;ﬂi’fﬂ!"“%@‘—mﬁ%mﬁ UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
25 F A DE MEXICO

%

Facultad de Medtcina Veternnaria y Zootecnia

Divisidén de Estudios Profesionales

TOLERANCIA DE POLLOS LEGHORN A LA HISTAMINA
ADMINISTRADA POR ViA ORAL Y SU EFECTO
MORFOLOGICO SOBRE PROVENTRICULO,
MOLLEJA Y DUDDENO.

T k S 1 S

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE:

MEDICO  VETERINARIO  ZOOTECNISTA

P R E 5 E N T A

MONICA MARIA  ANDRADE MARTINEZ

Asesores: MVZ. Teresa Casaubon Huguenin
MVZ. Nestor Ledesma Martinez
MV7Z. René Rosiles Martinez

México, DI P - 2001



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
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 imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd 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,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



TOLERANCIA DE POLLOS LEGHORN A LA HISTAMINA
ADMINISTRADA POR ViA ORAL Y SU EFECTO
MORFOLOGICO SOBRE PROVENTRICULO,
MOLLEJA Y DUODENOQ,

Tesis presentada ante la
Division de Estudios Profesionales de la
Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia

de la
Untversidad Nacional Autonoma de México
para la obtencion del titulo de

Médico Veterinario Zootecnista

por

MONICA MARIA ANDRADE MARTINEZ,

ASCS01¢S:
MV7Z Ma. Teresa Casaubon [Huguenin
MVZ Nestor Ledesma Martincz
MVZ René Rosiles Martinez

México, DI,
2001




DEDICATORIAS

T R A DT T X S

Nedicd este trabajo a las sigqulentes personas:

A mis padres, como un regalo por todo su amor y por todos sus sacrificios
para hacer de m1 una profesionista. En especial a mi madre, como un
tributo a sus sacrificios y por ver culminade lo gue deseabas para mi.

A Miguel, por brindarme tu amor y desear siempre lo mejor para mi, por
gquerer siempre gue me supere y que sea mejor dia con dia.

A mis hermanos, como agradecimiento por su amer y apoyc aungue no siempre
estuvimos juntos

A mis scobrincos y a mi prima Mayra como @jemple para gue el dia de mafiana
5e superen y s0an mucho mejor Jque Yo.

A ustedes quc algun dia llegaran a formar parte de mi vida, por gue son
parte del motnr que me wmpulsa a esforzarme y luchar por ser alguien, a
crocor vy a scor mejor cada dia. Espero gue les sirva de ejemplo para que
se superen y sean mucho wejor que yo, y para que algun dia se sientan
orgulloses de mi.

Aolos muchactes, por =sas descos 2inceros hacia mo, “gracras’ .




AGRADECIMIENTOS
e e e — i ———————————————————

L1, por hacer gque sea gulen sSoy.

mis padres, por darme todc lo necesario para crecer como persona, €n
special a mi madre por tedos sus sacrificics y por estar siempre junto a
i en los momentos en que la necesité,

. mis asescores, la Dra. Ma. Teresa Casaubon, el Dr. Nestor Ledesma y el
. René Rosiles, por sus enseflanzas, su apoyo y sU enorme paciencia en
:ste trabaje, peor fin saliéd.

. todas las psarsonas gue laboran en el departamento de aves, académicoes,
idministratives, servicio social y estanclas, por sus ensefanzas, su
poye 1ncondicileonal y scbre todo por sus porras. (831 no pongo sus nombres
s por que son muchos y tal vez pedria ne mencionar alguno).

i+ mis amigos con quienes siempre he contade: Lily, Mire, Judith,
‘rancisco, Gaby, Claudia, Yadira, Alejandra, Gaby II, Omar vy Manuel.

iuy en especial a t Miguel, por que siempre creiste en mi, ain mas que
/o misma, por estar siempre a mi lado en los momentos dificiles, por
ipoyvarme y luchar junto conmigo, y sobre tode por tu amor, mil gracias.

in especial a m1 amige y profesor Nester, por toda tu ayuda, comprensidn,
inimo, ensefantas y porras  para la realizacién de este trabajo, muy en
:zpecial per brindarme Lu amistad.

