3

2

a@% UNIVERSIDAD nHCIOnHL ﬂuronomﬁ
J DE MexXico - - -

Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia

DETERMINACION DEL NIVEL TOXICO

DE FLUOR EN CONEJOS.

T E : s I s
Que para obtener el titulo de:
MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA

P r e s .. e n t a p
MARCELA DOLORES  AGUADO  SANCHEZ

Asesores:

M.V.Z. Jaime I. Romero P.:
Dr. Jos@& A. Cuardn I.
M.V.Z. René& Rosiles M.

México, D. F. ’ 1989




pr—

%‘g Universidad Nacional
:‘\-A

2%  Auténoma de México
UNAM

UNAM — Direccién General de Bibliotecas Tesis
Digitales Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADOS © PROHIBIDA
SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta
protegido por la Ley Federal del Derecho de
Autor (LFDA) de los Estados Unidos
Mexicanos (México).

El uso de imégenes, fragmentos de videos, y
demas material que sea objeto de proteccion
de los derechos de autor, sera exclusivamente
para fines educativos e informativos y debera
citar la fuente donde la obtuvo mencionando el
autor o autores. Cualquier uso distinto como el
lucro, reproduccién, edicion o modificacion,
sera perseguido y sancionado por el respectivo
titular de los Derechos de Autor.



INDICE

. RESUMEN... ' R ; T

- cAPITULO

3

1.~ INTRODUCCION.......

11.- OBJETIVOS,

H1.- MATERIAL Y METODOS 10

" .)IV.- RESULTADOS

"'V.- DISCUSION

" VI.- CONCLUSIONES.....

Vi1~ LITERATURA CITADA



" CUADRO

COMPOSICION DE INGREDIENTES. .....

ii
" INDICE DE CUADROS

TITULO : PAGINA

COMPOSICION DE LAS DIETAS EXPERI- R
MENTALES SRR N 32

RESULTADOS DEL ANALISIS DEL ALIHENTO........Q‘. ........ 33

" RESULTADOS DE FLUOR EN DIETA, FLUOR INGERIDO

CONCENTRACION DE FLUOR EN TIBIA'Y GRADO DE .

CAFECCION..... ... 3a




RESUMEN

Aguado Sanchez Marcela Dolores. Determinacion del nivel toxico de fllor en

conejos (bajo la direccion de: Jaime Romero Paredes, José A Cuarén i, René

Rosiles M.).

En este trabajo se busco determinar el nivel téxico de fldor en cone jos asi
como la disponibiiidad de f1tor en una roca fosforica comercial considerando como
estandar el fluoruro de sodio. Se utilizaron 80 conejos de raza chinchilla de 35
dias de edad, recién destetados, los cuales se sometieron a 10 dietas como
tratamientos experimentales de los cuales cuatro obedecieron a los niveles de
flbor a partir de roca fosforica, como fuente de célcio, fosforo y fldor, una dieta
control sin flior y cinco tratamientos con niveles crecientes del elemento
partiendo de fluoruro de sodio como fuente de fllor Unicamente, en éstos tltimos
las fuentes de calcio y fosforo fueron carbonato de calcio y fosfato de potasio. En
los resuitados se encontré que en los parametros productivos, tales como ganancia

. diari_a de peso, consumo diario de alimento y eficiencia alimenticia no se tuvieron
* diferencias significativas entre tratamientos (P>0.05). Al final de) exoerin-lento
los animales fueron sacrificados, evaluando la concentracion de flgor en tibia y el
grado de afeccion osea por fluorosis, si hubo diferencias sigmhcativas entre
tratamientos (P < 0.001), se obtuvo una respuesta lineak a mayor concentracion de
flbor en dieta, mayor la concentracion de flUor en la tibia y mayor del grado de
are;cién. Dada la respues!avlineal no fue posibie determinar el nivel taxico del
floor para la especie cunicola, ya que no se llegd a un punto de satyracion; se puede
suponer que éste sea menor a 12 ingestion de 250 ppm de fidor, ya que a partir de
: fos mveles menores de consumo en éste trabajo (ie, 243 ppm), se encontro una .
: concentrac_ion elevada en hueso (mds de 2,000 ppm de flior). .En cuanto a la
disponibilidad de fitor en ia roca fosforica ésta fue de un 90%. o



I. INTRODUCCION.

La escasez mundiat de fuentes de fésforo y su alto costo, asi como 12 baja
disponibilidad de este elemento en ingredientes vegetales, por la presencia de
fitatos, conduce a recurrir a fuentes inorganicas del mineral para cubrir las
necesidades del nutrimento en dietas para las diversas especies animales. Dentro
© de 1as fuentes inorganicas rmas comunes se encuentra l1a roca fosforica, éstaes el
producto obtenido de la molienda y beneficio del mineral conocido como fosforita
{fosfato tricalcico), en 1a cual se ha mencionado una disponibilidad de fésforo de
hastaun 92 % (5, 29, 41)

La roca fosforica por ser un mineral natural se encuentra frecuentemente
asociada con sales de otros elementos que han sustituido a el calcio como por
ejemplo_ el aluminio, manganeso, magnesio, estroncio, plomo, uranio y algunas
tierras raras; o sustituy}endo al fosfaro formando: carbonatos, sulfatos o fluoruros
(41). Algunas de estas sales pueden ser daiinas para el animal que 1as consume y
entre los elementos toxicos mas frecuentemente encontrados esta el fldor, el cual
en cantidades superiores a 0.3% en la racién es ya peligroso (41), este es uno de
los inconvenientes que se tienen con el uso de roca fosforica, ya que puede llegar a
contener desde 0.16% hasta 3 o 4% de fllor a diferencia de el superfosfato y el
fosfato dicalcico que vande 0.1 a 2.0% (22, 43).

