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RESUMEN 

SUAREZ AVILES, MANUEL. Análisis macrosc6pico e histol6gico 

de diferentes 6rganos de cerdos tratados con 0.030% de fu­

rozolidona (bajo la direcci6n de: Alberto Stephano Hornedo 

y Pablo Hernández Jáuregui). 

Para conocer los efectos colaterales de la furazolidona en 

su administraci6n cr6nica, se medicaron 15 cerdos con la -

concentraci6n máxima terap~utica _(0.030%) durante 35 y 90 

dias. Se evaluaron macrosc6pica·y microsc6picamente el es­

t6mago, intestino delgado, intestino grueso, riñ6n, cora-­

zón, pr6stata, vesiculas seminales, .glándulas bulbouretra­

les, hip6fisis e hipotálamo. Mismos que .fueron normales a 

la inspecci6n postmortem y tambi~n desde el 9unto de vista 

histol6gico. , 

Se ·concluye que la concentraci6n de 0.0301 aún por perio-­

dos prolongados (90 dias) no produce alteraciones detecta­

bles por los m~todos de análisis realizados en este traba­

jo. 
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INTRODUCCION 

Los nitrofuranos son compuestos antimicromianos sin 

téticos.Dentro de este grupo de fármacos se encuentra la fu 

rozolidona, N-(5 nitro-2-furfurilideno)-3-amino-2-oxilidona. 

En medicina veterinaria, se emplea tanto como promotor de -

crecimiento como en la profilaxis y tratamiento de infeccio 

nes gastroentéricas. En la i~dustria avícola· se utiliza a -

gran escala en la produ9ci6n de alimento con el objeto de -

estimular el crecimiento y mejorar la conversi6n alimenti-­

cia a concentraciones de 0,0051 y a 0.011 para evitar la 

presentaci6n de infecciones en ~eríodos de tensi6n y las le 

siones causadas por la enfermedad cr6nica respiratoria aso­

ciada a vacunaciones (4). Por sus propiedades antimicrobia­

nas se utilizan en la terapéutica contra infecciones gastr~ 

intestinales (13,16). Su mecanismo de acci6n se explica por 

la inhibici6n de algunos sistemas enzimáticos esenciales -

para el crecimiento microbiano (16). 

Los furanos reauieren de una reducci6n metab6lica a 

productos intermediarios para que desarr~llen actividad-an­

timicrobiana y en ocasiones daño celular ,,, 10, 12). Esta 

reducci6n·en ausencia de oxígeno afecta los 6rganos que me­

tabolizan estos fármacos a rápida velocidad causando cam-­

bios morfo16gicos en el testículo, adrenales y est6mago, y 

cambios rnetab6licos en el hígado y riñ6n, mientras que --­

otros ·6rganos que tienen una menor reducci6n, no muestran 

modificaciones morfol6gicas tales como mfisculo esquelético, 

pulm6n, bazo y coraz6n (10,14). 
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El rango de la degradaci6n de la furazolidona es -

de 100 mg/kg de tejido por hora. La furazolidona adminis-­

trada oralmente en cerdos en absorbida en gran parte en e.l 

tracto diqestivo y excretada en forma de diversos metaboli 

tos y productos fin.ales, por lo que no es Posible detectar 

rangos de actividad en la orina después de 30 minutos o me 

nos, después de la ingesti6n de 5 mg/kg diariamente. En 

aves, ganado vacuno y cerdos, la biotransformaci6n ocurre 

con tal rapidez que no se detectan residuos metab6licos en 

tejido alguno en el tiempo referido (14, 18). Se han obser 

vado efecto-s adversos en patitos alimentados con furazoli­

dona a raz6n de O.OS, 0.075, 0.1 y 0.125 1 en el aHmento 

durante cuatro semanas, tales como ascitis, hidropericar-­

dio, congesti6n pulmonar y hepática y miocitolisis (19). 

