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RESUMEN

ROJAS ZÜÑIGA ADRIANA. ESTUDIO COMPARAT IVO DE LA PROTECC ION CONTRA LA
ENFERMEDAD DE NEWCASTLE CON UNA COMBI NACI ÓN DE VACUNAS ACTI VAS E I NACTI VAS
FRENTE A UN DESAFío CON VIRUS DE NEWCASTLE VELOGÉNI CO VI SCEROTROP ICO EN
POLLOS DE ENGORDA ESTIRPE ROSS/ ROSS (Bajo la asesoría de Tamas Fehervari
Bone y Rubén Merino Guzmán) .

La enfermedad de Newcastle es altament e contagiosa, destruc t ora y
r epresenta una s e r i a ame naza econcnuc a para t odos los sector e s de l a
industria avícola . Afecta a casi t od as l a s aves do mé s t i c a s y s i lvestres ,
aunque s e presenta más frecuentement e en su forma letal ve logénica
vi s ce r ot r óp i ca en aque llas á reas con al ta dens i dad de población a víco l a .
Es por ello que la va cunación e s una f orma de prevenir y cont ro lar e l
padecimiento .
Fuerón utilizadas 200 a ves comercial e s de pollo de engorda est i r pe
Ros s/Ross de 1 día de edad, alojada s e n unidades de aislamiento y
divididas en 5 grupos . A los 11 d ías de edad , los pol l os fuer on
inmunizados como sigue, grupo 1: cepa l e n t óge n i c a ina c tiva
hi per conc e nt r ada (LIH) por vía s ubcut á nea má s cepa activa apatógen a (AA )
por vía oc u l a r ; grupo 2 : cepa a c t iva l e n t ogénic a La Sota (ALS ) po r vía
ocular; grupo 3 : virus activo apatóg eno (AA) por vía ocular má s vacuna de
v i r us lentogénico i nactivado (ALI) vía s ubcu t á ne a ; grupo 4: cepa viva
apatógena (AA) vía ocu l a r ; grupo 5 test igo no vacuna do. El desafío fu e
(cepa Chimalhuacán, 10' ·s DLEPso/0 . 2 ml ) a l dí a 36 de edad de la s aves po r
vía intramuscular . En c ada grupo de aves hubo pollos no desafiados para
con f i r ma r la t r asmisión horizon t al del virus de de safí o . Fue r ón tomadas
muestras de suero sanguíneo l os dí a s 2 , 11 , 21 , 36 Y 51 de edad para
pruebas de inhibición de la hemoaglut i na c i ón (HI ) y ELI SA, así como
muestras de hisopos c l oaca l y tra qu e a l pa r a ai s lamiento virológico en
embr ión de pollo . Fueron comparados los signos , lesiones , po r centaj e de
mortalidad, reaislamiento v i ra l y t í t u l os de a nticue r pos . La reacción
r e s p i r a t o r ia postva cunal fue l e ve e n todos l os grupos inmuni zados . Los
títulos de a nti cuerpos no mostraron d i ferencia es tad í s t i c a a l os 21 y 36
días c on l a prueba de HI, pero e l grupo 4 t uvo e l menor t í t u l o ELISA
(P<0 . 05 ) a l os 36 días. A l os 51 d í as , el mayo r t ítulo de anti c ue r pos fue
e n el grupo 4 de trasmisión horizon t al, s egui do del grupo 3 de trasmis ión
horizontal y l ue go por los grupos 2 , grupo 2 de trasmisión hori zon t al,
grupo 3 y grupo 4; el menor t ítulo de a n t icue r pos lo presentó el g rupo l.
El virus vacuna l se aisló de hisopo t raquea l en los grupos 1 y 3 a l os 21
días de edad, y a los 36 días en el grupo 4 . El virus de desafío fu e
ai s lado de hisopo cloacal de l os grup os 1 y 4 a los 51 días de edad. La
mortalidad fue del 5% e n el grupo 2 , 10 % ta nto en el grupo 3 como e n e l
grupo 4; 20% en el g r upo 4 expues to a l a trasmi s ión horizontal y 100% en
el grup o no vacunado, el resto de l os g rupos no pres entó mortalida d. Toda s
las aves muertas presentaron l e s i one s típicas de la e nfermedad de
Newcastle . Las aves vacunadas prese nt a r on más s i gnos respirator i os y me nos
signos digestivos qu e e l gr upo 5 test i go . Los s i gnos nervi os os en l os
grupos 2 y 4 fueron i gu ale s que en e l grupo 5 testigo , los g r upos 1 y 3
ma ni f e s t a ron menos s i gnos nervios os. La s cua t ro vacunas y s us
co mbi na c i on e s fueron e fec tivas a nt e el desa f io de l virus ve logénico
vi s c e rot róp ico c epa Chimalhuacán de l a ENC protegiendo po r lo menos a l 80 %
de l as a ve s cont r a la mort a lidad . El mej or p rog rama de vacunación fue e l
de la apli cación simul t á ne a de l a cepa hiperconcent rada inactivada con l a
cepa act iva apa t óg e na .



SUMMARY

ROJAS ZÚÑIGA AORIANA. COMPARATIVE STUOY ON PROTECTION AGAI NST NEWCASTLE
OIS EASE IN ROSS/ROSS BROIL ER CHI CKENS TREATEO W1TH COMB1NATIONS OF ACTIVE
AN O I NACTI VE VACCINES ANO CHALLENGEO W1 TH VELOGEN1C VI SCERTOTROPIC
NEWCASTLE VIRUS (Guided by Ta mas Fehe r var i Bone and Ruben Merino Gu zman)

The Newcastle disease i s a highl y con t agious, des t ruc ti ve d i s e a s e and
rep r e s e n ts a seriou s economic stres s fo r e very s ectors of mode r n
avicu l t u r e . It affects a l most a ll dornesti c and wi ld b ird species b ut i t
c a n be f ound most fre quent ly in it s l e t ha l , ve logeni c-v i scerot rop ic f o rm
in regio n s with high pou l try populat i on . Vacc i na t i on i s o ne of t he fo r ms
to preve n t and control t he d isease .
Two hundred, one day old , Ross / Ro ss cornmercia l b roil e r c h icke ns were
obt a i ned than divided i n to 5 g r o ups and ke pt in iso lation uni ts . At the
age of 11 d a ys, t h e y were irnmuni zed wi th Newcastle d i sea se va ccine s as
f o l l ows : g r o up 1 inactivated hyper-c onc e n t r a t ed vaccine produced from
l entoge ni c vi rus a nd applied v i a s ub-cutaneous , plus vac c i ne wi th
a pa t oge n ic live virus v i a ocu lar (conjunct i va); group 2 a c ti ve vaccine with
La Sota vi r us vi a ocular ; group 3 a p a t ogenic live virus vaccine v i a ocu la r
a nd inac t i va t e d hyper-concen t rated vacc i ne p r oduced fr om l e ntogen i c v i r us ,
subcutane o u s way; group 4 va cci ne wi t h active apatogeni c vi r u s , via
ocul ar ; group 5 remained without treatment . At a ge 36 d a ys , b i r d s were
c ha l l e nge d with s t r a in Chimalhuacan (10 7

. 5 01 50 / 0. 2ml) v ia i n tramus c u l ar.
In each g r o up s orne birds we r e l eft o u t o f c ha l l e nge t o de tect hor i zont a l
transmi s sion o f c h a l l e ng e vi r us. Blood s amp1es we r e co l lect e d o n 2, 11,
21, 36 and 51 da ys of age fo r hema gluti na t i on i nh i b i t i o n (HI ) and EL1SA
t es t s as we l l as c loacal and trache a l s wabs were taken f o r v i r u s isolation
us ing c hicken e mbr yos. S igns , l e s i o n s , mort al i ty ratio (%), serum a ntibody
t i tres and v i r us re-isolat ion were compared. Aft er vacc i na t ion , sl ight
res pi r a tory reactions were ob s e r ved i n each i rnmuni z e d groups . Antibody
tit res d i d not showed statist ical dif fe r ence.s o n 2 1 and 36 d a ys in 1H
tests, however , using ELISA me t hod , t he l owe s t an t i bod y l e ve1 was observed
in group 4 (P <O. 05) on d a y 36 . The highes t humora l antibody leve l was
detect ed in group 4 chi c kens exposed t o hori zo n t a l v i rus transmi s s ion ,
f o l l owe d by the same chickens in group 3 , chal lenged c h ickens in g roup 2 ,
horizontal transmi s s i o n chickens in group 2 , c ha lle nged b irds in group 3
and 4; the l owe s t ti t r e s we r e observed i n c h i c ke n s o f group l . Vaccine
v irus e s we r e i s ol a t e d from trachea s wabs o n group 1 a d a ys 3 and 2 1 a nd
from t he g roup 4 on the 36 days o f age . Cha l l e nge v i r u s was isolated on
t he 51 d a ys f r om t he groups 1 a nd 4 . The mortal i t y r a t i o was 5 % in g roup
2 , 1 0 % in g roups 3 and amongs t challengedbi rds o f group 4 , 20 % in
chickens exposed to hori zontal vi r us transmiss i on i n group 4 , 100 %
mort ali t y was detected in the g r o up without vac c ination , meant im e a l l
o t he r s s h o we d no mortal i t y at all . Al l dead b irds were s ubmi t t e d to
necropsy and l e sions fou nd were typical fo r Newca s tl e disease. Resp iratory
s i g n s dominated i n vaccinate d c hic ks a nd they s howed 1ess signs rela ted to
t he digestiv e organ fa i lures than in chicks o f cont rol gro up. Neu ral s igns
were ide ntic a l in groups 2 , 4 and 5; t he l ess s i g n i f i c a n t s i g ns we re
det e cted in t he groups 1 a nd 3 . Al l f ou r va c cines and the i r combinat ions
were found effect ive in prevent i on s of c h a l l e nge with Ch imalhua c an
velogenic v iscero tropic v irus givi ng a t leas t 80 % o f p r o t e c t i o n aga ins t
morta l ity . The best p rotect ion was f ound in t he g roup vacc i na t ed
simult a ne ous l y b y the va c cines containi ng inacti va ted hyperconc e n t r at e d
v irus and liv e a patogen strain .
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INTRODUCCIÓN.