A ml o hermang, s <sobrines y Mayra, por su apoye y eslar siempre conmigo,
sor {in me dojaron  Lerminar.

a m1 Jurado, low deoclores Ernesto Avila, Gilkerto Chavez y Jaime
CAMPUZANG par S comentdarios para la terminacidn de este trabajo.

notodas las personas que [ormaren parte de my. formacidn profesional y
humana, todo ol porsonal del Centro de Control Antirrdbiceo de Tlahuac, en
espectal el 1. Arturo Sanlacruz, a todos mis profesores de la facultad
en cspecial  los docteoras Lopen Treje, FRugenio Marquer Bucio, Miguel
Castille, Migque!l A, Conicctos, muchas gracias por fodo.

A nstodes muchoa o, gracias por ensefiarme ¢l lado malo de las cosas.

A todas las personas que me ayudaron en la realizacidén de esle trabajo,

.

Yl b ogre o 1



TABLA DE CONTENIDO

R T —— e ...

Dedicatorias I
Agradecimientos IT
Lista de abreviaturas IIT
Lista de figuras v
Lista de Cuadros v
Resumen 1
Introducaidn 2
Mipdlerts 6
Objetivos &
Material y MOlodos 7
Result ados 14
D scus 1 én 18
Liileratura i tada 24
Fraguras 29

ko Al




LISTA DE ABREVIATURAS.
e T S T e VO SO

SPF: Libres de patégencos especificos.

SB: Grupo Basal, sacrificado antes de empezar el experimento.

T: Grupoc Testligo, tratado sclamente con solucidén salina fisioldgica.

HS5: CGrupo HS, tratado con 5Smg de histamina/ave.

H10 Grupo H10 tratade con 10mg de histamina/ave.

h: Horas.

PT: Postratamicnio.

ADT: Administraci1dn diaria del tratamiento.

SSF: Solucidn s=alina fisioldgica.

i



LISTA DE FIGURAS.
e g s 8t 20 T i S s O

Figura 1. Heces de los 3 tratamientos

Figura 2. Heces del grupo H5 a los 7 dlas de la administracién diaria

del tratamiento.

Figura 3. Heces del grupo H10 a los 7 dias de la administracién diaria

del tratamiento.

Figura 4. Grafica de la concentracidén de histamina en sangre en pg/ml.




Zuadro

1.

zn Hg/ml.

Zuadro

2.

LISTA DE CUADROS.

Resultados de la concentracidén de histamina en sangre expresado

Resultados

Juadre 2. Resultados

Zuadro

Zuadro

4.

5.

Juisticas.

Cuadro

6.

papilas.

Cuadro

Cuadro

Cuadro

Cuadro

Cuadre

Cuadro

Cuadro

7.

8.

9.

10.

11.

12.

13.

Resultados

Resultados

Resultadoes

Resul Ladas

Temate,

Resull ados

drsperaa.

Remsal tadoes

linmate.

Revarr 1t Aadoes

disporsas,

Roeanlt ados

v 1t s

oo

[T IR

de los valores de pH de proventriculo.

de 1os valores de pH de molleja.

de los valores de pH de duodeno.

lesiones

lesiones

lesiones

lesiones

losiones

Jesitones

lesraones

Tovvrmpe s

Toens Poarpene

macroscopicas

de proventriculo, glangulas

macroscodpicas de proventriculo, ausencia de

macroscodpl cas

HaCrosciplcas

de mollela, queratelisis en

de molleja, gqueratolisis

macroscopleas de molleja, Ulceras en

NALrescoplcas

e r ()‘;('(—‘.'}'.) 10A5

Mt e AP Lean

T e xS

de

o

i

o

melleya, Glceras

duodano, petaguias.

intestine, hiperemia.

nroventriacualo.




uadro

uadro

nadro

nadro

wadro

14.