El uso de la furazolidona ·es frecuel"!te como aditi­

vo en ·el alimento balanceado para los animales y en ocasio 

nes también como aditivo en el alimento de uso humano -­

(3, 17). Se ha demostrado que a través del grupo nitro, al­

gunos nitrofuranos tienen la propiedad de formar neopla-­

sias. Sin embargo en ratas, la furazolidona s6lo indujo -­

fibroadenomas mamarios en reducido n6niero de animales sin 

significancia estadística (3). 

La nitrofurazona induce inhibici6n de la esperma-­

togénesis lo que origin6 que en medicina humana se usara -

para el tratamiento de seminomas testiculares con resulta­

dos variables (15). Por la similitud de acci6n farmacol6g! 
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ca de la nitrofurazona con la furazolidona en su efecto 

irihibidor de la espermatog~nesis se pretende evaluar el 

uso de la furazolidona como un anticonceptivo masculino. 

Para conocer los probables efectos ~olaterales causados -

:;>or el uso continuo de la furazolidóna, se utilizO al cer­

do como modelo experilliental*. 

El objetivo del presente trabajo es: evaluar histo-

16gica y macrosc6picarnente_el efecto adverso de la furazo­

li4ona sobre diferentes 6rganos de~ cerdo tales corno est6-

r:1ago, intestino delgado, intestino grueso, hígado, riñ6n, 

coráz6n, pr6stata, vesículas seminales, glándulas bulboure 

trales, hip6fisis .e hipotálamo. 

Dado que este trabajo es parte de una línea de inves 

tigaci6n para evaluar el efecto de la furazolidona en el 

aparato reproductor masculino, .los testículos se analizarán 

en otro estudio. 

* M. V. z. Hernández Jiuregui, Pablo. Comunicaci.6n personal 

1985. 
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MATERIAL Y METODOS 

Se utilizaron 15 cerdos híbridos machos sin cas-­

trar de 3 meses de edad, clínicamente sanos, vacunados y 

desparasitados, los cuales fueron divididos en tres gru-­

pos al azar (2 experimentales y 1 testigo) de 5 cerdos c~ 

da uno; fueron alojados en corrales con piso y comederos 

de cemento y bebederos automáticos, ubicados en el Depar­

tamento de Producci6n Animal Cerdos de la Facultad de Me­

dicina Veterinaria y Zootecnia de la U.N.A.M. 

Al grupo 1 testiqo se le administr6 alimento de -

crecimiento durante toda la fase experimental. A los gru­

pos 2 y 3 se les administr6 el mismo alimento de crecimien 

to mezclado con sal oura de furazolidona en una concentra­

ci6n· de 300 ppm. Al qrupo 2 durante 90 días y al grupo 3 -

por 35 días 6nicamente (cuadro 1). 

El día 90 de iniciado el experimento se castraron 

y 15 días después se llevaron al rastro para su sacrificio, 

donde se obtuvieron muestras de est6mago, intestino delga­

do,_ intestino grueso, hírado, riñ6n, coraz6n, pulm6n, pr6~ 

tata, vesículas seminales, glándulas bulbouretrales, hip6-

fisis e hipotálamo. 

Los tejidos_ una vez fijados se procesaron por la -

téc.nica de inclusi6n .. en parafina y se tiñeron con la colo­

raci6n de hematoxilina-eosina oara su observaci6n al mi-­

croscopio 6ptico. 



CUADRO l. 

GRUPO 1 
(testigo) 

GRUPO 2 

GRUPO 3 

6 

TRATAMIENTO ADMINISTRADO EN EL ALIMENT9 

A LOS TRES GRUPOS DE CERDOS. 

n E.I. Tr DESCANSO EDAD 

5 90 días Sin furazoli 15 d!as 195 
dona 

5 90 días 90 d!as con 1"5 d!as 195 
-300 ppm de -
furazolid.ona 

d!as 

d!as 

5 90 d!as 35 d!as c/300 15 d!as 195 d!as 
ppm de furazo 
lidona 
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RESULTADOS 

