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- INTRODUCOION-

‘Utilizar los prinoip
~didos en olase para analizer

Tos. problemaa mﬁs frecuentes
en Ln préotioa profea:lonal.

Elf&baoﬁtvo de la enseﬁanza de la Bloquimica en nu st‘

‘anzmales en la aalud Yy enfermedat, y forma p‘ t
basct para un mea&r entendimlent de 153 princip ‘ f

”to del lugar de la Bloquimlca en la eduﬁac16n veterinari;
.,Unicamente & través ‘de” un sélido conﬂolmiento -de eata mate
‘ria estaremés capa017ados para estudiar,'o para segulr ‘una
- Vlinea de investigaciln, en las dreae tales comd: nuﬁricid
,g_Tanimal; prodiceidn de leche, farmacologia, fisi“logia ani
. bal, genética animal, patrlogie clinica y otras. In. aligéncia
'fde las bages apartadas prr la Bioquimlca es dificil obtener‘

un ‘conocimiento clars en las éreas ‘de- estudio 01tadas.'

En el campo de la enseflanza, se debe'proveer al esfd&iah+'?ﬁ
te de Medicina Veterinaria y Zootecnia de un entendlmienttbh
bdsico de los eventoe biequfmicos en los animales sanes y -
enfermos, los aspectos bioguimicos della produccidn animal
y el significade de las pruebas de laboratorin., Para llévar"

a cabo los objetivos mencionados se propone el presente tra=



- los nuevos conoclmlentos aprendldos. Por medlo de est_ me
 tod~logia de la enseflanza, el alumno aprende nuevos prlno
, p1os v conceptos, los repasa y, tal vez lo més 1mportante‘
fentlende el por qué la Bloquimlca es una a31gnatura funda
fmental en 1as 01enc1as de la salud y como se 1nv01ueran

vc16n. Al avanzar en las demés as1gnaturas de 1a carrer -
. ‘nos damos cuenta de la 1mportan01a ‘de la- Bloquimlca par :
Vfgpoder comprender y "disfrutaxr" de los nuevos: conoclmlentos
jque se nos ofrecen, los cuales por Talta de bases sélidas
;no a51m11amos totalmente 0, algo que .por desgra01a sucede
vfrecuentemente, esos conceptos gson vertidos en forma. trun—,

_cada o incorrecta ya que tampoco los profesores tuvieron -
:una buena enseﬁanza de esta nateria. o

Al 1gual que las demds materias- bdsicas de nuestra carre--;
ra, ‘la Bioguimica debe cursarse en los primeros semestres
‘ya-que nos brinda los cimientos sobre los cuales se han de
edificar nuestros conocimientos y desarrollo de la prdcti- -
ca profesional. E



5 fC1in1cos, Prevenclén y- Tratamlento y Blbllografia,',
~-la parte wedular corresponde a los. Gamblos Bloquiml
las otras sscciones son solo complementarlas, por 10 cual

‘V‘solo ‘se tratan en’ forma superf1c1a1

La Serie de referencias citadas, que a primera’ vista ta
" vez parezcan excesivas, son las fuentes de los conoc1mien—

“tos- vertldos en los seminariecs y deben maneaarse y. entender
“'ge como un banco de datos- para aumentar y contlnuar~la edi-
cacién. Es imperativo que los estudiantes sean acostunbra—
dos desde los primeros semesires a la metodologia e incal-
" eculable valor de la investigacién bibliografica, la cual -

debe adoptar para aumentar sus conocimientos y despertar -
su curiosidad cientifica. Co







‘quREA“
v muscular ;”"  ‘*1;;k if@t{j:,Tv
Proteiha de ‘la lana e T, Amlnoa01do

‘;.1"} .1de la 1ech NN o

R l - Ut111z1c1ch ‘del-N de 11 ur01 por 1os mlcroorgan -
. 'mos runlnales y su nosterior anrﬁvnch mlento por los. rumiante

Ia intoxicacidn a 1a que -se’ hard- refcren01a us causada‘ or:
“fel amoniaco que se libera cn vrqndus cantidades: debido: a'una
excesiva hidrdlisis de la urea por los mlcroorganlsmos_del";u
“men, por esto es que el término "intoxicaciom por Ufeaf'gs:en-h
naﬁbso, ya que la intoxicacieon es causada por ol'dmoniqco-Qué
penetra & la sangre y por la inecapacidad del hil=ado pmra meta




'bollzarlo rapldamente.

‘nvestlna01ones hq 51dc c‘l de dlsmlnuwr lq tascﬁ'

m ento del qmonlaco aun lfhltﬂ tal que la

caso du 1‘

;de nluropeno utlll ablc.,ﬁn el

CAMEIQS _;BIOQ‘U"IM;CQ;%._‘ 2

= Hldrdllols de la u“ca.:»

“1] e T
no: du loq mayo%es prochm . en ia“pflcx

“iamonlaco, Va que 19 hldrd’lsls dcv
w)}'mas répldo que 1a ut¢~nzaclvn del =
"jfresultado es una cventual p»rdlda

' 1mon1aco fucra mas lenta y/o si se

, “ bono faCleenue Qlapﬁnlbleo para la :
-5'mon1aco v formar am1n0d01d0s;,tnio nodrf% scr convertldo en;
protuiﬁq mlcfoblqnq (4#,10). . :

2.~ Comportamiento dc¢ amonlaco en uolu01on.

*Z1 amdniaco pertenece a la clase de sustancias llamadas
ficidos débiles o bases, las cuales cxisten en parte como molé
culas disociadas. Muchos importantes azentes fisiolémicos'y -.
farmacoldgicos pevtenecen a asia clase de sustarc ias. El,dqi
do carbdnico, uno de los 4dcidos ddbiles mos universalmente dis

tribuidos. es conccids por su importante papel en la respira.

(’ ,:.‘



Es aparentc que estas 1nterrul"unones para o IMEov
_”debll 5 una baso ddbil, puedon ser cxprcuadas en’ term7
 titativos como su afinidad por los H
“centracidn de protoncs y de h :
muy precisas pero extrpmadqmcntc peqabnas Q 1nconvon1cntes.

Por esto, sus rGSDuCthOS Lomarltmos nenaflvos. pH R pK on
1los tdrminos que na% sc utilizan. ‘




. 7 :
do esza 1on1Aadn 91% 0 una JaSu ic bstz q

"una un:Ldad pO“ ﬁm, imz dc> =10 mlor (H pK

: Es aparentc que ia enncéntracion del. 'monmao n"
: : que existe en equilibris con la forma mnlaada (NHu),,
"‘»calcular 3@ oullvanuo la aifu1e te e (u001on, L se o ne
o pHy la concentracicn fotal del amoniaco (NHB o NEL).
- mane ja ‘__sf va que nieesdas 0l 1os protones puedsm determinar-
se por mdtodos directos..

100 ;
1 + antilog (pH ~ k)

% ionizado =

Ios edleulos utiiizendo asta cocureldn muestran que el por‘
centaje de ionizacidh sisuc wna cvrva sism aidea on funcmn deln




ucdlsocla-

del ldhr monio “en: fun01on dcl pH. La- barra o}
rango del pH: flSloldnlco de 7

% de

Cl on

a: 7 b pqra

Vlsek (36)

o de

Cgo2l o0
872 2030
842 . -0.60
8.2, - .. =0.90
B.02. . =1,00
o982 o -l.20
72 Zls0

7.22 .. =1.80.

w2 ~1.60

6.92 . . =2.10°
6.62 ~2.40

Relacioh del pH y la ionizacidn del amoniacd en- plasma arl
(pK' 9.02). Tomado de Visck (36) :



(22 23) Los nlveles normales de amonl
10 mg % (1 13 14) Al estudlar la tox1cldad se a-descu

;;mas qué. el ién amonio (5 19) Ademés, el pH dptimo'“
tividad’ uresiftica es de 7.7 a. 8. 5 (13, 26,28, 29)
:quo no ‘oxiste una relacidn dirccta entre la: conce tr
'famonlaco en rumen y si tox1c1dad, sino quc esta ﬁltlma
’méé del pH ruminal y la concentracidn del amonlaco sangufh,

++1,13,14) .- Se puuden encontrar- concentra01ones T6x1cas de amonia

€O en ‘sangrc aungue on rumen sean bajas,: 51empre y cuando el
pH ruminal este alcalino (el pH ruminal normal va de 5f5
siendo variable en funcidn del tipo de dieta). En - los caQos de
intoxicacidn por urea llega a-ser de 7.4 (13, 36) ‘

Ia rapida hidrdlisis de la urea provoca una eiévacidn del
pH ruminal ya que, desafortunadamente, la capac1dad buffer del
fluid» ruminal ante £lcalis no es tan grandc como ante” log écl
dos (6)



Cuando la;concentraclénfde amonlaco en sanﬂre pa’a le

w"_vclo a urea (en los mam!?eros), la cual es. llevada por la
',gre a los rlﬁones donde es excretada (24) En 1os rumlantes

nes pueden captar el amoniaco Ge la sanore e 1ncorporarlo'
. deido glutémlco para sintetlzar la’ Flutamlna. El cereﬁro v
‘ﬂotros tejldos también son capaces de utilizar al” amonlaco,
¢esta forma (2 3)

La eléVacidn del pH sangufhed'de su valor normal de 7. #Vé
7.5 en casbs de intoxicacidna mientras que la pCO2 no es al-
_terada, indica que se ‘trata de una alcalosis metabdllca (13)
Ia compensacidn pulmonar (hipoventilacion) mostrada por los: ‘
animales intoxicados, especialmente carca de la muerte,_in&i;f_k
can una acidosis respiratoria compensatoria (30). Tambiéﬁ se.
ha reportado un incremento en el Acido léctico sangufhed,rlo,'
cual incrementa el efecto aciddtico (Lloyd, eitado por Davi;"
doviech ¥y col.. 13).

v



absorbldo a urea (l ]O)

de dano estructural, pﬂr 10 cual se enfatlza an POS
‘rreglos . “del metabollgm '
's1gnos son-'lnquletud bmbotqm“enco, temolores musc
la ple] ex0031va sal*va01on, resplraCLO,' '
dlna01on, postrac1on, rlgldez de mlumbro“

a aparlclon de 10 '51~nos (1 J? 2;,,4)

un dlsturblo en el unillbrlo a01do~babe Y- ‘g
'el balance electrolltleo o

i PREVENCIbN v TRATAMIEM}O .

Como se vié anterlormente, La cnntldad de ureﬁ n ceb

"croflora ruminal estaré adﬂptada para. ap“ovechar mas raplda
mente el amoniaco - desprbndldo (21). thsten otras hlpd%GSls
‘7para explicar la tolerancia hacia concenhra01ones altasvde u

- rea dietdtica: mayor conversidn del amoniaco a. urea por el
hI%ado, mayor utilizocidén del amoniaco por 1akmucosa rumlnalf
o una ma® rdpida excrecidn de urea por el'riﬁén‘(lo), uhuroh,‘
(11) scBala gue esa amaptac1on losrada con poquéﬁbs _hcremento%

.

diarios de urea =2a la racidn se plerde rapidamente si s der



‘de suplome t‘gr,uféa.~ :

Imlddh chmn fuente db cadenas hldrocarbo a
la sInt031s de am1n0dc1d03t para produ01r una,f

coodel amonlaco \,,Lh,)éfrJ Lamhlen como uente de'energi par
105\procesos bioSintéticQS'(lO,lB); '

,dakgcomo 900 & de urea/lOO Ke de. - v /d¢a
amboa casos;51n manlﬂes+1rsc 31nnos de to

Como tratamién 30 ﬂe esta 'nt0x1cac1un se ha pr uest

'1frecupera01ones, ain en anﬂmales ya tetanlzados. Sc"deben t
Mtlas medldas p*ﬁventlv @3 necc%arlao para ev1tar una perit_.
7(1,13). Con este procedimiento se ha' encontrade que’ el am’nla

co sanguineo se elimina rapidamente -y la tetania cesaven’Bl

“ minutos. Se recomicndowrellenar cl rumen con agua tibia 'y ré
“poblar la flora y fauna ruminales introduciendo fldid37rumina
fresce de animales sanos o bolos (1. 13) Los animales aoz tra
“tados han mostrado una rdpida e cevperacidn ¥ una buena IcrmPnY
tacidn rimined en un términs de 48 horas.
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INTOXICACION POR ARSENICO

B

i f,imoﬁvc.cziom o

; SG suele considerar a1’ arsénlco (As)icomo un metal, aunqu
'par sus propiodades qu;micas Y. su posicion en. ‘1a ‘tabl perio
-fca de los elementos esS un cuerpo. no metalico..hstevelemento
'xlste en’ tres estados de ox1da016n: (elemental). ‘

oropimente. ASZSB) v el anaranaado (reaalgar, Aszsz)-
,:el arsenico estd’combinado con muchos .otros: sulfuros'm‘
_Cuando se- funden los minerales, prlnclpalmente 1os

_,icobre. para beneflclar los. metales. el arsénlco presente com
 flimpureza ‘es. oxidado a trlox1do de arsénico ¥ sale’ ‘como un‘pol
"ovo muy. fino en‘los humos,~ contamlnando los pastizales cercano
Se han presentado frecuentes’ envenenamlentos por arsénico en e
»:ganado que pasta cerca de. las fundlclones (12) ' ’

_ El arsénico es una- 1mpureza nuy comin en muchos compuestos
:qu1mlcos. En mayo de 19?6 se presentd una 1ntox1caciOn masiva
- del ganado lecheroc de Gomez Palacio, Dgo., al ser confundldo mi-.

neral arsenioso (plrltas) con rocas fosfdricas y-ser’ suminlstra- *



todas sus acclohes tdxi

:sea la forma de un arsenlcal.r

“flos arsenatos son menos tdxicos que 1os arsenltos. Losksulfu? s
y otros compuestos arsenlcales naturales son 1nsolubles y por‘
tanto menos tdxicos, pero pueden ser oxidados y convertirs_
forma tdxica del tridxido de arsé¢nico (7). s

Ademds de la naturaleza qufmica de estos compuestos, su esta-
—do ffsico (roca, pulverizado o en soluciédn), la condlcldn de 1os
Srganos digestivos, la naturaleza de la 1ngesta. etc., son’ fac-
tores que afectan la dosis tdxica para cualquier especie. La =
dnsis letal oral de arsenito de sodio varia de 1 a 25 mg/Kg de
p.v. segin la especie, edad y otros factores (2,7).