15.

16.

17.

18.

Resultados

Resultados

Resultados

Resultados

Resultadoes

lesiones

lesiones

lesicnes

lesiones

lasiones

microscdpicas

miLcroscoplcas

microscopicas

microscépicas

microscépicas

A

de

de

de

de

de

istmo.

molleja.

duodenc.

pancreas.

intestino

{yeyuno) .




RESUMEN

NDRADE MARTINEZ MONICA MARIA. Tolerancia de pollos Leghorn a la
iistamina administrada por via oral y su efecto morfolégice scbre,
roventriculo, molleja y duecdenc (bajo la supervisidén de: MVZ MC Ma.
leresa Casaubon Huguenin, MVZ MC Néstor Ledesma Martinez y MVEZ Rene
losiles Martinez) .

Inc de los sindromes gue afecta a todas las aves del mundo es el
‘sindrome de indigestidn, diuresis y alta conversidn” (SIDAC) de aves
jue no leogran un crecimiento adecuado durante el cicle de produccidén.
s posible gue las lesiones de esta condicién sean la respuesta a
:stimulos infeccioses {(bacterias v virus) o no infecciosos (de manejo
» relacionados con la dieta) gue pueden intervenir scles o bien en
:onjunto. Han side estudiados los daifios gue ocasionan las aminas
siogénicas en el tracto digestive, pero se desconoce el efecto
sistémico gue tengan estos compuestos. La histamina (gue es una amina
>logénica) es de interés por que ademas de estar presente en el
alimento de las aves (exdgena), puede ser liberada a partir de
liversos tejidos cuando sufren necrosis ({enddgena). Se ha observado
ina depresidén en la tasa de crecimientc y muertes ocasionalegs en
»ollos gue han recibido dietas con concentraciones elevadas de
1istamina proveniente de la harina de pescado y debido a gue no ha
sido posible reproducir el cuadro de SIDAC que se presenta en campo
zon ningunc de lgs agentes patdgenos alslados, se Jjustifica llevar a
zaboc un estudio con respecto a los posibles efectos sistémicos de la
alstamina gue pudieran estar invelucrados en la patogenia del SIDAC.
3e usaron 59 polloes  leghorn SPF (libres de patdgenos especificos) de
6 semanas de odad que fueron agrupados en 4 lotes. Uno de 5 pollos
grupo basal (6B} para el primer muestreo antes de iniciar el
zxperimento, el sequndo grupo (testige “T") se le administrd 0.5 ml.
de solucion salina fisiolégica, un tarcer grupo ("H5”)se le administrd
5 mg de histamina vy al cuarto grupo {VH10”) se le administrdé 10 mg de
histamina, diariamento durante 2 scmanas. Se tomaron muestras de:
sangre parqa realizar la determinacidn del nivel de histamina en sangre
por el método [lucremétrice modificado para histamina en tejidos, se
midié el pH de proventricule, molleja vy duodeno, se registrd la
frecuencia de las legiones encontradas en proventricule, molleja,
duodeno o 1nte=lino, se midicron con wvernler, las Ulceras presentes en
le capa de  Ila queratina de melleja, y =o tomaron oOrganos para
histopatologia. Fn el presente estudio , la administracién diaria por
via oral do b oy 1U0mg de hislamina por ave Leghorn de 6 a 8 semanas de
edad ©8 absorbida, pasa al forrente sanguineo, y al igual que en

humanoes  la hnstamine probablomente afeatd cl rifién, dado que fue
chservadn cwcrecion de agua on exceso. Sc o aol robord gque la histamina
tal cual tue administrada, neremonta la secrecidn oxintico-péptica
por lo que 1o adlo disminnye ol pll del preventricule, sino también de
malleja vy oduodene hasta los 14d DAT a parlir de cuande, se logrd
estabili.ar ol pit o valeres neormales. Bl opH mas acide do lo normal,
mmduje ol denarraito de legiones on proventriculo vy moltleja que
provocaran tmitgestion por o Looogquee T observada 1o oxarecion de
particula. e alnwentro. Iin ogeneral, 1o do s de 10mg diarra de

histaming g e e muayay frociesnep s de lesinones on el tube

!
aastro-ntest onat ope b e B



INTRODUCCION.