Los resultados obtenidos en el presente estudio de 

muestran que la concentraci6n de 0.030% de furazolidona ad 

ministrada por v!a oral durante 35 y 90 d!as, es bien aceE 

tada por los cerdos sin producir efectos t6xicos, no obse~ 

vándose cambios rnacrosc6picos ni histol6gicos apreciables 

en los siguientes 6rganos, est6rnago, intestino delgado, -­

intestino grueso, higado, ri~6n, coraz6n, pulrn6n, pr6sta-­

ta, vesiculas seminales, glándulas bulbouretrales, hip6fi­

sis e hipotálamo. 

Obsei::vándose una estructura normal y similar en -­

los dos grupos experimentales y en el control. 

En las figuras la la 4 se muestran los cortes his 

tol6gicos de hÍCTado, hipotálamo, hip6fisis e intestino res 

pectivamente. 
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DISCUSION 

La toxicidad de la f°urazolidona ha sido evaluada 

en otras especies. En pollo de engorda de 28 dlas de edad 

no hubo mortalidad incluso a nivele·s de 0.081 de furazol!_ 

dona administrad.a por perfodos de 10 dlas (11). 

En otro experimento con esta especie pero a una -­

concentración de 0.041 administrada en el alimento durante 

10 dlas, se demostró que, las glándulas adrenales tienen -

un· aumento de peso selectivo sin siqnificancia estadística, 

que es probablemente debido a la· hipertrofia de la corteza, 

mientras que la cantidad de catecolaminas no fue afectada 

(1). 

En un experimento realizado con ratones que se ali 

mentaron con furazolidona a concentración de 0.011, 0.022, 

0.033 y 0.0661 se encontr6 que -los niveles de androstendio 

na estaban disminuidos en relación a la concentraci6n de -

la furazolidona, apoyándose en la prueba T de Student, -­

cuando se comparó el grupo 0.0661 con el control. Un efec­

to inverso fue encontrado con la hormona dihidroandrosten­

diona que aumentó su concentración en correlaci6n con la -

droga. No hubo significancia en los cambios de niveles de 

esta hormona. 

La testosterona no mostró cambios significativos -

en ninguno de los grupos. Esto est4 de acuerdo con el est~ 

dio morfológico en el cual las cAlulas de Leydig aparecen 

normales en n6mero y en sus características ultraestructu­

rales. El incremento en la hormona dihidroandrostendiona, 
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puede ser explicado a la transformaci6n disminuida de tes­

tosterona a dihidroandrostendiona por el testtculo. La -­

disminuci6n del contenido de androstendiona también seco­

rrelaciona con la disminuci6n de 'la espermatogénesis (5). 

En ratones las dosis altas de furazolidona mostraron aue -

la mayorla de los tfibulos semin-Heros (60%) disminuyeron -

las espermátides maduros. El efecto t6xico en harnster ·y -

ratones tratados con 1.0% de este fármaco en el alimento -

indujo daño celular en la mucosa qástrica caracterizada -

por gastritis (5). En ratas v hamsters adultos alimentados 

por 2 meses con 0.044 y 0.066% respectivamente ocasion6 -­

hipoespermato0énesis (7, B). 

En un traba;o realizado con ratas de ambos sexos, 

que fueron alimentados por 30 dtas con diferentes concen-­

traciones de furazolidona (1000, 700, 400 y 100 ppm), de-­

mostró que hubo atrofia gástrica extrema en los grupos de 

1000 ppm tambH!n en los otro·s grupos se observó ·un poco de 

atrofia. Estos autores mencionan que dicha degeneración es 

debido a la disminución y desnaturalizaci6n de las células 

gástricas en ambos sexos y que la extensi6n de estos cam-­

bios están relacionados a la cantidad de furdzolidona ad-­

ministrada, se. observ6 además que otros 6rganos no mostra­

ron cambios (8). 

