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DESARROLLO Y EVALUACION DE UNA VACUNA
INACTIVADA EN ADYUVANTE OLEOSO CONTRA LA
ENFERMEDAD DE NEW CASTLE* ***

RESUMEN

Se formularon 43 vacunas oleosas contra
la Enfermedad de Newcastle, a diferentes
concentraciones de antigeno, y se escogie-
ron 6, las cuales demostraron estabilidad
prolongada para ser sometidas a pruebas de
inocuidad e inmunogenicidad.

A nivel de laboratorio se trabajaron la
vacuna No. 1 (10% de concentracién de an-
tigeno), vacunas No. 16 (10%), 17 (5%), 18
(1%), en pruebas de potencia con aplicacién
de dosis unica, obteniendo muy buenos
resultados a la descarga. También se trabajé
con lavacuna No. 30 (10%) en un ensayo en
animales previamente vacunados con va-
cunas vivas, con resultados satisfactorlos.
A pruebas de descarga con aplicacién de la
vacuna No. 31 (10%), se hizo seguimiento
serolégico en pollos durante 6 meses por la
prueba IHA.

En condiclones de campo se vacunaron
ponedoras en 3 granjas diferentes, con
vacuna oleosa (10% de concentracién de
antigeno) para un total de 10.200 aves. No
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fue necesarlo recurrir a tratamiento porque
no se observaron reacclones post-vacunales
y los resultados en cuanto a comporta-
miento inmunogénico fueron plenamente
satisfactorios, comprobados por descarga
en grupos de animales procedentes de cada
granja.

INTRODUCCION

Ampliamente conocido es el problema
que constituye para la industria avicola del
pals, la enfermedad de Newcastle, y las
inmensas pérdidas econdémicas que oca-
slona.

Estudios sobre nuevos y més confiables
Inmunégenos se han adelantado, para llegar
a conclusiones alentadoras con fa utiliza-
cién de vacunas Inactivadas y emulsifi-
cadas, en cuanto a su comportamiento
inmunogénico (1,3,4). Este tipo de vacunas
estimula una produccién de anticuerpos
mas sostenida y durante un largo periodo de
tiempo (2,4,5) sin presentar los problemas
de fuertes reacclones post-vacunales, lo
cual las hace Ideales para su aplicacién
principalmente en ponedoras al comienzo
de su vida productiva.

MATERIALES Y METODOS

1. Obtencién de semillas con cepa de virus
de Newcastle - La Sota Clon seleccio-
nado, por Inoculacién de embriones
S. P. F. vilacadmaraalantoldea.



Obtenclén de cosechas en forma similar
y determinaclén de tltulos infectantes
en embrién.

Inactivacién

Para algunas formulaciones se utilizé
cosecha de virus Inactivado con formol
en concentraclén del 0.2% ; para otras
B-proplolactona en la misma concen-

Se sometleron todas a controles fisico-
quimicos para determinar estabilidad de
laemulsién, viscosldad y demas propie-
dades. (Cuadro No. 4). Fueron esco-
gidas para someterlas a controles de
eficacla las siguientes: No. 1, 16, 17,
18, 30, 31.

5. Controles
tracién. 5.1. Esterilidad partiendo de la emul-
Formulaclones sién completa o utllizando la técnica de
Se formularon 43 vacunas oleosas con ruptura de la emulsién por adicién
diferentes concentraciones de antigeno, previa de Tween 80 al 20% y posterior
variaclones en la proporcién de fase siembra en medios de cultlvo para
acuosa y oleosa y diferentes aceltes y aeroblos, anaeroblos y hongos.
emulslficantes. (Cuadro No. 1).
CUADRONo. 1