La enfermedad de Newcas t l e (ENC) es ocasionada por u n v i r u s que provoca

una infección a ltamente contagiosa y destructora que repr ese nta una s eria

ame na za económica para t odos los secto res de la i nd us t ria avícol a (1 ) . Es

una enfermedad que afecta a casi toda s l a s a ves domésticas y si l vestres

tanto jóvenes como adultas 12 , 3)

La ENC afecta especialmente a las gall inas d e c ualquier edad y e n

ocasiones a los pavos . Los gansos y los patos pueden s e r port a dores del

agente causal y n o muestran signos c línicos específicos .

La paloma es más resistente que la gallina pero puede se r portadora de l a

infe c c i ón y r a r a vez se enfe r ma. El hombre puede s ufrir conjuntiviti s

cua ndo tiene con tacto c on e l agente etiológico , ya s e a personal que

t r a b a j a en gr an jas, plantas de procesamiento de aves o en laboratorios (4)

Los signos que se pueden a s o c i a r con l a e nfe r me dad de Newcas tl e ocasiona d a

por una cepa velogénica v i s cer o t róp ica son : estornudos , e ste rtore s

traqueales y bronquiales, disnea , c onj unt ivitis, s i nusi t i s, exudado na s al,

exudado conjuntival , anorexia, diarrea color ve r d e e sme ralda ,

deshidratación , depresión, tortícolis, i ncoordi nación , tre mor , t ics ,

parálisis de alas o patas, a us e nc i a de pos tura d e huevo y muert e . Se

p ue den presentar todos o a lgunos de estos s ignos , a demás de d i s mi nu c i ón de

la conversión alimenticia en el pollo de e ngo rda y la c al i dad del hu e vo en

gallinas de postura y reproductoras 11,4 , 5,32).

Ninguno de es tos signos puede ser c onsiderado c a rac te r ís tico de l a

enfermedad por l o que no deben s er utilizados como método s de diagn ósti c o

definitivo . Sin embargo, c ualquie r infección, tox i na u o t r a c ondic i ón que

provoque s i gnos semejantes, ya sean l e ve s o seve ros , pu ede n ha cer

sospechar de ENC o de una infección provocada p o r otros agent e s , p or l o

que se requiere de pruebas complementarias que lleven a un diagn óstic o

definitivo 15,19 , 20 , 21)
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Los virus de la e nfermedad de Ne wcastle presentan una g r an variación en

cuanto a s u virulencia . Existen cepas qu e producen i nfección s i n ocasionar

signos de e nfermedad , algunas otra s producen enfermedad y morta lidad de

hasta un 100 %. La ENC a f e cta sucesivamente a t odas las parvadas de l a

explotaci ón atacada y t ambié n a l a s de las gran j a s veci na s en el curso de

pocos dias si no existe protección va cunal y medidas de bioseguridad

adecuada s (1 , 2 ,4 1•

La ENC es ocasionada po r un pa r amixovirus del gé nero Rubulavirus que

contiene RNA, perteneciente a l a famil i a Paramyx oviridae . Los

paramixovi rus aviare s pertenecen a 9 se r ogrupos [Parami xovirus - 1 al

Pa ramixovirus -9 (PMV - 1 al PMV -9 )] d e l os c ua l e s s ólo el PMV- l se

re l a c i ona c on l a ENC. Estos virus s e repli can e n embriones de pol lo y no

presentan reacción s erológica cru zada e ntre e l los , a e xc epc ión del PMV - 3

que puede t e ne r re a c c ión cruzada con el PMV - l . Los s e r og r upos son

estables ant i génicame nt e y no llegan a mutar de un serogrupo a otro

(5 , 15,19 , 20)

El vi r us d e ENC s obre vive largos periodos a t emperatura ambiente,

especialmente en la s heces ; es sensible a l é t e r e i na c t i vado a 56 ·C/3

horas, 60 ·C/ 30 mi nu tos , a l pH á cido, a l a f orma lina y a l f eno l (1,6 ,191 .

En cuanto a su v iru lenci a , la cla sifica ción de la s c e pa s depende de l a

ve locidad con la qu e ocasionan l a muert e e mbr i ona ri a : l e n t óg e n i c a s (baja

patogenicidad) s i t a r da má s de 90 ho r a s e n morir el embri ón o no muere ,

mes ogénicas (moderada patogenicida d ) s i mue r e entre las 60 y 90 ho r a s po s t

inoculación e n cavidad ala ntoidea y ve logé nicas (al t a patog enicidad) si el

embr ión muere en menos d e 60 hor a s postinoculación e n cavidad alanto idea .

Los virus tambi é n s e pu eden clasi fi c ar de acue rdo con los órgano s más

afec tad os y los signos c li n i c os que ocas iona n : cepas neu r otrópicas , que

provoc a n signos clinicos y l e s i one s de ti po ne r vios o , y las cepas

vi s cerotrópi c as que dañan a l s is tema digest ivo y provo c an hemor ra g i a s
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severas e n las v isceras . sin la presentación de s i gnos de tipo nervioso

(5,6,7,8 ,19)

La ENC ha s i do u n serio probl e ma para la avicul t ura mexicana, ya q ue e l

desarrollo d e és t a se ha vis to fre nado p or las d iversas f o rma s de

presentación de la enfermedad (51.

En Mé xico e xi s t en c inc o fo rmas de presentación d e la ENC clasificadas por

la v irulencia de l as cepas : (3 31

1. As i ntomá t i c a. conocida también como presentación entérica . Esta

presentaci ó n solamente es de tectada por métodos serológicos y

aparent eme n t e no hay signos . La s cepas involucradas son Ulste r , 2C , QV4 y

VG/GA (5,1 5, 21 , 331.

2. Hitchner. q ue e s l a presentación me no s s eve r a. La s c epas p ertenecientes

a esta c lasi f icación se e mplean en la e laboración de vacunas act ivas e

incluye a las cepas lentogénicas Bl , La Sota y Clon 30. Ll e g a n a ocas ionar

signos respiratorios de l eves a moderados y disminución de los p a r áme tros

productiv o s c omo respuesta postvacunal (5 ,21 ,22 ,23 ,24, 33 1 .

3. Be audette, l a c ua l p r oduc e signos r e s p ira t orio s y dismi n uye l a

producción d e h u e vo d u r a n te var ias s emanas . Puede n presenta rse s igno s

nerviosos. Las cepas involuc rad a s son las me s ogénica s y den t ro de este

grupo s e e ncuent ran las siguientes cepas : Roakin. Haifa-Komarov .

Kr ana nue Ld , cepa H y Mukteswar (21 , 23. 33 1.

4. Beac h, en esta presentación encontramos signos respiratorios y

nerviosos e n aves de c ua lquier edad . Involucra a cepas ve logénicas

neurotrópic a s como la cepa Te xa s . La morbilidad p ue d e l l e g a r a l 100% y la

mortalidad puede s e r del 5 0% en aves a du l ta s y 9 0% e n aves jóvene s

(5 ,2 1,23 ,331

5 . Do y l e. q ue se caracteriza por producir s i g no s r espi r a t o r i o s, diges tivos

y nerviosos . La mortalidad alcanza el 100 % en aves susceptibles . Es t a es

u na forma aguda y letal para aves de cualquier edad . En este tipo d e
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presentaci ón s e encuent r a n l as cepas mexicanas I zta pa l a pa , Que rétaro y

Chimalhua c án . La e nfermedad se presenta más f recuentement e en su forma

letal d e ve logé n i c a y visc e rot ropica en aque l las áreas c on al ta densidad

de pob lac ión avicola (9.20.21.22 .23 .331

A part ir de 1991 en el mundo s e ha detectado un aumento de la incidencia

de brot e s de la e n fe r me da d . En Méxi co , durante 1998 se r e gistraron 30

focos de la enfe r me da d de Ne wcast le ve logénica visce rot róp ica , 20 en 1999

y más d e 41 f o c os e n e l 20 00 a r a i z de l b r o te en l a comarca La gune r a,

Coahuila, du r a nte el c ual fueron s acri fi c adas má s d e 13,610, 000 aves de 93

gran j as a fectadas , y despobladas. El costo del brote se es t i mó en

apr oxima d ame n te 250 millones de pesos (2.9)

En a l gunos países ha sido difí cil e rradicar la e n f e r me dad d e Newca st l e

mediante procedimientos de bioseguridad, limpieza y desinfe c c i ón ya que no

s ólo l a s aves inf ect a d a s , s i no también todos los mater i a les con los que

e s tablezcan contacto d e be n considerarse c omo tra smisores o port a dore s

intermedi ar i os de l a e n f e r me dad de Newca stle . Esta e n f e r me da d se propaga

de una e xplotac ión a ot r a con l as jau l a s de captura y de transporte , con

los restos del sacrificio , plumas, c a r tone s , bandej a s d e huevos y

vehícul os . La s e xpos icione s de aves d e o rnato y e xótica s fue r on no pocas

ve c es en el pasado , e l pu nt o de partida para que la in fección se

e xtendi e r a . Es i ndudable que el hombre desempeña un papel especial como

po rtador intermediario pues éste puede cont ribuir de manera esencial a la

propaga ción de la enfe rmeda d con la r opa de t r a ba j o y los zapatos sucios

de hece s. El c ont a gio de un an imal a otro dent ro de la explotación se

produce principalmente por medio del al imento y e l agua contaminados . El

a ire polvoriento e xtraído de l os loca l es por l o s vent iladores puede

propaga r rápidamente l a enfe r medad a las explotaciones vecinas.