I? t



i CANmIQS-,BIQQ'UIrAIcos. i

J;}nes para determlnar que nrupos son 1os resp 1S
. dad enzimdtica (10). Entre los. primeros grupos
"J:esenclales para la’ actividad enzimética estuvier,n 10s" grupe
.sulfhidrilo (=SH), grdcias al trabaao realizado por Suﬁn r
: 1and. citados por Johnstone (9), en 1933, qulenes demostraron
'Jla présonoia~ de estos grupos en la ureasaﬁcristalina

Las evidenclas acumuladas haqta ahora 1nd1ca ‘que 1os ars ni
; cales deben sus efectos tdklcos a su habllidad para combinar:
los arupos sulfhldrllo. como lo suglrlﬁ Ehrlich desde 19(

 3ruvato. cetoglutarato v cetobutlrato.lAl 1nh1b1r a. evt
:-8e evita la formacidn de Acetil CoA (Fig. 1), Succ;nili
‘Ypionll CoA.{importantes 1ntermed1ar10s del metabollsmo
M;secuenc1as mas 1mportantes de 1la nh1b121dh de este cofhcto
”21mat1co es una inhibicidn o dlsmlnucldn dela glucd1181sky ci
" ‘clo de Krebs. Los arsenicales pentavalentes pueden desacoplar a
,‘fosforllac16n oxidativa (6) '

o La sepunda ac01dn a nivel molecular de los arsenlcales tr
",‘valentes es. que reaccionan con los grupos sulfhldrllos de 1as_
“’proteinas. de modo que inhiben los sistemas en21mét1cos esencia
les para el metabolismo celular (6,9). La ecuacidn ﬂeneral de'la°
reaccion de un dxido de arsdnico con los sulfhidrilos de 1as pro-

,telnas es la siguiento: _
S——Proteina

R—AS—0 + 2 HS—Protefha ——3 R~—AS L H0
S-—Protefna ‘



- .réncia
solinas pirofosfato (Tiamina-P-P) con produccicn-de una molécula
. #% Transferencia del grupo acetil de la acetil tiamina-P-P

N
;_933

CHB-C-COO .l.';l.zl_lxa_tgi N

FADS . NADY

mm:) G

>11Ab1~i «H

Flg. l.- Descarbox1lacidn ox1dativa del plruvato ]
: es gatallzada por el complejo multlen21matico de 1a-deshid ge‘
“piruv cg Los pasos esquematizados son 'los sigulentes: *

@ dos #Htomos de carbono del piruvato a’la coenzim

.coenzima dcido. lipdico oxidado, la cual ésta unida a la appenzina
por medio de un ehlace peptidico al grupo épsilon amino de 1a’ 1
- sina. *## Conjugacicn de la coenzima A con el grupo acetil para’
-« dar-lugar a-la Acetlil CoA y reducir el segundo azufre-delideido
. lipdico. En el recuadro inferior se esquematiga la reoxidacidn del
deido lipdico, por reduccidn acoplada del NADY reaccidn catalizada
por la enzima deshidrogenasa de flavoproteina del acido lipdico

Tomado y adaptado de Bhagavan (1) y Mazur (11). - ) L

Le absorcidn de los arscnicalos inongénicos enbal tubo digesf,
tivo depende de su solubilidad, cuando es menor ésta; maybr c§n§‘
tidad de arsenicon aparece en las heces. Los arsenicales solubléS}‘
se absorben lentamente por la piel intacta, pero rapldamente poru:

heridas recientes (3). :
a0,



N Como ya se menciond. el arséhico forma comple
:’»de las protainas. acumuléndose pr1nc1palmente*en
" fiones, 1ntestino, bazo v pulmones;_ff"

 21mas oxidativas (7). En el peloy tegidos'querati
'_senlco aparece 2 semanas después de la exposicidn.
;en 1os SH de la queratina (5416).- :

SIGNOS CLINICOS Tomados de Blood (2)
- 1es (15) : o

_ En los casos aaudos hay una excesiva sallvaoidn;,
'-sales, gsed, vdémito en las esp901es en que es’ p031ble'4
1aom1na1 agudo, aﬂalactla, diarrea posiblemente sanguinolenta
deshidratacidn, debilidad, paréllsls posterior. postraclén Y
muerte enl a 3 dias. Puede presentarse el aborto en hembras ges
tantes.

En 1los casos subagudos, en los cuales los animales viven méé

_kdlas, ademés de los 51gnos antes menclonados se. presentan anor

- xXia, depre51dn. incoordinacidn, temblores, estupor, hematurla
hipotermia, convulsiones en algunos casos y muerte.

Los casos crdnicos son raros, en e¢llos se observa un adelga-':
zvamiento progresivo, incoordinacioch, pelo hirsuto, hiperquera-.

+osis y doscamacidn de la piel.

PREVENCION ¥ TRATAMIENTO.

erav




f-quelada v excretada. pero en la prdctica, 1o dbstante. la re
Vpuesta al tratamiento con BAL no es tan efectlva como To seﬁala
'ffel mecanismo antidotal antes mencionado.. E1 dimecaprol no - pue e
"reparar el dafio celular y ademds, si se exceden las: dosis: tera
pbuticas de este medicamento se presenta 1ntox1ca036n por él (?,

17y,

Otra sustancia utilizada como antidoto de 1la intoxicacidh'pdf‘
arsénico es el tiosulfato de sodio, pero su efectividad ha’ 51do 3
muy discutida (7,8,17). Se ha probado, con buenos resultados. el 

uso del acido 1lipdico exdgeno como antfdoto (8). S
2%
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' AFLATOXICOSIS -

INTRODUGCJQN,_

En 1960 se presenté en Inglaterra una. enfermed,d nuev/

_ Como la. causa de la enfermedad era descon'
”gdenomlnd "enfermedad X Qe los pavos" Al pocqftlem

‘fvitos.

: x1na sino varlas. f

: "Las aflatox1nas son un. grupo de metaiolltos de alguno
;jhongos del’ genero Aspergillus v del Penicllllum. Las aflato-
1pr1nas mas 1mportantes .son la B1 v G1, asi como ‘sus’ derivados
“;32 ¥ Gyo Las letras B ¥ G se refieren al color dc la fluo
.. rescéncia emitida, azul (blue) 0 verde (green) al separar

; 1as por cromatografia en placa flna Yy exponerlas a 1a 1u
';‘ultrav1oleta, los- subindlces 1y 2 indican su p081016n en =
?flos cromatogramas (11). Existen otros derivados de las prin:
‘cipales aflatoxlnas, los cunales generalmente son productos
V?del me tabolismo de las mlsmas, y se describen como M1, M2,
2&’ G2a’ etec. La letra M se reflere a "milk", ya. que. se 7:*;'
aisld por primera vez de la leche (3). EL miembro mds abun~
dante de este grupo de toxinas, en,contaminahiOnes naturales,VF'

es la aflatoxina B1, cuye estructura se presenta en‘la‘Fig;—
1. Lag otras aflatoxinas tienen estructuras sewmejantes, va- -
riando principalmente en la localizacién de las dobles liga—
duras o del oxigeno (Fig. 1). Todas son coumarinas altamente;A "
sustituidas, denominadas difuranocoumarinas (11). :
T



1.~ Eotructuoras de lng éflatckinaﬁ
Je Buck (11) g7 Gelablutt (25). AT =

nds comunes.
afinbexine,




Los hongos productores d aflatoxlnas s

7cada espec1e. ‘BEn general,

 af1atox1nas que los maniferos. Entre las aves,
“lldad -de‘nayor a Denox: es l 81gu1ente‘ patltos:
sanes aévenes >pollos. Lntre los mamlferos e

tox1na (2 11)

tales comoZIas aves (48), mlentras qué.v 8
,carcinogénlco,_como en las: ratas (60), pero en todbs
"sos las aflatoxlnas son- pr1n01palmente'hepatotdxicas
sah una depre316n ‘de las protelnas plasmétlcas;’

wison producidas por. el blgado. Se’ han* reportado depre
“de. las proteinas plasmatlcas en galllnas ponedoraé (
: las proteinas sérlcas en gollos (62) vy cerdos (26) e hi
. teinenia en patltos y pollitos (9). Debido. a que losf AC T
de la coagula016n sanguinea son proteinas s1ntet1zadas po

, "higado, ‘es de esperarse que los efectos hepatot6x1cos de las’
”,;aflatox1nas produzcan una conconitante reduccidn de dichos -

factores. Estos es apoyado por da. observacidn de que’ durante
la aflatoxicosis hay una prolongacién del tieopo’ de protrom
_blna en los perros (40), ratas (5) y pollos (17, 18), ¥y que- en
- esta intoxicacidn se presentan hemorragias en diversos 6rga—“f
nos.

CAMBIOS BIOQUIMICOS.

Ia mayoria de las investigaciones realizadas sobre losjeé"
fectos bioguimicos de las aflatoxinas han utilizado princi~
palumente la aflatoxina B1, lo cual parece scr el mieobro més‘

P




potontu de astulgrupa de. t x1nls.

In 1n¢ornzc1~n 61 gunlble hasta‘el’momento n pe
,'finlr una secuenc1a completm de cambics bloqulmi ) v
;pllque totalmente su8 efcctos t8xicos agudos ¥ Bu carc nog
‘nicidad (58) ‘Baséndose en el conocipiento actual sobre~l
';mecanlsmos de la sintesis de proteinas’ en 1as célulaa anin
'fles ¥ los papeles de la transcr1p016n del DNA y traduccidn
*del RNA en este proceso, se ha desarrollado una_ hlpd esi
acerca del mecanismo de. a0316n por el cual las aflatoxin
inforfieren las act1v1dadcs c»lulares. La secuencla
tos- podria ser la siguiente. ’ :

1a’ aflatoxlna B sobre 1n 51nte51a del RNA como
‘fde 1la unlén de ésta trxina al. DNA (12)
3sentadas por algunos investigadores (14,38, 44) indicL
”Sla 1nteraccién de la aflatoxina B1 con el DNA es muy débi
'~,pero Prasanna y colaboradores (43) hacen: notar que en. e‘
experlmentos utilizan DNA ulslado mientras que ellos han d
vmostrado una fuerte unidén de las aflatox1nas a 1a oromatlna
~integra (DNA, RNA, histonas y otras ‘protefnas) de ratas.;Eswa
‘_observacién puede tener gran relevancla para explicar 1os é
”,fectos téxicos. agudos y la car01nogen1cldad de estas sustan—
'clas. o ’ '

4 Sé ha demostrado gue los efecctos de los aflatoxinas son -
especificos, afectando unicamente al higado, salve algunas 4!
excepciones (57). Esta generalizacidn es aplicable a la afla=. . -
toxicosis zguda, en la cual se cobserva und‘necrosis’y acunu~ i
lacidén de lipidos en ¢l higado, y a la intoxicacidén créniéq  "”

en la que hay carcinogdénesis cn clertas capeciosn (58).

%



todos los constltuy
alnhlb1016n de dlcha rugenera016n es e
obtenidotal tratar con aflatox1na B

"nlco las celulas hepatlcas de’ r tas tratadas con\ flato

1 (6 51) ‘Estog camblos morfoléglcos solo se present

“;las 1ntox1cac10nes agudas (58).

3.~ Metabollsmo ‘de la proteinas,

0bv1amente, la alteracidn en 1la transcr19016n rcpercute en’
‘el proceso de sintesis de las proteinas. Se ha demostrado q“e;}
la sintesis de ciertas protelnas hepdticas se. 1nh1be al adml-;f
nistrar la aflatoxina B1 Las caracteristicas de esta 1nh1b1—.
cidén reflejan que ¢l efecto sobre la sintesis de proteinas es
secundario a la inhibicidn de la transcripcidén. Estas. conclu—‘ﬁ
siones se han obtenido a2l estudiar los efectos de la. aflato—g
xina B1 sobre la enzima inducible triptofano pirrolasa, la ~i

: 1



'i,caal estd presente»en pequeﬂas{cant dade'
“los oamiferos. La a tividad s

ffse por varios medios, 1nc1uyendok;
f‘sls de - hormonas cort1ﬂ0adrena1es T
CE trlptdfano, el sustrato de laéf'”

;condlclones. La admlnlstra016n de 13 act;nomlclnai
“‘incremento en la actividad de dlcha en21na.731 se apllcake
'antlblétlco ‘después de pasadas dos horas, el proceso de- vin
ducclén se hace insensible a la accidn 1nh1b1tor1a de la ac 
tinouicina D (24). Como se sabe, este agente bloquea especi ,
ficamente la sintesis del RNA, por lo cual, si se apllca des
pués de dos horas de haber adninistrado el inductor no_ se. -,f
observan sus efectos inhibitorios, ya que en ese tlempo ya.
se han sintetizado suficientes RNA nensajeros para provocar'
la elevacidn de la actividad enzinmdtica (58) ‘

-‘f—g#-t



_dos horas de \a inyeccion da'l i:\ductor. Sx se Aa&minist.ra
: las af"atoxunas despuaa de 3 h_oras de ap]icaéo e.1 i' u‘.'t‘.t

aﬂ atoxina B1 pe.rsistc por ]o menos 10 hd}_{as (59
‘ imh'nh-lc-u n ae otras enzims inducub es . (45')"

s R
Bl | R
Rt e
@2 R
R S
s o ‘.’ ol 4-"'/"?.‘.
e gl
¢ zo
I o Sk Pt
T e
R io a2

HOR AS -

i Pig. 2.- Ef‘cctos de 1a af]atox’sna y aa 13 o\«.tinornn

“eina D gobre 1a induceidn-de la -trmpié%ano pivxolosas hepi-
‘tieca ém vate. por hidrecortisonu. -(0= controles; a'= aflata-
xina 13'1 o= actinomicina D). Los inhibidores Se. adminis=".
{travon Junto cnn el induetor (¥, 1, 3 y 4 heras: acspués.
'l‘omaoo de Wog (s8).

Existe una hipdtesis que dice que Taw .)P‘!atoszin =3 ejer.-f"
ceni svs efoctos inhibiendo a la enzima RNA polimevasa DNA- -
dependiente (46), paro Doerv y colaborsdoves (18) seiyalaw.
que s¢ este fuera clevrlo se afectavia 1a 1 {ntesis de cual-
s 1}

’



‘"qulur'pruteina*rAl estudlar al’ efecto de 1'
fjbre los - factoresfde la coagulac1én en’a"e
no se “afectan “Yodos” por igual como seris
flnhlblclén total‘ ‘

esperars

'4.— Carc:mogenes::.so i o 3 )
Lafarge y Fray351nel (34) han desarrollado una’ h 8%
para expllcar el’ mecanlsmo ﬂarc1nogénlco deflas"

'larcual asume :que la unlén de estao tox1na

flatoxlnas en baaas dos13 y por perlodos prolon‘v
t_ucha, en la cual bajo est 3] condlclones, se desarrol

'5.-~0tros efectos 10quimlcos.;" S
“Se ha" reportado un ‘increnento en 1a act1v1dad de_la;e
”ﬁma fosfatasa alcallna serlca en: borregos allmcntados con by

‘]Lmas 15001trato, malato v glutamato deshldrogenasas sérlcas
*,en ratas bajo- tratamlcntos 31m11ares (13). En pollltos‘se han

L fgenasa ldctica, aldolasa, TGO, TGPy‘urocanasa (9 42)
dos se eleva la activided de la fosfatasa alcallna sérlca an
dletas con ouy bajecs niveles de aflatoxinas (26).: . La act1v1—~
dad hepdtica para netabolizar drogas se ve dlsmlnuida durante
esto 1ntoxlcac16n (13). :

.0tro efecto caracteristico de la aflatoxicosis, al wenos:
en ciertas cspecies, es la ncusulacidén de 1ipidos en el higa-
do. Tung ¥y colaboradores (54) han reporitado que la dflatdxiﬁé,
B4 : no.
inhiban su crecimiento, provoca una significativa disminucidn =

' SRR R

suministrada a pollitos en dosis pequefias, las cuales no.