A partir de 1987 por primera vez en México una compaiia explotadora de
roca fosforica proporciond informacion sobre ta biodisponibilidad de su‘producto
con-base' en resultados: de pruebas realizadas en México (22).. Es interesante
abservar que la biodisponibitidad de fllor sigue paralelamente a la del fésfaro
(22). -



El flgor es un elemento altamente reactivo por 10 que no se le encuenira
’Hbre en ia naturateza Es abundante en rocas igneas y sedimentarias combinada
quirnicamente en forma de fluoruros, constituyendo alrededor del 0.06 al 0.09% de
las' capas superficiales ae la tierra (24) y como constituyente de diversos

minerales, como es el caso del espato-fluor o fluorita (CaF,) que contiene un 48.9%

de fldor y un 51.5% de calcio; Ya criolita (Na;AlF ) y 1a fluorapatita [Ca,F (PO I

1072
La Tiuorapatita es 1a principal (uente para produccion de fertilizantes y fosfatos
de calcio utitizades en la alimentacién animal (18, 19, 22). También lo podemos
,eﬁcohtrar en el suelo (0-15%), agua (15 ppm), atmosfera, vegetaci'on y tejido’
corporal (14; 24).

£l flior se encuentra clasificadp dentro de los minerales traza, asi como
elemento esencial para el‘ organismo, ya que interviene como  constituyente o
) éctlvador de enzimas e interviene en la prevencion de caries dental €n ¢l humano;
" tamben existen pruebas epidernioldgicas de que ayuda aretrasar 1a aparicion de
psteoporosis en aduitos (21, 43 ). 5in embargo, en }a alimentacion animal preocdpa‘
. mas por su toxicidad que por su deficiencia ya due la utilizacion de rocas
Tosforicas no procesadas o def luorinadas es peligrosa por su elevado contenido de
fidor. Para que una. fuente de fosforo se considere defiuorinada no debe contener

. fnas de una parte de Ht’n_or por cada 100 bartes de fosforo (21).

: La informacién’ asequible |nd1ca que la intoxicacion por fltor resulta de ia
: contam\nacmn de Ia vegetacion o el agua, ésto ocasionado por 1as aguas residuales
del pro_cesamiento de) acero, aluminio v otros minerales brutos; en el caso de
5up\en1ef-tos minerales utilizados en la elaboracion de alimentos balanceados, la

roca fosforica como se mencioné con anterioridad, puede contener altos niveles de




fltor, tanto que resulten en toxicidad {f1).

La forma en que es'té presente el fllor, influye en la disponibilidad del
elemento; en relacién con el ganado vacuno Hobbs y Merriman (1962), encontraron
que el fluor en el NaF era mucho mas toxico que aquel en los fosfatos de roca

-~ brutos. E£1 CaFz es menos soluble, por lo que se encontrd que era mucho menos
toxico que e fluoracetato y el NaF. Hodge (1964), senalé que la toxicidad esta

relacionada con la solubilidad de las diversas fuentes indrgénicas de rldor (9, 11).

Los fluoruros mas solubles se absorben practicamente en su totalidada
través, det tubo digestivo, mientras que.los menos solubles se absorben con mayor
. dificyltad siendo tan solo una o dos terceras partes de fldor ias que se llegan a
absorber (10). La absorcfon de flUor disminuye cuande 12 dieta posee cantidades
relativamente grandes de elementos como calcto, magnesio y aluminio, ya que

combinade la solubilidad disminuye, por lo tanto su excrecion fecal (10).

La primera fase de la distribucion de flaor en el cuerpo es ia mezcla con el

agua corporal; la segunda es la asimilacion por el esqueleto, debido a que el flaor

tiene una elevada afinidad con loé minerales del hueso. Aproximadamente el 99% de '

fldor en el cuerpo se ehcuentra en t_el esqueleto y éste funciona como el principal

factor en.la fegulaci()n metabdlica dei elemento; 1a tercera fase es la excrecién en

“la orina. Aproximadamente el S0% de la dosis absorbida es rapidamente depositada
en ‘ellesquele_to de los animales jovenes, el exceso se desecha a través de orina,

" :'mig;_itrjas que uria pequena parte se elimina por- el éudor' y la Te-excrecion'a niilerl

".intestinal (16, 43),

En genebar se considera toxico - cualguier ingrediente gue aumente el



contenide de fluor en la racién ya que independientemente de su disponibilidad, el
fldor se acumula en el organismo y cuando las cantidades ingeridas rebasan el
nivel critico se presentara una intoxicacion por fldor o fiuorosis (26), por lo gue

ademas de 12 dosis el tiempo de exposicion resulta de importancia.

En los animales la fluorosis se ve influenciada por los siguientes factores:
(8,27, 32) .
a) Forrajes sujetos a la contaminacion del aire en dreas cercanas a operaciones
industriales que desechen fluoruros. -

b) Agua con elevado nivel de fldor,

c) Suplementos alimenticios y premezclas minerales con exceso de. flaor

d) Vegetacion que crece en suelos de elevada concentracion de fldor.

) Susceptibilidad de especie e individuo Ia cual comprende: edad y nivel
nutricional.

f) Estres.

" g) Disponibilidad del fitor ingerido.

h) Adicion o efectos sinérgicos a la exposicion de otras substancias.