En consecuencia , algunos pa í ses se han visto obligados a usar la

va c un a c i ón c omo método de control ( ~. 1 0 1
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Clasificación de las vacun as contra la enfermedad de Newcastl e

Las vacunas se clasifican como de virus activo o de v irus inactivo:

al Vac u nas con contenido de virus acti vo : dentro de este grupo están las

vacunas de cepas apatógenas, las cuales s on enterotrópicas, no producen

enfermedad y se a islaron directame nte de l intestino de a ves sanas . Estas

cepas no inducen la producción de anticuerpos circulantes, pero

p ropo rcionan p rotección efectiva. Es por e l l o que se emplean para l a

elaboración de va c u na s . En este grupo de vi r u s a ctivo s e e nc uent r a n

también las cepas lentogénicas adaptadas a embriones de pollo. Ej emp l o de

éstas s on las cepas Bl, F Y la So ta. Generalmente las vacunas F y B1 no

provocan e n f e r me d a d e s nerv i o s a s pero pueden causar la aparición de signos

respiratorios l e v e s y pasaj e r os. La cepa F es l a que suele provocar la

menor r eac ción y la c e p a B1 p rovoca , por l o g ene ra l , poco o ni ngún e fecto

c líni co respi rator io pos t vacuna l . Para estas va c u nas la dosi s óp tima es ta

comprendida ent re 10 6
.
5 y 107 OI EPso/ave (1 ,10 .12l

La s principales vías de aplicación de estas vacunas son po r instilación

ocul a r o nasal . La administración de va c unas lentogénicas a travé s de l

agua po t a ble no s i emp re provoc a un a r espuesta e n cada ave l o

suficientemente fu e r te para que la protec ción c on f erida sea e fec t iva . La

administración individual d e las vacunas por vía intranasal o v í a oc u l a r

provoca una respuesta de anti c uerpos más pronunciada y más r egular .

Finalmente, las vacunas mesog énicas más conoc i da s s on e l a bo rada s con las

c ep a s Roa ki n , Komarov , He rtford s hi r e y Mu kt e swar. Pa ra e stas vacunas la

dosis óptima e s a p r ox i madamente 10s0IE P,o/ave admini strada por via

parenteral. Estas vacuna s no son r ecomendables para inmuniza r pollos de

menos de 8 semanas de edad, ni para aves adultas que no hayan sido

inmunizadas pre v iame n t e con alguna vacuna lent ogéni c a, ya que pueden

c a us a r a l g una reacción po r s er muy vi r u lentas . La i nmuni da d c on fer i d a por

estas vacunas es de gran duración. La s vacunas me s o gé n i c a s son utilizadas
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para reforzar la inmunidad de los pollos previamente vacunados con virus 

lentógenicos. Estas vacunas son utilizadas casi únicamente en aves de 

traspatio y aves de combate. La vía de aplicación de estas vacunas es por 

vía parenteral (5,10,11,121. 

b) Vacunas con contenido de virus inactivo: en éstas se administra 

formalina o betapropio.actona al líquido alantoideo del embrión de pollo 

infectado con una de las cepas antes mencionadas, y una base adyuvante de 

gel de hidróxido de aluminio o emulsiones oleosas. La vía de aplicación de 

las vacunas inactivadas contra la enfermedad de Newcastle es por vía 

subcutánea. En este grupo también se incluyen las vacunas adaptadas a 

cultivos de tejidos. La adaptación de cepas de la enfermedad de Newcastle 

de virus a cultivos de células de mamíferos ha permitido la producción de 

vacunas atenuadas que, aunque no contagiosas, son capaces de infectar a 

los pollos por inoculación. Estas vacunas se inyectan a aves completamente 

susceptibles y originan ni veles de ant icuerpos duraderos (7,10,11,121 

En general las dos formas principales de inmunización individual son la 

inoculación subcutánea y la vía ocular o nasal, las cuales dan como 

resultado una dosificación y una respuesta de inmunidad más uniformes en 

la parvada. Su principal desventaja estriba en el tratamiento y 

confinamiento de las aves, que produce la fatiga de las parvadas y que 

requiere de mano de obra capacitada y conciente. 

Las cepas vacunales lentógenicas y las vacunas inactivas de gran calidad, 

aplicadas con precaución, pueden conferir el mismo grado de protección que 

las vacunas mesógenicas (7,111. 

Como la ENC es un riesgo importante para la av icultura mexicana, la 

aplicación de vacunas ha sido considerada hasta ahora el mejor medio de 

prevención en zonas endémicas. El objetivo principal es el desarrollo de 

anticuerpos que protejan contra la infección del virus velogénico 

viscerotrópico 1121 
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En México las vacunas empleadas para la ' prevención de la enfermedad de

Newcastle son controladas y reguladas por la Norma Oficial Mexicana NOM­

052-Z00-1995, la cual indica l os requisi t os para las vacunas y el control

de la enfermedad de Newcastle, a demás de las medidas de bioseguridad y l a

posibilidad de aplicar vacunas con virus activo e inactivo, mediante

varios calendarios de inmunización (7 , 8 ,1 0,11 ,2 01 .

La importancia del desarrollo adecuado de la inmunidad activa contra esta

enfermedad, ha provocado que dia a día se busquen alternativas que

permitan favorecer o potenciar la respuesta postvacunal (13) y reducir al

mínimo los efectos negativos sobre la parvada durante el manejo de la

vacunación 1141
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OBJETIVOS 

General: 

Evaluar la protección contra el desafío con la cepa velogénica 

viscerotrópica Chimalhuacán de la enfermedad de Newcastle, conferida por 

la combinación de dos vacunas con virus activo y dos con virus inactivo . 

Específicos: 

Determinar la diseminación del virus vacunal a través de las 

secreciones tanto de las aves vacunadas como las aves de trasmisión 

horizontal. 

Medir el grado de inmunidad humoral estimulado por la inmunización. 

Evaluar los signos, lesiones y la mortalidad ocasionada por el virus 

de desafío en las aves vacunadas , no vacunadas y de trasmisión 

horizontal. 

HlPOTE SI S 

Las vacunas contra la enfermedad de Newcastle, elaboradas con virus 

apatógeno activo confieren protección similar a la estimulada por vacunas 

de cepa activa La Sota o virus inactivo, ante un desafío con virus 

velogénico visceotrópico. 

JUSTIFlCACI ON 

Todo biológico debe de ser evaluado antes de ser introducido al mercado 

para que éste sea un producto eficaz, confiable y seguro. Además los 

calendarios de vacunación deben estar relacionados con el tipo de producto 

a utilizar, por esto es importante que el biológico sea evaluado in vitro, 

mediante las pruebas de potencia desafío en condiciones controladas en 

unidades de aislamiento para elegir las vacunas que confieren una mayor 

protección con menos efectos colaterales. 
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MATERIAL Y MÉTODOS

Vacunas.

Se emp l e a r on cuatro vacunas comerc i ales :

a) Vacuna con cepa activa apatógena (AA) PHY.LMV. 42. Cada 1,000 dosis de

esta va c una fue reconstituida en 30 mI d e agua bides tilada y admini strada

ocularmente, 30 pI/ave.

b) Vacuna con cepa activa lentogé nica La So t a (ALS). Cad a 1 , 0 00 dos is de

esta vacuna f ue r econstituida en 30 mI de agua bides t i l a da y admini s t r ada

ocularmente, 30 pI/ave.

c) Vacuna con cepa lentógenica i nact i va (LI). Apl icada s ubcut á neamente a

dosis de 0 .5 mI p or ave , en el segundo te rcio pos t e r ior del c u e l l o del

ave .

d) Vacuna con cepa lentógenica ina c t i v a hiperconcentrada (LIH) .

Administrada subcutáneamente en el segundo te r cio pos te r io r del cuello del

ave con una dosis d e 0 .1 mI po r ave.

Las vacunas de v i r us a c t ivo fueron titulada s a nt e s de su aplicación de

a cuerdo con la met odología descr i t a (19 ) fuerón r eali z a da s dilucione s

déc uples seriadas de 10-1 a 10-9 y por c a da d i lución d e 10 -' a 10 -9 fueron

inoculados 5 embriones de pollo de 9 dí a s de e d a d v í a c avidad alantoidea e

i ncub a do s durante 7 d ías , reg i s trada la mortalidad y aglutina ci ón en p laca

durante ese periodo , para obtener el título por el método de Reed y

Müench .