=ni#eles mayores de los normales, tanto de proteinas con
ipidos, tlenen efectos protectorea (30 49)
1nterace10nes ‘con 1as neces1dades vitaminlcas. Las defl ien

cias de’ r1boflav1na 'y v1ta01na D hacen mas susceptlble :
Alos anlmales (30), mlentras que las def1c¢enc1as de tlamﬁn
'29) v v1tam1na A (10) “tienen un ‘ligero efecto protector.
- Los niveles sérlcos de caroten01des (xantofllas), respo
"sables de la; colora016n de la yeoa y piel del pollo, dlsmi
_nuyen durante esta intoxicacidn (55).

SIGNOS CLINIcos .

Los reportes sobre todas las especies:estudiadas indican
que los Pprimeros signos clfnicos de la aflatoxicosis son. ¥a

‘_ anorexia y la pérdida de peso. Adends de los signos mencio-~
nados no existen otros sino hasta pocos dfas antes de la - .. -
nuerte, cuando. los animales se nmuestran torpes, desarrollan..
atexia y finalmente se postran (2,33).

En la tabla 1 se resumen algunos de los 51gnos observadas
en ciertas especies.

3



" Aflatexines RN
~distéticas Sl o
- Contenide en. - perfodo de

vs/g de. 311~f—_; ,
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o BowmS0 - dfas-
ﬂtAO—SO 6130-
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dlarrea, tenesmo severo y prolapso rectal (2) En los cer<
dcs 8e observa una, diarrea sangulnolenta (7)A

esiones hepdticas”’

élulas agrandadas'
megaloc1tosis) T i
‘N cleos: agrandados T TR S
Infiltrac1un de cé- . i =
dulas 1nflamatorlas : [
:Tumores hepétlcos PR o -0

QPatologia comparatlva de anlmales allmentados con’ dletasrq
contenian pasta de cacahuate téxica. + = positivo, ='='nega-
tivo, 0’ = gin 1nformaciénﬂx Se ha reportado la aparicidn
-~ de neoplasmas ‘nasales en 2 borregos y un tumor hepatlco
Can tercero, de un grupo de 8 borregos alimentados con’ paste
_decacahuate téxlca durante 3 -5 aﬁos.{Tomado de Allcroft, 2)

" PREVENCION Y TRATAMIENTO.

La medida preventiva mds cficaz cdntia”la aflatbkieoéié‘
_es evitar le humedad, tanto en los granos cowo en las BbdéQF
gas. Los hongos no pueden desarrollarse en ambiehtes\poco _ 
nimedos. Otro medida importante es evitar la entrada de la
lluvia en los transportes de granos y alimentos para anita—
les. No debe suministrarse nunca alimento enmohecido. (30).
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en pollos que sufren de aflatox:.cosis?
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 AGIDOSIS LACTICA

INTBObficéidn

La ac1d081s ldctlcn es. una'enfermedad"guda de"los. T

‘”?3.— Otros constltuyentes de los allmentoc'anteo mcn01on
doé que pueden nyudur a la presentacidn de es ta cnfermedad
on varios hidroxidcidos (deido L-mdlicoen frutos arbdreos,
~501do L—t rtdrico en las uvas, dcido ldctico en allmyntos‘feg
‘mentados como 1la malta y ciertos onsilados);”fitdfds;bfoéfd;
A t5S y potasio, los cuaales comunmente estd- ﬁresénﬁcsiénfdpﬁé
';ciables cantidades en los granos de cereales (10). :

1o dosis de alimento requerida para causar la enfermedad »
y la muerte depende de varios factores: la forma fisica (gra- "
no entero, guebrado o molido), ticwpo en gue s¢ ingiere, tipq!*
-de dieta o la gque estaban acostumbrados, especie, condicidn: =

“



ildel animal pob1a016n mlcroblanu rum1nal pree
;Q(37)-'Pero s1empre serén grand s cantldades,

1}jm1entras que 50— 60 g/Kg de p v.ulo fueron para,
vgmantenldo durante un ‘Hes con una.: dleta 1nﬂdecua

4cs, al pwrecer, un proccso qu
,;grupo de mlcroorganlsmos 1os fermentu-

}voldtlles (12 26) Ex1stcn pruebns de que ngunos mi

nlsmos son capaces de produ01r N utlllzar ql qcldo lictlco
lllos mlsmos (20)

7 Hungate ¥y colaboradores (16) hlclbron los prlmeros estu-
dios extensivos acerca de los cambios mlcrobioléglcos ocur
.dos durante 1a acidosis ldctica de los rumlantes y reportar
'que cuando se adiciona glucosa al rumen gcnuralmonte se incre
‘menta el ndmero de Streptococcus bovis, bacteria productora :
de 4dcido léctico (38). la razdén del acelerado crec1mlent0jde‘,
esta bacterin, segin Hungate, es la siguiente: "Cuando Id_digjt'
ponibilidad de carbohidratos ecstd limitada, la eficienciazdé

1as fermentaciones parz la produccidén del ATP se exalta,‘ob;  ;“
servdndose una competencin entre las bacterias que obtlenen
mas dc dos ATP por glucosa y S. bovis. Durante la acld031s -



el exceso

s:de mlcroorglnlsmos cnpaces de utlllzar al lact to
ds‘camlnos metmbdllcos utlllzados son. q) Tlgac16n de CO a
actato con fordueidn de succinato (19) ¥ b): Formaclén de,v
rllato (24 43), ‘Evidentemente- tales orgwnlsmos o algdn pas
del metabollsmo del lactoto son 1nh1bﬂdos cunndo ’1.pH;es¢mee

 nor que 5, o (33)

Otros chtoreu, ademds de la produ0016n ¥ ut1112a016n por

los microorganismos, influencfan la conce ntrqclén raminal de.-
dcido ldctico. Entre cstog sc incluye al PASO del contenldo—f
ruminal hacin omaso, abomaso e intestinos; los efectos de di= ~*
lucidn y buffer de la sccrecidn salival; absorcidn a trovés
del epitelio ruminal y fendmenocs csméticos (10). |

ly¢i4  n



'c la a01d081s lactlca, entre cllos 1a ulev1016n

736)~‘ﬁdemés,
1m1nal causqn

{drntaclén del qnlmnl Las fermentac1ones ntiplcas tamblen dan
lugar a la produccidn de sustancias t6x1cas, tales como la -
hlstqmlna (6,34), etanol (2), tlamlnasa y otrns, que al pasérf

a la sangre agravan el cuadro. :




OI"'I].

o} mmolés/lltro (normnl = 10~20 ng ﬁ)
'D—lqctnto (1act1to total menos L—'

P
TIEMPO EN HORAS

12716 20 24 28 32

- Flg. l. Camblos en la composicidn de 11 sangro después'
i de una dosis letal de cebadn en borregos. El ipcremento del -
. slactato sanguineo fué correlative a la declinacidn del pH v
'Pablcarbonato pla smdtlcos. Tonade de. Dunlop (10).

El isémero D del 4cido ldctico es poco metabolizado=por:¢i{f
higadc y es por 2850 que desaparece wuy lentamente de 1la cireu-' . .



a01én, en compara016n el L-lactato, el}euwl shcl producto

‘entrada del “01do 1éctlco o la sangre excede ﬁ‘la
ma:-de- su | metnbollsmo y excre016n, acumuléndose en- los liqu
‘dqs orgdnlcos. '

_’En resumen, las consecuunc1qs de- esios cumblos b
cos en. 1a- sangre son"a) Dlsmlnuc1én del volumen*p_asm
) severa deshldrata016n (ﬁ a01d051s metab61101 Yy

pre516n sanguinv y aumento dbl gasto cardlaco (1 )

LWAdeshldrata01én durantu' "vfase 1guda deA
ad‘provoca unﬂ progresmvw ollgurla hasta da- anur o

al p. nclplo hay diure51s provocwda por la elevadu
16n del lactqto en 11 orina

El pH normal de lw orina en: los rumlqntes es neutro
fgeramente alcallno, pero en esta enfermedad bmaa hast

"promedlo de 5 0 y con una’ elequa concentrac16n de pdtas
’flactato y fosfatos (10). ' S

. S‘IGNOS ‘CLINICOS. Tomados de Elam (11) y Jensen (18).

Toe signos dc la enfermedad se manifiestan entre und y dos

dihs!déspués,del cambio de dieta y consisten cn/?érdidd{delu

'apetlto, depresidn, dcbilidad, pulso y rcspiracién dcgleradoév
'y atonia ruminal. Lo piel se nota deshidratada yola tomperatu-

'ra corpornl es normal. Conforme progresa la cnfcrmedad ge pxe—
,sentan diarrea mucosa y dolor abdominal debidos a 1la 1rr1ta—;i
©eidén de la mucosa del tracto digestivo. Posteriormente hgy — 5 
" incoordinacidn, laminitis y claudicucidn. Finnlmcnte~los‘anie
males se echan, cocn en coma y mucren. Lo tosa de mortalidqd7”f7
es elevada y el curso variz de 2 a 6 dias. PR

t'd



'PREVENCIQﬁ;Y TRATAM;ENTO.,

La megor i‘orzm~ de’ preVbnlr 1la 3016051s,rum1
le de un adecuado manego nutr101onal.i e

P

~en tres o cuatro veces al dia (41) »
.Adlclonar agentus alcnllnlzanto al ¢

to en lo*_cnsos s veros cs,‘aunque en- ocuc1ones 1mpract ab
3 ‘vumenotomla. Esto 1ncluye ol.vaciar al rum '
lllenarlo 1nocu1ando 1iqu1do rumlnﬂl fresco de

(30)

'via oral parm 1nhlblr a log mlcroorganlsmos productores d*
‘ac1do 1ldctico (9) Los agentes ulcallnlzantes no, han demostr
a6 tener efectividad al admlnl trarse por via’ oral (50) ‘
 ‘5debe instituir tambidn una ~terapia parenteral que- 1ncluya AN
. tihistomfnicos, tiamina y fldidos intravencsos (30)

Los anlmales afectados en forma qnudq c crénjcw por osta -
enfermedad, segin la espeecie, sexo y etapa productiva, son =
'suSCLptlbles a padecer simualtdnea o posteriornente: %) Una ba-

1ja en la concentracién de grasa en la leche, b) Hlpofagla, e)
Laminitis, d) Abscesos hepdticos, e) Desplazamiento del aboma—l
- so, f) Polioencefalomalasia, &) Tlmpunlsmo, h) Ulceras 5 1)
Shock (30). ' g

PREGUNTAS BIOQUIMICAS.

e



1.— &Cudl es:la- via Mutabéllcﬂ utlllzada por}los ‘miero
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INTOXICACION' PO

- INTRODUCCION.

ixisten por 10 menos ureSC1enuas_e5p cies

ée reporta_en da lJueratura a_cste tlpo de plwn‘as
; ;;clalmente tox1cas'_ pern muy pocoq autoresiéxpre;
'a“;do 'del toxico (9). In Wox1co 'se han’ efectuado ‘éstudic
k termlnar ©1 ‘contenido de ~1u0051dos 01qrovenlcoi
jes mes: comunes, encontrando Que 1os que son "potcn{
‘.mdb boxlcos"‘son- pasto Bcrmuda, pasto Estrella Sa,t'
'Cnaya (13).v0tros forraac eoocnqdos a la 1ntoxlcacldn por
'dbvcianhfdrico.(HCN) son: sorgo, pasto audﬁn pesto uohnson
L alfalfa;»tréboleSg vuca; ete. (12)

Los glv0051dos cvanOﬁénlcos son subproductos dal mctabol»
‘mo de las plantas y sus ccncentraciones en 113 difex Ontea espe-
‘cies vegetales son variables, dependiendo del. cllma,lestado d

madurez de la planta, etc. (2).

1,

Bansal, citado pos Miranda (13}, na fundangntado qu pdra
la liberacidn del HOW s ossneinles el glucisidn pluno énlco

yo it



y la corresnondlente enZLma que 10 hldroltce
(:euperar cuatro cateporlas de’ p;antas:

%Planﬁas vie ncoﬁ

‘Planiag conteniendo ex

seont tanto al Plucés do

_‘Plantesiconu,u”“udo
_Plantas_bawénfes de ¢

d‘llas planhas r"ovoca Ja liberac*dn del dCN La

e peneralm ua iatal,,Jn Lt ox10101dn cronlca ued
sar boc1o en los an“malea re01én n1c1do°, ospe¢;a1mente )
quellas dr du cuyos 0L01O -uon ch h1entes en’ 1odo

| "cAl}m:ms' B:IGQUIMGOS. ‘

vl*u Droduucnoh del «nluo 01anhfdrlco. ;j5 ,
Cuavdo lau pWa“qu que contienen v]ucdSldos clanogénllo
sufren 2lgtin dafio. en su-estructura celular. se. desenchenan
mecanismos enzimdicos que provocan la hidrdlisis de,dlcho glu-
¢6sido(Fig. 1). Uno de ios glucdsidos cianogehicos mas -abundar
tes en la plantas toUxicas es la Linemarina. (5). V )

, Ia Fig, 1 muestra cn el paso 1) que el enlace glucoefdlco -y
que une a la. &-D--Glucosa con ol 2~ hidroxiisobutironitrilo es
hidrolizedo por Lla cenzim: enddgena £Lﬁlucou1dqsa En el paso 2)
el hidroxiiscoutironitrilo s3 disocia formando acetona y feido’
cianhfdrico. Bzte uitimo peso se efectun rapidamente en forma -
no suzimitics. auegue on nlgunas especics vegetalos existo la

o ‘;



=3

as que ooptlenen Llnamdrlna. La Lotaustra

“Lotaustralina *

\do'Lotaustrallna.’

