 5.7 4.8 6,3 4.9 1.4 3.¿ l.~ 2.6 2.E 4.1 4.0 

Hueva en 
'Yo o.e 0.6 o.e 0.6 o.o o.o o.o 2.3 1.5 o.o 0.7 0.7 0.7 0.7 0.7 o.o o.o o.o o.o o.o fárfara 

Pirdlda o.o o.o o.o 13.7 19.6 14.6 10.8 7 .7 8,3 de color "· 9.2 12.3 5.6 4,9 5.5 4.1 B.3 2.E 3.5 7.3 2.4 

e-aron .,,. o.o o.o 1.1 o.o o.o o.o o.o 0.8 3.B 2.B 2.0 1.4 o.o o.o 1.2 o.o o.o o.o o.o 4.0 d1torme 

~ 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 
dHQfia poaldesoffo 

Pllramelro / 33 34 35 36 37 38 
Hlll'lo ,,. 
roto 4.6 l.B 3.0 o.o 3.8 2.B 5.4 1.0 4.3 4.2 4.B 5.4 2.1 X 1.9 4.~ 1.1 2.1 7.6 2.4 

HulVO In ,,. o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o X o.o o.o o.o o.o o.o 1.2 fárfara 
Plrdlda ,,. 2.7 5.4 8 .1 3.5 1.9 2.8 1.8 3.0 2.1 1.0 o.o 2.2 2.1 X 8.7 7.7 6.4 5.3 5.4 4.8 de color 

Clllcanln ,,. o.o o.o o.o 1.7 0,9 0.9 1.8 o.o o.o o.o o.o o.o 3.2 A 3.9 5.5 2.1 2.1 o.o o.o deforme 

(' 



o 
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Anexo s.o 

GRUPO Nt 6 

~ Aira metro 
o 1 

Huevo 
roto % o.o 1.1 

Huevo en 
% tártara o.o o.o 

Pérdida 
de color 'Yo o.o o.o 
Cascaron 

"º deforme o.o o.o 

Se mono 20 21 
Parámetro 

Huevo 

"· roto 5.3 5.5 

Hutvo en 

"" o.o fcÍrlaro o.o 
l'Ínllda 

"" 1.9 2.1 di calor 
Calcarón 

"" o.o o.o 
d1lor1111 

2 3 4 5 6 7 

1.6 1.8 1 .4 2.B 2.2 1.2 

o.o o.o o.o o.o o.o o.o 

2.2 17.7 23.3 19.4 15.1 8.6 

o.o o.o 0.7 o.o o.o 0.6 

22 23 24 25 26 27 

5.3 2.2 2.4 5.0 4.2 4.1 

o.o o.o o.o o.o o.o O.O 

2.2 3.7 2.4 5.0 o.o o.e 

o.o O.O o.o o.o o.o o.o 

8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18 19 

3.2 3.5 6.0 3.9 1.4 4.1 4.0 3.9 3.4 1.3 4.l 2.6 

o.o o.o o.o 0.6 o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o o.o 

5.2 14.9 9.6 4.6 7.2 4,1 ª·' 3.2 5.5 3.9 3,5 1.9 

O.O 1 .4 o.o 00 o.o o.o o.o o.o o.e 0.6 0.7 0.7 

28 29 30 31 32 "'- ... •in post desafía 
/ 33 M 35 36 37 3A 

2.6 3.7 l,j 4.8 2.6 IX 3.8 5.~ 2.7 1.1 4.1 4.1 

o.o o.o o.o o.o o.o rx_ o.o o.e o.o o.o o.o o.o 

1.7 1.8 2.5 o.e 2.6 IY 8.6 E'>.3 5.3 E'>.~ 6.2 1.0 

0.9 o.o 0.8 1.6 0.9 K 3.S 5.3 1.6 3.2 1.0 1.0 
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