Aves

Fueron utilizadas 20 0 a ve s comerc ia l es de pollo de e ngorda esti rpe

Ros s/Ross de 1 dí a de e da d , aloj a da s e n l a s unidades de a is lami e nto del

Departament o de Producción Anim a l: Ave s de la Fa cultad de Me d i ci na

Veterinaria y Zoo tecnia de la Univers idad Nacional Au t ónoma de Méx ico . Los

pollos recibieron agua y alimento c omercia l a d libit um según- el

requerimi ento nut ric ional de l a estirpe. La s a ves f ueron mantenidas en un
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solo grupo a p a r t i r del día de l a rec epción hasta e l día de l a i nmun i za c i ón

(11 días d e e d a d ) que es cuando f ueron d ivi d i d a s por g rupo. En ambo s días

fueron sacr i fi cadas 25 aves para la obtención de mue s t r as de suero . Las

aves restantes fueron divididas ale ato riamente en 5 grup os e inmunizada s a

l o s 11 días de edad de l a sigu i e nt e manera :

Grupo 1 (n = 30) identificadas con a n i l l o blanco en el t a rso i zqui e r do e

i nmuni za da s con 0.1 mI por ave de la vacuna "d" (LI H) por vía s ubcu tá ne a y

30 \11 por a ve de la vacuna "a" (AA) por vía ocular .

Grupo 2 (n = 30) identificadas c on ani l l o verde en el t arso i zquierdo,

fueron inoc uladas con 30\11 por ave de la vacuna "b" (ALS) por vía ocula r .

Grupo 3 (n = 30) identificadas con a ni l l o rojo en el tars o izquierdo e

i noc u l a da s con 3 0 \11 por ave de la vacuna "a" (AA)

mI por a v e de l a vacuna " c " (LI ) por ví a s ubcu t á nea .

p or vía ocu lar y 0.5

Grupo 4 (n 30) identificada s c on ani l lo negro e n el tarso i zquierdo e

inmunizadas con 30 1.11 por ave de la vacuna "a " (AA) por vía ocula r .

Grupo 5 (n 25 ) no estuvieron marc a d os y fung ieron corno testigo , l os

cuales fueron i n oc u l a d os con 3D \1 1 por ave de PBS v í a ocular y 0 .1 mI de

PBS por a ve vía s ubcutánea .

En c a da g r up o de aves hubo pollos no desa f i ado s para conf i r ma r la

trasmi sión hori z ontal del virus de desafío . A los grup os 1 , 2 , 3 Y 4

fuer on as ignados 10 aves y al grupo 5 testigo s olo 5 aves .

Virus de desafio .

La cepa velogé n i c a viscerotrópi ca Chimalhuacán prove n i e n t e del cepa r io del

Departamento de Producción Animal: Aves de l a Fa c u ltad de Medicina

Veterina ria y Zoo tecnia de la Universidad Nacional Aut ón oma de México, f ue

propa ga da y titulada e n embrion e s de pol lo ALPES (Aves Libr es de

Patógenos Es pecí f ico s , S . A. , 7 Norte #4 16 Tehua cán, Puebla , México) d e 9

días de incubación mediante la técn i c a descrita (l 21 , de l c u a l se preparó

un inóculo de desafío con 10 7
. 5 DLEP50 / O. 2ml.
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La patogenici dad de l a cepa fue comprobada en 5 aves ALPES I de 4 semanas

de edad inoculadas con 0.2 mIl ave vía intramuscular.

Desafio

Se r e a li zó a l d ía 36 d e edad sólo en 20 a ve s de cada grupo , con i nó c ulo de

10 7
•
5 DLEPso e n 0 . 2 mI , v ía i n t ramuscu la r e n e l á rea de l múscu l o pec t o r a l

derecho del a ve . La s aves r e s t a n t e s de cada grupo quedaron expuestas a l a

t ra s mi s í ó n hor ízonta l de l v irus de desafío. A partir de las 12 horas post

desafío y hasta los 51 días de edad, fueron evaluados y registrados los

signos clínicos y la mortalidad .

Toma de muestras

Estudio serológ ico: fuero n obtenidas muestras de sangre sin anticoa g u1ante

para l a ob ten c ión de s ue r o s l os días 2 , 1 1, 21 , 36 Y 51 de edad para ser

eva l uadas mediante la prueba de Inhibición de la Hemoag1utinación (HI) ,

con 10 URA, método beta (suero diluido, virus constante), de acuerdo a la

Norma Oficial con la técnica descrita 16.8 ,16 1 y prueba ELISA técnica

indirecta (Sinbyotics Corporation, 11011 Ví a Frontera, San Diego, CA 92127

EUA) .

Estudio vi rológico : se t oma r o n mues tras de hisopos c10acales y traquea les

los d ías 2 , 11, 2 1 , 36 Y 51 de e dad de las aves . Estas muest ras fueron

c olocadas en PBS y conservadas en congelación hasta realizar el

ais l a mi e n t o virológico en embrión de pollo mediante la técnica descri ta

(1 6)

Necropsia

Fu é realizado el es t ud io de necropsia de todas las ave s muertas después

del desaf ío , p ara confirmar l a s lesiones macroscópicas compatibles con . la

enfermedad de Newcas t le ve logénica viscerotrópica.
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Análisis estadístico

Los signos y l a mortalidad fueron evaluados mediante la prueba de Ji

c uadrada, como p roporción de l a s aves a fectadas o muertas / tota l de aves

observada s . Los tí tu los de a nt icuerpos f ueron compa rados medi a n t e anál i s i s

de var i anza .

El grado de significancia estadística de a para todas las pruebas fue del

S%.

RESULTADOS

A) Tí t ul o de vacunas a ctivas:

• Vacuna con contenido de cepa activa apatógena:

título = 10 8 . s3 DIEPso/ ml.

Vacuna con contenido d e c epa activa lent ogénica La Sota:

título = 10 7
. 3• DIEPso/ml.

B) Título de la cepa de desafí o :

• Inóculo de desafío con mI. Cepa velogénica

viscerot rópica Chimalhuacán de l a enfermedad de Newcastle

e) Signos :

• Postvacunal:

A las 48 horas pos t vacunación se o b s e r varon estornudos, estertores y

s ecreción mucosa incolora de pico, narinas y agitación de la cabeza en los

g r upos 1 (LI H+AA) (S aves), grupo 2 (ALS ) (7 aves) / grupo 3 (AA+LI ) (2 aves) y

grup o 4 (AA) (3 aves ) . No h ub o diferencia estadís tica entre el los, p e r o sí

con respecto a l grupo S testigo (O aves) en donde l a s aves no presentaron

s igno alguno , P<O.OS.
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• Postdesafío

Los signos asociados con la enfermedad d e Newcastle fue ron :

1 ) Respiratorios = e stor nudo y e ste r t o r t r aqueal ; 2) Di gest ivos = d iarrea

(verde-blanco , verde e smeralda, o café); y 3) Nerv i o s o s = t i c s, temb l ore s

d e la cabeza, tremor muscular y t ortícolis .

El cuadro 1 muestra la c a nt i dad de ave s con s i gn o s c lí nicos compat i b les

con la enfermedad de Newcastle, d e spués d e l desafío. En el grupo 1 (LIH+AA)

los signos respirator i os se ob s e rvaron entre l a s 24 y 1 68 hor a s

postdesafío (PD), los signos dige st i vos se presentaron entre las 120 y 144

ho r a s PD, no s e observaron signo s nervios os en este grupo . En el grupo

2 (ALS) los signos r espiratorios a pa r ecieron a l a s 24 h o r a s y perdu r a r on

hasta las 168 horas PD, los signos digestivos s e p resentaron e n t r e las 120

y 144 horas PD, los s i gn os nerviosos inic i a r on a l as 120 horas PD y se

man t u v ieron ha s t a e l f in d e l experimento. En el grupo 3(AA+LI} los signos

respirator i os se o bse r v a ron e n t r e las 48 y 216 horas PD, los signos

d i ge s tivos se presentaron de las 120 hasta las 24 0 horas PD, los signos

nerviosos se presentaron de las 26 4 hora s PD hasta el f i n del exp e r i mento .

El grupo 4 (AA) manifestó los signo s r espira t o ri os ent re l a s 48 y 216 ho r a s

PD, l os s i gn os digestivos se observaron e nt re l a s 120 y 144 hor a s PD, los

signos nerviosos apare cieron a las 192 horas PD y perduraron has t a el fin

del e xp e r i me n t o . Las a v e s del grupo 5 testigo no mostra ron signos

r e s pi r a t o r i o s , s ólo present aron anorexia y depresi ón ; los signos

d i ge s t ivos se observaron de las 72 a las 168 horas PD, mientras que l o s

s i gnos nerviosos se manifestaron de l a s 72 a las 120 horas PD.
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Cuadro 1 .
velogénica
Newcastle .