E -azdcar" producido. . en la hldro;1=1a de la mayoria a
-+ los glucdsidos cianogénicos es la/ﬁ- —Glucoplranosa._La hld 6:
‘i; 11s1s “de ‘los glu0051dos Amigdalina, Vicianina y Lucumlna prod

‘ce disacdridos que tienen como segundo azdcar respoctlvamente

" glucosa, arabinosa y xilosa (5). Tas aglucanas de tre ce de 1ox
veinte glucdsidos cianogénices conocidos estan formadas o se_—
~forman a partir de aminnAcidos proteicos; ecpecialmente Ao vﬁl
na, isoleucina, leucina, tirosina y fenilalaninak(5);




_Se ha reportado que la flora mlcroblana rumlnalv € ovino:
‘tlene la capa01dad de hidrolizar a los glu0681dos cianb el
7 (6). Esto quiere decir que si la planta contiene exclusi
wote al ﬂlu0051do Vv no a la’ en21ma que lo hldrollce e cu
'2;forma se libera el HCNHan Tumen, - '

2 A001on téxlca.
: Es aceptado generalmente que la 1ntoxlcac16n anuda po :
f nuro es debida prlnc1pa1mente a la 1nh1blclon del transporte
:de electronos en la cadena resplratorla a nivel del. compleao
,fcltocromo oxidasa, lo cual: causa una anoxia c1tot6x1caf(2,l
‘,fzo) LStG compleao es el miembro. termlnal de 1a cadena>r63p1r
"torla y es. el unico capaz de reduc1r al oxfpeno..Se‘sa e

on el 1on C-N a. ba;a concentracmon y luepo no
se; esto da una GXplxuac1on ‘a- la elevada tox101“ad

f181 se. les sumlnistra a ratas una dosxs letal de Y]
 sod1o e: 1nmed1atamente despues de la muerte se les éx s
’icerebro y-se mide -la actividad de la 01tocromo ox1das g
”ffserva una disminhucich mayor al 50% en dlcha act1v1dad'(l
~lo anterlor se deduce que la 1nh1blclon de la 01tocrom
}Qsa ‘induce a-una anoxia y un camblo temporal del metabollsmo
‘::aeroblco al anaerdbico se refle3a POr una marcada dlsmlnuc
'de 108 niveles de adenosin trifosfato (ATP) ¥ un concomltant
aumento en ol aden051n difosfato (ADP) (15). L

3.= Mecanismo de detox1flcac10n.
Existen dos formas de detoxificacich del 01anuro en los anl-
‘males, cuando ingieren pequefas cantidades, y sont (14)



a) Por i ormac1dh do- tloclan tos.kﬁ
n) Por fornac:dh de clanocobalamlna.ﬂ

,tlosulfabo o azufre 00101da1 Esta reacclon se lleva
;hajo condlolones dnaerocbicas de 1la 31gulente forma:_

ant Nazsz 3 —z"n? ..HSCN .*.“a‘zs-?a’

; vu¢endose en clanocobalamlna (VJtam
' cc en la 1ntoxlca016n por c1anuro‘y

y o’
c"""[_

2200

del CObaLtO en la molecula.

La c1anocobalam1na

i

: En 1= 1nuox1cacién aguda por 01anuro'
-v1vew nvs de -dos horas. En estos casos.’Lou anlmale
“muesuran los primeros . signos de 10 a 15 mlrumos después d
"ber 1nﬁpr1do el forraae conteniendo los: plucésidos cia gen
L cod y mueren poco despues. Los’ signos 1nc1uyen dlsnea. anvle
‘dad, debilidad, postracién 'y finalmente convulslon' “el ‘
‘con opistdtonos. Ias mucosas estan de color roao. pero sz”e
animal no muere rapidamente puede haber cianosis. El. pulso es:
©déhil poro acelerado, hay dllata01dn pupllar b nlstagmo. A-la:
'necr0p51ﬂ es comdn encontrar la sangre de un color roao brillan
te (oxigenada) en los casos muy agvdos, mlentras que en caso
menos agzudlos ‘'se encuentra rojo oscuro

Eziste una prueba confirmatoria de intoxicacidn por cianuroc '

 ;#"



"Vpavﬂ deOShrar la presencla de HCN ‘en materlal vegetal ‘mac
rodo o en contenxdo ruminal Las muestras se COloca' eén.un

', e, oallpnta 1¢geramente. Un. cambio répldo del colof
_‘7del poapel plcrato hacia el roao 1nd1ca la presenc1
Vzlvbro

Voscurldad y en 1ugar freaco.b'

PP?EVENCiQN;Y}TRATAMIENTo:

ay que evitar que el nanado tenga ac’ ! )
mcas, especmalmente a 1as del genero borqhum cua:do
A madurgs, heladas 0. que hayan crecido rapldamente despues
do- un perlodo de crecimlento retardado. La iorta delinaza
_debe darse.en: ‘pequernag cantldadeq o herv1rse antés"d )
,;7a~ue. ya que esta semilla contlene glucds1dos claﬂogénlcps
"(2). Se recomienda que los forrajes "potenclalmente toxicos
‘?vsaanv ecados a una temperatura mayor a 1os 60 g,‘va que'de
‘“esti Torma se- destruye a la en21ma 1i beradora del. ch,,a me

‘ lia observado gue al dlsmlnulr 1a humedad tamblén dlsmlnuye
- 1a cantidad de HON (13). :

‘ Los dos antfdotos mas utlllzados para el tratam1ento de
1z intoxicacidn aguda por cianuro son las soluciones de n1tr1~
to-de sodio y tiosulfato de sodio 1nyectadas lntravenosamente
oLmitrito conviertve a la hemogloblna en mctahemogloblna (su_
unierro on estado ferrico), la cual Se combina facilmente con-’
¢i ciannro para formar cianometahemoglobing que no es téxica
). Poxr ctia parte, el tiosulfato es un donador de azufre pa.

ina rodanasa que lo combina con el cianuro, formando. '
tioelianates stoxicos (16,17,18). Los resultados del tratamicna '~

:sgfli



':to con nltrltos y tlosulfato son. reduc1r la cantlj

\‘rar la llbe

clon del 01anuro ya unldo a  11a

5de la rodanqsa. Entonceu;‘la act1v1dad del ulosulfato‘eé

aﬂlon ﬁor nltrltos y anoxla (2)

pnﬁaﬁﬁiAS fﬁI.oQUIMICAS !

= L.—i<Caal es el efecto téxico del Lén c1anp f
Jnlsmos an1males° : :

- '2,—<,Por qué aumentan los nlveles de ADP en los te]idos d
'loq an1ra1e> Lntox1~adou? ‘

J.=yg Se con31dera al cianuro como'un lnhlbldo” o como un

favenhe aesacopJante9 Fundamente su respueqtu.

o lie s Por qud la metahemovloblna se comblna fa011mente co
élu ianurc ¥ no as¥ la hemoglobina? Fxplique.

5o g, Cufl es el razonamiento pare la utlllzaclén del th-»"_
sulfabo de sodio ¥y el nitrito de SOle como- antldotos en osta o

inboxicacion?
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_HIPOGLUCEMIA EN LECHONES.

~J;INTRODucCibN;

?dados maternoa rudlm ntwrlos. Estos chtoros, gunto&

: cerdo nennato, lo hJCen vulnerable a-la ncclén stressan,
fmedlo extrauterino en los primeros dias de V1dn. Esta vulnera
ijbllldad “contribuye a Fa elevada ta sa de mortulldqd predestete

(20 25%) aue exigte en la produc015n por01n% (21 22 46 49)

Los principnles rasgos fisiblégicoé'y bioquibicos~qdé’préa,
disponen a los lechones hacin la. presenta016n de la hlpoglu»

cenia son los s1gulentes. e
G ST e

a) Tienen una ¢levada tnmperatur“ termoneutral (34 C) Vo=
muy escasa graso parda, por lo .cual son wuy sensibles 53l35511 

& :g



teépératuras
b) st ruserva

“ngre,

-no se utlllza y es- cxcratada i

d)VSu capnc1dwd gluconeogunicn cs de fectuos“'
olla751no hast las 48 horas postpmrto (25)

llmltﬁ la utlllx

OAM:BI os ,BIOQUIAaICOS .

Ta= Metabollsmo de los cxrbohldratos.f ,u S
a) Glucogénes1s ¥y glucovunu7151a..31 cerao recié

;v1da. Cualquler cund101un 10vcrsw curan,p &g +cy
vcomo 1o _exposicidn al frio o ayuno, exac»rbzrﬁ

-de. esta rescrva energdtica. Los fetos obtlcnan su. gldédé&

5part1r de ‘la sangre naternt y es almocenada por varios tcal
’dos, ospec1ﬁ1mcnt~ durante los: Ultives ddns del perlodo fetal
Dawes y Shelley, citados por Mersmann (25), han cstinadc las
reservas de glucdgeno del cerde recidn nacido en 23 g/Kg de

péso corporal, estando predoninantemcnte en el isoulu (21 g);
v en cl higado. La reserva de glucdgeno bhepdiice en. <l neonﬁm‘ :
bo puede ser ton graadc cono 200 mg/g, nicntras gue on ol mus;f
calo pucde:. llegar a 120 ng/g. Durante los dltimes dias dg =




la g stM016n eliglucogpno hcp tlco SL 1noremcnt1 notnblemen—.

T e Glucogeno hopdtlco
Edﬂd‘ : ; mg/g o

118.2 * 10.7 .
248.7 % 9.8
- 194.2 ¥ 16.8°
. 85.0 ¥'28:0,
~'32:0-% 20.0
2300 Eq2.
'1“1325¢ftf

desvidcién'stdhdard

vaolos dc glucégeno hepdtlco"a,dlfe
rentes ‘¢dades. Tomado de Elllot,(13);
y=Mersmann(24)

Enlel mdsculo‘esquuletlco 11 d1sm1nucién}del~g1uc6g n

ahs "‘que en ‘el hlg%do, nlcwnzandd los ‘niv
8 horws postpnrto. El nlvel del gluc:ge'
1ocardlo ¢s 3- 4 voces mayor al: afa ffnacimiento
‘dias postparto (13 24,30, 52). Todos estos namblo
dos @ que’ ‘durante la vida fe tnl tqrdia la 1ct1v1dad‘de.la
,glucégeno 81ntotnsn -s”eluvada, decrecc al nac1m1ento y Bole)

vtcrlormentb vuequ a 1ncrbmentarSe (30)

Los valorus de gll.:.c:\.m:-.<.~ en el cerdo r901on nac1do 80N

;JOS (30 60 mg/lOO ol) y se inerementan rqpldmmcntb dgspués
;de ammmantarse para dar vo lorTes promcdlo ‘de95 mg/100 wl;

:jcuul reflcga una elevada actividad de la 1ﬂct sa 1ntcstlﬂﬂl
;(4 14,16, 23 42) Si. los lcchones recidn nacidos son sometl—

;:dos a ayuno, la glucosa sangufneo se blGV hacia las 6 boras
i postparto, peroc no se nantiecne y decrece rwpldamente (14 16, .
‘52) y 1z cantidad de glucdgens hepdtico dlsn1nuye pqrwlela—'~'”
ivmente (51). La habilidad para produacir gluc0s Eal pnrtlr do -
‘las rescrvas do glucééonc estd detceroinnda per in actividad ,
dé la glucdgeno fosferilasa, sierndo gstn elevada ol noeimien— o

Go .




'ACatccolamlnws (30 48 49)

b) Glucollsls y Via
rdo neonato sobre 1

como lus ra tns,‘cuyos ¥ COnGJOS, 1&3 act1v1d dbs;de‘

,provocuda por el elpvmdo 1ngreso de gras% d¢Ltbﬁ10a
'7t1v1dqd ag de stQS‘\nz1mms cn el hlgwdo del curdo no :
,'yen probqblumente porquu l" lipoglnesis: hup“tlc“ es p

“esta espu01a(41)

" ¢) Gluconeogénesis. Lo sintesis y degradacidn del glucég
‘no, la tasa de ingreso dictdtico, la tnsa dc okidaciﬁﬁ*pdr
varios tejidcs, ciertas hornonas y la gluconpogbncs1s son. va—,
rios de los factores gque interactian para pantencr un nlvel
constante de glucecnia. . e R

La gluccneogdnesis es un procnso principnloente hepdtico yf_f
en menor cuantia renal, siendo nds activo durante el ayuno enl 7‘
1las especies no rumiantes. Muchos de los pases de esta Viar—
son cntalizados por las cnzinas bidircceionzies de 1la glﬁch
lisis, micntras que vtros necesitan de enzinas particuldres;

o



capaold“d gluconcogenlcﬂ estak
chas espe 01es y se desmrrollaf

su capa01dad gluconeogunlca (24 25) Esﬁa dltlma
ta Qon la edad ¥y el ayuno, s1endo func1onwl al s'gun
r dia dc v1da (24 50 51) NO;‘é puede pgnsar qu

zpor la enzios gllcbrqldﬂhido 3—P—desh1arugenaca.' “ele
*fnlvel de NADH + H' en o1 interior de 1z mltocondrla puede
};1nh1b1r 1a produ001un Ga fovfobnolplruvqtc.r ) S
' 4) ILa prgs»n01n de todas las. enzimns necoéarias pdra,_:’

proccso.-

d) Regulacidn d¢ la temperatura y mctabolismo energético}'?

La expousicidn de los cerdos reciln nacidus al frio repre-:.
senta una demandsn adicionnl sobre las reservas de earbohidrg
tos, provocando una movilizacidn de glucosa con un concomi~v~‘
tante decrencnto del glucdgenc del césculs esguoeldtico e ina
crenento del lactatu sanguinco (10,11,47). Durarte 1o exposi-

ez




PIRUYVATO
0 A A

g :aspartato
% malatg " aspartato P

N
o A

“Fig.‘~.- Resumen de la gluconeogunesis a pa tird P
: OAA:=,oxa1acetato,‘FEP‘— fosfoenolpiruvato" Los cua:
dros: narcadog . on: la ‘membrana’ mitocondrial representan
sistenas’ transportadores especificos. La- reaccidn
izada por la piruvato carboxilasa, la reaccién .2 por la
carboxicinasa, la reaccién 3 por:la deshidrogenasa nédlica;.
la:reaccién 4 por la enzima condensante y el ndmero:5
;genta la sgerie- de: reacc1ones que convierten al FE?
a gTomado de Bleber (5) s

fcidn al frio, la temperatura corporal es mantenida prlncipal-
tgmente por el tltmrlteo, para lo .cual debe actlvarse'la fosf
g:rllasa muscular. ) B B

.fLos estudlos citoldgzcos de higados de cerdos reclén na
,;{dos 1ndican do siguiente' 1) ‘E1 ndcleo de los hepatocitos en.

. posicidn periférica; 2) Pocos organelos: 01toplqsmicos, loca‘
L'7f11zados tanbién ‘én la periferia de la cclula, 3) Ia mayor -
. parte del citoplaspa estd ocupado por glucbgeno (26). Al)se—j‘
-gundo dia postparto las reservas de'glucégenc'déérecen,;iaé
‘¢edlulas se agrandan y se presenta una gran prollforaclén de
organelos. Las wmitocondrias, escasas al dia del- naclmiento,
nuestran una parcada proliferacidn y crecimiento en los 8i-
guientes dfas. Estas nitocondrias son morfoldéicamente igua-

les a las de anipales adultos y no hay diferencias en su ca="
pacidad para sintetizar ATP (26). De 6 a 12 horas postparto

se incrementan las actividades oxidativas sobre el succinato,
plruvatn, Bhidroxibutirzto, Acetoglutarato .y glutamato, 10 -

cual refleja una proliferacidn de éstos organelos. ¢



2.- Metabollsmo do los 1ip1dos.-w A ,
“Los lipldos estin presentes oomo estructu'a‘

S La pequeﬂa cantldad de lipidos totales en el lechdn
, 01en nacldo revbla que cs lmposlble que representen unl
<reserva energétlca (57) Los nlveles dh dcldo

icrementﬁndose unas tres veces .al segundo diw y llegan poa
Jrlormente a niveles normalus (29). La 31gulcnta bnzima ‘en

‘ “?esta vla‘(gluconeogenes1s 2 partir del . gllcerol) eg la g

~eerofosfato deshidrogenasa, la cual tlene poea °0t1v1dad on-

_,k'higados de lechones neonntos, se incrementa 4 veces al'ter

wlfcer dia postparto (31) Las bagas actividades de estas;énzi—
S mas. contrlbuyen a la pobre tasa de ut11123c16n del. gllcerol
“para la gluconeogénesis en el cerdo recidn n301d05(50).

