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RESUMEN
VALLE VALENZUELA KRIMILDA, Evaluacién de diferentes dosis de piroxicam (anti-
inflamatorio no esteroideo) sobre 1a respuesta inflamatoria y el grado de lipoperoxidacién en
higado, corazén y pulmén en pellos de engorda predispuestos a sindrome ascitico. ( Bajo la
direccion de: MVZ MC Antonio Diaz Cruz, MVZ MSc Ernesto Avila Gonzalez, Dr Raquel Guinzberg
Perrusquia y Dr Enrique Pifia Garza).

Con el proposito de evaluar diferentes dosis de un anti-inflamatorio no esteroideo (piroxicam),
sobre los principales indicadores productivos, la presentacién de sindrome ascitico (SA) en pollo de
engorda, su efecto sobre el grado de lipoperoxidacién cardiaca, pulmonar y hepética, y la respuesta
inflamatoria. Se realizé un experimento en pollos y se utilizaron 960 pollos mixtos Hubbard-Peterson de
un dia de edad, alimentados ad libitum, alojados en una caseta de ambiente natural, los cuales se
distribuyeron al azar en 24 lotes, con 40 pollos cada uno. Los tratamientas con 8 repeticiones cada uno,
fueron los siguientes: fratamiento 1. Sin piroxicam; tratamiento 2. Con 0.30mg/kg de P.V de piroxicam
y tratamienfo 3. Con 0.40mg/kg de P.V. de piroxicam. Los resultados de los indicadores productivos
ganancia de peso, consumo de alimento, conversicn alimenticia, mortalidad general y mortalidad por
SA alas 7 semanas de edad, no mostraron diferencias significativas (P>0.05) a favor de la inclusién de
diferentes dosis de piroxicam. La lipoperoxidacion hepatica, cardiaca y pulmonar, cuantificada por la
concentracién de especias reactivas al 4cido tiobarbitirico (TBARS, por sus siglas inglés) presenté
menores niveles, con la dosis 0.40 mg/kg de P.V de piroxicam en el transcurso de las seis semanas de
edad de las aves, tiempo de suplementacion del mismo. Los niveles de TBARS mas bajos se observaron
en la tercera (P<0.003) y cuarta (P<0.001) semana de edad en pulmdn, y en corazén con (P<0.01) y
(P<0.009) respectivamente para las mismas semanas; en higado con tendencias (P<0.08) y (P<0.07) en
la primera y segunda semana y diferencia estadistica (P<0.01) para la tercera semana de edad de las
aves. En cuanto a la respuesta inflamatoria, no se observé diferencia estadistica (P>0.05), entre
tratamientos. Se concluye que ia dosis 0.40mg/kg de P.V, mostré los niveles mds bajos de TBARS; sin
embargo no se reflejo esta respuesta en los pardmetros productivos, ni en la mortalidad por SA, en pollo
de engorda, por otro lado la presencia de heterofilos solo se manifestd en pollos con SA.
proYcr;\-o divanmciade por COMACYT : No. 2625718
Palabras clave: Anti-inflamatorio, Lipoperoxidacién cardiaca, pulmonar y hepdtica, Sindrome Ascitico,

Pollo de engorda.



SUMMARY
VALLE VALENZUELA KRIMILDA. Evaluation of different doses of piroxicam
(nonsteroidal antiinflammatory drug) wupon the inflammatory respohse and the
lipoperoxidation grade in liver, heart and lung in broiler chicken predisposed to ascites
syndrome. (Advisors: MVZ MC Antonio Diaz Cruz, MVZ MSc Emesto Avila Gonzélez, Dr
Raquel Guinzberg Perrusquia and Dr Enrique Pifia Garza).

The purpose of the present study was to cvaluate productive performance, ascites syndrome
presentation, heart, lung and liver lipoperoxidation, and inflammatory response in broiler chicks
with different doses of a nonsteroidal antiinflammatory drug (piroxicam). Experiment was carried
out with 960 unsexed one day old broiler chicks they were randomly distribuited in 24 pens, with 40
broilers each one and housed in a natural enviromental house. Feed was provided ad libitum. The
treatments employed, with 8 replicates per treatment were: treatment 1. Without piroxicam,
treatment 2. With 0.30mg/kg of B.W and treatment 3. With 0.40mg/kg of B.W piroxicam dose. The
productive performance at the 7 weeks of age, body weight, feed consumption, feed conversion
rate, general mortality and ascites syndrome mortality did not differ significantly (P>0.05) among
treatments. Hepatic, cardiac and pulmonary lipoperoxidation was measured in tiobarbituric acid
reactive species (TBARS), the group with 0.40mg/kg of B.W piroxicam had the lowest levels
TBARS concentrations in the six weeks of age, time that the drug was given to the birds.
Differences between treatments, were signifficant for lung and heart at 3th (P<0.003; P<0.01) and
4th (P<0.001; P<0.009) week of age respectively . In liver decreased tendency presented at 1st
{P<0.08) and 2nd (P<0.07) week of age, and it was statistically different at 3rd (P<0.001) week of
age. Inflammatory response was not with a statistical significance (P>0.05) among treatments. In
conclusion, the 0.40mg/kg of B.W piroxicam dose, showed the lowest TBARS concentration;
however this was not reflected in productive performance and ascites syndrome mortality.
Heterophils only appear in broilers with ascites syndrome.

Keywords: antiinflammatory drug; cardiac, hepatic and pulmonary lipoperoxidation; ascites

syndrome; broiler chicks.
Thts Profer;\' wos Fmanced ‘O\( CONACNYT: No, 2623570719



INTRODUCCION

En las Oltimas décadas el Sindrome Ascitico es la enfermedad metabélica que
ocasiona mayores pérdidas econémicas a la industria del pollo de engorda y se ha
convertido en un problema de salud que llega a ocasionar mortalidades de hasta un 30% en
las parvadas comerciales (1,2 ). La baja rentabilidad de las parvadas con alta incidencia de
sindrome ascitico, no solo se refleja en un alto porcentaje de mortalidad, sino que también
en pérdidas por baja conversion alimenticia, mala pigmentacion, y predisposicién a otras
enfermedades (3). Estas pérdidas sumadas a los problemas de transportacién a la planta de
procesamiento y los decomisos en ¢l rastro aumentan los costos de produccién que

repercuten en la economia del avicuitor (4,5,6).

El Sindrome Ascitico (SA) se identifica como una entidad patoldégica especifica,
que lo diferencia de otras causas de ascitis, debido a que presenta un cuadro clinico
caracterizado por hidropericardio, cardiomegalia, hipertrofia cardiaca derecha; asi como,
flacidez y pérdida de tono del miocardio, congestion cronica pasiva generalizada, aumento
en la presién hidrostatica venosa, edema pulmonar, hipertensién pulmonar, hipertrofia de

la arteria pulmonar y fluido con baja gravedad especifica (7,8,9).

Originalmente este problema se manifestd en parvadas criadas en lugares con gran
altura sobre el nivel del mar (10), pero en la actualidad existen reportes de su presencia en
altitudes mas bajas. La incidencia de SA se observa a partir de la segunda y tercera semana
llegando a su maximo porcentaje de mortalidad en [a sexta y séptima semana de vida
(9,11,12). Una vez presentado el cuadro clinico del SA no existen probabilidades de

regresion de las lesiones (13).



Generalmente las especies aviares son tolerables a grandes altitudes sobre el nivel
del mar, a excepcién de las aves domésticas actuales, que compardndolas con sus
antecesoras, las aves rojas silvestres, se ha encontrado que su volumen pulmonar es menor

y su barrera hemato-aerea es mas gruesa (14,15).