Aves que presentaron s ignos
viscerotrópica Chimalhuacan

después del des a f í o con l a c epa
de l vi r us de l a enfermedad de

Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4 Grupo 5
LIH+AA ALS AA+LI AA

Horas R D N R D N R D N R D N R D N
24 3 O O 5 O O O O O O O O O O O
48 5 O O 7 O O 2 O O 3 O O O O O
72 3 O O 5 O O 4 O O 6 O O O 3 2
96 5 O O 3 O O 1 O O 3 O O O 6 3

120 4 3 O 3 3 1 5 5 O 3 3 O O +1 1
144 4 3 O 3 3 1 5 5 O 3 3 O O +2 O
168 2 O O 2 O 2 4 3 O 3 O O O +1 O
19 2 O O O O O 3 3 3 O 3 O 2 O O O
216 O O O O O 3 2 2 O 2 O 2 O O O
240 O O O O O 3 O 2 O O O 2 O O O
264 O O O O O 3 O O 2 O O +2 l' l' l'

288 O O O O O 3 O O 2 O O 4 l' l' l'

312 O O O O O 3 O O 2 O O 4 l' l' l'

336 O O O O O 3 O O 2 O O 4 l' l' l'

R s ignos respiratorios
D signos d i ge s t i vos
N signos nervio s os
l' Todas l a s a v e s perecier on

Las p roporciones de a ve s con signos clínic o s a part ir del d í a del desafío

se muest ran en e l c ua d r o 2. La cantidad de aves de cada grupo que

manifes taron signos r e spira t o r i o s fue estadísticamente men or en el grupo 5

test i go (0/25) que en el grupo 1 (LIH+AA) (15/28 , P<O. 05) t g rupo

2 (ALS) (7/28 , P<O.Ol ) , grupo 3 (AA+LI) (5/27 , P<0 .05) y grupo 4 (AA) (6/30,

P<0 .05). La pro porción d e aves con s ignos digestivos fue estadíst icamente

mayor ( P< 0 .01) e n e l grup o 5 t e s tig o (1 3 / 2 5) que e n l os grupo s

1 (LI H+AA) ( 3 / 28), grupo 2 (ALS) ( 3 / 2 8 ), g rupo 3 (AA+LI) (5/ 27 ) y grupo

4 (AA) (3 /30). La c a n t i da d d e a ves c on s ignos nerviosos e n el grupo 5

testigo ( 6/ 25) no fue diferent e (P> 0 . 05 ) que l a de l grupo 2 (ALS ) (3/28 ) o

e l grup o 4 (AA) ( 4 / 30 ), pero si f ue mayor que l a de los g r upo s 1 (LI H+AA)

(0/ 2 8 , P< 0 .01 ), y 3 (AA+LI) (2/2 7 , P< 0. 1).
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Cuadro 2 . Comparación de la proporción de aves con signos respiratorios ,
digestivos y ne r v i o s os despué s del de sa fío con la cep a velogénica
viscerotrópica Chimalhuacán del v irus de la e n fermedad d e Newca s t l e .

Si gnos
Grupo Respiratori o s Di ges t ivo s Nerviosos

1 (LIH+AA) 5 / 28 * 3/28 0/2 8
2 (ALS) 7/28 * * 3/28 3/28 **

3 (AA+LI) 5/27 * 5/ 27 2/2 7
4 (AA) 6/30 * 3/30 4/30 * *

5 0/25 13 /2 5 ** 6/ 25 **

* P < 0.05, ** P < 0 .01 denota n difere ncia es t adística entre l os valores
most rados en l a misma columna

D) Mortalidad

• Postva c unación

La mortalidad del día d e la vacunación al d í a del desafío fue corno s igue :

grupo 1 (LI H+AA) : 1 ave murió de ascitis y 1 de a sfixia; grupo 2 (ALS) : 1

a ve mue r t a por disfunción hepática y 1 ave s in d iagnós t i c o ; g rupo

3 (AA+LI) : 2 aves mu r i e r on de síndrome ascítico y 1 de asfixia .

• Postdesa fío

Existió un a reducción a l tamente s ignificat iva de la morta l idad (P<O.OOl )

en todos los grupos vacunado s cuando se compararon c on e l g rup o 5

testigo, el cual presentó 100% d e morta l i dad, incluso en las a ves de este

grupo expuestas a la t r asmi s ión hor i zon t a l (no se desafiaron

i n t r amus cu l a rme n t e ) . No se observó morta l idad en e l grupo 1 (LIH +AA) , y e n

los grupos 1 (L IH+AA), grupo 2 (ALS ) y grup o 3(AA+ LI) expuestos a la

trasmisión horizontal del vi r us de desafío . La mo r t al idad fue del 5% en el

grupo 2 (ALS ) , 10% tanto en e l g rupo 3 (AA+LI) corno en el grupo 4 (AA) y 20 %

en e l grupo 4 (AA) expuesto a l a trasmisión hori zonta l. La s a ves murieron

dentro de l pe r iodo de 96 horas pos t desa f ío e xcepto en e l grupo 4 (AA) de

trasmisión horizontal, en el c ua l l os po l los muriero n e n tre l a s 168 y 1 92

horas postdesa f ío , c uadro 3.
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Cuadro 30 Mortalida d p osterior a l desafí o con l a c e pa ve logé n i c a
viscerotrópica Chimalhuacán de l v i r us de l a e n f e r me dad d e Newc a stl e

Grupo Muertos / Total (%l Tiempo de muerte p ostdesafío

1 O / 20 (O) --

LIH+AA

1 trasmisión h o · O I 8 (O) --

2 1 I 20 (5) 144 horas
ALS (6 días)

2 trasmisión h. · O I 8 (O) --

3 2 I 20 ( la ) 12 0 - 144 hora s
AA+LI (5-6 días )

3 trasmisión h o · O I 7 (O) --

4 2 I 20 (l a ) 12 0 - 144 hora s
AA ( 5-6 días)

4 trasmisión h . · 2 I la (20) 168 - 192 ho r as
(7 -8 días)

5 20 I 20 (10 0 ) * 72 - 144 horas
(3- 6 días)

5 trasmisión h. · 5 I 5 (lO O) * 48 - 33 6 horas
(2-1 4 días )

= Ave s de l g r upo v acunado qu e no fueron desafiada s d i rectamente, pe r o
f ueron expuesta s a l v irus de desafí o por t r a s misió n hor izon t a l
* Indi c a diferencia estadíst i c a a l tamen te s igni f ica tiva dentro de la mi sma
c o l umna (P< 0.001 )

El Lesi one s

Se realizó la necropsia a la s aves q ue mur i eron despué s de l desafío, y a

l a s que sobre vivieron al térmi no del es t ud i o .

• Grupo 1 (LIH+AA) desafiado y Gr upo 1 (LIH +AA) de t r a s mi s i ón

hori zo n t al: n o hubo mortalidad postdesafío .

• Grupo 2 (ALS ) desafiado : el ave que mur ió p resen tó t raqueít is aguda

c on petequias, p r o ve nt ri culo c o n a ume n to de t ama ñ o l eve s in

hemorragias, encé f al o con petequi a s e h ipe r e mia .

• Gr upo 2 (ALS) d e trasmi s i ón hori zontal: no hub o mortalidad

postdesa f í o .
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• Gr up o 3 (AA+LI) desafiado : una de las aves mue rtas presentó

p r ove ntr i c u l i t i s catarral sin hemorragias, hiperemia generalizada y

aumento de tamaño d e las placas d e Peyer , la otra ave muerta

prese ntó lesiones t i p icas de la ENe corno son hemorragia s en grasa

c oron aria y abdomina l , e n l a u n ión proventr i c u lo y en ve ntriculo,

traque itis hemorra gi c a, petequias en laringe , t i mo, p roventriculo ,

t o nc i l a s ceca les , pla c as d e Peyer y encéfalo .

• Grupo 3 (AA+LI )

pos tdesafio .

d e trasmis i ón horizontal: no hubo mortalidad

• Grupo 4 (AA) desafiado: un ave presentó p roventriculit is con

hemo r r a gia s l e ve s , aumento de tama ño con hemorragias leves en l a s

plac a s de Peyer, t onsil a s cecales con a ume nto de tamaño y pe tequias.

En o t r a ave solo se obse r vó traqueí tis l e ve aguda .

• Grupo 4 (AA) de trasmisión horizontal: mur ieron 2 a ves y presen t aron

traqueítis aguda, proventriculo con aum ento de tama ño leve s in

hemorragias.

La s 4 aves muertas d e este grupo , tanto desafiadas c orno cont acto ,

mo s traron s ignos resp irator ios , d igestivos y nervio s os.

• Grupo 5 testigo d e s a f i a d o : se e nc o n t r ó a umento l eve de l

pro ve n t r i c ul o (2/20 aves ) , aumento d e proventriculo con petequias

(2 / 20 aves) , aumento de tamaño de las placas d e Pe yer y de las

t o ns i l a s cecale s (2/20 aves) , hematomas con necrosis e n e l

proventrículo (1 8 / 2 0 aves) , hemorragia de escasa s a abundantes en

las p lacas de Peyer (1 8 / 2 0 aves) , t ons il as cecales con hemo rragias y

úl c e r a s d e l e ve s a s everas (18/20 aves) , h i pe r e mia pulmona r (7 / 2 0

aves), t r a que it i s con p e t e q u i a s (2/ 20 aves).

• Grupo 5 tes t igo de trasmis i ón hori zontal: 5 aves muertas , todas

presentaro n hemorragias e n el p roventrículo , las placas de Pe yer y
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las tonsilas cecales. So lo 3 de e llas presentaron petequias en la

tráquea y hemorragias en e l pu l món .