mo de los sindromes mas persistentes, reincidentes y desafiantes que
ifectan a las aves de todo el mundo ez el “Sindrome de Iingestidn,
liuresis y alta conversién” (SIDAC) de aves gque no logran un
'recimiento normal durante el ciclo de preoduccién. Este padecimiento
12 sido referide también como “Sindrome de mala absorcidn”, “Sindrome
le enanismo y retrasc”, “Proventriculitis infeccicsa”, “Sindrome del
olle palide”, entre ctras." Las aves gue presentan este sindrome son
reguefias, palidas, de emplume lento vy deficiente. La indigestién, la
iluresis y Ja ganancia de peso deficiente son los tres signos que se
oservan con mayer frecuencia pudiendo afectar hasta un 80 % de la
rarvada. Las heces de los polles se desmoronan y presentan abundantes
»articulas de alimento sin digerir, se aprecia abundante meoco coler
aranja, exceso de uratos, asl come liguideo casi transparente o
lechoso gue se dispersa formandoe una aureocla. El incremento en la
wmedad de la= heces es frecuente, pero se desconoce s1 es resultante
ie pelidipsia o do lecsidn renal. la conversion alimenticia es alta y
sueden pre=entarse  ademds signos de enfermedades carenciales y/o
toccldlosls,  y consccuentemente hay alta mortalidad (dependiendo de
los agontes infeociosos asociados)y, 1o que genera Jgrandes pérdidas
sgondmicas. s - Y Ha sido observado tamblén, en aves Leghorn de
TNferentes lineas, principalmente en pollitas de reemplazo a las 4-6

somanas de edad, coancluse a las 16 semanas.’

Es posible que eosta condicion tenga mas de una causa y que las
legiones  sgan la respuasta a  oatimulos  infecclosos  (adenovirus,
LeOVIIUS, Ploornavirus, ale.) o no infecciosos  (aminas bilogénicas,
sullato do cobre, micoloxinas, cotoe.) que pueden intervenir solos o

bicn en conjunte "

Fnoalaunos o on,  lan o ave s afcoladas Lienen ol proventricoalo dilatado
Bt P00 woco min que e nermal oy eula lleno de P hindoe Jechoso y
abinenta, proves el il praso b Tonlo o Joecee afsatr o met eado
e b v o are s b esabar b agneoa e, LA MU sa s eneuent g

dntrer ol ot b e G b e, e e apter e Tan o pantlan o alaunas re




ncuentran dilatadas. El istme gastrico (zona intermedia) entre el
roventricule y la meolleja se encuentra distendide y flacido. También
e repoertan ercosiones (gueratolisis) en la cuticula de la molleja
koilin) vy la pared intestinal puede estar adelgazada y enrojecida

4,2, 3,9,10,11, 17

wor enteritis leve o moderada.

8 dilatacidén del proventricule y de las gléandulas proventriculares
wsociadas a las lesiones de la molleja sugieren gue la hipersecrecidn
srantico-péptica del proventriculo determinada mediantes el usc de
intagenistas del receptor Hp, puede estar involucrada en el desarrollo

le la gqueratolisis de la molleja.’r*'»!°

La 1ndigestidén puede deberse
i las lesiones en el proventricule y/o en la molleja, ya gue en estos
»rganos  es donde se lleva acabo parte de esta funcién.'®'M* gl
ecanisme por medio del cual se induce el desarrollo de
sroventriculitis asi como erosiones y  gueratelisis de la meolleja no

g0, 1

;e conoce con ewxactitud.