La etiologia del SA es considerada de tipo multifactorial, la literatura menciona
varios agentes y factores que desencadenan la ocurrencia de ascitis por ejemplo exceso de
sal en las dietas, furazolidona, bifenilos policlorados (9,16,17), intoxicacion por clorinas,
aflatoxinas presentes en el alimento, intoxicacidn por insecticidas y pesticidas que afectan
la funcién del higado, corazoén y pulmones (18). Otros factores como problemas
patoldgicos por aspergilosis y enfermedad respiratoria crénica (1,2,19), la calidad sanitaria
de las incubadoras, programas extensivos de vacunacion (4), mala ventilacién en las
casetas, temperatura ambiental baja (20,21), el sexo y la raza (17,22), exceso de gases
como monoxido y biéxido de carbono(20), dietas altas en energia (21), y deﬁciéncia de
vitamina E y Se (23,24).

El SA actualmente en el polio de engorda, se debe a un rapido crecimiento corporal
del ave lo cual es el resultado de las nuevas lineas genéticas. El medio ambiente es muy
importante en la ocurrencia de ascitis; sin embargo, es claro que la ascitis y las medidas
asociadas a esta condicidn tienen bases genéticas. El pollo modemno desarrolla un mayor
crecimiento en cuanto a sus masas musculares, el cual no va a la par con el desarrollo del
sistema cardiopulmonar (19,20). Esto se refleja en un incremento de su presién arterial
pulmonar (PAP), este aumento de la PAP hace que la sangre se perfunda rapidamente por

los capilares pulmonares, lo cual conduce a un estado de hipoxemia (11,15,16).




Bajas tensiones de O; en el aire causan un incremento en la resistencia de la
circulacion pulmonar (20). La hipoxia pulmonar genera un estado de hipertension
pulmonar, situacién que ocasiona resistencia al flujo sanguineo, asi mismo un aumento en
la viscosidad de la sangre conduce a un aumento en el hematocrito ( por encima del 40%) y

en el nimero de eritrocitos (14),

En estudios histopatologicos Maxwell er al. (25,26) observaron un gran nimero de

células inflamatorias ¢n tejidos de pollos con ascitis inducida por hipoxia. En 1990,
Maxwell et al. informan pulmones congestionados en animales hipéxicos, y con un mayor
numero de macréfagos y de heterdfilos (27). Hall y Machicao (2) observaron en aves con
SA pulmones afectados con severa hiperemia con grados de edema y hemorragia, asimismo
el higado se encontraba congestionado, con un gran nimero de células inflamatorias y en
casos de hipoxia crénica un incremento en el numero de linfocitos. Por otro lado, Stuart
(18), menciona higados congestionados de tamafio irregular, endurecidos, con bordes
redondeados, asi como pulmones congestivos y edematosos. En corazén, se observo
degeneracion miofibrilar, edema y en casos severos infiltracién lipidica y ocasionalmente
células inflamatorias (28). Los cambios en las células epiteliales del corazén consisten de
picnosis, cariolisis y cariorexis, ademds de vacuolizacioén del citoplasma, e incremento de
la infiltracion de céiulas blancas de defensa (7). El incremento de heteréfilos en tejidos de

pollos hipéxicos concuerda con los hallazgos en SA de Maxwell e ¢/, (25) y Maxwell et gl.

(26).

Cuando el ave padece SA, los hepatocitos pierden uniformidad estructural original,
y se presenta vacuolizacion del citoplasma. Se observa gran infiltracidén de baséfilos y en
segundo lugar un incremento en la cantidad de eosinéfilos(8). El daiic y el engrosamiento
en las paredes capilares de los pulmones de los pollos con SA criados a altas altitudes

concuerda con lo publicado por Agudelo (29) y Huchzermeyer y De Ruyck (16).
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Con base en los estudios de Maxwell er al. (30), Enkvetchakul et al. (23), se sugiere
que la presencia de la respuesta inflamatoria provocada por la hipoxia en el SA, podria estar
relacionado a un aumento en los radicales libres (RL) tisulares, lo que provocaria

lipoperoxidacién (LP) en los lipidos membranales.

Estudios histopatologicos por Maxwell et al. (26) indican que las células blanco
activadas pueden generar una gran variedad de reactivos oxidantes en los tejidos
circundantes lo que puede generar una alteracién del estatus antioxidante de los tejidos.
Ademés de la activacion de las fosfolipasas A y C encargadas de la produccién de
mediadores quimicos de la inflamacién como prostaglandinas (PG), tromboxanos (TX) y
leucotrienos (LT). Por lo que se¢ postula la presencia de los RL procedentes de la

infiltracion celular en el SA (31).

El oxigeno es un elemento vital por excelencia. En ciertas condiciones, es
responsable de reacciones quimicas muy tdxicas para las células, estas reacciones pueden
dar origen a trastornos pulmonares, a problemas inflamatorios o a canceres. El proceso
bitoguimico a través del cual el oxigeno reacciona con las moléculas organicas, conduce a la
formacién de unos intermediarios muy reactivos: los radicales libres. Se entiende por RL
cualquier especie capaz de existir independientemente y poseer uno o mas electrones
desapareados, ejemplo de RL son OHe (hidroxil), Ose- (superéxido), RO, e(peroxil),
NOe(6xido nitricos). El efecto neto de un radical libre es su gran capacidad para donar su
electrén desapareado en su ultima 6rbita a cualquier molécula orgénica, convirtiéndola asi,
en radical libre. Los RL y otras especies reactivas del oxigeno se forman constantemente
dentro de ia célula. El efecto potencialmente oxidante de los RL, se refleja sobre las
principales biomoléculas celulares: lipidos, proteinas , carbohidratos y DNA ( sustratos
oxidables ). La toxicidad de los RL es controlada por la célula a través de un sistema

antioxidante, que incluye la actividad de las enzimas glutation peroxidasa, superéxido
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dismutasa y catalasa, asi como la participacion de antioxidantes no enzimaticos ( vit. E, vit.
C, etc.) (12,31,32).

Aunque el oxigeno juega un papel importante en el metabolismo celular, varios de
sus metabolitos intermediarios son perjudiciales para las funciones biologicas de las
células. Uno de los procesos enzimaticos dependientes de oxigeno mds importantes es la
sintesis de adenosin trifosfato (ATP) via fosforilacién oxidativa. Sin embargo, existe otro
proceso dependiente de oxigeno, en donde juega un papel importante la enzima oxigenasa,
cuya participacion se hace mas evidente en estados de hipoxia-reoxigenacién; en este, el
ATP se degrada a hipoxantina, la cual se ha visto se acumula en el corazon durante
periodos de hipoxia, siendo la xantina oxidasa la encargada de reducir el oxigeno durante el
metabolismo de la hipoxantina, teniendo como producto final al 4cido drico; en el proceso

se forman intermediarios reactivos téxicos, los RL(15).

Al reducirse €l oxigeno forma una especie quimicamente activa ilamada anion
superdxido (O;-), el cual bajo la accién de la enzima superéxido dismutasa sufre una
reaccién de dismutacién. Esta dismutacién produce agua oxigenada (H,0,) que por ruptura
del enlace peréxido se transforma facilmente en especies muy oxidantes, especialmente el
radical hidroxilo (OHs). A partir del H,0; la enzima mieloperoxidasa es capaz de sintetizar
hipoclorito (HCIO), con gran tendencia antioxidante. Finalmente, la reaccion de H;0O; con
el hipoclorito produce una forma muy particular de oxigeno denominado oxigeno singulete
( Figura 1), que por definiciéon no es un RL; sin embargo, en los sistemas biolégicos se

comporta como tal por su alta reactividad (15).
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Figura 1. Algunos mecanismos de formacion de radicales libres de oxigeno.
Adaptado de Villar (15).