F) Pruebas serológicas

• Inhibición de la hemo aglut inación (HI)

Los títulos promedio d e anticuerpos obtenidos e n l as prue ba s de HI s e

muestran ·e n el cuadro 4 y gráfica 1. Los resu ltados de las muestras

tomadas los días 2 y 11 representa n l a i nmunidad tra nsfe rida por las

reproductoras . No se observó diferencia es tadística (P > 0.05) en los

títulos de anticuerpos a l os 21 y 36 dí as (día de l desafío ) . A l os 51 días

de edad no h ubo sobre viviente s en e l grupo 5 test igo no va c unado y

desafiado; no se encontró diferencia estadísti ca (P > 0.05 ) entre los

3 (AA+LI ) (HI=2355) que se i n f e cta r on e n f orma horizonta l

grupos vacunados y desafiados,

y 4 (AA) (HI =3 277)

pero l a s aves de los grupos

presentaron títulos de a nticuerpos mayore s (p < 0 .05) que las aves

inf e c t a d a s por trasmis i ón horizontal de los grup os 1 (LI H+AA) (HI =230) y

2 (ALS) (HI=115 2). En l a eva l ua ción global de l os grupo s a los 51 días , e l

mayor t í tulo de anticuerpos (P< 0.05) se e ncontró en el grupo 4 (AA) d e

t r a s mi s i ón horizontal, s e guido de l grupo 3 (AA+LI) de trasmis i ón ho r i zonta l

y l ue go por l os grupo s 2 {ALS ) (HI =11 80 ), g r upo 2(ALS) de tra smisión

hori zontal, grupo 3 (AA+LI) (HI=1357) Y 4 (AA) (HI=1 206) ; el menor t ítulo de

ant icuerpos l o presen t a ron los grupos 1 (LIH+AA) (HI=87 0 ) y g rupo 1 (LI H+AA )

de trasmis ión horizontal .
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Cua dro 4 . Títulos ob ten i d os por la prueba d e inhibición d e la
hemoaglutinaci6n (media geométrica).

Edad /días Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4 Grupo 5

LIH+AA l\LS AA+LI AA

2 72 (51 )

11 16 (9)

21 5 (4) 16 ( 14) 7 (5 ) 15 (7)

36 131 (56) 51(37) 37(21) 2 (1) 1 (1)

51 87 0( 51 2) c d 118 0 (813 )c 1357(1176 )c 1206 (757 )c

51 230 b 1152 b 2355 a 3277 a

trasmisión (111)d (776)c (1183)b (3104)a

horizontal

Grafica t. Títulos de HI de muestras de sueros de aves inmunizadas con
diferentes combinaciones d e vacunas contra la enfermedad d e Newcastle.
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• ELI SA.

Los títulos de anticuerpos determinados por e l método ELISA s e mue s tran en

el cuadro 5 y gráfica 2 . A la r e c ep c i ón de l o s pollos y al día 11 de edad

los títulos de a nt i c uerp o s ELISA fueron 13976 y 5067 , respectivamente . Al

d í a 21 de edad no se e ncontró di f erencia e stadística (P< 0.05) entre l os

tí t u los de ant icuerpos de los grupos va c unados . Al mome n t o del desafío (3 6

d ías de e dad), el t í t u l o de anticue rpos ELISA del grupo 4 (AA) (1458) no fue

e stadí s ti c ame nte diferente (P> 0 .0 5) de l grup o 5 test i go (O). Los grupos

vacunados 1 (LI H+AA) (8 210), grup o 2 (ALS ) (1062 9 ) y g r upo 3 (AA+LI) (11 8 40) no

f ue ron dife rentes entre e l los, p e r o tuvieron títul os de anticuerpos más

a ltos (P< 0.01) que l os grupos 4 (AA) y grupo 5 t e s t i go. Al d ía 51 de edad

exis t ió di f e rencia e stadística (P<O . Ol ) en l o s tí tulos de anticuerpos

entre el grupo 3 (AA+LI) (2 40 15 a ) y los g r upo 2 (ALS ) (21187 b c ) y grupo

1 (L IH+AA) (19850 c ); el grupo 4 (AA) (2261 3 ab) no fue es tadíst i c ament e

difere nt e (P <O. 05 ) de l os grupos 2 (ALS ) y g r upo 3 (AA+LI), per o s í de l

grupo 1 (LIH+AA). No se presentó diferencia e stadí s t ica (P > 0 . 05 ) en el

título de anticuerpos ELISA entre l os grupos de t r asmisión hori zon t a l

2 (ALS) , 3 (AA+LI ) Y 4 (AA) , pero t od os fueron estadísticamente superiores

(P< 0 . 001) a l grupo 1 (LIH+AA) de tra smis ión horizonta l. En la evaluación

globa l de los grupos a l os 51 día s , e l mayor título de anticuerpos se

encont ró e n el grupo 4 (AA) (26 35 8 ) de trasmis ión hori z ontal , e l cual f ue

diferente (P < 0 .00 1) d e los grupo s 4 (AA) (226 13 ), 2(ALS) (2118 7),

1 (LI H+AA) ( 19855) Y 1 (LIH+AA) ( 167 97) de trasmi s ión horizontal . El grupo

4 (AA) trasmisión hor i zontal no fu e diferent e e s tadísticamente (P > 0 .05) d e

l os grup o s 2(ALS) d e trasmisión hor izontal , 3 (AA+LI) y 3 (AA+LI) de

trasmisión hori zo ntal . La me nor concentración de a n ticue r pos ELI SA l a

presentó el grupo 1 (LIH+AA) de t r asmi s i ón horizonta l.
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Cuadro 5. Titulas determinados por el método ELISA.

Edad /días Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4 Grupo 5

LIH+AA ALS AA+LI AA

2 13976

11 50 67

21 1764 1366 14 39 943

36 8210 a 10629 a 11840 a 1458 b 91 b

51 19855 c 211 87b c 24015 a 2 63 58 a

(d) (cd) (ab) (a)

51 16797 b 234 27 a 24273 a 2 6 3 5 8 a
(e) (abe) (ab) (a)

trasmisión

horizontal

Grafica 2. Titu10s de ELISA de muestras de s uero de las a ves v a c un a das
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G) Aislamiento viral.

Los resultados del aislamiento viral a partir de las muestras de hisopo

tra q ue a l y c loacal se muestran en el cuadro 6. No se aisló vi rus de la

e nfermedad de Newcast le de las mues tras tomadas los días 2 y 11 . De las

mu es tras tomadas a l o s 21 días , se aisló e l virus de Newcast le a par t i r de

l a s muestras de hisopo traqueal de los grupos 1 (LIH+AA) y 3 (AA+LI). A los

36 días se ais ló el virus únicamente a partir de hisopo traquea l del grupo

4(AA) . En las muestras del día 51 no se aisló virus de la enfermedad de

Newcast le en ninguno de los grupos desafiados por vía intramuscular, pero

sí se aisló el virus a partir de las muestras de hisopo cloacal de los

grupo s 1 (LIH +AA) Y 4 (AA) expuestos a la trasmisión horizontal del virus.

Cuadro 6. Resultados de a is lamiento viral a partir de mues t ras de hisopo
traqueal y c loacal en aves vacunadas y sobrevivientes al desa f ío con la
cepa ve logénica viscerotrópica Chimalhuacán de l virus de la enfermedad de
Newcas tle

Edad Grupo 1 Grupo 2 Grupo 3 Grupo 4 Grupo 5
días LIH+AA ALS AA+LI AA

HT HC HT HC HT HC HT HC HT HC
2 ( -) ( -) (-) ( -) (-) (-) (- ) (-) ( -) ( -)

11 ( -) ( - ) ( - ) ( -) (-) (-) (-) (-) (-) ( -)

21 (+) ( -) (-) (-) (+) (-) ( -) (- ) ( - ) ( - )

36 (- ) (-) (-) ( -) (-) (-) (+) (-) ( -) (-)

51 ( -) (-) (-) (-) ( -) (-) ( -) (- ) -- --
51c ( - ) (+) (-) ( -) (-) (-) ( -) (+) -- --

HT = Hisopo traqueal, HC = Hisopo cloacal

(-) = Aislamiento negativo, (+) = Aislamiento positivo

51c = Aves dentro de cada grupo que no fueron desafiadas directamente ,
pero fueron expuestas a l virus de desafío por trasmisión horizonta l .

no se realizó
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DISCUSIÓN 

De acuerdo con Lancaster (12), la vacunac ión de las aves es la única forma 

específica para prevenir la enfermedad de Newcastle y las pérdidas 

resultantes de la infección. Cuando se diseña un programa de vacunación, 

debe tomarse en consideración el tipo de vacuna a utilizar, el estado de 

salud e inmune de las aves a vacunar, y el nivel de protección requerido 

en relación con la posibilidad de que se presente la infección con un 

virus de campo bajo las condiciones locales. 

La vacunación efectiva requiere igualmente que todas las aves de la 

parvada sean vacunadas. Debido a que la diseminación de virus vacunal 

lentogénico puede ser limitada, se prefiere la vacunación individual, 

ocular o nasal, para obtener altos niveles de protección uniformes en la 

parvada. Estos métodos de aplicación estimulan la inmunidad celular y 

humoral local en el tracto respiratorio lo cual previene la infección de 

la superficie mucosa por virus de campo o reduce su replicación en este 

sitio. Como resultado se bloquea la invasión viral sistémica. 