: Los honogenados de higados de ccrdos recién n101dos mues— _
~tran bajas tasas de oxidacién de 4oidos grasos, incrementdn-.
dose 4 veces hacia ¢l séptinmc dia postparto (28) En los cerff '
dos recién nacidos ayunados se observa una elcvacidn ninima ’
‘en la concentracidn de los AGL y cuerpes ceténicos plasmdfi;ig"t'
cos (14), coupardndolos con animales mayores, lo cual indica
una escasa cantidad de tejido adiposo y una baja tasa de ox1—>

o




_‘dacldn (14) I»a.actividad de la ca.rnvb:.n—palmito:.l transfera

':sa es méx1ma a las 24 horas de edad, por lo cuall
VTpensar que- la redu01da cap1c1dad oxidatlv ‘ ,
igrasos se deba a. la’ inhabllidad para 1ntrodu01rlos a ‘lamito
:condria (6). Esta oxidac16n deflciente probablemente es"e
fresultado -del bajo ndoero de . mitocondrlas hepatlcas con que
’cuentan los lechones al naczmlento (22 24 25), Bl

no se puede

3.— Metabollsmo de las proteinas.
,—'“*”Ios ‘fetos reclben_un,conxinuo aporte de am1noécidos
clrcuiacldnnmaxerna ¥y son capaees de- slntetlzar proteinas
désde etapas muy tempranask(18) Ya que tamblen tlenen an

‘continuo aporte de: glucosa no- tlenen neeesldad de‘convert
1oa»amlnoacsﬂmmLenaesquslatns,carbonados ‘pora elfmetabol
enérgético 0 para la gluconeogénesls. La hipogluceml
‘artb tal vez: sea—un factor 1mportante en la‘1ndacoidn_
mética (54)'-Lgf,_, e e Silf

5 mg% a las 4 6 horas debldo ‘nl- 1ngreso del calostro
32) La gran cantldad de amlnoqcidos llbres en ol suer de.
‘?1bchones reclén nacldos decreoe rapldamente ya que sonAut
'llzados para la SinteSlS de proteinas (3) :

sI6NOS cLINIc'os'.

"~ ‘Los primeros signos de hipogluceoia en 1echones genural-
‘mente se presentan al torcer dia Qde edad siendo debllldad

¥y aainamla. Mientras la glucenia se nantenga por encina de -
~1los 50 pg/100 ol pueden no presentarse alteraciones del” com5u<
“portamiento. Sin ewbargo, cuendo la glucosa ganguinea cs cer—
cana a 40 wg# aparcceh signos claros de una disminucidn yfgi-_.,

teracién del netabolisuc cerebral: incoordinacidn, postracién, .
convulsiones con now;mlentns de galope, hipoternia, plloerec-"
c¢ién, paligdez, bradlcardla, couz y puerte (15,16). La causa
ge¢ la ouerte en casos de hipoglueenia es la f2lta da glucosa'
para el nmetabolismo cercbral (19).

6Y



‘fPhEVENc:ON&y*TRATﬁmiENTO[_

Sl 1os 1echonés pu“d nid

1nlcio del comak‘

*x éREGUNTAs BIOQUIMICAS,'

_ 1.—'¢Cua1 es el mecanlsmo coupleto de la glucogen01181s
5¢Que horvonas la estlmulan° : v

- '2n; Por queé hay una’ elevac1én del lactato sanguinuo er
los lechones neonatos que sufren de h1poglucem1u° , '

"3.- gOuales son las cnzioocs diferentes o-las de la . via -
glucolitica necesarias para la gluconeogénesis?iQue hormona. -

estinula esta via?
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SINZDROME HIGA.'DO GRASO Y HEMORRAGICO
INTRODUCCION. P

El sindrome higado graao y hemorr‘glco (SHGH), ‘taobién
~llemado simplenente sfndrome higado. graso, es una- enferm
'fdad que se presenta en ‘gallinas ponedoras. Fué reportad
! por prlmera vez en 1956 (8) y desde entonces se le na eatu
"'dlado con gran lnterés._ : : e

Esta enfermedad se presenta esporddlcqmente,‘en formh
A,fbrote, especlalmento en . razas pesadas confinadas” en Ja
:ﬂ.y generalmente durante el tlempo caluruso (7) Sefcar
f;riza por una excesiva acumulaclén de- lipidos y hemorrag as
"?en el higado. Las nayores pérdldqs econémlcas en'esta
‘medad son causadas ‘porla Dortalldad, provocha po
wmmorraglas 1nternas. Ta producc16n de. huevo puede
: tarae en forma Blgniflcatlva 0 ﬂlleﬂUlr ca31 totalme
‘:.527) ' o e

s ‘ Se ha reportado frecuentemente esta enfermedad en‘gal
' *5nas ponedoras enjauladag, alimentadas con dieﬁas elovad
!f en energia, conteniendo maiz como  grano b631co ¥ paétkf“
"soyu como 1la principal fuente de proteina . (28 31, 34)
vasoc1a016n -de csta cnfermedad con dietas elpvwdas en en
'gia provocd gque se le con51derura ¢l resultado de un: exc_
- givo consumo de - calorias aunado o una actividad rcstrlnglda
“en la jaula, lo cunl resultaria en una - gran acumula016n dew

1fpidos cn el higndo y obesidad (60). No obstante, 1as Lv1:

deneias experimentales vés recientes han demostrado que ol
;SHGH estd relacionado a deficiencias nutricionales especi—”

ficas NO asocindas a2l contenido energetlco de las diectas- ( i
35 40,42). Ia inclusién de ciertos ingredientes, tales comof
granos de cerveceris secos (40), grancs de destiliria secos ..
con solubles (29), barina de =lfalfa (39), harina de pesca-
do (42), levadura de cerveza y trigo (38), en las dietas -  :»

que contienen walz y soyo comc base, ha reducido la concen— -
tracidén de 1{pidos hepdticos (27,40). »
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; Tos experlmbntcs én los cualos se han 1ncluid0w
,k'machos, han denostrado cluramente que 1a acunu acidn
' :p1dos en el hlgado es. un fendmcno exolu81vo '

vlen producclén, 10 cua 1 seﬁala que existénbdl,ercncr
‘ﬁ,sexos en las. reSpuestas a las dlversas fuentes'de
k:-dratos (38) ‘ ) :

G CAM:BIOS BIOQUIMICOS.

En esta enfermedad hay una, acumulaclén,de TLpidi
Lcos asoclada a unn acelerada llpogéne51s 1,

V:por alguna 1ncapacldad en el trmnsporte de las llpo

bhepétlcas hacio :la c1rculacion o por una - exce31va m
¢idn de lds AGL desde los s1tlos de depésito extrahep_tic

(27) Para una gejor conpron516n del mucqnlsmo dc prod céf
~-de esta onfernedad sc’ rev1sarén:brevemcntevlos'yspgctos
‘sicos del metabolismo deflos,lipidos,en las gallinas:

a) Metabollsmo de los lipldos._ ,
Los 1ipidos dietéticos son hldrollzados pwrclalmgnte en
el intestino delgado por la lipasa pancruﬁtlca v ‘gon- absor-_
bidos en forna de B-wonoglicérides y ﬁcldos grasos’ por: las’
_células intestinales, dentro de las cuales se produce ln -

reesterificacidn. Posteriornente, la wayor parte de los li—’x
pidos pcngtra o la c1rcu1ac1on sanguinea dlrectumente, en. ii
forna de lipoproteinas de "bojn dinsidad o ”lﬁrbuulcronpakfj”

M



oo (4 16), ya que ‘on lus aves al 31stema linf{tico visee
: ,estd poco desarrollado, s1gndo estas 1ipoprotein

c1dos~grasos on el cltoplasda (16 17 63M‘
de elongaclén locallzados en. los mlc:o'ﬁ

Lol presente ‘codo sa. grupo prostétlco, y se rcgula pof
_ ‘*"dcldos 4ricarboxilieos tales como ol 01trato, los cuple
s getivan (32) y los cobpuestos ac11 Coh de. cadunq larga fun
" ‘eionan como inhibidores alostérlcos (1g, ,20) Por: lo anter1 

1a sintesis de los dcidos grasos estd regulwda por el ingr”

80. ¥ netaboliswo de los carbohidratos y lipldos, a través
pecanisncs de retroalimentocidn. La regulacidn de la sinte
gis de lipidos e¢s controlada a largo plazo por factores.dleé

tétiecos ¥ horoonas, tales como las sccretadas por tfroides
y ovarics, que influyen sobre la tasa a la cual se s1ntct1—;
zan las enzinas llpogénlcas (7). : :

Los dcidos grasos insaturados '"no esenciales', como. gl =
oléico y palmitoléico son formados a partir de sus corres-— :
e




:nitocondrlal -

( ”‘1.- Sinte81s de los dcidos grasos saturadq
;"tlr de: carbohidratos. OA—oxalacetnto, (1)=ATP: o trato
" (2)=Acetil CoA carboxilasa, (3)=enzine "mdlical,: (.
+plejo multienzimdtico de la sintetasa de los deidos. ‘graso
'“% )=Sistena translocador del citrato, ‘Acil CoA:C

...CoA de cadena larga. =--%: -3 =estinulacidn, -= &
‘1}b1c1dn. Tomada de Butler (7) ¥ Meijerlng (43)

";pondlentes deidos grasos saturados por acclén du
 nas enzindticos desaturadores (30)
fosfoglicérldos y ésteres del eolestorol son producidos a
 part1r de los derivados Acil CoAv ‘Cuando ge con51dera 1a
"susceptibilldad de las galllnas y otras aves o-la acunula

16n de 1fpidos en el higado, cs importante sehinlar que'ba

si toda la sintesis de los 4cidos grascs se efcctﬁa en el
nigado. (18,35,47) y nuy poca en el tejido adiposo, m;entrasf
que en los naniferos este dltimo tejido es el princiﬁdl §i-
tio lipogénico. La actividad netabdlica del higadc on las ..
aves es cxtrenadanente alia, especiolnente durante lo pro—
duceidn del hueve, cuando la lipogénesis es cestimulade por -
' las hornonas ovdricas. Mds de la nitad del contenido de lifi?

B




' pidos ﬂpl higndo cs r“quurlaa purw l producc1én de c“da
u’rhuevo, ¥ ln cantldad 51ntut1znda por el higado un un affo

fyalbdmlnn plasmétlca hacla varios teJlaos para ser oxidaaos
,.un la’ B ox16a016n (52). T O 3‘r~ ‘

b) Mecanlsmos de producc16n dul hlgado graso.' , )
- Los lipldos presentes cn el higado de las aves’ son der1~
:vados de tres fuentes: 1) Slnt081s”1n s1tu" a partlr de‘los
*.carbohldratos dictéticos, 2) de los sitios de alpacén de’
grasas y 3) grasas dlutétlcas. Los factores que pucden afec—
Ctar el zetaboliguo de los lipidos provocando su exoe81va B
cunulacién en ol higado pucden- ser dlet‘tlcos, flSloléglcos

o sustan01as téxicas. Los necanisnos por los cualcs se pro— -
duce un higado graso involucran una elevada 11pogén081s, un - ' i
transporte rcecducido dgl higado -2l tejido ndlposo, una redu— g‘“‘
cida tasa de depdésito en los adipocitos o una oxidacidn dis-
ninufda (7).

¢



' Entrc 1os factorus dletctlcos, 139 flcler ing nut
,gkclonules bspeciflcas ngs 1mportantcs que: puede‘
”;:un higado grﬂso cstan las de los 11anados‘agen_”

1exporlmentalmente en aves (26 60)‘

3lcstd 1nf1uen01ada por el 1ngreso d gr%sn.

frelaclonados con el control de la via al reg
}idad de la Acetll COA carbox1lasa y al 51st m"
fdel 01trato (Flg. l)

Una r»duoc16n en’ 1os n velé

7,5b1e del 1ncremento en 1a 11pogunesls hopdtlca que 'Be pregen

" a2 en las dietas deficientes en los- 4cidos grasos'l nolé;
cy araquldénlco (12,25). Tanbidn sc. han ‘obscrvado. falla
:fila sintesis de la llpoprotuinas en 1a deflclencla de

”,fécldos ngsos esen01ales (14)

La r300016n de lipidos del higado, en forma de llpop
‘nteinqs, depende de-'la dlsponlbllldnd de: 18 moleouln

;protpin“ y de los conponcntes fOSf”lipldOS, los cuales S0
“esenciales para el ensanble complcto de 1as llpoproteina
Es por esto que si ol contenido proteico- de ‘1la dlbt& no-.su=
ple las cantidades adecuadas de los aoinodcidos rcqubrldo
para la sintcsis de las apollpnprutuin’s s’ proscnto- una

acunulacién de los 1f{pidos hopdticos (13,36).

Cuandc las lipoproteinas llegan ol tejido ndiposo, 1& %t,
transferencia de los lipidos bhacia ¢l adipocito- estd rogue;

o



La supleacntaclén en 1a dleta“co\u
 m0 son el 1nos1tol v1tamlna 312,_1ec

itlcos.,“

"Al alcanzar las gollina 'S la madurcz sexual se prez
'un gran canbio en. su metabollsmo, especlwlmunto enAel
1ip1dos, cono- resultado de la aceidn’ de los- cstrégcnos see
Ttados por los foliculos ovdricos en cruclmlcnto. :Lin concen—
tracidn de los 1fpidos plasndticos cambla de ‘los ‘niveles de
200-500 wg/100 ul en las heobras inocduras hasta 1500-3000
ng/100 nl en las gallinas en produccidn (22). El higado’ se
incrementa en tapafico y su contenido lipidico es mds-dol,dq-
ble que en las aves innaduras, llegando a rcpresentar no?ﬁal-




g mente asta’el 50% dcl puso spco d
; qulbr altura016n L

3‘provoca
- boliswuo,
‘:;siénide

'llsno anormal de los 1ipldos no s conoceftodav1a pey

'v*pareccr cs .un complego de nutrlentes, dal 6ua1 fo
el s»lenlo y la vitanina E (41) Cuwndo Su sustl,uy
- tas dietas el ngiz por trigo, se dlsmlnuye notabl'

gantidad de grasa. hepatlca (38). EL nafzy elrt
ren en el contenido ¥y digestibilidad de pollsac
‘nidones y elepmntos traza (5), habidndo Das.pentdganas
lenentos conmo el nanganese(44) y selenio (55)‘énlei‘ rigo
Por otra parte, ni la adicidén de selenio a las dietas ni la
sustitucidn dc la pasta de soya por levadura” (torula) “han

reducido gsignificativancnte el contenids de grasa hepitlea
pero cuando se conbinan ¢l selenio y la torula dlsmlnuy 1
notavlemente lus lipidcs hepdticos y las hémorragias,*Ia
actividad de la glutatidn peroxidasa plasmdticd, la cual




-No so”conoce el mecanlsmo por‘elh;”;_,1[7

»tanina E y el factor nutrlclonal no‘f 
:lpara prevonlr el metabollsmo anorual\de los lipld

”hemorraglas asocladas. Una hlpétesls es,que e
”nutrlcntes .es nccesarlo para el funclonamiento normav
51stema citocromo p450 hldroxmlante microsam ILUen e

5kpara un 6ptino netabolisno de las hormonas ester id
fﬂtras sustanclas. Algunos estudios han sugerido5un pape
"fpara el selenlo en-este 51stema nlcrosomal (lO 24).*Una
ficiencia del conplcao nutrlclonal (Se + factor no’ 1denti
 "f1cado) pucde- resultar. en.una 1nadecuada 1nact1va016n eil
estrdgenos, lo cual provocaria un 1ncremento en 1a tasgide

‘llpogéne51s hepétlca.