La intoxicacion por fluor puede ser de 2 tipos basicamente: aguda o

" cronica, La aguda es menos comun ya que generalmente ocurre con la ingestion

accidental de grandes cantidades de f Juoruro sédico (vermifugo), fluoracetato de

'-,'spdio'(veneno para ratas), fluorsilicato sodico (insecticida), (26). La intoxicacion

~crénica es mas comun, en el caso de bovinos, ésta es lamas generalizada y resulta

‘ de la ihgééttbn contihua por periodos prolongados de cantidades pequenas dé fluor
- (30). A este tipo de intoxicacion se le denomina fluorosis endémica, intoxicacion

cronica por. fluoruros, toxicosis por fluoruros o fluorosis, para éste trabajo se.
utilizara el término de fiuorosis (32). ' o



En cuanto a la susceptibilidad de las especies, se cita que en el ganade
vacuno la toxicidad se manifiesta si sobrepasa de 0.0044% (44 ppm); en 10s ovinos.
0.0061% (61 ppm); aves de carne 0.035% (350 ppm); aves de postura 0.053% (330
ppm); pavos 0.010% (100 ppm); porcinos 0.010% (100 ppm) y en los equinos 0.009%
(90 ppm), en el atimento (8, 25). La tolerancia puede ser mayor dependiendo del
tiernpo de exposicidn, bajo estas condiciones el ganado bovino puede consumir sin
tener consecuencias, hasta t 10 ppm (8, [2). En el caso del mink mwstels wison se
tiene poca informacion al respecto; en un trabajo reciente, se menciond un nivel
toxico de 350 ppm con lesiones muy manifiestas, el tiempo de exposicién fue de
382 dias. €n el casa del conejo Oryctolagus cuniculus, se ha informado que con
500 ppm se presentan lesiones atribuibles a toxicidad (5, 30, 44). Es notable la
gran variacién que existe entre las especies en relacion a la metabolizacion del

elemento fitor vy que da origen 2 la mayor o menor susceptibilidad 2 la
tntoxicacion (43} \

En cuanto a ia patogenia y Tisiopatotagia de 1a flucrosis, 13 osteodistrofia
se da coma resultado de una ingestion .continuada de compuestos fluorados. Los
flupruros desaparecen rapidamente de_ 1a sangre, ya sea por excrecidn renal o por
depOsito en los huesos y dientes. .,El deposito de fluoruro en los huesos puede
compararse funcionalmente con el de otros elementos como en el caso del plomo ky

estroncio y  representa prabablemente un mecanismo de detoxificacion detl -
organismo {19).

Al prevenir 1a circulacion del elementg, salvo que la ingesﬁén de fluoryro
sea muy moderada se produce un acumulo del elemento en 105 huesos y la forma en
que se deposita en ellos, sea como fluoruro caicico o flugrapatita, estos son de .



incrermentan su espesory son rnas blandos de lo normal; las alteraciones de la
conjuncion osteocondral parecen. debidas a ia continua proliferacion de

condrocitos.

La hiperostosis periostial puede afectar todos los huesos, siendo mas
grave en los distales de los miembros, el cinturon pélvico, costillas, mandibula v
vértebras lumbares, 1as exostosis se desarrollan principalmente en 10s puntos de

inserciones tendinosas o de las fascias, no siendo una regla general (19).

Las claudicaciones que pueden presentarse como signo de fluorosis se
deben a la alteracion del periostio, intrusién de osteofitos en los tendones y
ligamentos y en algunos casos, calcificacién y osificacion de estas ultimas

estructuras (19

Al encontrar lesiones como Ias anteriores en el hueso de cone jos sugieren
“un efeclo por exceso de Tldor en 1a osteogénests y condrogénesis en las células

"funcionales del hueso (45).

Debido a que no se tiene informacion sobre la disponibilidad de fluor en
roca fosforica asi como - desconocimiento de los niveles téxicos del mismo en
conejos, ya que en el trabajo de campd realizado en Guanajuato (30) se concluyo
que una dieta con mas de 455 ppm de fldor‘después de 44 dias ocasionaba signos de
intoxicacion en conejos pero no se determind el nivel toxico, lo cual se pretenéio
determinar en el presente trabajo conociendo de antemano la susceptlbllidad de Ia‘
espeCIe cunicola, tlevando a la siguiente hipotesis: .

: “Gue fa roca fosférica utilizada en éste experimento tiene un nivel atto de._

--flor, asi-corno una elevada disponibilidad, en referencia al traba;o realizado en



Guénajualo con cone jos (30). Ya que se supone gue |a susceptibilidad en conejos es
alta y puede ser desencadenada por las diferentes fuentes de fldor con mayor o
menor severidad dependiendo de 1a disponibilidad de fidor en el alimento.




1. OBJETIVOS.

El presente trabajo fue disefado con ia finalidad de determinar los niveles
toxicos de fldor a partir de roca fosférica y fiuoruro de sodio para 1a especie
cunicola; asi como la de evaluar la disponibilidad de fidor en una roca fosférica

comercial al compararse con el fluoruro de sodio.
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- U1 MATERIAL ¥ METGDOS.

LLOCALIZACION.

Este trabajo se llevé a cabo en el Centro Nacional de Cunicultura en
lrapuato, Gto., wubicado en el Km 4 de {a carretera Panamericana
trapuato-Salamanca. La situacion geografica de lrapuato, Gto, es 1012 2V
longitud oeste; 202 40" latitud norte y 1716 metros sobre el nivel del
mar.{Instituto de geograf ia, UNAM, comunicacion personal).

- ANIMALES UTILIZADOS.
Se utilizaron 80 conejos de laraza Chinchilla, recién destetados, de 35
dias de edad. El experimento se realizé bajo un disefio de bloques al azar, se.

bloqued a peso inicial con 10 tratamientos, 4 repeticiones (jaulas) y 2 animales
. por repeticion.

TRATAMIENTOS.
El tratamiento testigo (dieta 5) estuvo fermado por la dieta basal y como

fuentes de calcio y fosforo carbonato de calcio y fosfato de potasio (cuadro 2,
resultando con una cantidad de 10or calcuiada de 6 ppm.