Reacción postvacunal 

Los resultados del presente estudio muestran que los 4 grupos vacunados 

contra ENC, presentaron respuesta vacunal 48 horas postinmunización, por 

la manifestación de signos respiratorios. Como la mayoría de las vacunas 

comúnmente usadas en muchos países son derivadas de cepas lentogénicas de 

campo, estas cepas aun tienen patogenicidad residual variable y 

consecuentemente la reacción vacunal es inevitable. En este estudio, la 

baja proporción de aves con signos respiratorios postvacunales indica que 

las vacunas de virus activo (La Sota y apatógeno) ocasionan escasas 

reacciones postvacunales, por lo que las aves que la reciben no corren 

riesgos de bajas en la productividad ocasionada por reacción postvacunal 

severa. Las cepas denominadas "apatóge na s " se emplean con cierta 

frecuencia debido a que no causan reacción vacunal en el tracto 
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respira torio . La s reacciones postvacunales, de acuerdo con Butcher y

Nilipour (2 2) , pueden ser más o menos severas. El los exp l i c a n que después

de vacunar a los pollos, el vi r us de la vacuna debe infe ctar las células y

repl icarse para aumentar su número y estimular al sis tema inmune . Si la

vacuna se admini s t r a adecua dame nte a po l los saludables, se debe lograr un a

r eac c i 6n resp i r atoria norma l 2 o 3 días postvacunaci6n . Es ta reacci6n

puede variar considerablemen te . Una reacci6n respi ratoria l eve después de

una vacunaci6n es no rma l y necesaria para que la va c una estimule el

s istema inmunitario . Cuando esta s ma nifest ac iones r espiratorias s e

presentan en el campo, pueden complicarse por la pre senc ia de polvo,

amoníaco , estrés, malas condiciones ambientales en general y gérmenes

s ecund ar ios como E. coli, Pasteurel la o los virus de bronquitis

infecciosa , l aringo t r a qu eiti s infecciosa , influenza a via r , etc . De acuerdo

con Kennedy y cols ., 1251 si los signos res p ira t orios no desapa r ece n hac ia

el día no ve no o décimo postva cunac i6n, pue den c aus a r lesiones graves que

conduzc an al increment o de l a morta l idad .

AI -Garib y cols ., (27) encontra ron niveles de ant i cuerpos humorales de 3 a

5 veces má s altos e n po l los infectados experimenta lmente con la c e pa

Roakin que en pollos i nfectados c on La So ta. Sin embargo , esta mej or

producci6n de anticuerpos estuvo a compañada de reac cione s postvacunales

severas . Como alternativa pa ra r e du cir las r eac c i on e s postvacuna les

severa s, s e ha usado l a clonaci6n para obtener virus c on a lta

inmunogenicidad combinada con reacci6n vacunal aceptable. Además , el temor

a las r eacciones vacunales es la raz6n para usar l a a spe rsi6n e n lugar del

aerosol (porqu e los aerosoles penetran más profundo e n el tracto

r e s p i r a t orio inferior causando r e acciones vacunales má s seve r a s ) y las

vacunas Cl o n 30 en lugar de va c una s más virul entas basadas en la ce pa La

Sota s in c l ona r .
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Signologia postdesafio

En el present e es tudio se encontró r eacción r e s p i r a t o r i a , dig e s t i va y

ne rviosa a par t i r de l a s 24 hor a s postdesafío en todos l o s g r upos de aves

vacunadas. A pesar d e es t a r e a c c i ón, l a s va cunas proteg i e ron contra. la

mortalidad por lo menos a l 80% de l a s aves . En e l grupo 5 testigo no se

presentarón signos r espira torios , s ó l o digestivos y nerviosos a p a r ti r de

l a s 72 horas despu é s del desa fío has ta al c a nz ar l a muerte . En este

es tudio la respues t a de cada una de las vacunas fue buena, pero el grupo 1

qu e reci b ió la combi na c i ón de la cepa hiperconcentrada ma s l a c e p a activa

apa t ógena tuvo 100 % d e p rotección ante e l desafío . Esto concuerda con

Folister 1291, quien me nciona qu e se ha me j o r a do la efica cia de las vacunas

inactivadas de emulsiones o leosas us a da s en la preve nc ión y cont r ol de l a s

e n fermeda de s de los pollos para es timular a l tos niveles de ti t ulos de

a ntic ue rpos c i r culantes y p r ove e r protecc i ón a l a s aves c ont r a e l desafio

de l vi rus de Newcastle .

Les i one s pos t desafío

Las lesiones e ncont r adas en las aves mue rtas de s pués del desafío en este

estudio coinciden con las s eñal a da s por Brandly (ll quien descr i be que l a s

l e s i one s macroscopicas d e l a ENe s on principalmente hemorrágicas o

inflamatorias, y va r í a n muc ho de una a ve a o t r a por s u si tua c i ón,

seve ridad y d ist r ibución , as í corno e nt r e brotes y parvadas . Los c a s os

agudos o sobreagudos suelen presentar predominanteme nte hemorragias , con

lesión severa y extensa de l a submucosa proventricu l ar , las placas de

Peyer, folículos l i n f o i d e s del intestino y , en me no r grado, del

ventriculo . La lesión ne cró t i c o - hemo r r á g i c a de l a zo na contig ua a l a s

placa s lin fo ides del i nt e s t i no, incluidas l a s tons i l a s ceca les , es ra s go

s i g nific a tivo de la i n f e c c i ón c a usada po r l a s cepa s más pa t ógenas del

v i r us que poseen prop i e da d e s e nd otel i otróp i c a s .
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Mor talidad

En el pre sente estudio se encontró que la protección con t r a el vi rus de la

ENC s e logra us a ndo cepas v ivas o inactivas. Con el uso de la vacunación

de cepas no virulentas de l a ENC es pos ible proteger a l a s aves

susceptibles contra la en f e r me da d a través de

anticuerpos , t ant o locales c orno sistémicos.

La mortalidad d e s p ués de l desafío de las aves s e presentó en este estudio

a partir de l a s 48 ho ras postdesafío. Las ave s manifestaron signos

r e s p iratorios más o menos severos ; a partir d e l as 72 horas postdesafío s e

presentaron s ignos digestivos y nerviosos de moderados a sever os. Las

mani f es t aciones respira tor ias y digestivas cuando se present an en el

c ampo, pueden complicarse po r l a presencia de o t r os agentes i nfecc iosos .

De acuerd o con Kennedy (251 y coLs . , en el grupo testigo , no se detectaron

anticuerpos contra el virus de la ENC .

La mejor respuesta d e anticuerpos f ue i nducida por l a c omb i na c i ón de la

vacuna inactiva con la vacuna v i va apli c a da e n los grupos 1 (LIH+AA) Y

3 (AA+LI) . Después del desa fío, s e observó que toda s las aves vacunada s

ob t uvie ron una adecuada p rotec c i ón .

Res pues ta s e rológica

Es sabido que la aplicación ocular y na s al de l vi r us v i vo atenuado e n l a

mucosa respiratoria es timula a la i nmuni dad loca l y s is t émi c a porque se

incrementa el número de células produc t o ras de inmun oglubulinas en la

glándu la de Harder y en t e jidos de tracto r espiratorio . Incluso ha s i do

demostrado que l a vacunación por aspersión o vía o c u l a r e n pol li tos de un

día de e dad es b ené f i c a porque induce una respuesta i nmun i t a r ia l oca l e n

el t r a c t o respiratorio . En cambio la inmunizaci ón paren t e ra l con antígeno

i nact i vo generalmente estimula l a inmunidad si s témica. Usualmente la

inmunidad humora l local y sis t émica s e desar ro l la dentro de 6 - 10 d í a s

después de la vacunación (2 1 )
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En el presente e s t ud io , por medio de la prueba HI, no se encontr6

di f e renci a e s t adi s tica en el título de a nticuerpos a los 2 1 y 36 d í as de

edad d e l o s grupos va cuna dos. Si n embargo , e l e nsayo ELISA determin6 que

e l grup o 4 vacunado solo con l a cepa ap a t6gena present6 e l menor tí tulo de

ant icuer p os a los 36 día s de e d ad. Al - Gar ib y cols . , 127) demostraron que

la prueba ELISA de captu ra de i nmunog lob u l í na s , detecta IgG, IgM e IgA

espe c í fica s contra ENe e n suero y fl u i do de l a va do traqueal .

En este es tudio s e encontr6 que la apl i caci6n de una dosis d e la va cuna

viva de cepa apat6gena (grupo 4) brind6 e l 80 % d e protecci6n contra l a

mor t alid a d a un c uando a l d í a de l desafío l os títulos de a ntic ue r pos f ue ron

l os más ba j os ent re t odos los grupos va c unados . Estos resultad os sugieren

que l a vacun ación c on e sta ce pa apat6ge na no necesar iame n t e debe inducir

l a p r oducci 6n de a l t o s títulos de ant icuerpos pa r a p r o t e ge r a l a s aves

contra l a mortalid ad oca s íonada po r un a c e pa velogén ica viscerotr6pi ca de l

vi r us de l a e n f e r meda d de Newcastle . Las ave s del gr upo 4 (AA) tuvieron

protecci6n s emej a nt e a la ofrecida por la vacunación símultá ne a d e ví r us

activo apat6geno p or ví a ocula r y virus inactivo La So t a por vía

subcu t á ne a de l grupo 3 .