Varios procesos  biolégicos como la fagocitosis, la biosintesis de las
prostaglandinas, tromboxanos y leucotrienos, la actividad de la xantina oxidasa, la
oxidaciéon de las catecolaminas y el transporte de electrones en la mitocondria generan
radicales libres; estos dafian componentes celulares, siendo el mayor dafio sobre los lipidos
membranales, denominando al proceso lipoperoxidacion . Entre los principales fosfolipidos
de las membranas cardiacas se encuentran la fosfatidil colina, la fosfotidilethalonamina y el
fosfatidil inositol, todos ellos contienen &cidos grasos insaturados, que son muy

susceptibles a oxidarse por la accidén de los RL (15).

Las elevadas concentraciones de perdxidos lipidos pueden atribuirse al SA por la
afeccion del metabolismo del icido araquidénico. Es probable que la lipoperoxidacion
juegue un papel en la degeneracién del tejido cardiaco durante el desarrolio de la

hipertensién pulmonar (31,33).



La lipoperoxidacién éﬁtpna reaccién de autooxidacién que se puede iniciar por los
radicales OH, quizd también por el oxigeno singulete, pero no por los radicales menos
activos como son el O;- y el H,0s. Esta se inicia cuando la generacion de compuestos
reactivos, como las especies reactivas al oxigeno (radical hidroxilo y superéxido,
hidroperéxidos y otros radicales libres ) exceden las capacidades antioxidantes de las

celulas o tejido.

En la Figura 2, se puede observar el RL iniciador puede ser el OH, quien remueve
un dtomo de hidrogeno de un metileno de la cadena hidrocarbonada de las 4cidos
poliinsaturados. Esto conduce a que un electron quede desapareado en el carbono, creando
un radical de acido graso; este dltimo realiza un rearreglo molecular interno y forma un
dieno conjugado que a su vez reacciona con el oxigeno molecular y produce un radical
lipoperoxilo y continuar la reaccidn en cadena hasta que eventualmente reaccionen 2 RL y
con ello llegue a la terminacién del proceso. Una alternativa es que a partir del lipoperoxiio
se formen los perdxidos ciclicos por la accién de la prostaglandina peréxido sintetasa
{ciclooxigenasa } y con esto se abre la posibilidad de dar lugar a PG, TX y LT o bien
continuar hacia la via de la degradacion para dar lugar a la formacion de especies, como el
malondialdehido, que reaccionan con el acido tiobarbiturico (TBARS). Algunas de esta
sustancias pueden difundirse a cierta distancia del sitio de produccion y originar edema
celular y cambiar la permeabilidad vascular, producir inflamacién y quimiotaxis, ademads
puede cambiar la actividad de las fosfolipasas e inducir la salida de 4cido araquidénico y

con ello conducir a la formacién de PG, TX y LT (15).
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Figura 2. Efecto de los radicales libres del oxigeno sobre los 4cidos grasos poliinsaturados
{acido araquidénico) Adaptado de Villar (15).

Todas las reacciones anteriores que se dan en una reaccidén inflamatoria, tienen
como blanco especifico en el fagocito a la bacteria; pero en el SA se describe la presencia
de un proceso inflamatorio en ausencia de bacterias. En este proceso inflamatorio se

elevarian los RL, los cuales se difundirian en el organismo (16).

El glutation es un antioxidante enddgeno involucrado en numerosas funciones
vitales, dentro de las cuales se incluye la proteccién de la accion de los radicales libres. En
pollos el glutation hepatico puede incrementarse con la edad, tal incremento sugiere que
los niveles altos de este, pueden estar asociados con mayores pesos corporales en pollos a

las siete semanas de edad (12,28).



La vitamina E es el principal antioxidante lipido soluble, reacciona con los RL
formando un radical cromanoxilo que por ser estable suspende la accién de los RL (34). La
vitamina C también protege a las membranas biolégicas dada su capacidad de reaccionar
con los RL en medio acuoso, reacciona con el radical cromanoxilo regenerando la vitamina

E y se convirte en el radical ascorbilo A, también muy estable.

Las lipoperoxidaciones maés altas estdn asociadas a aves de mayor y mas rapido
crecimiento, este rapido crecimiento puede estar asociado a condiciones que promueven la
oxidacién (31).

Por otro lado, los anti-inflamatorios no esteroideos controlan la inflamacién al
inhibir la actividad de la enzima ciclooxigenasa que metaboliza el 4cido araquidénico para
la sintesis de prostaglandinas, tromboxanos y leucotrienos (35). Se ha informado que el
piroxicam, abate el proceso inflamatorio al disminuir la sintesis de prostaglandinas, la
agregacion de neutréfilos, la migracion de polimorfonucleares (neutrdfilos, eosindfilos) y
monocitos, la liberacidn de las enzimas lisosomales de los leucocitos estimulados, ademés
de 1a inhibicién de la generacién de O por el neutréfilo y por lo tanto la presencia de
radicales libres (35).

El piroxicam pertenece a los anti-inflamatorios de tipo salicilato y es un derivado
de! 4cido acético (36), es un efectivo anti-inflamatorio, ya que disminuye los niveles
séricos de prostaglandinas después de una a tres horas de su administracién (37). En su
farmacocinética y metabolismo, ¢l piroxicam se absorbe totalmente luego de su
administracién oral; la concentracién pico en plasma se observa de 2 a 4 horas. Ni el grado

ni la velocidad de absorcién se alteran con la presencia de alimentos.Una vez absorbido, el
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piroxicam entra en [a circulacion enterohepética, se une a las proteinas plasmaticas (90%),

el 10% restante se excreta en la orina sin sufrir modificaciones (37,38).

Las presentaciones del piroxicam (Feldene), son en solucién para uso intramuscular
que contiene 20mg/mi de piroxicam (39). Se logran concentraciones estables en el plasma
hasta los 7 a 10 dias de administrado (37). Noventa y seis horas después de suspender la
administracion de 10mg (.125mg/kg) en humanos su concentracién plasmatica es muy baja
(35). La dosis humana varia de 5 a 20 mg al dia en adultos. Una de las principales
cualidades del piroxicam es que a pesar de ser un anti-inflamatorio no esteroidal (AINE)
reciente, la administracion de una sola dosis al dia s suficiente para mantener los niveles
adecuados del producto en el plasma (39). Por poseer una vida media de 45 hrs,

permitiendo asi la administracion Unica al dia (36).

Asi como otros farmacos similares, el piroxicam puede causar tlcera gastrica y
protongar ¢l tiempo de sangrado, la incidencia de estas es menor a 1% (36). El riesgo de
hemorragia y ulceracion gastrointestinal con el piroxicam es menor que con el uso de
aspirina (40). La dosis letal 50 en roedores es de 200 a 300 mg/kg P.V y en perros es de
700mg/kg. Altas dosis y por tiempos prolongados en perros han producido toxicidad renal,
con necrosis papilar, leucocitosis e hipocalcemia (38). El piroxicam limita la
lipoperoxidacién y esta relacionade a la accion de los anti-inflamatorios no esteroideos de

eliminar o de inhibir la generacién de radicalies libres (41).

Villar (15) encontrd que con el uso del piroxicam a dosis de 0.15mg/kg de P.V, se
disminuyo la lipoperoxidacién en la primera semana de vida de los pollos; asi como una
ligera reducci6n de la mortalidad por SA en pollos. Lozada (42) observod que el piroxicam

con dosis similar a la anterior, no afecta el comportamiento productivo de los pollos, y
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encontré una reduccidn significativa en la mortalidad general y por SA en los pollos
tratados con piroxicam; asimismo observd una disminucién de la lipoperoxidacion de los

pollos tratados contra aquellos sin tratar.