Cuatro de los tratamientos (dietas 1.a 4) estuvieron elaboradas con l2
dieta basal, las fuentes de calcio y fésforo fueron: carbonate de calcio, fosfato de
. ‘po‘tasio y roca fosférica, ésta Gitima también como fuente de fiyor, ia f‘oca
fosfbricé utilizada tenia 1.755% de fivor {17,550 ppm), (cuadre 1), (d); en el
tratamiento o dieta i la fuente de calcio 'y fosforo fue.Gnicamente -1a roCa_
: fosfarica, (cuadro 2). Estas fueron de mayoramenor cantidad de fldor, de manera .
- que se proporcionarla 526 394 263y 131 ppm de flaor para Ias dietas 1,2,3y4" '
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tibia izquierda de acuerdo al- método del AQAC, por medio de la técnica del
electrodo de ion selectivo (4), previo secado y desengrasado de las tibias,
utilizando para ello alcohol, introduciéndoias al aparato Soxhlet en el que
permanecieron 6 horas, al término del cual se pasaron al aparato Goldfisch donde
estuvieron en éter 4 horas mas (42). En el caso de muerte de algun animal se
colectaron las tibias para ser analizadas y determinar 1a concentracion de fiuor,
debido a la elevada mortalidad que se presentd en el transcurso del experimento,

siendo el criterio de respuesta mas importante de analizar.

DISENO ESTADISTICO Y ANALISIS.
Los resultados obtenidos fueron sometidos 2 un analisis de varianza y
covarianza. Se considero para el analisis estadistico de éstos datos la covariable

dias de exposicion a Jas dietas (34).

) Las dietas con fluoruro de sedjo, dada su muy alta solubilidad y por lo
tanto facil absorcion, se usaron para construir una linea patron, paré que con l1as
dietas gue contenian fluor a partir de roca fosférica, se realfzara un analisis de

“relacién de pendientes (de las ecuaciones lineales), en donde la pendiente de.la

vlinéa patrén en respuesta a la adicion de ‘fllor a partir de NaF, se ymizokpara

estimar 1a disponibilidad de fluor en roca fosférica (la bendiente de la regresion

*'de los tratamientos con fluor de raca/pendiente de 1a linea patron).

MODELO ESTADISTICO

£ modelo estadlstico empleado para el anaiisis de los datos fue e!_ .

: s|gu1ente




Yep e TioB (X=X) « B (X=X E
En donde:

Y = Criterio de respuesta (g.dp.. c.da., etc).

W = Medla pobiacional.
TI=erecto gel 1-esimo tratamiento.

B,= coeficiente de regresion.

X
E

Covariable dias de vida.
Error aleatorio NID (0, §'2),

"




IV. RESULTADOS.

El alimento una vez elaborado fue sometido a un analisis quimico proximal,
determinando ademas el porcentaje de fidor en el mismo, por el método de ion
selectivo de acuerdo 2 la metodologia descrita por el AOAC (4); encontrando

ciertas diferencias con el analisis calculado {(cuadros 2y 3).

ta mortaiidad durante el periodo experimental fue eilevada (62.5%) no
teniendo ninguna relacion con las dietas proporcionadas y por lo tanto con la
cohcentracién de fiuor en ellas; el cuadro clinico se manifesté con problemas
respiratorios y digestivos, los cuales se presentaron de manera indistinta en ia
caseta donde se llevo a cabo el experimento y en otras casetas del mismo centro.
Esto sin duda afecto |a respuesta productiva, pero no imposibilito el analisis de 1a

concentracion de fluor en hueso.

Al final de la fase experimental, los resultades sujetos al analisis de
varianza y covarianza, indicaron que no hubieron diferencias significativas
(P>0.05) entre tratamientos en cuanto a los siguientes criterios de respuesta:
ganancia diaria de peso (g.dp.), consumo diario de alimento (c.d.a) y eficiencia

alimenticia .

La concentracion de fluor en tibia (cuadro 4, grafica 1), el principal
critemo de respuesta, guardo una estrecha relacion con Ia cantidad de flaar en el
.allmento, obteniendo una respuesta lineal (P<0.001) es decir a2 medida que se
-aumenta 1a cantidad de fluor en la dieta, aumenta la concentracion de fluor en
tibia, independientemente de la fuente empleada. L.os animales que recibieron como -

fuente de fllor laroca fosfarica, tuvieron un coeficiente de correlacion (r) para la



dietas con fluoruro de sodio el coeficiente (r) fue de 0.99 (P<0.002). Esta misma
relacion para la concentracion de fltor en tibia, se encontré como era de esperarse
con la cantidad de fldor consumido: para roca fosforica (r = 0.89) y para fluoruro

" de sodio (r=099), (grafica 2).

Los resultados obtenidos en la concentracién de fluor en tibia indican que
la covariable utilizada (dias de vida) fue significativa (P<0.00!), o que subraya
que el tiempo que los animales estuvieron expuestos a las dietas influyd en la

cantidad de rldor encontradoe en la tibia de los mismos.

. Laconcentracion de fluor en tibia resulté en diferencias (P< 0.001) entre
tratamientos (cuadro 4). En los tratamientos 9 y [0 la concentracién de fluor en
tibla fue la mas elevada; las medias ajustadas fueron: 7,518 y 8,726 ppm
respecti\iamente, siguiéndoles las dietas | y 8 con 5,654 y 5317 ppm
respectivamente; los animales alimentados con 1as dietas 2, 3, 4, 6 y 7 tuvieron
valores intermedios de fluor en la tibia de 2,066 a 4,069 ppm, siendo los del grupo
téstigo los que tuvieron menores cantidades de fluor en tibia - 68.53 ppm (media

“ajustada por analisis de covarianza).

i . En referencia al grado de afeccidon, 1a dieta testigo tuvo una media
e éjhstéda de 0.0505 (cuadro 4, fig. 1), siendo estadisticamente semejante a la de
' los tratamientos 2, 4, 6 y diferente de todas las demas. Las tibias de los’
”tratamientos l', 7y 8 (cuadro 4, fig. 2, 3 y 4 respectivamente), tuvieron un grado
: 'de afeccion seméjante, asi como de las tibias con las dietas 9y 10 (cuadro 4, fig.
s y 6 respectkivamente), (P0.05), correépondlendo de esta manera a las mayores
¢oncentracionés def lﬁor, encontradas en los nuesds, con esas dietas (grafica 3).
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La disponibilidad del elemento flior en la roca fosforica se calculé por el
metodo de relacion de pendientes (15), a partir de la pendiente de 12 linea con los
tratamientos de fluoruro de sodio, presumiendo la disponibilidad en esta de un
100%, se obtuvo para el fluor en roca fosforica un 87.27% (tomando en cuenta el
flaor consumido); si se considera el fldor en dieta (cuadro 3) se obtendria en 903
de disponibilidad de fluor 2 partir de roca fosférica. E! comportamiento de la

curva fue lineal. Para éstos calcuios se utitizaron las siguientes pendientes:

Raca fosforica 8.445/NaF 9.8175 X 100 = 86.02% (grafica 1).
Roca fosférica 7.34/NaF 8.41 X 100 = 87.27% (grafica 2).