En los cerdos la toxicidad aguda se hace presente 

al segundo o tercer dta de medicación y se manifiesta por: 

inapetencia, hiperexitabilidad con incoordinaci6n, espas-­

mos musculares cl6nicos tónicos severos. El s1ndrome desa-

~AClllfAD BE MEDICINA YmltlftMIA l lOOlfff}' 
IIIIJQTECA • UN A M 
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parece suspendi~ndole el medicamento inmediatamente y man­

teniendo al animal tranquilo aunque la muerte puede ocu-­

rrir (2). 

En el presente trabajo que se aliment6 a cerdos -

con 0.0301 de furazolidona durante un lapso de 90 d1as, 

no mostr6 daño celular alguno en el est6maqo y tampoco en 

ningan otro 6rgano. 

En el mismo grupo de cerdos de este estudio fue -

evaluado desde el punto de vista morfol6gico testicular y 

en su conducta sexual con correlaci6n de hormonas esteroi 

des. Se encontr6 que la l!bido no fue afectada ya que ta~ 

to el grupo testiqo como·· los experimentales intentaron -­

montar a la hembra, señalando que la actividad fisiol6gi 

ca del eje hipotálamo, hipófisis - test1culo no está alte 

rada (6). De acuerdo con este trabajo en el que no se en­

contr6 alteraci6n morfol6gica alguna al microscopio 6oti­

co en ninguno de los 6rganos estudiados, tamooco se encon 

traron lesiones a nivel testicular aan an el microscopio 

electr6nico (6). 

Es indispensable que esta l!nea de investigaci6n 

se continae, usando dosis más altas y manejando otras va­

riables como son animales de mayor edad, dosis más altas 

que permitan sentar bases para evaluar este fármaco como 

anticonceptivo en primates y posteriormente en humanos de 

sexo masculino, utilizando al cerdo como modelo experime~ 

tal por ·ser la especie más adecuada para determinar de ma 

nera comparativa el efecto que pueda tener en el hombre -

la furazolidona. 



11 

LITERATURA CITADA 

1.- Ali, B.H.: The effect of furazolidone on the adrenal -

glands of chicken. Vet. Quart., 5: 190-192 (1983). 

2.- Blood and Henderson.: Veterinary Medicine. Fift ed. 

Lea , Febi~er. New York (1979) capt. 4 Antimicrobian -

Therapautic. 

3.- Erturk, E., Morris, E., Cohen, S.M., Price, J.M. and -

Bryan, G.T.: Traspantable rat mammary tumors induced -

by 5-nitro 2 furaldehyde semicarbazcine and formic acid 

2-(4-(5 nitro 2 furyl)- 2 Thiazolyl) hidrazide. Cancer 

Res., 30: 1409-1412 (1970). 

4.- F.D.A.: Feed Additive compendium, Food and Druq Admi-­

nistration, Washinqton, D.C., 1973. 

5.- Hern!nciez, J·,P., Revilla Monsalve, M.C., Herrera, J. 

y BermGdez, J.A.: Hice testicular evaluation after fur! 

zol-idone treatment, a fertility and morphophysiological 

é:orrelation. X Reuni6n Anual de la Academia de Investi­

gaci6n en Biolog1a de la Reproducci6n, A.C. (memorias) 

Morelia Mich. pp. 418-422, abril (1985). 

6.- Hern!ndez, J.P., Stephano, H.A. y Estrada, R.R.: El cer 

do como modelo- para estudiar el efecto de la furazoli-­

dona en el testículo. XX Reuni6n Anual AMVEC 85 (Memo-­

rías) MArida Yucat!n. pp. 29-30 Julio (1985) ed. Depto 

de Divulgaci6n de la F.M.V.Z. U.N.A.M.- e.u. 
7.- Koeda, T., Sasaki, N., Kohanawa, M. and Konno, s.: Sub­

acute toxicity of furazolidone for Guinea Pigs after --



12 

.two months administration. Changes in adrenal gland, 

testis and stomach. Ann. Rep. Nat. Vet. Assay Lab.,4: 

21-30 (1977). 