Esta informacioén sugiri6, investigar si la dosis del piroxicam 6ptima para reducir la

presentacion de SA sea mayor a la utilizada en estos trabajos.
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JUSTIFICACION

Con base en los estudios realizados anteriormente, se observd que en la mayoria de
los casos la adicidn de un agente anti-inflamatorio no esteroideo como el piroxicam, tiende
a disminuir la presentacion de mortalidad causada por Sindrome Ascitico comparado con
tratamientos sin la adicién del producto. El método mas eficaz para la disminucién de la
presentacion del SA es la restriccién alimenticia con todas sus variantes, la problematica
que esto causa es una baja de peso considerable que impide en determinadas situaciones,

lograr las ganancias de peso esperadas, lo que representa pérdidas econdmicas.

Con base a estudios histopatoldgicos de Hall y Machicao (2) Charles (7) y Maxwell
et_al (25,26,27) en donde se especifica claramente la presencia de una respuesta
inflamatoria en higado, corazén y pulmén; asi como la ligera ventaja que ha tenido el uso
del piroxicam a una dosis de 0.15 mg/ kg sobre la mortalidad general y por SA en pollos de
engorda y por sus caracteristicas de ser un agente anti-inflamatoric no esteroideo,
antipirético y analgésico, se realizd el siguiente estudio como una medida adicional en el

contro! del SA.
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OBJETIVOS

Objetivo General.

Encontrar la dosis ¢ptima de un agente anti-inflamatorio no esteroideo { piroxicam), como

una atternativa en la prevencion del Sindrome Ascitico en pollo de engorda.

Objetivos Especificos.

a) Evaluar la adicion de un anti-inflamatorio no esteroideo (piroxicam), a diferentes dosis

{0.30mg/kg v 40mg/kg de P.V) y sus efectos sobre la presentacién de Sindrome Ascitico.

b) Evaluar un anti-inflamatorio no esteroideo ( piroxicam), a diferentes dosis (0.30mg/kg y
0.40mg/kg de P.V) y sus efectos sobre la respuesta inflamatoria observada en higado,

corazén y pulmon en pollo de engorda.

¢) Evaluar los efectos de la adicion de un anti-inflamatorio no esteroideo ( piroxicam),
sobre el grado de lipoperoxidacién celular en corazén, pulmén e higado en pollo de

enporda.

d) Evaluar un anti-inflamatorio no esteroideo ( piroxicam ), a diferentes dosis (0.30mg/kg y

0.40mg/kg de P.V) vy sus efectos sobre los parémetros productivos en pollo de engorda.
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HIPOTESIS

a) Las dosis de piroxicam, de 0.30mg/kg y 0.40mg/kg de P.V disminuyen la presentacién

de Sindrome Ascitico.

b) La adicidén de piroxicam a diferentes dosis de 0.30mg/kg y 0.40mg/kg de P.V disminuye

la respuesta inflamatoria en higado, corazén y pulmon.

c) La adicion de piroxicam, a dosis de 0.30mg/kg y 0.40mg/kg de P.V disminuye
significativamente el grado de lipoperoxidacion en corazdn, higado y pulmén de polios de

engorda .

d) La adicion de piroxicam a diferentes dosis (0.30mg/kg y 0.40mg/kg de P.V), mejora los

parametros productivos en pollos de engorda.



MATERIAL Y METODOS

El presente estudio se realizé en dos fases; la primera fue la fase de campo o fase

préctica y la segunda fase: de laboratorio, las cuales se describen a continuacién.

Fase de Campo.
a) Localizacién.

Esta fase se llevé a cabo en los meses de Enero y Febrero en el Centro de
Ensefianza, Investigacion y Extensién en Produccién Avicola ( CEIEPA ) de la Facultad de
Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Auténoma Nacional de México, la cual
se localiza en Santiago Zapotitlan, Delegacion Tlahuac, Distrito Federal, a una altitud de
2,235 metros sobre el nivel del mar., clasificado como de clima templado subhiimedo, con
bajo grado de humedad; siendo enero el mes mas frio y mayo el mas caluroso. La

precipitacién pluvial media de 600 a 800 mm (43).

b) Procedimiento,

Para esta fase se utilizé una caseta experimental de ambiente natural ubicada en el
mismo centro, la cual se lavé, encalé y desinfecté en dias previos a la llegada de los
animales, esta misma fue equipada con; comederos tipo tolva de iniciacidn y crecimiento,
bebederos manuales de 3 y 20 litros. Se utilizarén tres tratamientos, cada uno con ocho
repeticiones y cada repeticién con 40 animales. En estas instalaciones se alojaron 960
pollos Hubbard-Shaver mixtos de un dia de edad, los cuales fueron pesados al azar y

posteriormente distribuidos aleatoreamente en grupos de 40 en 24 corrales con piso de

17



cemento y cama de viruta de madera. Se recibio el primer dia a los animales con vitaminas
y electrolitos en agua de bebida y se proporcioné calor a las aves en las primeras cuatro
semanas de vida con criadoras infrarrojas de gas.

Los tratamientos empleados fueron los siguientes (Cuadro 1):

Cuadro 1.Disefio experimental empleado.

Tratamiento 1 (Testigo) Sin piroxicam
Tratamiento 2 0.30 mg/kg de P.V de piroxicam en agua de bebida
Tratamiento 3 0.40 mg/kg de P.V de piroxicam en agua de bebida

Anterior a este experimento se realizé, una prueba piloto para determinar una curva
dosis respuesta, con dosis de 0.30, 045 y 0.60 mg/kg de P.V de piroxicam, la
determinaciéon de !a dosis minima se establecic¢ en base a la dosis minima humana
extrapolada a dosis kg de peso (42). Para la determinacién de la dosis 6ptima se cuantificd
el dafio en ¢l proventriculo de los pollos, se suspendio el piroxicam en la tercera semana al
observarse a la necropsia dafio en ¢l mismo. En base a esto, se determinaron las dosis de
estudio. El anti-inflamatorio se adiciond en el agua de bebida, aplicdndolo diariamente y
se suspendi6 cuatro dias antes def sacrificio de los animales, siendo ¢l mismo manejo tanto

de animales como del anti-inflamatorio en-ambas pruebas.

Las dietas que se utilizaron fueron dictas practicas sorgo-soya en dos etapas:
iniciacién (del dia uno hasta los 21 dias ) con un 22% de proteina y 2 950 Kcal / kg de
EM, vy finalizacién (dia 22 a 49 dias ) con 20% de proteina y 3 050 Kcalkg de EM,

cubriéndose asi las necesidades de nutrientes para pollos sefialados por Cuca ef al. (44).
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La alimentacion fue ad libitum, al igual que el agua de bebida; el pesaje de los
animales se realiz6 cada semana de vida para asi definir la dosis del anti-inflamatorio no
esteroidal a utilizar. Los datos de mortalidad de la parvada se registraron diariamente, para
determinar la causada por sindrome ascitico y por otros factores; asi mismo se registraron
las ganancias de peso semanales, y los consumos alimenticios, para poder realizar el
andlisis estadistico de estos parametros a los 21 dias de edad y los 49 dias, correspondientes

respectivamente a las etapas de alimentacion.

Se vacuné a las aves de acuerdo al programa de vacunacién previsto, el cual
consisti6 en una vacuna contra Gumboro a los 8 y 17 dias de edad de los animales via agua

de bebida, Newcastle a los 12 dias de edad ocular y emulsionada.