'SIGNOS CLINICOS.

Es muy dlffcll distinguir en una parvada afectada de -'_
SHGH a las gallinas enfernas, ya que aparentemente estén sn .
buena condicién. No obstante, su peso es nds elcvado que’ S
el nornal para su cdad y fase de producciédn, Cuando se pre-’
senten henmorragins agudas en el higado, la cresta gstard -
fria al tzeto y ciandtieca (9). Se ha reportado qué la pro-

- . ) ?8




C ducclon de’ huevo puude d1501nu1r rapldament
. eorto (8,9, 43) o oantenerse sin canbio atn
"~gr1amente afectadas (9, 21,27 53) La mortal;da

 iruptura hepdtlcu fatal (21 53).‘Esto oxpliea n:parte e
- se encuentro frecuentemcnte a la nccropsi un - huevo-tot
;mente formado en la parte dlstal del ov1ducto

o J—;PREVENcioN : Y TRATAMIENTO.’_ ,

. La pruvoncmén de esta enfermedad radlca en: ev tar
sunlnistro de dletas que contengan maiz h'g soya com,
; ‘nenos - que estén adlclonadas eon harina de alfalfa
~de cerveza, desechos de cervecerias o destlleriaM,‘:f”
 [7de pescado o trlgo, ya que hasta gue no.se aclare cu'lnes
la causa o deficicncia exacta de csta onfermedad no'se pa
‘de reconendar algo nds especiflco. '

El tratemiento consiste en canbiar la dicta o suplepens
tar sclenio mas levaduras o alguno de los 1ngred10ntes men—
cionados como preventivos. :

PREGUNTAS BIOQUIMICAS.

1.~ Indique las vias en las cuales se producen agentes_j
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~ GOTA'EN AVES

: _iNTRQIIJCCiCNA;

’ El consumo normal de proteinas -en los ‘animale
‘Qe una eantidad de aminodeidas aue exaede 1os‘re’
tos para 1a sfntesis de.nuevas proteinas y‘mante 3 &
_camblo protelco. Para poder oxidar los esqueletoii
3ino de estos amlnoécidos debe ‘ser rebovid0~el gru
'el cual se llbera en forma de amonlaco., )
monlaco es téxico para los’ teaidos anidales dw
nado rapldamente o convertldo a sustanclas”ﬁo

,especles acudticas generalmbnte ‘son amoniotéllcas ‘mientras

‘.que “las especies terrestres son ureotéllcas o urlcotéllcas

'gLa ‘bage para esta correlacién es la dlspon1b1lldad del
-agua,. Los organismos acuétlcos, espe01almente aquellos‘quef
',v1ven en. agua dulce, tienen acceso a grandes cantidades de~
este elemento y eliminan:el amoniaco directamente’ al medlof
en forma de idén amonic, Por otra parte,. los anlmales»te—'u
rrestres tienen un aporte de agua nds restrlngldo y para‘
prevenir la acunulacidén del amoniaco en sus tealdos ¥y li—
quidos orgdnicos deben convertirlo en productos no t6x1cos;2~

tales cono la urea o el dcido drico.

Estudios conparativos en relacidn a la retencién de agua

1A



'vy demés especies urmcotellcas, se centra en. el‘i 88
“‘embrlonarlo (19). El anchiaco puede ser el produ
deel catabollsmo del nltrégeno en- las especias

f“émbrldn a través de las membranas del huevo;_
1ntercambio entre el embridn v el nedio ambie‘

embrldn (35)

- EL maneao del nitrégenc en forma Qe é01do drlco predls
pone: a. las aves, bago clertas cond1c1ones, a sufrlr de una
enfermedad denoninada "gotal, la cual se caracterlza por
la formacidn de depés1tos de uratos en varios. 6rganos. La
'causa de esta enfecrmedad no estd bien establecida (9, 13,
20). Se presenta frecuentenente en pollitoa de un dia de
edad como consecuencia de un nacimiento rctardado por de-
fectos en la incubacidn. Bstos animales al parecer, nov-@“‘
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tlvas ‘de los amlnoa01dos, 51no tanbién en la remo:
nltrégcno corporal (transtABmlna016n) La desamlnac
;;puede ocarrlr en. forna oxldatlva o 'no oxldatlva Ex1stc

'en21mas ‘con Lna ‘relativa baaa espcc1fic1dad de’ susfrat

v¢i> que pueden catalizar la desamlnac16n ox1dat1va produclénd

gamonlaco a partlr de¢ una ampllw gana de amlnoac1dos. El

amoniaco desprendido puede volverse a fijar: pero ahora en:
una. forna nds adecuada~para el alnacenaje temporal trans,;
locacién o elidinacién. En las células aninales hay unlﬁr‘

. especilal de de esaninacidn ox1dat1va en la cual pnrtlclpa,un.
- enzine ouy especiflca, la I-glutaoato deshlﬁrogenaua, que :




fde pxnsten dos 13021mas, una en la fracclén
. 1ntramitocondr1al (39).

‘s1gu1ente. Se ha encontrado act1v1dad de la alaninamin

ceptor del grupo amlno (7 15), leucina. uransaU1nasa
fosfoserlna transaninasa (40), enz1ma 1mportante en- la
sintesms de la serina y. que: utiliza tamblen al cetogl ta.
to como aceptor de grupos amino,

En casi todas las transaninaciones se forma élutémafd'y
¢s por esto que la reaccién de la glutamato deshldrogenwsa
es puy inportante. La reaeccidn que ca vtaliza esta’ en21ma es
reversible y tiende a la fcrmacidn del glutanmato en el o=

87



ento dei nacimlento de las aves (30)

1 gNo existe suflclente 1nforrac16n ac,rca del oo

Aﬁéfico’dg'la}glutamatoTaeshidrogénéSd én*las éé"gq
‘téllcas ¥ comio es dlferente el mane;o del nltrég
“ureotélicos, no puede pcnsarse que sean semeaan_es_(.

b) SinteSJSGﬂi.é01do drlco. :

_ El prlnclpal producto de excrecldn del nltrdguno en
aves es el doido drico. v{a pare la blosinte51s del ani
1l1o purinlco se ostudib en preparaolones R higado de paio
coa (4). Los nltrégenos de posicidn 3y 9 son obtenldos a-
partlr del nltrégeno anidico de la glutamlna v los d» pos

‘¢ién 1 y 7 del nitrdgeno aninico del aspartato ¥ la glicinat
'respcctlvamcntu (Fig. 1). E1 aspartato puede orlglnarse”a
partir del oxalacetato por fransaninacién ¥ la gllclna, 8i.

"no es aporitada por la dicta en suflclentc cantldad, puede‘
ser sintetizada a partir de la serina (11). La‘glutamina -
es sintetizada a partir del deido glutdnico ® el emoniaco -
producide c¢n las desaninaciones de los aninodcidos,-siendbn“
dote el nitrdégeno que aparcee cn el dcido drico. La glu--
tanina actia cono Mcearreador del anonimco para la sintesis e
de las purinas y adends previene la acunulacidén del amoniafjélrﬁ




0“3(‘178 )

b ‘TjLa”Sintesis'dé 1agéidtgéina.se_rea;iz
. forna: - : o ;

AcQ Glutamico 4o NH

Esta rpac016n‘ es catallzada por la cn21mr

'7(38)

" edlulas hepatlcas aa los Jomiferos ( 1\ La loc l ZBC
pitocondrial de la glutapina 51ntbtm°" 3 Q2
la. funcién de esta _
andloga a la de la carbanllfosfato cqr*etasa Dltocondral

"~ los orgqnlsmos ureotélices. -

Bl mecanisno de la: dutox1f1cac16n del- amonlaco v1a sin
tesis del ac1do rico (Pig. 1) es sinllar en. algunos as— ,
pectos a la sintesis 2e la urea en los anlmales areotell—;
cos: El aponiaco generado 1nrramltocondr1almente por-aa
eccidn de la glutdnico deshids ‘ogenasa sale de la Dltocondrla
en forpma de nitrdgano anidice d» la glatsmina, cowo ‘sale en‘
forna de nitrdgeno ureido de la citrulina en do sintosls de;
la urea. FEn anbos neeanisnos, ol glatn muto es. el OOquasto :

29
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: clave quu prove de un esqucleto carbona&o albamonla
"Tamblen en Tos dos mecanisnos el -1 ‘as’
adlclonado en el c1toplasma.‘"

En la sinteszs del 501d0 drzco, 1a formadl

mas de esta en21ma, la ox1dasa que utlllia
’aceptor de electrones y la deshldrogenasa qu
[aceptor al NAD.

WEn el bigado de mamiferos, las dos forma
ma puedun 1nterconvert1rse (8 34), mlentra qug:-e
do ¥ rlﬁones de las aves prcdomlna la_d shidrogenas
‘.21 22, 23 26) La formac16n del” éc1do~ﬁr1c ,
!es extrahepétlca ya que no tlenen xantlna desh _r
_en el higado (23) ’ : :

Las dietas elevadas en proteinas provocan un, 1ncmeme_

_,, *en la” act1V1dad de lo xantlna deshldrogenasa“hepétlca e
?pollos (27) ‘ :

; Lo ausencia dol ClClO de la ornltlna, tamblén denoninado
l«via de la arglnlna—ure en las aves, de%ermlna que la
glnlna sea un amlnodc1do 1ndlspensab1e (escnc1al) par
ellas (36,37).

c) Excr601én del éc1do drico. Tonado de Sykes (35)
En las aves, la clininacién del dcido drico plasmétlco
se lleva a cabo por filtracidn y pr1n01palmcnte por secre—
cién tubular renal. ‘

El 4cido drico es potencialuente trivalente, pero al = -
pH fisiocldégico sc foruwa una sal vonobdsica y la proporc16n"
de urato (asunida cono urato monosédico) a deido drico 1i~ *

"f(




k*hde 1os iones hldrdgeno, amonlano ¥ electrolltos'?arian co
~l s1derablemente v son &stos los factores més relaclonados

'con'la'pre01p1ta016n de uratos en los conductos urlnarlo
Al parecer, la establlldad de los soles de uratos bago con-
diciones en las cuales" podria presentarse la preclpitaeidn
 es debida en cierta forma a la accién protectora de otros
coloides urinarios, probableuente proteinas vy glucoprotei—»
nas., SO

d) Depdsitos de uratos en las aves., Lo .

Cono ya se explicd, los uratos son el vehiculo ‘por el =
cual las aves excrctan el N anfnico y la cantidad produci-
da puede variar dependiendo de la dieta y los requerinien-
tos corporales de aninodcidos., No obstante, los niveles -

P




Causa exacta de esta enformedad ‘no se conoce (1)

La segunda afucc16n es- conocida couo gota visceral, en
la cuel las visceras y fascias asociandas se observan ¢
A-blertas de depésltos de. uratos monosédlcos quefsebe;an un
_polvo. blanco. Esta enfermedad es con51derada secundaria
w;aaﬁos renales Y generalm»nte se encuentran masasjyesosas

»flde uratos en estos drganocs y en. los ureteres (28)

7 Durante la deflclen01a de v1tamlna A se elcvan mucho ‘los
nlveles plasmétlcos de uratos y se observan depdsitos de -
’jellos én el coramén, pericardio, higado y bazo. En esta. de—
ficiencia vitaninica no estd alterado el Detabollsmo del =
4cido drico sino que se daflan los rifiones ev1tdndose la- ex—;
ecrecidn nornal del dcido drico (10). ;

Lz gota observada en ocaciones consceutivanente . a dietang Ry
ricas en proteinas se presenta porque existen lesiones ro=:

: ,'is"f'




~‘Qbservan los tofos en las zonas‘afoctadas.  :

PREVENCION ¥ ,TRA:DMIIEMO‘, Tdm@aos de .‘Dolx"’r»i"}'(Q)’

La incubacidén correcta, el transportc adecuado V- b1e
organlzado, 1o instelacién de los pollitos en locmles d
bidanente climatizados ¥y una aliwmentacidn balanccada que
aporte los requerinmientos nfninos de. vitaninas, eqngt;tu—
yen la basce preventiva de esta cnfernedad. - L



, ¢Cual es el papel de la glutamlna en la ¥
'del nltrdgeno en los organlsuos urlcotéllcos°«

,5.— ,Por quc no se pr001p1tan normaluento los uratos.en
ﬂlfs tﬁbulos rénales adn cuando su concontra01én sea elevada?

6.~ ¢Por qué durante una ac16051s Yy dosh1dratac16n es

néds probable la pr501p1ta016n de uratos?
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CETOSIS DE LOS RUMIANTES & =
~ INTRODUCCION.
Ex1sten marcadas dlferenclas en la dlgestldn d los carbo

‘fhldratos entre- los anlmales rumiantes vy 1os no. rumianteh
;estos tiltimos, cuya dieta conticne almldén v azucares s1mp1es

1a digestlon da lugar a glucosa y otros’ monosacarldos quevson
-absorbldos hacia. la sangre portal, actuandc como. prlncipales
'szuentes de. energia y glucosa para el organlsmo.kEn los rumian=
:tes la dleta contlene. ademas de almldon ' azucares 51mples
celulbsa y otros carbohidratos compleaos, los' cuales_son*fer-
‘ntados por: 1os mlcroorganlsmos rumlnales produolendo acldos
A4S0 volatlles (AGV) Los AGYV mas lmportantes ’ T

1ta son degradados por las bacterlas y protozoarios y utkll
;dos cogmo fuente de- energla y esqueletos de carbono para el ere
:clmlento de 1la poblaclon bacterlana. tenlendo como producto
‘ ylos AGV antes menc1onados. Por 1lo anterlor. la - prlnclpai fﬁen-
'Ate de ‘glucosa en los rumlantes es la gluconeogene51s (9 33 60.