FORMULACION DE VACUNAS EXPERIMENTALES

Vacuna Tersol Montanide Fase Antigeno Fase Arlacel Marcol Tween Volimen HLB
No. % % Oleosa % Acuosa % % 80ml Totalml
20%
1 95 . 5 50 10 50 - - - 500 -
16 95 5 50 10 50 - - - 500 -
17 95 5 50 5 50 - - - 500 5.0
18 95 5 50 1 50 - - - 500 5.0
30 — - 70 10 30 10 90 15 500 4.0
AN - —_ 70 10 30 10 20 15 500 4.0
CUADRO No. 2
PRUEBAS DE INOCUIDAD
Vacuna No. de Edad Via Dosls Observaclo-
No. Animales dias 2ml 0.5ml clones Dias
1 20 14 M 10 10 20
16 20 14 IM 10 10 20
20 14 SBC 10 10 20
17 20 14 S8C 10 10 20
20 14 SBC 10 10 20
18 20 14 IM 10 10 20
20 14 SBC 10 10 20
30 20 14 ™M 10 10 20
20 14 SBC 10 10 20
31 20 14 IM 10 10 —_
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CUADRO No. 3 @i, C“[o""l
PRUEBAS DE POTENCIA Rt
VACUNACION DESCARGA
Vacuna Dosls Via No.de Edad IHA Dias Dosis No.de Mortalldad Protecclén
No. ml. Animales dias Previa Post- Animales Control Vacunacion
Descarga Vac. Vac. Cont.
1 05 IM 25 14 30 10.000 25 6
10% 05 SBC 25 14 X1:10 DI SO 25 100% 100%
16 0.5 IM 30 30 _ 60 10.000 30 15
10% 0.5 SBC 30 30 X1:57.3 DI 50 30 100% 100%
17 05 IM 30 30 60 10.000 30 15 100% 100%
§% 0.5 SBC 30 30 X1:32 DI 50 30 90%
18 05 IM 30 30 X1:10.8 60 10.000 30 15 100% 100%
1% 05 SBC 30 30 X1:10.860 DI50 30
CepaF Gota OC 60 14
Nasal
LaSota Gota OC 60 44
Nasal
30 05 M 60 134 X1:64 60 10.000 60 10 100% 97%
10% 19sem DI 50

CUADRO No. 4

CONTROL DE ESTABILIDAD DE EMULSIONES A DIFERENTES TEMPERATURAS

Vacuna 37°C To. Amblente 4°C
No. 7 14 21 28 35 42 7 14 21 28 35 42 7 14 21 28 35 42

16 +
17
18

3

+ Emulsiones Rotas
— Emulsiones Estables



§.2. Inocuidad en pollos de 14 dlas de
edad (Cuadro No. 2) con aplicacién de
dosis simple (0.5 ml) y 4 veces la dosls
(2 ml) por via Intra-muscular y subcuta-
nea.

5.3. Eficacla
5.3.1. En condiciones de laboratorio

5.3.1.1. Vacunacién dosis dnica con
vacuna No. 1: (10% de antigeno) 50
pollos susceptibles de 14 dias de edad.

Dosis: 0.5 mi. via Intramuscular y
subcutanea.

Perlodo de inmunizacién: 30 dlas.
Titulos de IHA: Previos a la descarga
1:10

Descarga: Newcastle cepa O.R. Chla
10.000 DIES0 via .M.

Observacién: 30 dlas
Lectura: (Cuadro No. 3)

5.3.1.2. Vacunacién con formulaciones
experimentales a diferente concentra-
clén de antigeno.

Vacuna No. 18 (10%) para 60 pollitos de
30 dlas dosls dnica: 0.5 ml; via
Intramuscular y subcutanea.

Vacuna No. 17 (5%) para 60 pollitos de
30 dlas dosis unlca via intramuscular y
subcutdnea.

Vacuna No. 18 (1%) para 60 pollitos de
30 dias dosis unica via intramuscular y
subcuténea.

Perfodo de Inmunizacién: 60 dlas.
Titulos de IHA: Previos a la descarga
1:57.3 - 1:32 - 1:10.8 respectivamente.
Observacién: 30 dlas

Descarga: 10.000 DIES0 Cepa O.R. Chia
via intramuscular.

Lectura (Cuadro No. 3).

5.3.1.3. Vacunacién de 60 pollos asf: a
los 14 dias de edad cepa F. via 6culo
nasal.

A los 30 dias de edad cepa La Sota
4culo nasal

A los 90 dlas de edad vacuna oleosa No.
30 (10% de antigeno). 0.5 mi via
Intramuscular.

Inmunizaclén: 60 dias

Titulos de IHA: Previos a la descarga
1:64

Descarga: 10.000 DIE50% Cepa O.R.
Chla via Intramuscular.

Lectura (Cuadro No. 3).