Los animales utilizados para la fase de laboratorio se seleccionaron al azar, 9
animales semanalmente para la determinacién del grado de lipoperoxidacion, y para los
cortes histoldgicos se seleccionaron de la misma manera 9 pollos a la segunda, cuarta,
sexta y séptima semana de edad de los pollos, siendo la segunda semana la primer toma de
muestras ya que a partir de la segunda y tercera semana de vida de los pollos se reporta la

presencia de SA (4).

Fase de Laboratorio,

c) Ubicacidn.

Esta fase se llevd a cabo en el Departamento de Bioquimica de la Facultad de
Medicina en el laboratorio 34 y en el Departamento de Nutricién Animal en la Facultad de

~Medicina veterinaria y Zootecnia.
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albumina ( 0, 20, 40, 60, 80 y 100 microgramos ) y colocar en otros tubos 50 microlitros de
los problema con una dilucién 1:20; a todos los tubos, tanto la curva como los tubos
problema se les completa a 100 microlitros con Buffer Tris-KCL-EDTA. A todos los tubos
se les agregd 5 m! de reactivo de Bradford y se cauntifico la absorbancia a 595 nm (47); la

lectura def problema se transforma mediante la curva de albtimina en g de proteina y luego

se corrige por la dilucion.

Se realizarén cortes en higado, corazon y pulmén, siguiendo la técnica de Inclusién

de Parafina y tincion de Hematoxilina-eosina en formalina para su posterior proceso del
analisis histoldgico (48).

¢) Analisis Estadistico.

Los datos de consumo de alimento, ganancia de peso, conversion alimenticia
mortalidad general y por sindrome ascitico se analizaron con el siguiente modelo

estadistico completamente al azar:
Yij=M + ti +E(i);
donde:

M = Media poblacional
ti = es el efecto 1'esimo del tratamiento ; 1<i< 4

E(i)j = Error experimental
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al azar con un analisis de varianza ( ANDEVA )y se llevé a cabo Prueba de Tuckey para

diferencia de medias en casos donde si hubo diferencias de significancia al 0.5 o al 1%.

Se realizaron también, analisis de regresion para determinar el efecto (lineal o

cuadrdtico) y asi determinar la correlacion entre la dosis de piroxicam y el grado de

lipoperoxidacién, en los drganos estudiados.

Para los resultados histologicos, se realizaron pruebas no-paramétricas (Kruskall-
Wailis). Todos los analisis estadisticos se llevaron acabo con el programa SAS soﬁwarg
(49). Los datos de todas las variables estadisticas se expresan como mediaterror estandar

de la media. Y se considero un nivel de probabilidad menor a 0.05 para la significancia.




RESULTADOS.

Con la finalidad de seguir el mismo orden del estudio, la presentacién de
resultados sera dividida en dos fases: una fase de campo en donde se reportan los
pardmetros productivos de la parvada y otra de 1aboratorio, para la presentacion de los

mismos.

1)Fase de Campo:

a)Pardmetros Productivos:

En el transcurso del estudio, los datos productivos de la parvada sc registraron en
etapas: de iniciacién que comprende de 0 a 3 semanas y finalizacién de las semanas 3 a la
7, y se presenta ademas un resumen de el ciclo de produccién ( 0 a 7 semanas); por lo que
los resultados obtenidos se reportan en este orden. Asi mismo, es importante seiialar que
en la presentacion de los resultados los diferentes indicadores productivos evaluados, se

encuentran especificados en cada uno de los cuadros.

En el Cuadro 2, se indican los resultados obtenidos en este experimento, para cada
uno de los pardmetros productivos durante la etapa de iniciacién con los diferentes
tratamientos, Los datos registrados para cada uno de los parametros productivos, no
muestran significancia estadistica (P>0.05) a favor de la suplementacién de diferentes dosis

de piroxicam.
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Cuadro 2. Consumo de alimento, ganancia de peso y conversidn alimenticia en

polios, de 0 a 3 semanas de edad.

Ganancia de | Consumo de | Conversién
Tratamientos peso (g) alimento (g) alimenticia
medias medias medias
Testigo 683 eet0.01 a 994 ee0.01 a 1.45 ee 1001 a
0.30 mg/kg de P.V de piroxicam {669 ec +0.006 a |995 ee+001 a (1.48 ee+0.02 a
0.40mg/kg de P.V de piroxicam 670 ee10.006 2 |969 eet0.009 a |1.44 cc 1001 a
medias 674 ee £0.01 968 ec 0.14 1.45 ee 20.02

a=valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee= error estdndar de {a media.

En el Cuadro 3 se presentan los resultados obtenidos para cada uno de los

indicadores productivos en la etapa de finalizacion (3-7 semanas ), en donde se observa que

no existen diferencias significativas entre tratamientos.

Cuadro 3. Datos de ganancia de peso, consumo de alimento y conversién alimenticia en

pollos de 3 a 7 semanas de edad.

Ganancia de| Consumo de | Conversitn
Tratamientos peso (kg) alimento (kg) alimenticia

medias medias medias
Testigo 1.912 ee20.03 2 |4.237 ee+0.06 2 2.14 ee£ 005 a

0.30 mg/kg piroxicam de P.V

1.922 eex0.02 a

4,267 ee+0.12 a

221 eet0.08 a

0.40 mg/kg piroxicam de P.V

1.907 ee+0.02 a2

4.114 eex0.06 a

2.16 eet0.04 a

media

1.913 eex0.004

4.206 eex0.04

2.17 ee+0.03

a= valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee= error estdndar de la media.
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En lo referente al resumen promedio del ciclo preductivo ( 0-7 semanas), no se

observaron diferencias entre los grupos suplementados con diferentes dosis de piroxicam y

el grupo testigo, para las variables en estudio (Cuadro 4).

Cuadro 4. Resultados de ganacia de peso, conversién alimenticia y consumo de alimento

en pollos de 0 a 7 semanas de edad, con adicién de piroxicam a diferentes dosis.

Ganancia de | Consumo de | Conversién
Tratamientos peso (kg) alimento (kg) alimenticia
medias medias medias
Testigo 2.598 e 20.03 a |5.232 ee £0.06a [1.96 ec£0.03 a

0.30 mg/kg de P.V de piroxicam

2.593 ee+0.02 a

5.263 ec+0.12 a

2.02 ec£0.06 a

0.40 mg/kg de P.V de piroxicam

2.578 ee+0.02 a

4.972 ee+0.12 2

1.97 ee+0.02 a

media

2.586 ec +0.04

5.155 ee +0.09

1.98 ee+0.03

a= valores con la misma literal en !a misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee= grror estindar de la media

b)Mortalidad.

En el Cuadro 6, se presentan los datos para la etapa de iniciacion de las aves, en

donde la mortalidad general y mortalidad por Sindrome Ascitico no presentaron diferencia

estadistica (P>0.05) entre los grupos con suplementacion de diferentes dosis de piroxicam y

el grupo testigo.




Cuadro 6. Mortalidad general y mortalidad por SA ( % ), en pollos de 0 a 3 semanas de

edad.
Mortalidad general | Mortalidad por SA
Tratamientos medias medias
Testigo 4.68 ee £0.5] a 1.56 e £0.26 a
0.30 mg/kg de P.V de piroxicam [5.62 ee +0.67 a 4.37 e 10.67 a
0.40 mg/kg de P.V de piroxicam (6.25 ee £0.56 a 4.37 ee+0.36 a
media 5.51 ee 1027 3.43 ee+0.57

a= valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee=error estandar de la media

Para la etapa de finalizacién, se observa en el Cuadro 7, que la mortalidad general
y la mortalidad por S.A no presentd diferencias estadisticas entre los grupos tratados y el

grupo testigo.