intre los constituyentes de la dieta gue han side implicados como
rausantes de la crosidén de la molleja se encuentran: anticoccidianos,
mtaimycrobianes, acidos grasos vy anlioxidantes. Esta lesidn también ha
sido producida por sulfato de cobre, oxido de zine, maiz molido y por
nicotoxinas.™ © 7" OLrgs factores ne infecciosos relacionados come

rausantce de dichas losiones es el cslrés,” ™ y las aminas biogénicas

T, 0, 0, L

arocedentas de 1o harina de peoscado y de carne,

hn las dictas avicolas como fuente de proteina, os muy ampertante el
aso  del posaads on forma de harinas, concentrados de proteina e
hidrotizados  on:aimat icos. Sin ambarge no es  peosible eliminar
. [P AL

totalment e Tas aminas biogénteas prescentes oen ¢l poscade. '

Niveles olovados de aminas bilogénicas tales come la histamina, 3HT,

HHT, dopamna, csplrymina, put resinag, cadavorinag, mellergsina,
coprrmiding, ot son ol resultade de 1a  descarboxilacidn  de
aminoderdos s Dilvros (eoms [a histidina, Lisina, ormilbina entre ol.roa),
PO lo i entag Lo pleden eneoen!tar Lambidn oen la harina de o carne cla
bur g catidad, cotntdhpra de mal o, pasta de sovea, T T

Mol Tyt o Lo amit boeadennne e estudiada como s agent e p.nt(mqa-mw



jel “Vomito Negro”, gue cursa con erosiones, ulceras y en ocasiones

serforaciones en la molleja. li2L?7-7078

ian sido estudiados los dafos gue ocaslonan las aminas bilegénicas en
2l tracto digestive, pero se desconoce el efecto sistémico gque tengan
zstos compuestos. La histamina es también una amina biogénica de
interés, porgue ademds de estar presente en el alimento de las aves
(exdgena), © 7 pucde ser liberada a partir de diversos tejidos
cuando sufren necrosis (enddgena). En este caso es producida por la
Jegranulacidén de las células cebadas al 1inicice de la respuesta

inflamatoria.

La histamina 1nduce vasodilatacidn, estimula las neuronas, la
respuesta i1nmune, y estimula la secrecidn de &cido clorhidrico.”8#%20.3
Sracias al desarroklo de antagonistas selectives de la histamina se
demostrd que esta juega un papel central en la estimulacidn de la

PR

secrecidén gastrica normal. 'Y

Se sabe gue la histamina causa un
aumente  en  la  secrecién  acida  en los peces y gue a altas
concentraciones en la dieta provoca una reduccién en el

crecimiento.

En mamiforoes, la  secroecidn acida mpor las células oxinticas es
estimulada a fravis del receptor I que so ancucntra en las células
parrctales, ™ i las aves, las oélulas secrotoras del proventriculo
sen solo  de un tipo,  denominadas  oxlntico-pépticas o células
principales peor secretar lante daide clerhidrico como pepsina, por lo
que  estas chlulas cumplen a la wve. las funciones de las células
rimdgonas (principales) v las  ccélulas  parictales de les

mamiferos, -

La popsina et upna ensima digestiva rogquerida para imciar  la
digenstion de las o prateinas, por 1o tanto cualguier lesidén en las
o b andulas pooventrreualares dinminuye  la secrecmén de pepsina vy
consecuaent emente e altera Lo tiliracion oy la digestion de las

pretotna , dando comme tenultado, dennultreidn,  conversion alla oy

) R

calant Toere e pdd by e e e



3e  sabe  gue 2n  los pollss, la histamina inyectada por via
intravenosa, incrementa la secrecién de las glédndulas proventriculares

y la frecuencia de dilatacién del proventriculo."