En situa01ones en las cuales la tasa de utlllzac1on della»
 »g1ucosa exceda la capacidad gluconeogenlca. se presentara una
‘:fhlpoglucemla que posterlormente desencadenard un” desarrenlo'en
el metabollsmo, espec1almente en el de los 11p1dos. provocando‘
>ﬂ,se una cetosis, o : R

Los casos mds frecuentes se presentan en los anlmales,con'-
una mayor produccidn, principalmente en't B

1.- Bovinos (cetosis o acetonemia): »
a) En vacas con una alta produc01on de leche, blen a11-¥
mentadas y estabuladas. } S

b) Ganado en pastoreo allmentado con raclones bagas en i

energia. , “fg



'f<ecundar1a"

:La*detosiq de tas .

'jprodu001on lacuea ‘es’.

cetos1s ecundarla se. desarrolla frecuentement

éhfermedades comunes del perlodo postparto (l?

Ov1nos y qurlnos (1otem1a del embarazo): -
S Ta cetos1s de los ov1nos 'y caprlnos se presenta solo en.

Lhembras gestqntes, generalmente durante el ultimo mes ‘de “emba.
fﬂrazos multlples, aunque puede presentarse en gestantes de::un
~-solo’ producto. "Es una enfermedad comtin - en 51stemas de- explota-.
7'cldn intensiva y rara en sistemas exten51vos. Ia causa"prfci
fpltante es una gradual y prolongada dlsmlnu01dn .en. el plano nu
’tr1c1onal seguida deé un periodo corto de ayuno (48 horas) cau
‘sadn generq nente por cambios en el manejos: embarque, cambio,-
f de alimento, ete. la expos1cldn a climas extremosus aumenta 1&7
} inc1denc1a. Ias hembras c»badas “‘tambiédn son afectadas (17 58)

Aungue clinic mante son diferentes y se presentan en distin :
tas pories del ciclo gestacidn-lactancia, las alturaclones bin 1'
quimicas son casi iddnticas y ambas enfermedades tienen rasgos

lance cnergdético negativo, nlpoglucemla y bajo
contenido de giuedgeno hepAdtico, vn incrementado metabolismo -

)

en comun: un ba
& o

de 1los 1lipicdos iy cekosis (8). ' (o0




: fcum'os BIOQUiMIdos. '

Aunque los 1mba1ances hormonales son de cn‘tr L1
'?para el desarrollo de la’ cet031s de los rumlantes.

'sintesis de grasas; mﬁsculos; fetos y gléndula>m
duccidn (8). Ia ‘utilizacién por otras células. tales como'l
Teritrocitos. es muy pequena (39) Los: requerlmlentos de glu

‘”ﬁpeclalmente las del cerebro, dependen de un aporte regulari ;
”glucosa rara su metabollsmo oxidativo. Ia cantldad esta suaeta.

"~ ‘a variacidn, ya que se ha observado que en 1yuno de una: semana'
. existen adaptaclones metabollcas 1lamadas "exclu51on de gluco-
* 'sa", que incluye a todos los tejidos pero es mas ev1dente en -f
‘el nervioso, el cual comlenza a utilizar cuerpos cetonlcos ¥y
dcidos grasos (52, 57, 74), para asf conservar glucosa. Aunque Ehs
el cercbro necesita una considerable cantidad de glucosa, su - . .
utilizacidn puede reducirse quizds hasta una tercera parte de
sus requerimientos normales (8). :

% En los sitios de sintesis de grasas. La glucosa es indis- .
pensable para la sintesis de grasas del cuerpo y de 1la leche;  S
ty




clpal fuente de energia. Ademas, en'la vida fetal tardla d'
1os rumlantes se acumula glucdgono en el higado hasta un. 8310%'
:y en mdsculo casi el 44; estos valores corresponden 2'a 8 ve=
‘ces. mqs ‘que on los adultos, Estas grandcs reservas. de energia
' de. f5011 disposicidn son degradadas en ol poriodo postnatal"
;ﬂhasta ‘el establecimiento .de un- eficaz amamantamiento (8)
: cLar lactaCLdn también impone una gran demanda de glucosa,A.
j:ya que ‘la leche contiene 4.9% de lactosa, o sea casi 90 veces
Jp_mas azﬁcar que la sangre (80). la produccldn diaria de: 1actosa

‘en una vaca dc alta produccidn puede llegar a los 1000 f= 9 y en
una oveja amamantando gemelos a 1o0s 200 g (2? 32). Adpmés,'se' v
requ;ore glucosa para la sfntesis del glicerol, necesario pa7,j‘
ra la sintesis de grasa ldctea, como ya se menciond (Fig, 1).. -~

(X



‘GLUCOSA - ACRTATE -

GLUCCSA-6-P : ‘,“_~N/Z,
ConapESR o Ne T
B { 7ACETIL-CoA=~=~*
BT B \/'NADPH
'ECKEQLICEROFQSFATor e X NADP
N AGL;:::;;;--
[TRIA CITELI0RRIDOS |- SR
(GRASAS NEUPPA%)

~ Diagr ma de los pr1n01pales caminos
para*law31ntes¢s (lﬂneas sdlidas) 'y degradac1 n: lih
teadas)‘de las gru.ao'en las células del tGJld;

B G

.sor~de\x gllce;(fOQfato. debido* a la deflcle élafde g
cinasa on.estos teaﬂdos y 2) ‘como” fuente de NADPH
Sarios pira la sintesis de dHeidos
““El-acetato es la principal ‘fuente
{ne31s en los vumlantes. “Tomado . de

%,

b) Puentes de alucosa. RN
ki‘* Absorclon 1ntest:nal in los- rumlantes ,
,glucosa por e el %vracto digestivo es muy pequena o nuln
; PrOdupClOﬁ hepatlca. ‘El promedlo de’ producclon hepatica
. fde glucosq en borreacs es ‘cercana al 85ﬁ de los requerlmi n

}dlarlos. . > : . ‘
. ' ¥ Prodnrclon renal El papel dc ios’ rlﬂonﬁs es’ muy 1mpo'
”;te ya: auo supley del 8-10% de la glucosa total necesarla .por. dfé

en-ovejas alimentacdas y cerca del 15% en ayunadas. La4suma do;
1los rroneQWOQ de proau0016n de glucosg ‘por el hfdado y 1bs r1
Rones es de 95~100€ 0 Sea que estos dos drgaros son las prln
“ecipales fucntes de glucosa (8). e

¢) Gluconeogdnesis.
Solo cuztre grupos de metabolitos sirven como sustratos para

la gluCOHOOﬂGHESlu: %) propionato, 2) ”1108“01, 3) am1n0é01dos -
v &) lactass y niruvato (Fig. 2). El propilenglicol,’ frecuen- ':'
03



7temente utlllzado como tratamlento en 1a hlpoglucemla de
*~[rumlantes, es metabollzado conv1rt1éndolo e plruvat

:cosa y lo demas es ox1dado 0 convertldo en otras sustanclas

- o3 Gllcerol ‘como precursor de glucosa. En los anlmales la ma:
rﬂyor parte del gllcerol ‘existe en cumblna01on con 1os AG ;Su
‘~contr1buclon a la gluconeogene31s en. rumiantes blen allmenta

fndos @s pequehia, menos del 5% de la produccion total de glucdsa
“(14). El glicerol removido durante la lipdlisis es utzllzado
_1princ;palmente por los riftones ¢ higado, entrando a Ja’ aluco-
'1f}heogéhesis como triosa fosfato (Fig. 2). Durante 1os perlodos
de lipdlisis, el glicerocl puede ser un 1mportante precursor -

de glucosa. In ovejas ayunadas y cetdsicas (hlpoglucemlcas) el
glicerol puede llegar a proveer el 40% de la produccidn de glu-' =
cosa, Cuando la cetosis es causada por el ayuno, el gliceroli';
puede reemplazar al propionato, que obviamente no se estd pro;
duciendo, como precursor de glucosa (8).

* Aminodcidoas como precursores de glucosa. Casi todos los
aminodeidos son gluconcogénicos, siendo la excepcidn 1a leuci-

roy




na (8) La gran mayoria de lDa amlnoauldos son almacenados n
usculos vy €5tos, Junto con los amln" ' ‘
eflcazmente utlllzados por *1ﬁones ‘h
',ra la- glkconeogéhesms (Fl 2)

GLUc,oEur' '
"‘ .
GLUGOSA SANGUINEA {-——-—-— GLUCOSA~6-P

s
l“\

I‘RUC‘}:{OSA 1--6--3
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e-los. rumlantes. ‘Lag- vIas nluconeogmnxcas estan: seﬁalada
‘lineas ‘gruesas: 'y sus ‘cuatrs ensimas clave con un asterisc
rea0016n sefinlada con puntos no se lleva a cabo .en el” higad
La participacidn de 1os hminornidos en la cetogénesis.: es’ mini
Tomado de Bergman (7 8). (ebpec, = espcclalmente) o

Cuando los: am1n0a01dos ‘son aullTZ”d0° para 1a nluconeogen
°31s, mucho del nitrdgeno liberado es apldbmente convert1d04en
‘urea y se excreta por orina. Eﬂ los vumLQnues parbe de 1a urea

.producida penetra al tracto digestiivo via sqllva relncorporan- 
dose el nitrdgeno a nuevos am_HOHCLGD pox las bacterlas rumlnaf
“les (50). L .'
4  La formacién hepdtica de glucosa a pariir de amlnoa01dos ‘es
éercana al 30% <ol total de glivcoos ovlglinada en este organo. -

‘pert durante el ayuno pucden aportar hasia cerca del 70w.de.losa ;
. - . L ek



frequerlmlentos de plchsa,,yh,que na hay produccldh d
‘nato ni’ de lactatf ruminales (8). Los pr1nc1p” :
lque snn remnv1d"s a8 la sannr por el hféad'

"del metabdllsmo de l am1n0a01dgs con el control de 1
ncﬁacneSLS. Por 10 anterlar, muchos de '

'V,qug ronrisentan
 » uc 1ﬁs musculqs ‘hacia cl hlbado.~

Lnf a Flu. 3 se

nal (?5) hatws dos qund c1dqs son’ llbcradas pD»_
: ndn entonces 1us

”;,”mmles en. mantenlml !
_“mlento diaric dc¢- ﬂmln deidos 51mp1p,v"nlo para reemnlaza

prutelnas”muocularus y dec otros Srzanos que son de rad il
Todos estns aminod dcidos, con la excepeidn de la “leuecin
: ¢QnVertidos a glucasa y urca.‘Alﬁunos estuding se malﬁn‘q
" fiﬁ3nés az arresos normalces liberan glutamina y ar 1n;ﬁa‘Apu

;dlenda suministrar ccrea de 3 a 4 veces la 61Utﬂﬁind}uti11 dn
par el hfbado (10) e

Durante la cetosis del wmbarazo 2vina o caprina,‘"n lw cual
‘hay una acidcsis ¢ inerementada oxerceidn ds -amoniaco, la llbo—
racinsn de glutamina por el riﬁiﬁ cesa (10). 5e sabe que la glu_
tamina cn muchoys mamfferos os 1a rrincinal fucnte de qmunlaco '
renal, sicnds utilizade rara la neutralizacldn y oexcreceidn de
deidns. For 1o tante, los riftoncs cn 12s rumiantes puedcn acs.

tuar como fucnse d¢ slubamina para ¢l hfFWL’ 5, sl se necesita; =2

o
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rumlantes.vLa larlna y la

agegicos mas 1mﬁcrtantes y pa rtlclﬂan en un c1c1u
~“noacidos’ y glucsdsa entrc ﬂl hlzad" y los muscu
cintestinoe remucve zlutamina.pero producu 1lan1na.j
‘hacen ‘lo- contraric normalmente, producen glutaming 'y remueven
‘algo de alanina. Durante la ce*osis (1ineas’ punteadas)
“tamina ‘es removida por-los rifisnes pars praducir amoniscs:
serementar la ~1uconcopcn031s. #1 higado produccecerca dol»BjA
ide la glucosa-y -los rifiones el 15%. Hientras ‘¢l animal.tenga un
Ire uerlmlcnto dilario do aminodeidos para el intércambid. de:.pro
- tefna muscular, todos los aminodcidos, salvo la excepcidn hech
--de la leucina, son metabolizadss a glucosa-y urca. Tomaco de
‘Bergmqn (8) o ,

*'Lactatn ¥ piruvat> eomn precurscres de glueosa. Es impor
‘tantc sefialar que la speraclfn del ciclc:de Cori no peruég.uhﬁ
_incremento netn cn 1la produccidn de gluctsal ya que clylactétbd
es derivadn de¢ clla. No obstantc, en los rnmiantes ¢l la cta%oyf
puede ser producida durantc la fermentacl: n »uminal y asi conw;f
tribuir a la glucnsncozdnesis al scr absorbidy (Pig. 2).

;,‘o;’,-’.



d) Control de la gluconaozen esis. ; :
f»Los anlmal s nﬂ rumianLes an 'bﬁn ”luC)Sd y“t'
1dos hac1a 1la. San”e p)rual, db lu gual A

o Los camb1ou que ocu“ren en lasa

-ru,peotJvanvnu

'vsAde estas ahtlmadov' esp601a1mcnte dospu»“?
‘ducen grandco ‘inen: mcutos en la act1v1d1d du 1a -
?x1lasa y pﬁr 1o tanto una mayvr wlucnncogéhe31s (16) :
'llca ul ofecta del . butirato, en alvunos Ltperlmentﬁs

,'ar la ’luv mla, por 1o ‘cua al.se le ha cons1der do en wcacmony
 como nluconenvenzco (8) ;demés, el butnrato G<u¢HULa la llbc‘

~;arac1§nkde glucagon, 1o cual sumonta la concbntrau;on de nluc &

51 un animal no euta allmont{hdnse'o si requle“a’bfdﬁdes car
" tidadcs de ﬁlucoua por su elevada uroduccléh, puad; oeurrir: un
"”exce givo drenaje de precnran;eu ‘de zlucosa 2 glucosa hao;a c;g
tos drganos (glanduvla mamaria on nr>ducclfn d atero 5estante)x
produciéndaose una hipoglucsmia. R

E1l controal hormonal do la gluconengdnosis se resume en la =
Fig. 4. donde s# observn quo £i un animal esta hipersglucdmico,
el hfradn cesa de secar gluensa hacla 1a sangro (76), Si existe

. e
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: . Fig. 4.- Diagrama que ilustra los principales controles
—zhorponales para la regilacidn del aports -de Prescursores -
_para la gluconeogénesin y cetogénesis hepdticas. Ias 1{-
‘neas puntendas indican efectos inhibitorios: la insulina
“también pusde afectar al misculo inhibiendo le liberacidn
. e aminodcldos, El glucagon puede hacer 1o contrario & - ...
incrementar la liberacidn de aminodcidos por las mﬁsculos.‘
Una hipoglucemia inicia un complejo de ajustns hormonales
(1) interviniendo el hipotf{lamo, -la hipdfisis y el '
péngreas, No se ilustran los efectos directos de las hor—:v_
mofias mobre sl hfigado, por cjemplo-el que la adrenalina y -
el zglucagon aceleran la gluoogcnélisia v provocan hiperglu— .
cemiz, Tomado de Bergman (8). R

. /oq 2



,hlpmvlucemlw, l prlmera ru@pubs o es una ]
tlca ¥y un aumento én la sqllda de glucos'”"' :

idas en’ rumlahtes Lan uu,051s (54 58) Ademas. 109 glucoco;
001dcs 1rh bcn 1a ut111zac¢qn de la gluoosq on muchas tealdo
f(18 21), ,o cual ©s oeneflcv yw ‘que. ayuda a la conservabldn d

‘cetunlcns parﬂ llunar sus neceswdadga caldflcas. nn los'ar

'Nlcs lactandﬁ,r'os glucocortlc01des reuucon drasulcamcnt‘
cr0016n ldctea (18). En ovejas cetdsicas el nlvel de CQ&ulSOl

plasnaulco aeneralmente se. encuentra nuy »levado debldc;
‘stress y a-la falla hepdtica- pars metabolizarlo.