5.3.1.4, Vacunacién con una vacuna for-
mulada con concentracién de antigeno
al 10% (Vac. No. 31).50 pollos suscepti-
bles de 20 dlas de edad fueron
vacunados cada uno con 0.5 ml via
intramuscular, para ser sometidos a
chequeosde anticuerpos IHA periédica-
mente durante un lapso de 6 meses, con
sangrias periédicas aproximadamente
cada 30 dlas. Fig. No. 1.

5.3.2. En condiclones de campo.
5.3.2.1. Vacunacién de 3.000 pone-
doras de 18 semanas en una granja de la
Sabana de Bogota con dosis de 0.5 mi
(concentracién 10%) via I.M. en la
pechuga.

No hubo ninguna reacclén post-va-
cunal. A los 2 meses post-vacunaclén
titulo tHA 1:65, promedio geométrico.

5.3.2.2. Vacunaclén de 3.000 pone-
doras de 20 semanas en una granja en el
Valle del Cauca con dosis de 0.5 mi
(concentracién 10%) via I.LM. en la
pechuga.

No hubo ninguna reacclén post-va-
cunal. A los 30 dlas post-vacunacién
titulo IHA 1:64, promedio geomaétrico.

5.3.2.3. Vacunaclén de 4.200 aves de 32
semanas con dosis de 0.5 ml (concen-
tracién 10%) via I.M. en la pechuga.

No hubo ninguna reaccién post-vacu-
nal. Sangrlas periédicas para determl-
nacién de titulos serolégicos, IHA.

Descarga: 90 dlas post-vacunaclén, 30
aves con 10.000 DIES0% via .M. de
virus patégeno de N.C.

Lectura: (Cuadro No. 3).



RESULTADOS

En cuanto a los aspectos relaclonados
con obtencién de semlllas, cosechas, titulos
infectantes e Iinactivacién del antigeno, se
cumplleron las expectativas requeridas para
utilizar ese antigeno en la formulacién de
vacunas.

De las 43 formulaciones trabajadas, figu-
ran 6 en el Cuadro No. 1, las cuales se
comportaron en forma maés regular a la
aplicacién de los controles fislco-quimicos
(Cuadro No. 4).

En cuanto a control de calidad de las
dlferentes formulaclones los resultados de
inocuidad para las vacunas 1, 16, 17, 18, 30,
31 figuran en el Cuadro No. 2. Durante un
perlodo de observacién de 20 dias no se
observé ningan tipo de reaccién ni en
animales vacunados con doslis simple (0.5
mi) ni en pollos vacunados con 4 veces la
dosis (2 mi).

Los resultados de esterilildad tamblén
fueron satisfactorlos.

Eficacia: En el cuadro No. 3 se consignan
los resultados obtenidos en las pruebas de
descarga sobre las § formulaciones esco-
gldas, en condiclones controladas.

Los resultados fueron plenamente satis-
factorlos a la aplicaclén de dosis Gnica en
pollltos susceptibles (Vac. 1, 16, 17, 18) ain
para el caso de formulaclones con muy baja
concentracién de antigeno (1% para vacuna
18).

De manera similar fueron satisfactorios
los resultados para la vacuna No. 30, la cual
fue aplicada a pollitos con inmunlidad bésica
debida a la aplicaclén previa de vacunas a
virus vivo.

En cuanto a la vacuna No. 31, el
seguimiento en la produccién de anticuer-
pos IHA dié los siguientes resultados.

Sangrias

Previa a la vacunacién
15 dias post-vacunaclén
30dlas post-vacunaclién
60 dlas post-vacunaclén
90 dlas post-vacunacién
120 dlas post-vacunacién
150 dlas post-vacunacién
180 dlias post-vacunaclén

{HA Promedio geométrico

(Fig. No. 1).