V. DISCUSION.

Eh cuanto al analisis broximal del alimento difirio con el analisis
calculado (Cuadros 2 y 3), posiblemente por el muestreo del alimento el cual pude
no haber sido lo suficientemente homogéneo, 6 a2l meter el alimento a ia
pelletizadora, ya que éste fue elaborade en CENID FISIOLOGIA Ajuchitlan, Qro., y -
pelletizado en la planta de Albamex, Suc. Bajio, o a diferencias propias del analisis

de 1aboratorio.

En cuanto a los resultados de los parametros productivos, ganancia diaria
de ‘peso, consumo diario de alimento y eficiencia alimenticia, no se encontraron
diferencias significativas. E£n cuanto a ganancia de peso, los resultados del
. presente trabajo son similares a los de un trabajo realizado por Aulerich con
minks (/ustela vison ), en donde no se encontraron diferencias significativas
(P»0.05), por efecto de las diversas cantidades de fluor en el alimento,
encontrandose sélo en los animales alimentados con 194 y 350 ppm de fltor en e)
alimento, diferencias con respecto 2 1a cantidad de fldor en orina y fémur (P<0.05,
P<0.01, respectivamente), (S); aungue cabe aceptar que éste efecto pudo resultar
de un factor confundido por el estado sanitario de 1a explotacion en éste trabajo en

conejos.

En otro experimento en ratas donde se probo el efecto del lGor en el
patrén de consumo de alimento, se encontro que en los animales alimentados con
400 a 600 ppm, de fldor, hubo disminucion en el consumo (38). Existe evidencia de
pérdida de apetito en bovinos en casos de fiuorosis (37); en dicho trabajo, l0s

~ datos indicaron dificultad para mantener y aumentar de peso con los niveles de
* flgor de 50 ppm..  Sin embargo, al analisis estadistico no hubo diferencias



signiﬁcativas en ei porcentaje de incremento de peso en los diferentes
tratamientos (P>0.05). Si puede haber rechazo voluntario al alimento contaminado
por fldor y solo consumir los animales lo necesario para mantenerse (37), 1o que en
otro trabajo se observé la accion negativa de fltor en oving y bovino, la cual se
tradujo en una disminucion en 1a conversion e ingestion de alimentos, por faita de
apetito, ocasionando paralelamente una reduccion significativa en el peso y
disminucion en l1a produccién lactea (31), mientras que en carneros castrados

dosificados con NaF y CaF2 se observd que con solo 40 ppm de NaF, habia
o ln_abetencla mientras que con el CaF2 se necesitaron 2,400 ppm para lograr el

mismo efecto (2).

£l éonsumo de alimento se ve influido por el tipo de fluoruro de que se
tra{e como es el caso del.NaF donde se ha observado en algunos experimentos que
disminuye el apetito como es el caso de ganado bovino a 105 que se les proporciond
durante 18 dias 600, 900 o 1,200 ppm de flUor con NaF y se observo una marcada
inapetencia (1). Como conclusion se puede deducir que en estados avanzados de
fluorosis hay inapetencia provocando disminucion del peso, pero €sto no constituye
" un criterio de diagnostico. El mejor criterio es el andlisis del alimenio y su

relacion con la concentracion de fidor en los tejidos, notablemente hueso (40).

Shupe y Olson (1982), mencionan que observaron efectos severos Vn'.nés no -
letales en vakxuillas prefiadas que fueron alimentadas con 1,200 900 y 600 ppm de
fldor como NaF, to cual apoya que )a elevada mortalidad del traba jo'presehtado no
* tuvo relacion alguna con los niveles de flor empleados en la misma (32).

- Encuanto a concentracion de flor en hueso, en éste trabajo se observd que



ia cantidad de flGor ingerida guarda una estrecha relacion con la cantidad de fiior
.en tibia - lo cual se demuestra en la grafica | y que coincide con experimentos
realizados en ganado bovinc en 13 que se proporcioné 92 ppm de fldor como NafF,
7 ‘durante 7 1/2 anos, en donde la retencion de flior en el esqueleto fue proporcional
a la cantidad ingerida (32). Esto nos indica que si el fltor ingerido aumenta en

forma constante se va depositando en huesos y dientes (6).

Si un animal tiene una elevada concentracion de fluor en hueso por ingerir
una dieta elevada en fluor, al ingerir una dieta normal los animales se recuperan
paulatinamente, a menos que 1os dafos y cambios sean irreversibles dependiendo
del grado de afeccion (33). En otro experimento se observy que vacas que
recibieron una dieta suplementaria con S0 ppm de fidor como NaF durante 51/2
anos, solo incrementaron los niveles de fluor en corazon, higado, tiroides y

jpa”ncreas. Resultados similares se encontraron en ratas que recibieron 2 mg de

f It'mp por dia durante 62 dias (43).