Cuadro 7. Mortalidad general y mortalidad por SA (%), en pollos de 3 a 7 semanas con

adicion de piroxicam.

Mortalidad general

Mortalidad por SA

Tratamientos medias medias
Testigo 19.01 ec+1.08 a 13.77 ee £0.77 a
0.30 mg/kg de P.V de piroxicam }26.82 ec11.43 a 20,19 ec £1.09 a

0.40 mg/kg de P.V de piroxicam.

20.66 ee +1.03 a .

14.33 ee 10,98 a

media

22.16 ee+2.37

16.13 ee +2.03

a= valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee=error estandar de la media
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Para el ciclo productivo completo ( 0 a 7 semanas), se puede notar que para la

mortalidad general y por 8.A (Cuadro 8), no se encontraron diferencias significativas

(P>0.05) entre los tratamientos.

Cuadro 8. Resumen de la mortalidad general y mortalidad por SA (%), en pollosde 0 a 7

semanas de edad.

Tratamientos Mortalidad general | Mortalidad por SA
medias medias

Testigo 228l ee+1.27 a 14.68 ee +0.71 a

0.30 mg/kg de P.V de piroxicam [31.25 ec11.47 a 24.06 ec+1.28 a

0.40 mg/kg de P.V de piroxicam [25.62 ee +0.86 a 17.81 ec +0.74 a

media 26.56 ec12.48 18.85 ee +2.75

a= valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05) -

ee= error estandar de la media.

2) Fase de {aboratorio.

¢) Lipoperoxidacién

En esta fase se midieron semanalmente, las concentraciones de especies reactivas al
acido tiobarbitirico (TBARS) en nanomoles/mg de proteina, en pulmén, corazén e
higado, presentdndose los resultados por semana. Asi mismo, se informan los efectos
lineales o cuadraticos encontrados para cada 6rgano en estudio, datos que se presentan a

continuacion en cuadros y en figuras por semana.

27



Cuadro 9. Niveles de nanomoles/mg de proteina de TBARS en pulmédn, corazén e higado

en pollos de una semana de edad.

Tratamientos Pulmén Corazén Higado

Testigo 0.201 ec £0.03 a 0.112 e +0.009 a [0.097 ee+0.0! a

0.30 mg/kg piroxicam [0.162 ee +0.03 a 0.123 ee +0.02 a 0.087 ee£0.0) b

0.40 mg/kg piroxicam {0.117 ec £0.02 a 0.125 ee 20.008 a 0.041 eet0.006 ¢

a,b= valores con distinta literal en la misma columna, son estadisticamente diferentes (P>0.05) -

ee= error estandar de la media

Se encontré en la semana uno, Unicamente efecto en el higado y no se presentaron
diferencias en puimén y corazdn. Existié un efecto lineal negativo en higado, de
disminucién en la concentracién de TBARS con el piroxicam que se expresa con la

siguiente ecuacion;
y=0.10-0.11 x
Es decir se observé un comportamiento inversamente proporcional (P<0.04) con un

valor de regresion de -0.80, dada las dosis de piroxicam en el agua de bebida, porlo que a

mayor dosis de piroxicam, menor concentracién de TBARS (Figura 3).
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Figura 3. Efecto lineal de TBARS en higados en la semana 1 en pollo de engorda con

suplementacién de piroxicam.

Cuadro 10. Niveles de TBARS (nanomoles/mg de proteina)en la segunda semana de edad
en pulmon, corazoén e higado en pollos de engorda.

Tratamientos Pulmén Corazén Higado

Testigo 1.493 ee £0.40 a 0.669 ee0.09 a 0.783 ee10.10 a
0.36 mg/kg piroxicam |1.574 ec +0.18 a 0.764 ee+0.10 a 1.163 eex0.10 b

0.40 mg/kg piroxicam |1.602 ee 20.01 a 0.696 ee £0.05 a 1.192 ee+0.14 b

a,b= valores con distinta literal en la misma columna, son estadisticamente diferentes (P<0.05)

ee= error estandar de la media.

En la segunda semana de vida de los pollos, nuevamente se encontré (Figura 4) un

efecto lineal positivo en higado en los niveles de TBARS que se expresa en la formula

siguiente:

y=0.79 +1,07 x
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donde hubo un comportamiento directamente proporcional (P<0.04) con un valor de

regresion de 0.98, dadas las diferentes dosis de piroxicam en agua de bebida por lo que a

mayor dosis de piroxicam, mayores niveles de TBARS.

nanomoles de TBARS/mg de proteina

14
12
1

///

038 y=0.79+1.07x
06 P<0.04 r=0.98
04
02
0
Testigo 03
Piroxicam mg/kg

0.4

Figura 4. Efecto lineal de TBARS en higados en pollos de 2 semanas de edad.

Cuadro 11. Concentracion de niveles de TBARS (nanomoles/mg de proteina) de pulmén,

corazodn e higado en pollos de tres semanas de edad.

Tratamiento Pulmén Corazén Higado

Testigo 2.115ee 102! a 1.263 ec+0.11 a 1,794 ce+0.28 a
0.30 mg/kg piroxicam |1.717 ee £0.27 k,b 1.404 ee 2024 b 1.536 ee+0.06 b
0.40 mg/kg piroxicam }0.482 ee +0.05 ¢ 0.501 ee+0.05 ¢ 0.699 ee10.10 ¢

a,b= valores con distinta literal en la misma columna, son estadisticamente diferentes (P<0.05)

ee= etror estindar de }a media.

Se encontrd a las tres semanas de edad un efecto lineal en pulmén e higado (Figura

5); asi como un efecto cuadratico en corazon en las concentraciones de TBARS que se
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expresan en las siguientes ecuaciones, respectivamente para los Organos antes

mencionados:

y=2.24 345 x
y=1.691 + 0.837 x - 0.413 x*
y=1.88-230x

los comportamientos fueron inversamente proporcionales (P<0.001 y P<0.05) con los
valores de regresién de -0.84 y -0.83 respectivamente y (P<0.03) para el efecto cuadratico
en corazon con un coeficiente de regresién de -0.78, dadas las dosis de piroxicam en donde
a mayor dosis de piroxicam, menores niveles de TBARS en higado, corazén y pulmén. En
el efecto cuadratico para corazén (Figura 6), aumentan los TBARS conforme se adiciona
piroxicam, pero al aumentar la dosis a 0.40 mg/kg de P.V disminuyeron los niveles de
TBARS.

25

Y=2.24-3 45x
P<0.001 =084
[ ]
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= 15}

cé) 3 Tl

é 1 y=1.88-2.30x

3 P<0.005 r=-0.83

$ o5 ‘
Testiga 0.3 04

Piroxicam mgfkg
["'Pulmon "'Corazonf

Figura 5. Efecto lineal en pulmon e higado en pollos de tres semanas de edad.
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Figura 6. Efecto cuadratico para corazén , en la semana 3 del estudio en pollos de 3

semanas de edad.

Cuadro 12. Concentraciones de TBARS en nanomoles/mg de proteina; en pulmén,

corazon ¢ higado, en pollos de cuatro semanas de edad.

Tratamiento Pulmdn Corazon

Higado

Testigo 2.084 cc £0.16 a 0.944 ec +0.13 a

0.754 eex0.14 a

0.30 mg/kg piroxicam [0.188 ee 006 b 0.426 ee+0.05 b

0.409 eex0.13 a

L
¥

0.40 mg/kg pirexicam |0.260 ee +0.04 ¢ 0.504 ee +0.02 ¢

a,b= valores con distinta literal en la misma coflumna, son estadisticamente diferentes (P<0.05 )

ee= error estandar de la media.