2.~ Hetabolismo de los 1fpidos.

a) Papel del oxalacesato on cl hirzado.

Otro factsr involueradn en el Acsarrcllo de la hlponlucemla
y la cetosis s una doficlencia de oxalacctato. vi existo csta“ 
deficiencia se provocan profundas alteraciones en el metabol;s; 
mo de 145 grasas (7). Existen sulo itres caminos para la utilizaé

c ‘ U

o -



. eidn de los dCIGﬁS Prasos pn hf%ado (Fla.”°)
f#pleta hast1 CO, en el: c1cld de Krebs, 2)&'
cuurpos c tonlcos y 3) cster1f1c c’4n

.'plucosa tamblén estaldlsmlnuldas (6 33) La respuesta f
volucra a- la dos h1p4t081o, ya que en vacas lactand,

'Quha 1ncremenuadq *Ju0ﬁncogéns;s rara supllr sta demandw y ng
~h1poglucem1a_al no 1aber suf;cmentes precursores. bnfovea

kﬁlUC“Sﬁ ‘hacia 1os feuos.

'b) Origen de 1os cuerpus cetdnicoas. R
' Los cuerpos cetdnicos son 1los deidos acetoacético (Ah)
droxibutfrico (BHB) y la acetona. Estos cuerpos cetfnicos: s
forman a nartir de aceinacetil CnoA, que és un intermediaﬁiomnf
“mal en 1la oxidacidn de los deidos grasng, pero quc;también(pqéaj
de formarse a partir dc la acetil. Coi. Durante la éefosis,~el~-"‘
higads cs ol prineipal sitis de formaeidn de 1os cucrpos cetdni--'
cos, pern este Srzarc no es carnz de rbconvertirlos en acetoqce—’
til Cof (Fir. 2. 2

El acetoacetats o5 ¢l principal cuerpo cetdnico y la acetonéy 

- - Coe e
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'fy el BHB ‘son sus derlquos. Inchn del AA es: vedu01do a BHB

vlformar ac»tona Yy 602 en forma no. enzzma*xca a’u :
gpor hora a la temperaturﬂ corporal (11) Ia: qcetana;

durante la cetos1s prnducc AA (3? 64 69) No'dbstante n
uede con31derar a este 6rganﬁ como’ cetheno Vi .8
t1112a01on Lu BHB quv la produc01on da AA.

jcausan un aumento gn la- producclon de proplonato. mlentra .que
los en51lados muy humodns umentan 1a producclon du butlrato (1

é5).

" Durante la cetosis de 1os rumiantes.fla:cetovénesiS*hepit a
“.es la que aporta 1os cuerpos cetdnicos, esPGclalmente 81, 2os
'f'nlmalus no se nan allmpntqdn (Pig. 5). -

c) Utlllza010n ac 1)5 cucrpaes cetonlcou. :
Muchos tejidos pueden utilizar los cuerpos’ Cgténlcos y esto

‘es debido principalmente a su capacidad para convcrtlr al’ AA bnT.
acetoacetil Coh, que lue=o s convertida a acetil Cok pudlendo :
entonces oxidarse en el ciclo de Krebs o utilizarse para la sfh- .

tesis de deidss grasos, especialmente en glédndula mamaria, s
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cetOQLQ <ubnutrlc10na1v :
lizacidn de las grasas . nc*ementdda cetogénesi
gen951s allnentarza disminuye . (60)s , _
am@rlo (37) (no’ siempre, se ha  éncontrads b
lancula mqmarlaS La,movlllz nlén <o -las

1bera hlpoclucomla 1n*c;al que pl rert
se.la cafonemial b}, Bata forma’ de: cotosis p
una suballmcntaﬂldn (cet051° rrlmarl ).otpo u

»tchS o b) una Sﬂbruprndu001)n hepétlca. &n la cet051s de 1o
rumlant s. la causa es una sobreproduc01dn hepitlca, aunque d
be;senularse que nay una llycra dlsmlnu01on én la tasa ‘de

1ch10n de 108 cubrpos cetonlcos en’ los: flnalus de 1a;enfu
dﬂd, va cercana la mucrte (5)

Cuando un rumlante degh de consumir allmento por cualquler
5causa, axisten dos adaptacinnes metabollcas de pr1n01pa1 1mpor
"tanCLanara mantener la zlucemia: la primera, ya se manlond

¢s 1a "exclusidn 4o sglucosa™ 'y la segunda es el ciclo de Corl.
"que reutiliza el lactato convirtiéndolos ecn glucosa. Por estas
'adaftacioncs no se necesita producir una gran cantidad de glus
cosa a partir de 1ns aminodeidos y la cnergla se obtiene a paref'
tir de 1los deidos srasos. Pero si la disminucidn de la glucoSa o
sanzuinco ocurrs rd}idamenta, los tejidos no pueden adaptarse

| 13,',;,"1‘




“la'utlllza010n de los cuerpos cetdnlcos y el anlma

mostrara 51gnos nerv1osos y puede morlr rapldament

\.72) y la Fléndula mamaria utlllzan cuerpos cetdnicos P
mqtabollsmo,»en esnc01a1 eata ﬁltima que. utlllza al BHB
2 11po éh9515 (44) La cantldad to+al de cuerpo :

(adrenallna) , .
‘ Una gran dcmanda de combuatlble ad¢c1onal se presenta_
el 1ngreso ‘de alimento es Ainsuficiente paxa llenar los requ
{miento mnimos de energf% Ve cuando hay h 1ucemla., 

Las concentra01ones plasmétlcaa de los:deidos- Frasos;llhres

-y glucosa son inversamente proporc*onqlcs vy los cue rposiiced
"COS se incrementan en proporcidn directa a la: concentra01dh de
los AGL, pero solo hasta cierto punto (cerca de 1.5 mEq/lltr0) f

Despuds, la concentracidn de estos cuerpos cetdnicos se 1ncre-.

menta rapidamente (7) y es cxactamente este punto dondb s8¢ pas
sa. d¢ una cetnsis "flSldldleﬂ a una cetosis "patoldgica". =
Andes de esta Ultima, la cetosdnesis astuvo eontrolada unica- .

g



baaa y estaba balanceada con el 1nc“ mento{
‘por 1os tegldos extrahepatlcos. Gqu que’s 1nct-emen_ n t
posterlormente 1ns cuerpos ceténlcos en sanﬁreO

ue'solo existen tre
n el hlpado (H6 47)

camlnos para 1a utlllza01dh de
a) ox1dacmon complota hasta CO en:e

f) Formac1dn de: hfkado graso..
7,us una observa01on comin a la necrop51a de vacas que.
ron cet0s1s avanzada el encontrar el hféado praso. EL- hfé .
con51derado como la mayor. fucnte de: 11poprotefhas plasmétlc
Los tr1ac11gllcekldos son los lf%ldds nas abundantes én‘hfﬁa
;y son secretados principalmente como llponrotefhas dc miy baje

den51dad ' ¥n los rumiantes, la vfa de la citrato llasa hepatl-
-ca parece estar ausente para la llnoséne51s q:pwrtlr de’ carbo‘
hldratos (28), por lo cual los AGL provenlentbs ‘del: tealdo‘adl-f
poso son de mayor importancia. En la toxemia del- embqrazo OVl'
-na expevlmental las Goncentraciones plasmﬁtlcas de trlacll
‘céridos no se alteran, por 1o cual se deduce que la acumu1a016n
de lipidos en el hfzado no ¢s debida a una disminucidn en la' .
liberacidn de lipoprotefnas hepdticas (54). Aunque en lavceto-;;
sis bovina los niveles de triacilglicéridos estdn reducidﬁs'y'

las lipoyrotefnas plasmiticas alteradas (48, 56).,1& prlnClpal
razdn de la acumulacidn de lipidos en hféado c3 una excesiva -
movilizacidn dz2l1 tejids adiposo. -



las evidehcias uncvntrad as hasta ahora suglcrbn que el:des:

':;fla enfermedad (66)

5 IGNOS CLINicds .

a) C;t031s bnv1na. Tomados de. Blood (1?) y Fox (25)

-en las OVGJaS) Los movmmlenth rumlnales decrecpn_en_numer

;f_mplltud hasta desaparecer.-qe detecta un “alor. cctonlco caract
 r1st1c0 en el aliento, ‘orina y leche. La tasa dc mortallda
—fca31 nula atn sin tratamlunto, su 1mportan01a radlca prlnc na

: mente en la bdga producecidn ldctea,. la cual no llcna a recu
. rarse. , ARt d

7' En la forma nerviosas: camlnan en cI}culos, rucarqan la a
“.contra la pared, muestran una aparente cuguera, 1ncoord1n’c1 »

"se lamen vigorosamente, muestran apetlto~depravado,*m0v1mlento

" de masticacich y salivacidn profusa. Pueden daﬁarsé a’'si mismos
‘durante los episodioss de estos signos. ' By b

b) Toxemia del embarazo. Tomados de Blood (17) 'y Jensen. (54)
En las nvejas y cabras 1los signos son semejantes a IOS‘des-}f.
critns rara la forma nervicosa de la cetosis bovina. -Los prime=-.
ros sighos snn la separacidn del rebaiio y una ararente ceruera;> 
Estdﬁ alertas. ¢ inmdviles, nb huycn al acercarse >tros qnlmales
s 6l hombre. Si se les hace caminar troplczan con los obstaculces

e




.lllq palldo ’ ‘ e
11]_3_ Qscgro. - ++

pirpura opaco . ’g‘:blfj-, f }+f§
‘PREVENCibN Y ‘I‘RATAMIENTO.’
a) Cet031s bqv1na. Tomados de Blood (17), Fox (25) y Schultzl
(66).

- “Aungque no S& conoce un procesh preventivo quo garanti&c‘jla'
nn nresontacidn de la cetosis, las siguientes recomendaciones -

son efectivas:
1.- Evitar el Lnnrasamlunto excesivo antes del parto.
2.- Incrementar gradualmente la cantidad de cnncentrada*du#
rante ¢l periods de secado para quu al dfe del nac1m10n—{

S



- 1o este ravlbmcvﬂ“lo cam; 51 yh st v1era en»

f#g; Nuncq hacer cewblos bruscos uﬂ lﬁbﬁra01ones,
" te hacwa alﬁmantos de: baaa calldadi ER
VProporcnona“ 1los nlveles adecuados‘/h.’

T71es y vitaminas. -

”no somctbrlas avstress.
:nn hatos c“n hroblemqs frecuentos.

)4 p;]enﬁllcol oral” dlvldldo on dos fomas dlarlas=por un perio
dode’ dlez Alas. ' e o :

;Ln cqsdo de’ ceto is secundarla uS 1mportante dlannostlcar
'orrenl‘ 1la Ln?ermedqd prlmarla para “evitar las recaldas.
;' La ‘administracion de glucoc: rt*001des ha. dado resultados m
lvarlaoles. pero su anmlnlstracnon inhibe l1la produ001on lactea
'10 cual aykda a una mas raplda recupura01on (18)

'b) Tox»mla del emb"“azo. Toquos de BJood (17) y Jensen (54)
v “las recomendaciones Fenorales para prevenir la cetosis bov1n
t;pu°den aplicarse para esta enfermedad. Asegurar que-el plano nu
- “tricional se eleve en la segunda mitad del embarazo si éS'QUG'Séw
‘restringid al principis. Durante los dos dltimos meses debe dar-ff,
fée concentrade incrcementdndnlo poco a poeo.

Aungne la enfermedad en las ovejas y cabras es semejante a la’
de 1los bovirnos, 1a respucsta a los tratamientos es muy variable
¥y genoralmenta roco satisfactoria. Lsta respuesta depende de: la
severided de iss cnses y duracidn de la enfermedad. Al inieciarse
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) un caso clfnico puede nractlcarse 1nmed1atamunte 1a operac on
‘} cesarea o ‘inducir el parto e instalar una terapla can suoro Z2lu-~
- cosado al 50% 1ntraper1tonealmente.”:' ' o e

, Re01entemente ha recibido atenclén el écldo nlcotinlcqj
.‘relaclon a la cetosis, debido a sus efectos sobre el metaboll
K ‘mo de ‘los 1ip1dos. Ya que, las dosis requerldas para tales efec
5:3tos son mucho mayores que aquellas necesarias para el tratamien—
to- de una def1c1enc1a vitamfnica, el deido nlcotfhlco debe cl
*ﬂ31f1carse en este contexto como una drcga mas que como una-vit

]mina.~r

R 2 acldo nlcotlnlco .ha sido utlllzado como agente para‘red
Elr el colesterol sanpufhco en humanas. Se ha cncontrado que
‘7tamb1én reducp la concentracldn de 1os éCldOu grasos llbre
»}1as cetonas sanaufheas en el hombre (22, 23) Lstos,m;smo“
ftos ‘s8¢ han reportado. en rumlantes (51;67) i

Lo vBL mecanlsmo por el cual esta sustan01a eaerce sus,efecto
'sobre el metabollsmo de los lfbldos no esta bien: aclarad
‘;wha sugerido. que la inhibieidn de 1a 11pdllSls es- deblda ala
ngﬂ_dlsmlnucmdn de la act1v1dad de la lipasa del tealdo adlposo
::duclendo los niveles de AMP ¢¢01100, ya sea 1nh1biend0 su sfhte
1315 -(20)-o- estimulando la actividad de la f@sfodlesterasa (35)
; ‘Estos datos son pvellmlnares v el uso general del é01do nlco,

tfhico como material para el tratamlento de la cetosis no’ ‘se- ha
f‘recomendado. Se requicren trabajos adlClonales para- establecer -
 fla desis ¥y los efectos colaterales. Se ha reportado. toxicldad'a
k fgrandos doasis en cabras (67) pero no en bovinos. ‘ :

PREGUNTAS BIOQUIMICAKS.

l.- ¢ Por que 1os rumiantes con mayores producclones son- mas

“suscaptibles a la cetosis? wuxplique para 1os casos de. cet051s
“bovina y toxemia del embarazo

2.~ ;Cugl es el mecanismo deo-produccidn de la cetosis?

3.~ 4 Por qué al aumentar la concentracidn plasmdtica de cor-
tisol se presenta una hipglucemia?
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