Se ha encontrade que huesos con engrosamiento anormal y alargados, asi.
como de superficies irregulares, son caracteristicos con niveles de 5,000 a 6,000 N
ppm de flior, en bovinos (43), lo cual coincide con el presente trabajo que cen
similares concentraciones se observaron engrosamiento y exostosis. En estudios
de hueso ‘coccigeo en ganado bovino adulto se mostré en niveles de flGor en cenizas
; de‘l‘ huesb un rjahgo de 1,000 a 5,000 ppm de flior en huesos éon fluorosis. Sin
fluorosis SO0 ppm (13). Por otro lado huesos que han sufrido fluorosis contienen
-~de 13,000 a 15,000 ppfn de fidor, el contenido normal es de SO0 ppm. En vacas y
“.ovinos los sintpnias de fluorosis ocurren de 3 a5 1/2 afnos después de administrar
fosfatos naturaies de 100 ppm de fldor (6). Mientras qué en ratas allmehtadas con

una dieta con 0.05% (500 ppm) de fldor como NaF, mostraron al principio una rapida
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" deposicidn enhueso, después fue mas gradual. Antes de ingerir fior se determing
0.019% de f1tor (190 ppm) en hueso desengrasado, después de 2 semanas de ingerir
flaor fue de 0.273% (2,730 ppm), después de 8 semanas 0.428% (4,280 ppm), al
final de las 84 semanas 0.705% (7,050 ppm), (7, 35). Esto coincide con el presente

- trabajo en donde ios huesos con concentraciones elevadas de fidor presentaron

engrosamiento y ligeras exostosis, ya que con sdlo 5 semanas se alcaﬁzar‘on

niveles de 4,069 pprn (0.4069%) con 267.3 ppm de fldor en el alimento a partir de

NaF. Esto indica una elevada susceptibilidad del conefo a la intoxicacion por fidor

(35). Enotro trapajo efectuado en ratas, se observo qUe lra edad es un factor muy

importante, ya dque en los animales jovenes el hueso esta en desarrollo y

’ crecimiento constante y por-lo tanto tienen mayor susceptibitidad a fluorosis (23).

Valores en hueso de 2,000 a 4,000 ppm indican una absorcion de una
cantidad anormal de flior y animales con signos clinicos contienen sobre $,000

phm y_valores tan elevados como 10,000 a 20,000 ppm (26).- Esto nos puede

. -sugerir que en conejos el consumo de entre 168 y 224 ppm de flor resulta en

franca toxicidad ya gue se alcanzaron 2,000 ppm de fldor en hueso. La evidencia
analitica acumulada, indica que la concentracion de fldor en huese aprovecha la
E ;'saturacién fisiolégica a 15,000 ppm en hueso desengrasado. Y la encontrada en
huesos normales va de 100 a'1,200 ppm en ganado bovino adulio ¢i7),

Como se menciond con anterioridad el fldor se acumula en el organismo y
. cuando 1as cantidades ingeridas rebasan el nivel critico se presenta la fluorosis
(“251, siendo notorio que ademnas de la dosis el tiempo de exposicion es de mu_cha’

© importancia. Este efecto se manifests claramente en el presente trabajo ya que a :
- pesar de la duracién del trabajo la fluorosis se manifestd con un consumo,.igual 1]

menor a las 250 ppm, 1o cual vuelve a marcar al conejo como especie susceptible.
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En humanos se encontrd una correlacidn estrecha entre edad vy
" concentracion de fluor en hueso (cresta iliaca). Underwood (1977) menciona que en
ganado bovido una concentracion de flaor de 300 a2 360 ppm en hueso, es normal; ¢
4,500 ppm en hueso compacto es inocua; 4,500 a 5,500 es osteofluorosis marginal
y > 5,500 ppm en hueso compacto o > 7,000 en hueso poroso es una toxicosis
franca; de 15,000 a 20,000 ppm el hueso esta saturado. De acuerdo con éste
autor, se ha reportado que cuandb la concentracion de fluor en hueso es por deba jo
de"é,SOO ppm, no héy engrosamiento o anormalidades microscopicas, asi como
‘ témpocq cambios en [a actividad enzirnatica (2). Esto concuerda con el presente
_ftrabajd en qué con niveles superiores é 3,000 ppm de flaor en hueso, se comenzo a
' observar engrosamiento y deformacion del mismo (cuadro 4, fig. 2, 3, 4,5y 6).

En el trabajo realizado con mmks (S),se vieron efectos similares, los

animales nue recibieron mas de 60 ppm tuvieron diferencias en concentracmn de -

fldor en fémur en comparacion de los controles (P<0.05). No observandose lesiones -

cen diéntes, auh cuando los animales fueron alimentados durante 4 meses, lo cual

concuerda con el presente trabajo ya que tampoco se observaron lesiones en los

* dientes de los conhe joé, probableknente debido al tiempo de exposicion al { ldor o pdr )

el tipo de denticion (5).

Auleficn et al (5) observaron exostosis de las crestas sagitales en los
animales suplementados con 350 ppm de fldor (5). La retencién de fldor en

‘ esqueieto estuvo directamente relacionada con el total de fldor ingerido y no al

. patrén de ingestion en bovinos expuestos a fldor durante 6 afios (39). Laretencion -
de fldor en esqueleto fue un buen indicador del total de fitor ingerido en el lote de . -
animales en donde se suspendié¢ 1a exposicion a fluor por un periodo de ti’empo

mbstrafon‘una definitiva reduccion de 1a concentracion de fluor en esqueleto (393,
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por lo tanto, al incrementarse el nivel de fiuor en hueso se ocasionan cambios
progresivos estructurales que resuitan en forma definitiva en las lesiones del
hueso (33), lo que se observd en el presente trabajo en donde conforme se aumenta
la cantigad de fidor en fa dieta y como consecuencia el ingerido, se aumenta la

concentracion de flaor en hueso y por ende et grado de afeccion del mismo (33).

La cantidad de fluor en hueso puede incrementarse aparentemente sin
limites en un perindo determinado, independientemente de algun cambio en ia
estructura y funcion de los tejidos (24). Sin embargo la tasa de incremento en ia
asimilacion del hueso disminuye con el tiempo de exposicion a el fltor (39,40). En
un trabajo en conejos adultos, a los que se les proporciond agua de bebida con 500
ppm de fluor, las lesiones se manifestaron en varios huesos y fueron mas marcados
a los 22 dias. Basicamente las lesiones en hueso indicaron un efecto directo del

exceso de fllor en la osteogénesis per se (45).