En las 3 pruebas de campo se comprobé
que no se presentaron reacclones post-va-
cunales de ninguna naturaleza y como
consecuencia de ello no fue necesario
establecer en las granjas ningan tipo de
tratamlento posterior a la vacunacién.
Respecto a potencia solamente en animales
de una granja fue posible trabajar con
descarga de 30 aves, 90 dias post
vacunacién (con vacuna No. 1), obteniendo
los slgulentes resultados:

Lectura Post-descarga: Proteccién en vacu-
nados 100 %
Mortalidad en controles 100%

En cuanto a la serologla de los animales
Involucrados en las diferentes pruebas, los
resultados se consignan en el cuadro No. 3,
teniendo en cuenta fundamentalmente los
titulns de anticuerpos IHA, obtenidos antes
de la descarga. Seguimiento hecho sobre
animales vacunados durante 6 meses luego

Sangrias

Antes de la vacunacién

156 dlas post-vacunacién
30 dias post-vacunaclén
60 difas post-vacunacién
90 dias post-vacunacién

IHA Promedio geométrico

1:8
1:113
1:14.9
1:16

1:

8(Fig. No. 1)
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de aplicacién de dosls (nica de vacuna
oleosa No. 31 {10% de antigeno) se anotan
en lafigura No. 1.

En la figura No. 2 se consigna la
comparaclién entre el promedio geométrico
de los titgulos serolégicos, y el porcentaje
de protecclén a la descarga.

DISCUSION

No se obtuvieron en este trabajo los
titulos de anticuerpos Inhibidores de
hemo-aglutinacién mencionados por otros
autores, post aplicaclén de vacunas oleo-
sas, en ensayos de vacunacién de animales
de 32 semanas y en el campo (sin historla
clara de planes de vacunaclén previos). Sin
embargo, se logré un resultado mejor en la
prueba controlada de laboratorio por
seguimiento durante 6 meses con aplicacién
de una sola vacuna oleosa. Esto puede
conducirnos a especular un poco en cuanto
a que las condiclones de manejo y sanidad
de los planteles tienen una influencia
importante en la reaccién de las parvadas a
la aplicacién de Inmunégenos, mas adn
teniendo en cuenta que en nuestro medio
esas condiclones son tan variables; lo cual
es completamente diferente en paises como
los Estados Unidos en donde las respuestas
logradas en condiciones controladas son
altamente reproducibles en el campo.

En cuanto se reflere al comportamiento
general de las vacunas oleosas trabajadas
respecto a eficacia esta de acuerdo con los
resultados obtenidos en diferentes partes
del mundo, frente a los test de descarga, el
cual Indudablemente es el sistema que
conduce a obtener seguridad sobre la real
capacidad protectiva de una vacuna contra
Newcastle.

R. Schalkot y Col (1982), dan como
niveles presumiblemente protectivos de
anticuerpos IHA, un promedio geométrico
de 8, lo cual se pudo comprobar (Fig. No.
1) al trabajar con base en descarga, lotes de
aves con promedio geométrico de 10 a 64
obtenlendo proteccién del 100%.

Titulos serolégicos de animales vacuna-
dos dan un Indice razonable de que hay
resistencia cuando el grupo es desafiado.
Titulos de IHA entre 160 y 1.280 Indican alto
grado de resistencia; entre 20 y 80
resistencia moderada y entre 5 y 10 hay una
resistencla que puede ser dudosa.

Titulos negativos usualmente indican que
no hay resistencla. Esto no debe tomarse
como norma, sin embargo los pollos que
resisten el desaflo no mostrando signos de
la enfermedad, serfan slempre resistentes a
la infeccién. (Robert P. Hanson, 1975), lo
cual qulere decir que ante una descarga y
sus resultaddos, no hay discuslén respecto
alacalldad de un producto Inmunizante, asl
los animales vacunados expresen tlitulos
bajos de anticuerpos IHA.

CONCLUSIONES

1. En varlas pruebas y anallzando los
niveles de anticuerpos de animales
vacunados y su comportamiento frente
al desafio, concluimos que el resultado
de IHA es relativo y no indica el estado
Inmunitario real de las aves.

2. Los resultados de pruebas de potencla
al desaflo de virus patégeno fueron muy
buenos para todas las concentraciones
de antigeno formuladas, incluido el 1%.

3. Las pruebas de Inocuidad tanto a nivel
de laboratorio como de campo, fueron
plenamente satisfactorlas, no hubo
necesidad de recurrir a tratamlento.

4. Las pruebas de control de calldad,
fundamentaimente las de eficacla,
utilizadas para este estudio, son las
establecidas en las normas Internacio-
nales, y exigibles para el control de
calidad de Newcastle, de tal manera que
las vacunas aqul trabajadas pasarfan
con éxito cualquler control oficlal.
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