Sin embargo, son
pocos los estudios en aves sobre el efecte de la histamina
administrada por via oral, sl esta pasa a sangre y sl tiene algin

efecto renal que ocasione diuresis tal como sucede en humanos.??®

Por lo tanto, se justifica llevar a cabo un estudic con respecto a los
posibles efectos de la histamina antes sehalados y gue pudieran estar
invelucradeos en la patogenia del SIDAC en aves Leghorn. En efecto
aungue también ha side observado el SIDAC en aves Leghorn, es dificil
apreciar la excrecidn de particulas indigestas, de exceso de agua y de
moco gue zon caracteristicos de este sindrome por gue permanecen en
jaulas y debido a gue no ha sido posible repreducir el cuadro de SIDAC
que se presenta en campo con ninguno de los agentes patégenos aislados
v a gue se ha observado una depresidén en la tasa de crecimiento y
muertes ocasionales en  pollos gue han recibide dietas con
concentraciones clovadas de histamina proveniente de la harina de
pescadoe 't {s@ considera un valor normal preomedio de £7.04 ppm%).
La hiperscorecidédn por parte de las glandulas oxintico-pépticas del

proventricule cesta  involucrada en ¢l desarreollo de erosiones vy

queratolisis ecn molleja. "’ Per otra parte, no han sido reportados
cambios de pHoen motleja y duodene ya que selo s¢ menciona gue el pH
dal  proventricule  se veduce de 4 a 2.89 con la administracién

subcul finca Jde hiistamina.




HIPOTESIS

1.La histamina administrada por via oral se distribuye en sangre.

2.EL pH de proventriculo, molleja y duodeno es menor en aves tratadas
con histamina por wvia coral.

3.A mayor dosis de histamina por via oral genera mds lesiocnes en
proventricule {dilatacién de glandulas) y melleja (gueratolisis,
erosiones © uUlceras).

4.Las lesicnes en proventricule y molleja inducen la excrecidn de

particulas =zin digerir vy diuresis.

OBJETIVOS:

l.Determinar Jos mg/ml de histamina on sangre btotal.

Z2.Determina ol pil de proventricule, melleja y duedenc

3_Determinar con que dosis de histamina se provocan mas lesiones on
proventricule (dilatacidon de glandulasy, mollcia {gqueratolasis,
crosiones o uloeras) dusdenn o intestino.

A.Dotorminar i las lesionens observadas on proventriculo, melleja,
duodone ¢ inlestine pueden scer asociadas a indigestién sl provocan

la excrecién de alwmento sin digeriz v diuresis.



MATERIAL, Y METODOS:

Disefioc Experimental:

Se usarcn 59 pollos Leghorn SPF (libres de patégenos especificos) de
¢ semanas de edad gue fueron agrupados al azar en 4 lotes. Uno de 5
pollos grupoe basal (GB) para el primer muestrec antes de iniciar el
experimento y 3 lotes restantes de 18 polles cada uno (grupos T, HY y
H10 respectivamente). Las aves recibleron dieta comercial y agua a
libre acceso y fueron alojadas en jJaulas permanentemente durante todo
el experimentc. Se le administré a cada ave por medio de una manguera
flezible de 3 mm de didmetro, en el buche los sigulentes tratamientos:
al primer grupo (testigo “T"”), 0.5 ml. de solucidn salina fisiolégica,
al segundo grupoe (Y[5”)se le administrd 5 mg de histamina v al tercer
grupo (“HI10”) se le administrd 10 mg de histamina, ambas diluidas en

solucidén salina fisioldgica, diariamente durante 2 semanas.

Se tomaron las mucstras de TODOS los pollos del grupe GB antes de
inicrar ¢l experimento, y de 3 pollos de los grupos T, HS5 y H1O en los
tiempos 6, 12 y 24 horas (6h, 17h y 24h) postratamiento (PT). A los 7

dias (/d) do administracion diaria del {ratamiento (ADT) se tomaron

mucstras de 5 pollos do cada grupo v de 4 pollos de cada grupo a los
14 dias (14d) vl ADT .
Soe colecd abapo de las  jaulas, papel mamila de coelor amarzllo vy

durante ol erperimento se [levo a cabo diairiamente la obscrvacidn do
las exuretas para determinar la prescncia de particulas de alimento

sin digerir, moca vy oagua.