Las vacuna s i nactivadas generalmente inducen niveles ext remadamente a ltos

de a nt icuerp o s p rotectores , i nc lus o de 5 a 7 mese s d e ínmunidad y l a

adminis traci6n de l a vacuna de virus vivo seguida por una vacuna

inact i vada 2-3 semanas después protege por 9-12 me s e s . Sin e mbargo , l o s

r esul t ados de l presente estudi o no mostraron diferencia e n e l títu l o de

ant i cuerpos ent re los grupos que r ecibieron solo la vacuna de virus act ivo

(grupos 2 Y 4) (c epa La So t a y cepa a pat6gena ); l os grupos 1 (LIH+AA ) Y

3(AA+LI ) que recibieron además la vacuna inactiva . Estos r esultados

d i f i eren de l o s publ i c a do s por Fo1itse y col s . , (29 1 quiene s e ncontraron

qu e la re s p u esta de a nt icuerpos i nducida por l a combinac i6n d e l a s v a cuna s

29 E TA TESIS NO SAI...l.
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i nactivas oleosas adm i nis t r a da s junto con vi rus a c t ivo f ue mejor qu e el

i nd uc i do solo por la vacu na de cepa activa.

Trasmisión v i r a l

El nivel d e inmunidad ma t e r na, el tipo de ave (e nt r e ot r as como pollo de

engorda vs gallina de po s tura) , el tipo de vacuna , el equipo de

vacunación, y la habilidad de l c a s e t e r o , afectan el r e sulta d o de l a

vacunac ión. Los r e sultados de l os estudios de vacunac i ón no pueden

compararse fácilmente debido a las muc has variables y las diferencias en

los métodos y ma t e r i a l e s empleados, as í que el p rograma de vacunación

ideal no puede darse f á cilme n t e. Survas he y Des mu kh ( 23 ) mencionan que las

cepas La Sota, Bl y F son comúnmente us a das pa r a l a va cunación de pollos

jóvenes . En general la va cuna La Sota da me jor protección que la cepa Bl y

además tiene una gra n t endencia a difundi rse de ave a ave .

Aislamient o v i ral

Las va cunas con t r a la enfermedad de Newca stle se eva l úan r utinariamente

s ólo par a p r oba r s u efectiv i dad para inducir protección clinica , lo cual

no provee i nfo rmac i ón acerc a d e l n ive l de t r a s mi s i ón de l vi rus vacunal . De

acuerdo c on Singh y c o Ls . , 1241 el virus de la enfermedad de Newcastle

pued e a is larse f ácilme n t e durante la infección activa ; sin emba rgo , la

persiste nc i a viral no ha sido definida claramente . Ha sido demos trado que

la e l i minación del virus var i a de sde muy escasa has t a prolonga d a ent re

especie s de aves si lvestres . Aún no ha s ido d i f e r e nci ado ent re la

persistencia detectada como el i mina c ión prolongada del v i r us seguid a de la

infección aguda, de l a pers istencia manife stad a c omo e liminación

recurrente . Los intent os pa ra detectar l a e l i mi nación del virus a partir

de ave s comerciale s c linicamente sanas o conva lecientes y de aves

silvestre s han dado r e su l t a dos positivos y ne ga t ivos. Po r l o tanto, no es

extraño que en el p resente es t ud i o el virus va c unal se ha ya recuperado a

los 21 dias de e dad s ól o del hi sopo traqueal d e l os grupos 1 (LI H+AA ) Y
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3 (AA+LI), mientras que a los 36 días sólo hubo aislamiento positivo de 

hisopo traqueal en el grupo 4 (AA). La detección de la persistencia del 

virus en sólo una de tres réplicas de un experimento citado por Singh y 

cols., (24) es un ej emplo de la inconsistencia que existe dentro de estos 

reportes de la persistencia del virus de la enfermedad de Newcastle. 

Aunque la secreción de anticuerpos tiene actividad viral neutralizante y 

limitante, no previene la multiplicación viral en la mucosa después del 

desafío. Este hecho fue evidente en el presente estudio en las aves del 

grupo 4 (AA) que no fueron desafiadas pero que se infectaron por vía 

horizontal y murieron por el virus de desafío . Además, en este estudio se 

confirmó , por aislamiento a partir de hisopo cloacal , la trasmisión 

horizontal del virus de desafío a las aves no desafiadas de los grupos 

1 (LIH+AA) y 4 (AA) . 

Los factores que provocan los signos difieren de los factores que 

ocasionan la trasmisión. Los signos son causados por la replicación viral 

en el organismo, por ejemplo en las vísceras o en el cerebro, mientras que 

la trasmisión entre las aves ocurre a través de las secreciones 

contaminadas, por contacto directo, o por el aire (28) 

Debido a varios factores epidemiológicos, como bioseguridad deficiente, 

programas de vacunación inadecuados, situaciones de inmunodepresión, la 

posible trasmisión de ENC por otras especies de aves incluidas la paloma, 

psitácidos y aves migratorias , es posible que se presente la ENC y exista 

la necesidad de tomar algunas medidas de prevención (28). 

De acuerdo con Dhawale (28), la enfermedad de Newcastle en su presentación 

velogénica puede ,rebasar, bajo ciertas circunstancias, la protección 

conferida por los calendarios de vacunación comunes. Afortunadamente la 

modificación de estos programas de inmunización puede eliminar casi 

completamente la enfermedad de Newcastle de áreas donde esta es endémica. 

Aunque todos los programas de vacunación evaluados en este trabajo 
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protegieron po r lo menos a l 80 % d e l a s aves, d e acuerdo con Butcher y

Nilipour (2 21 la inmuniza ción no resuelve por sí l a s deficiencias de

b iosegurid a d que puedan existir e n l a s granjas av ícolas .

Deacuerdo con AI - Garib (2 7) l a s mejoras en e l contro l de l a enfe r med ad de

Newcas t l e requieren de un mej or entendi miento de l o s me c a nismos

inmunológicos que son activado s por el rég imen de inmuni z a c i ó n y s u efect o

sobre l a t r a smisión viral .

CONCLUSIONES

La s aves que recib i e ron la combinac i ón de va c una c on cepa act i va apa tógena

más l a vacuna con cepa a c t i va l entogéni c a hiperconcentrada (g r upo 1 ),

tuvieron al to ni veles de anti c ue rpos y una protección de l 100 % c ont ra l a

mortalidad .

La s aves vacunadas c on cepa acti va lentogénica La So ta (g rupo 2 )

pre s entar ón t ítulo s a l tos de a n t icue r pos que les permitierón 95% de

s upervivencia a nte e l desafío.

La s a ve s inmun izadas simultáne ame n t e c on la cepa de vi r us a c t ivo apatógeno

y la vac una con c epa lentog éni c a inactiva (Grupo 3) resultaron con títulos

altos de a n t icuerpo s y un a mor t al i da d de l 10% después de l de safío.

La s aves i nmunizadas s ó l o con la vacuna de cepa actí va apa t óge na (gr upo

4), no desarrollaron a l tos tí t u los de anticuerpos a nt e s de l desafío , pero

aun así est uv ieron prote gid a s 80 % c ontra l a mortalid ad . No se encontró

di ferencia es t a dí s tica signíf i c at i va en la mor t a lidad re s pecto a los ot ros

grupos vacunado s .

Las 4 va c u na s protegieron de 80% a l 100% de las aves, a pe sar de que se

util iza r on 10 7
.

5 DLEPso/ ml como desa fí o , que es 32 veces má s alta que l a

establecida por la NOM-05 2- Z00-1 995 (1 06 DL50 /ml) .

El reai s l ami en t o de la cepa de l de s afí o mues t ra qu e a lgunas aves de l o s

g r upos 1 y 4 a ún e l im i na ban el vírus 2 s emanas despué s de l desafío , lo que
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muestra que estas vacunas protegen a las aves contra la mortalidad por 

Newcastle pero no impide la infección y eliminación del virus de campo. 

Las aves inmunizadas con la vacuna activa cepa la Sota (grupo 2) y las 

aves inoculadas con la vacuna de cepa activa apatógena más la vacuna 

inactiva lentogénica (grupo 3) no excretaron el virus Chimalhuacán 2 

semanas después del desafío, es decir, estas 2 combinaciones de vacunas 

protegen mejor a las aves ya que limitan la infección y por lo tanto 

evitan la excresión del virus de desafío. 

De acuerdo con los resultados de las pruebas serológicas ELISA y HI, las 

cuales mostraron un patrón semejante, el título bajo de anticuerpos que se 

obtuvo en el grupo inmunizado sólo con la cepa apatógena (grupo 4) fue 

suficiente para proteger por lo menos al 80% de las aves, porcentaje de 

protección que no fue estadísticamente diferente al conferido por la 

vacuna de cepa activa lentogénica La Sota (grupo 2) o las combinaciones de 

cepa activa apatógena más cepa lentogénica hiperconcentrada (grupo 1), y 

cepa activa apatógena más cepa inactivada lentogénica (grupo 3). 

Finalmente es necesario mencionar que tanto el Médico Veterinario como el 

avicultor deben trabajar conjuntamente realizando muestreos periodicos en 

sus parvadas, ya que con esto puede llegar a comprobar la calidad de 

productos utilizados en su granja y de otros beneficios como la prevención 

de enfermedades, para así poder actuar lo antes posible, logrando así 

equilibrar la relación costo - beneficio y evitar pérdidas economicas. 

Además de llevar un adecuado programa de vacunación eficaz, para esto es 

necesario considerar las buenas prácticas de manejo y bioseguridad con 

responsabilidad. 
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