En bovinos se ha observado que 10s huesos mas representativos de
fluorosis son costillas, vértebras toracicas, lumbares, sacras y la pelvis (2). En
éste trabajo se considerd la tibia ya que en un trabajo similar realizado
anteriormente en una granja del estado de Guanajuato, en donde los conejos
arecAtados por el consumo de excesivas cantidades de fluor, los huesos largos de
las extremidades, principalmente 12 tibia asi como los huesos de 1a cara, fueron

los mas afectados (30).

Mansour et al (3) estudiando los efectos de inyecciones intravenosas de
NaF a ratas, gallinas y conejos, encontraron que la concentracion de fljor en
piasma en los cone fos fue significativamente mas elevada en comparacion con las

ratas y gallinas, ya que mostro concentraciones ejevadas e incluso afecciones en
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hueso en poco tiempo (3). Rao y Susheela (1979) demostraron que en Conejos se
sucedian cambios estructurales y enzimaticos en las glandulas adrenales, en
animales expuestos a dosis toxicas de NaF (28, 36), lo que confirma la sugerencia

de la gran susceptibilidad a fluorosis por los conejos.

Para determinar la disponibilidad de fldor en ia roca fosférica se requiere

de la realizacion de pruebas bioldgicas para cada caso en particular. Para |a roca
’ fosférica__empleada en el presente trabajo se encontré una disponibilidad de fldor
del 86.02%, ahora bien, se ha mencionado que 12 biodisponibilidad de fldor sigue
paralelamente a la del fasforo en orden ascendente (22).  Se han reportado
- diéponibiiidades de fosforo en 1a roca fosforica desde 60 a 90% (29), ésto
'signiﬂca_ria‘que si.se cumple lo mencionado por Michel (22) 1a dispohibilidad de

“flior en 1a roca fosfarica empleada esta dentro de lo esperado.
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- VI CONCLUSIONES.

1.- £] cone jo mostré ser una especie de alta susceptibilidad a la fluorosis, siendo

ésta manifiesta en dosis superiores a 1as 39 ppm en el alimento.

2.- La disponibilidad de fluor en la roca fosférica empleada en el presente trabajo
se encontrd que va del 87-90%, lo que hace de ésta conteniendo concentraciones

moderadas o altas de fluor, un elemento de aito riesgo toxicologico.

3.--Los datos derivados de éste estudio sugieren’la necesidad de que ademas de
" determinaciones quimicas rutinarias de control de calidad en rocas fosforicas, se
_~recurra a utilizar pruebas biolégicas de biedisponibilidad para tener un mejor -

control de calidad de las mismas (29).

‘ 4- Yaque una de las intoxicaciones mas importantes en ganado bovino relacionada
co.n'el‘uso de suplementos minerales es la.flucrosis (31), se podria utilizar al
" conejo (por su mayor susceptibilidad a fluorosis y su factibilidad econdmicé) como
; ‘modelo bioldgice para el analisis de disponibilidad del f Iuor'en los ingredientes.

7S~ La determinacion del nivel toxico de fluor en la espécle cunicola no fué posible

',calculéfla, sin embargo se estimé que con 168 a 224 ppm de fluor se apreciaron L ’

"7 alteraciones y concentraciones superiores a 1as normales en hueso,
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CUADRO No. 1

COMPOSICION DE INGREDIENTES

- INGREDIENTES P.C. " ENERGIA F.C. CALCIO FOSFORO FLUOR - HUMEDAD
Mcal/Kg. (ED) . . .

" Alfalfa ! 17.07 2,2 25.0 1.33 0.23 ° 0.00087 7.54

Sorgo 9.00 3.33 2.0 .12 0.29 0.0005 12.3
y “H. Soya " 4s.00 377 4.6 0.28 0.62 0.00053 9.9
Salvado ’ : ‘
de Trigo 15.50 . 2.61 10.5 0.11 1,26 0.0005 - . 10.36:
Helqéa . 3.00 2.6 -- 0.8 0.08 ———— ---;
caco, — - - 39.31 -~ 0.0042 0.091
Roca Fosférica =—=-’ - : - 28.2 9.6 " 1.758 B
Fosfato de K —— . - - - 17.85 e C e
Fluoruro de Na  =-—- - - - — 29023 n

"Sal Comdn: - " - - -—- -0.001 o.uss

SXE



"CUADRO No. 2
COMPOSICION DE LAS DIETAS EXPERIMENTALES

TRATAMIENTOS

SERIE ROCA FOSPORICA TESTIGO - SERIE FLUORURO DE SODIO
INGREDIENTE "1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
ALFALFA 38.00 38,000 38.000 38.000 38,00  38.00 38.00 38,00 38.00 38.00
SORGO 26.00 26,000 26.000 26.000 26.00 26.00 26.00 25.00 25.00 25.00
SoYA 9.50 9,500  9.500  9.500  9.50  9.50  9.50  9.50  9.50  9.50
SALVADO 19.30 19.300 19.300 19.300 19.30 19.30 19.30 19.30 19.30 19.30
MELAZA 3.00 3.000 3.000 3.000 3.00 3.00 3.00 3.00 3.00 3.00
ROCA FOSFORICA 3.00 2,250 1.500 0.750 ~em—- ————— emee— memes csess ccene
CaCo03 ————— 0.542 1.084 1.627 2,17 2.17 2.17 2.17 2.17 2.17
PK -=---=  0.320  0.630  0.950  1.26  1.26  1.26 1.26  1.26  1.26
SAL 0.50 0.500 0.500 0.500 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50
MINERALES 0.35 0.350 0.350 0.350 0.35 0.35 0,35 0.35 0.35 0.35
VITAMINAS 0.20 0.200 0.200 0.200 0.20 0.20 0.20 0.20 0.20 0.20
RUMENSIN 0.10 0,100 0.100 ©6.100 0.10 0,10 0.10. 0.10  0.10 ' 0.10
NaF ‘ mmime cmmmee cdmeme dmmeee eeeee 0.05 0.10 0.15 0.20 0.25
ANALISIS CALCULADO .
PROTEINA CRUDA 16.00 16.000 16.000 . 16.000 16.00 16.00 16.00 16.00.. -16.00 16.00 .-
ED Mcal/Kg 2.60 2,600  2.600  2.600 2,60  2.60  2.60 - 2,60 2.60 - 2.60
GALClb 1.45 1.450 1.450 1.450 1.45 1.45 1.45 145 1.45! 1.45
FOSFORO 0.70 - 0,700  0.700  0.700  0.70 - 0.70 - 0.70  0.70 - 0.70 - 0.70
526 394" 263 131 6 146 292 438 . 548 730