B.- Kon-No, s., Koeda, T. and Fujuwara, H.: Furazolidone 

induce changes in testis, ovary and stomach of rats. 

Bull. Nat. Inst. Anim. Aith.-·, 74: 30-38 (1977). 

9.- Me. Calla, D.R., Reuvers, A. and Kaiser~ C.: "Activa­

tion" of Nitrofurazone in animal Tissues~ Biochemical 

Pharmacology, 20: 3S32-3S37 (1971). 

10.- Me. Calla, D,R. and Voutsinos, D.: On the mutagenici­

ty of nitrofurans. Mutat. Res., 26: 3-16 (1974). 

11.- Nentearn, s., Popet, A., Popescu, V., Moranio, S., Spi~­

los, G. , Welponi, G. , Popescu ,· A. , Hebeanu, N. and Ir~ 

let.: Sorne aspects of furazolidone poising i_n poult -­

chickens. Lucrarile Insttitutulmi de Cecreri Veterina­

re si Biopreparate, 15: 12S-131 (1979). 

12.- Olive, P.L. and Me. Calla, D.R.: Citotoxicity and DNA. 

damage to marnmalian cells by nitrofurans. Chem. Biol. 

Inter., 16: 223-233 (1977). 

13.- Omer, V.V. St.: Efficacy and toxicity of furazolidone 

in Veterinary Medicin (A review). Vet. Med. Sm.Anim. 

Clin., D.:_ 112S-1132 (1978). 

14.- Paul, M.F., Paul, H.E., Bender, R.C., Kopko, F., Ha­

rrington, C.M., Ells, V.R. and Busard, J.A.: Studies 

on the distribution and excretion of certain nitrofu­

rans. Antibiotics and chemotherapy, 10: 287-302 (1960) 

15.- Robson, J.M. and Stacey, R.S.: Recent advances PharJll!. 



13 

cology. 3rd. ed. A. Cllurchill Ltd. London, 1962. 

16. Seneca, H.: Biological basis of chemotherapy of infes­

tation and intestations. F,A. Davis Co., Philadelphia, 

1971. 

17. Servicio Cooperativo de Extensi6n: Nutrici6n del Ciclo 

Productivo del Cerdo. Servicio Cooperativo de Exten-­

sion. Universidad del Estado de Iowa, Ames, Iowa, --

1982. 

18. Tennent, M.D. and Ray, H.W.: Metabolisrn of furazolido­

nc in swine. Proc. Soc •. Exp. Biol. Med., 138: 808-810. 

(1971). 

19. Van, V.J.F. and Ferrans, V.J.: Congestive cardiomiopa­

thy induccd in duckings fed grade amounts of furazoli­

done. Am. J. of Vet. Res., 44: 76-85 (1983). 



14 

FIG. 1.- Fotonicrografta de htgado (lOx) se observan 

los hepatocitos formando cordones· distribui 

dos radialmente desde.la vena central, alq~ 

nos con doble núcleo, las c~lulas de Kupffer 

se encuentran pegadas a las paredes de los 

sinusoides. 
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FIG. 2.- Fotomicrografla de hip6fisis (25x), este 

campo corresponde a la pars distalis. En 

esta foto se observan las c~lulas crom6-

fobas que tienen un citoplasma pequeño -

que no se .tiñe, las c~lulas crom6filas -

(bas6filas y acid6filas) y algunos capi­

lares con eritrocitos. 
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FIG. 3.-. Fotomicrograf1a de hipotálamo (2Sx). En éste 

corte se observan cuerpos neuronales .y célu­

las de la gl1a, la organizaci6n de haces fi­

brilares sin alteraci6n aparente. 
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FIG.4.- Fotomicroqrafta de duodeno (lOx). En 

este corte se aprecia parte de la 

mucosa, las vellocidades, el epitelio 

ciltndrico simple y células calicifoE 

me esparcidas en todo el corte, sin 

alteraci6n aparente. 
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