0.448 eex0.15 a

A las cuatro semanas de edad no hubo efecto en higado, pero se encontré un efecto

cuadrético en pulmoén y corazoén en los niveles de TBARS (nanomoles/mg de proteina) que

se expresa en las siguientes formulas:

y=5.94-4.84 x + 0.983 x*
y= 2.05-1.4] x +0.298 x°

32



se ve (Figura 7), un comportamiento con una (P<0.01 y P<0.02) respectivamente, y con
valor de regresién de -0.84 y -0.78 en pulmén y corazén, donde a dosis de piroxicam de

0.30 mg/kg en agua de bebida; existen menores niveles de TBARS.

e PUITON
Y=5.94+4.84x+0.3% ! A i
P<0.01 r=0.78 = Corazén

DR
- ..

t
- —
L S

051 \=205+1.41x+0.208%
P<0.02 =084

nanomoles de TBARS/mg de
proteina

0 0.1 0.2 0.3 04

piroxicam mg/kg

Figura 7. Efecto cuadrético en pulmén y corazén en pollos de 4 semanas de edad, con

diferentes dosis de piroxicam.

Cuadro 13. Niveles de TBARS nanomoles/ mg de proteina en la quinta semana de edad,
en higado, pulmén y corazén de pollos de engorda.

Tratamiento Pulmén Corazén Higado

Testigo 0.929 ce +0.06 a 0.665 ec10.04 a 0.526 cex0.02 a

0.30 mg/kg piroxicam [0.845¢ee+0.03 b 0.543 ec0.15 a 0.371 eex0.05 b

0.40 mg/kg piroxicam |0.659 ee +0.12 ¢ 0.363 ec0.13 a 0.187 ee+0.02 ¢

a,b= valores con distinta literal en la misma columna, son estadisticamente diferentes (P<0.06 )

ee= error estindar de ia media.
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Existié un efecto lineal en la concentracion de TBARS en pulmén ¢ higado que se

expresa en las formulas siguientes:

y=2.00-4.96 x
y=0.541-0.77 x

en la Figura 8 se aprecia un comportamiento inversamente proporcional (P<0.06 y
P<0.007) respectivamente con un valor de regresion respectivo de -0.87 y -0.92, dado la
dosis de inclusién de piroxicam en agua de bebida por lo que a mayor dosis de piroxicam

(0.40 mg/kg) de piroxicam, menores niveles de concentracion de TBARS.

g

.‘és 1

8 o8 :

gn y=0.947-0.538x

£ P<0.06 r=0.87

§ 06

R 04

A T

8 y=0540.077x  CTTeel_
2 02| pp o007 =094

@ Testigo 0.3 04

Piroxicam ma/kg

i-PUmon ""Higgl

Figura 8. Efecto lineal en pulmén e higado de pollos de 5 semanas de vida, con adicion de

piroxicam.
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Cuadro 14. Resultados de la semana seis de edad de pollos de engorda, de los niveles de

TBARS (nanomoles/mg de proteina), en pulmén, corazén e higado, con diferentes dosis de

piroxicam.
Tratamiento Pulmén Corazén Higado
Testigo 0.916 ec £+0.27 a 0.243 ee 10.04 a 0.501 ee+0.22 a

0.30 mg/kg piroxicam |1.783 ee +0.35 a 0.892 ec £0.51 a 0.809 ee+0.32 a

0.40 mg/kg piroxicam [0.937 ee £0.09 a 0.100 ee +0.01 a 0.182 eet0.04 a

a= valores con la misma literal en la misma columna, no son diferentes estadisticamente (P>0.05)

ee= error estandar de la media.

Se nota en el Cuadro 14, que no existieron diferencias estadisticas entre los

diferentes tratamientos a las seis semanas de edad del ave.

En la informacion anteriormente descrita, se observé mayor disminucion de los
TBARS con el tratamiento 3, correspondiente a la dosis 0.40 mg/kg de piroxicam, por lo
que en las Fifuras 9, 10 y 11, se muestra el comportamiento de los distintos tratamientos a
lo largo de las 6 semanas de la adicion de piroxicam en pulmén, corazén e higado,
observandose el comportamiento similar entre 6rganos a lo largo del estudio. Se aprecia
que la dosis de 0.40 mg/kg es la que mantiene los niveles de TBARS mas bajos en
comparacién a los otros tratamientos, esto es que el grado de lipoperoxidacién fue menor
en las aves a las cuales se les adiciond la dosis mayor del anti-inflamatorio no esteroideo
notando solo un aumento hacia {a semana seis en pulmon, siguiendo en orden creciente de
grado de lipoperoxidacion el grupo con 0.30mg/kg de piroxicam fue el que tuvo una menor
concentracion de TBARS; sin embargo estos aumentaron en todos los 6rganos hacia la
altima semana de adicién del piroxicam, para finalizar el grupo sin piroxicam mostré el
mayor grado de lipoperoxidacion haciendo notar que‘cn la sexta semana lleg6 a ser similar

a los grupos con suplementacién de diferentes dosis de piroxicam.
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Figura 9. Efecto de piroxicam sobre la concentracién de TBARS en pulmén de pollo de

engorda.

nanomoles de TBARS/mg de proteina

semanas

Figura 10. Efecto de piroxicam sobre la concentracion de TBARS en corazén de pollos de

engorda
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nanomofes de TBARS/mg de proteina

Figura 11. Efecto de piroxicam sobre la concentracién de TBARS en higado de pollos de

engorda.

d) Histologia.

Los estudios histologicos a las semanas 2, 4, 6 y 7 de muestras de higado, corazén
y pulmén para investigar la posible existencia de heter6filos en aves seleccionadas al azar,
cabe sefialar, que las muestras analizadas correspondieron a aves clinicamente sanas. Los
resultados (Anexo 1), no mostraron diferencias significativas a la presencia de heteréfilos
tanto para el grupo testizo como para los tratamientos con piroxicam en los diferentes
Organos analizados. Por otro lado, cabe indicar que dentro del grupo de las aves
seleccionadas al azar como clinicamente sanas para los estudios histologicos, 3 aves, dos
de la cuarta y una de la sexta semana respectivamente, presentaron signos clinicos de
sindrome ascitico. En estas aves existio la presencia de heteréfilos incrementada aunque sin

detectarse diferencia estadistica entre los tratamientos.
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DISCUSION

Etapa de campo:

a) Parimetros productivos.

Con relacién a los parametros consumo de alimento, ganancia de peso y conversién
alimenticia, no se encontré un efecto significativo a favor de la inclusién de diferentes
dosis de piroxicam; sin embargo, la dosis de 0.40mg/kg mostrd en las diferentes etapas del
ciclo, una disminucién de tipo nimerica en el consumo alimenticio. En cuanto a ganancia
de peso, no se presentd un efecto favorable o desfavorable con la adicion de piroxicam. En
la conversién alimenticia los tratamientos experimentales presentaron resultados semejantes
entre si (Cuadro 4), siendo estos datos semejantes a los informados por Villar {15) con

pollos Arbor Acrees y con condiciones de crianza comparables a las del presente estudio.