'FLUOR ppm

€



CUADRO. No. 3

. RESULTADOS AL ANALISIS DEL ALIMENTO

33

' TRATAMLENTO “ Z pP.C. % F.C. Z E.E, Z CEN I HUM Z FLUOR
1 13.895 17.320 ° 1.175 8.590 5.495 0.06465
2 13.140 19.720 1.260 8.705 5.305 0.02389%
3 14,550 18.275 1.850 8.465 5.300 0.02162
4 14.290 16.820 1.380 8.760 5.160 0.01686
5 14.290 17.685 1.595 8.895 4.595 0.00397
6 14,290 19.645 1.690 9.205 4.455 0.02244

T 7 15.405 ©15.475 1.980 9.615 5.175 0.03723
] 14.355 17.710 1.835 8,460 5,205  0,05777
9 14.160 19.455 1.575 8.505 5.435 0.07605

10

14,030 18.340 1.535 7.990 5.530 0.08736

a
Pietas de la 1 a la 4 Serie Roca Fosfdrica; 5 Testigo, Dietas de la 6
a 1la 10 Serie Fluoruro de Socdio.
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CUADRO No . 4

RESULTADOS DE FLUOR EN DIETA, FLUOR INGERIDO, CONCENTRACION DE FLUOR

EN TIBIA Y GRADO DE AFECCION

TRATAMIENTO- © - FLUOR EN  FLUOR INGERIDO  FLUOR TIBIA GRADO DE
’ 'DIETA (ppm) " (ppm) (ppm) * AFECCION
1 646.50 © 761.106 . 5654.345° 3.0505"

2 238.90 267.266 40692009 0.5395%¢

3 216.20 367.817 3071.4359¢ 2.0014°

4 168.60 243.386 2066.355" : 0. 98509

5 39.70 59,372 - 68, 531 0.0505°¢

6 224,40 390.640 3105. 033 " 0.45239¢

7 372,30 701.559 3768, 970 2.35117¢

8 577.70 824.690 5317.642%¢ 2.9593°

9 760.50 982,425 7518.615% 3.8280°

10 873.60 907.967 8726.116° 3.7830%

Lit§raleu distintas muestran diferencias significativas (P<{0.001)
* Medlas ajustadas por covarlanza. {Covariable dfas de vida)

Dlecas de la i a la 4 Serie Roca Fosfdrica; 5 Testigo; Dietas de la 6
a la 10 Serie Fluoruro dc Sodio.




CUADRO N

o. 5

RESULTADOS DEL ANALISIS DE COVARIANZA

CUADRADOS MEDIOS DE

LOS CRITERIOS DE RESPUESTA

DV,

pfas vivos.

o.v. g.1. G.D.P. C.D.A. EFF.  F.T. . G.AL
: Trat‘amieﬁto 9 229.769 229.452 0.742 33122439.68 6.380
DV . 2577.243 756.727 16.349 15880454.96 = 0.185
DV*DV 1 480.185 43.833 7.682 7989531.70  —=—=-
ERROR ) 38 154.412 273.369 0.663 1017022.80 0.216
.G.D.P. Ganancia diaria de peso.
. C.D.A. Consumo diario de alimento.
. EFF, Eficiencia = Ganancia/consumo.
F.T. Concentracidn de flior en tibia.
G.A, Grado de afeccidn.
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 GRAFICA 3. LINEA DE REGRESION ENTRE
EL GRADO DE AFECCION DEL HUESO Y LA .
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iDieta \' I

Figura l.- Tibias de conejos sometidos a la dieta testigo con 39.70 ppm

de fldor, cuya concentracidn de fliior en hueso fue de - 68.53
ppm y grado de afeccidén 0.050

Figura 2.~ Tiblas de conejos sowetidos a la dieta com 646.50 ppm de flior

a partir de roca fosfSrica, cuya concentracién de flior en hue
so fue de 5,654.345 ppm y grado de afeccién 3.05
Se observa engrosamiento y deformacidén del hueso.
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Figura 3.~ Tibias de conejos sometidos a la dieta ‘con 372.30 ppm de flilor
a partir de fluoruro de sodio y concentracidn de fldor en hue~
80 de 3,768.97 con grado de afeccién de 2,35

Se observa en el animal No. 86 engrosamiento y en el No. 111 -
normal.

Figura 4.- Tibias de conejos sometidos a la dieta con 577.70 ppm de flior
a partir de fluoruro de sodio, cuya concentracidn de fllor en-
hueso fue de 5,317.642 ppm y grado de afeccidn 2.959.

Se observa ademis de engrosamiento, ligera deformacidn del hue
80.
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Figura 5.~ Tibias de conejos sometidos a la dieta con 760.50 ppm de flior
a partir de fluoruro de sodio, cuya concentracién de flior en-—
hueso fue de 7,518.615 ppm y grado de afeccién de 3.828.
Se observa engrosamiento, deformacidn y exostosis.

Figuta 6.~

Tibias de conejos sometidos a la dieta con 873.60 ppm de flilor
a partir de fluoruro de sodio y concentracién de flior en hue-
so de 8,726.116 ppm y grado de afeccidn 3.7830.

Se observa engrosamiento, deformacién y exostosis mis severas.
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