Por otra parte en el comportamiento productivo de la parvada, no se observd un
resultado desfavorable con la adicién de las dosis 0.30 mg/kg y 0.40 mg/kg det anti-
inflamatorio no esteroidal, dato referido anteriormente con dosis de 0.15 mg/kg de
piroxicam por Lozada (42), Bailuelos (50) y Villar (15) quienes al evaluar los mismos
pardmetros productivos en pollo de engorda no encontraron que estos presentaran una

afeccion con la suplementacion de un anti-inflamatorio no esteroidal ( piroxicam).

b) Mortalidad:

La presentacion del sidrome ascitico ha sido observado desde el primer dia de edad
lo que sugiere en estos casos, la ocurrencia de lesiones pulmonares o cardiacas durante la
incubacién o durante el nacimiento (51). En este trabajo se pudo apreciar un porcentaje

elevado de mortalidad por sindrome ascitico desde la etapa de iniciacién (Cuadro5),
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aumentando la proporcién en el transcurso de las semanas siguientes (Cuadro 6). La
mayor incidencia de este este sindrome ocurre en aves con un crecimiento rapido
acentudndose entre la tercera y séptima semana de edad y esto corresponde a lo encontrado

en este experimento (52).

La inclusion de diferentes dosis de piroxicam (0.30mg/kg y 0.40mg/kg) , no
presenté un efecto significativo, a pesar de las diferencias observadas entre los
tratamientos en los porcentajes de mortalidad general y mortalidad por sindrome ascitico.
En los trabajos realizados anteriormente por Lozada (42) y Villar (15) bajo condiciones de
manejo similares al presente estudio, pero con dosis Gnica de 0.15 mg/kg de piroxicam,
informan de una reduccién numérica en la mortalidad general y en la mortalidad por
sindrome ascitico , sin llegar esto a presentar un resultado significativo a favor de la

suplementacién del mismo.

Bajo las condiciones de este trabajo, la mortalidad por sindrome ascitico en general
pudo verse aumentada por: la ventilacion inadecuada, ya que en periodos frios una
adecuada ventilacion es crucial para el pollo de engorda (53); la densidad poblacional alta ,
por la estacion ( invierno) y por la altura sobre el nivel del mar donde se localiza la granja
en la cual se alojaron los pollos, siendo estos factores los reportados anteriormente por
otros investigadores como predisponentes a una mayor incidencia de sindrome ascitico en
pollo de engorda (53, 54).

Fase de laboratorio.

En el presente estudio, se llevaron a cabo mediciones semanales de niveles de

TBARS en higado, pulmén y corazén, siendo las primeras referencias sobre este tema las
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reportadas por Enkvetchakul ef al. (28), Bottje er al.(31), Diaz_et al (55), Serret (56),
Lozada (42), Villar (15) y Arrieta (57) los cuales proponen un estado de lipoperoxidacién

en pollos con sindrome ascitico.

¢) Determinacién de TBARS.

Con respecto al grupo testigo, se observd que la produccién de TBARS tubo un
comportamiento similar en los tres 6rganos analizados (Figuras 9,10,11). Es importante
sefialar que el aumento que se presenté en la concentracién de las sustancias reactivas al
4cido tiobarbitirico en higado, corazén y pulmén y que alcanza su nivel maximo en la
tercera semana de vida del ave , ha sido antes informado también por Lozada (42) en
higado, Villar (15) en corazén, los cuales observaron este maximo nivel en la sexta
semana de vida de los animales y Aricta (57) quien analizé higado y pulmén, encontrd en
la cuarta semana de edad del pollo el pico maximo de la concentracion de TBARS. Por
otro lado en lo referente al efecto del piroxicam, sobre la produccién de sustancias
reactivas al 4cido tiobarbiturico se observd que la dosis de 0.40mg/kg de P.V del anti-
inflamatorio no esteroideo mostr6 el mayor niimero de puntos estadisticamente diferentes,
a favor de la disminucién de TBARS , generados por la presencia de las especias reactivas
del oxigeno, tanto en higado, como en corazon y pulmén. Este dato coincide con lo citado
por Zentella et al. (41), quienes informan de una disminucion en los niveles de TBARS en
higado por efecto del piroxicam en ratas intoxicadas con etanol; asi mismo, Lozada (42)
menciona un efecto similar en higados de pollos por el uso del piroxicam a dosis de
0.15mg/kg de P.V durante la cuarta semana de edad del pollo, de igual manera Villar (15)
informa en corazén, de una disminucién en la concentracidn de las especies reactivas al
acido tiobarbitarico, solo diferentes la primera semana con respecto al testigo. Para los
datos de pulmén registrados en este" trabajo; no existen datos en la literatura que indiquen
el efecto observado con el piroxicam; sin embargo, Arrieta (55) encontrd en su grupo

testigo que los TBARS se elevan en la segunda semana de vida de las aves.
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Es de interés mencionar el efecto de la adicién de piroxicam en higado, corazén y
pulmén sobre la concentracion de TBARS, situacion igualmente reportada para los
antioxidantes; vitamina E y vitamina C lo que podria ubicar, al piroxicam como un
antioxidante, funci6n independiente de un mecanismo de accién como anti-inflamatorio no

esteroideo.

d) Histologia.

La poca frecuencia y el nimero tan bajo de heterofilos encontrados en los estudios
histolégicos de higado, pulmén y corazén, de las aves seleccionadas al azar para este
trabajo y que se sometieron a condiciones de manejo que favorecen la presentacién de
sindrome ascitico, nos indica en principio, que no todas las aves desarrollan una respuesta
de tipo inflamatorio. Ya que los pollos utilizados para los estudios antes mencionados,
fueron en su mayoria aves clinicamente sanas y tan solo en tres pollos de diferente edad con
sinologia de sindrome ascitico, se presentd un nimero mayor de heteréfilos, dato que
coincide con los informes de otros estudios (25,26,27) quienes midieron un cuadro de esta
cnfermedad metabolica por hipoxia, asi como lo publicado por otros autores (26,28,58). En
aves modernas, las localizaciones de las granjas donde se desarrollan los polios como ia
altura sobre el nivel del mar, reduce la tensidn de oxigeno tanto por variables externas o
factores medio ambientales, lo que !leva a un estado hipéxico, lo cual puede resultar en los

cambios patolégicos en poilos de engorda principalmente (59).
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CONCLUSIONES

De los resultados obtenidos, bajo las condiciones experimentales utilizadas se

puede concluir que:

1. El uso de un anti-inflamatorio no esteroideo ( piroxicam ) a dosis 0.30mg/kg vy

0.40mg/kg , no disminuye la presentacion de sindrome ascitico en pollo de engorda.

2. El uso de un anti-inflamatorio no esteroideo no mejora de modo alguno los pardmetros

productivos en el pollo de engorda.

3. Las dosis 0.30 y 0.40mg/kg de piroxicam no afectan el comportamiento productivo de

los pollos de engorda.

4. El pollo de engorda tolera sin lesiones de su tracto gastrointestinal la dosis 0.40mg/kg de

un anti-inflamatorio no esteroideo.

5. La adici6n en agua de bebida de una dosis 0.40mg/kg de piroxicam, disminuye los
niveles de especies reactivas al acido tiobarbitdrico; esto es, se presenta un menor grado de
lipoperoxidacion hepética, pulmonar y cardiaca, a lo largo de un ciclo productivo de pollo

de engorda.
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6. Los grados de lipoperoxidacion hepatica y cardiaca son mayores en la tercera semana de

vida del pollo de engorda y se disminuye en las siguientes semanas.

7. La lipoperoxidacién pulmonar es muy elevada en la segunda semana de edad del pollo y

se disminuye en las siguientes semanas, para aumentar en la sexta semana de vida del pollo.

8. No se observd un efecto en la respuesta anti-inflamatoria, con el uso del piroxicam, ya

que solo se sacrificarén aves clinicamente sanas,

9. Se propone investigar los posibles factores fisidlogicos y de manejo zootécnico del pollo
de engorda, que pudieran estar invelucrados en la disminucion de sustancias reactivas al

acido tiobarbitirico después de alcanzar su concentracién maxima.
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