Muestrec:

Fnocada muestren:

1. Ge tomd 1T owl «de canagro en oun tubo de ensaye con tapdn de rosca gue
contenia o 0] n e BT para postoerisrments realizar la
detorminacron Ael nvel de hasttamita poroel ométredo fluoromaty Loeo
moedirrcade sorrg bt onerea e Lo prdoe

2.0 00 cowor i aren tasooew o g et b e emnbro Voo B e
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se micdid o) pil Jde proventriculo, molleja y duodeno.

Se registro ta frocuencia de las lesjyones encontradas an
provent riomilo, molleja, duodeno e intestino.

Fueron medidas con vernier, las Ulceras presentes en la capa de la
queratina de o Lle g,

Para Instopatnlogia se tomaron muestras longitudinales de lem de
ancho por % omn do groser, a partir del corte transversal de: 1la
porcion media Jde proventiiculo, de la regidn central de la molleja,
del centio ol asa doodenal {(abarcando la porcidn ascendente, la
descendanle vy o] pancreas) y otro del intestino delgade al nivel de
drver ticulo de Mechel, Tas muestras fueron fijadas durante 48 hrs.

an formalina o 10 (1 volumen de muestra por 10 de formalina) .

I.Fluorometria:

aodalerminag ten T camncentractin de hstaming en sangre se 1levd
cabo por ol me oo tlnoremdtien modilicade para histamina  en

epedoss B eboda sy omB e reo e modificado v oso reali17o de la

epritenib e T

Secmen e b bl e cangre o cen 0035wl ode HO desttlada. Después se e

Sftad i 00N ml Wb HEE o, a la L6 N {Actdo perclérico, Marck,
T O I B T LS S VO T [ TN A a0 Mty hasla gque se obtuve un
color vateo Loomoeeste o fae o tado onovorter pory 3 ominulos.,

Seocentritugs oo 1h, 0L0 rpmoen una centrifuga refrigerada por 135
mimaton o cont Ly Ben Fmann model J2-21, roter JA-20 Serft 3167.
20000 rpm owor ooy BL sobaenadant e fue transfer ido a oun tabo o gque
beifa 008wl e B de et bada v se e lol Desiatdy se le agregd

DI T I N [T TS PR S € N T O VSRR U P RS PR IS PR (I!prvi.'l'“.i(u) Yo B me: 1o bien

oo hwrtee. fhe b iendres 8 onl o de adcabiod vsoamt boees (LT Baker 9R38
L meo ol e por o 6ominonlos, Desplics se
vt r g v ' REERE R ) Loy pm prit EIREITR I 1o L anes
BT R Pobe vt g, Yyomeedo T Tl 4199 g, Madae an

L T e O A O N LA D B R I



Se obtuvo 8 ml de la capa organica {capa superior) dentro de un
tubo que contenia 1.6 ml de 0.01 N de HCL (&4cido c¢lorhidrico J.T:
Baker 9335-05, ILote: 1294%56) mas 6 ml de heptanc (n-Heptano
Tecsiquim $S.A. de C.V. 3.351 HT002. Lote: HPT-98-KJ), se agitd en
vortex por 3 minutos y se centrifugd por 5 minutos a 3000rpm para
separar las fases.

t Se cosechd 1.6 ml del extracto acide (capa inferiecr) dentro de un
tubo gue contenia 0.2 ml de NaOH a al 10N (hidrdxzido de sodio,
perlas J. T. Baker 3722-01). Se mezc¢ld bilen a mane y se le afiadid
1.0 g {4/~ 5') de NaCl (cloruroc de sodio GIBCC, 11830-031) v 8 ml
de CHCL (clerecformo J.T. Baker 9186-63). Se agito en vortex por 3
minutes vy se centrifugd por 5 minutos a 3000rpm para separar las
fases.

Se tomd el exbtracto lavade (capa superior 1.8 ml) vy se puso dentre
de un tubo de centrifuga v se anadidé 0.6 g de MNaCl ({(+/-53%), se
mezcld bien a mano y se le afiadié 8§ ml de alcoheol iscamilice
lavado, so agitéd a mane durante 3 minutos y se centrifugd por S
minubos a 3000rpm para aeparar las fases.

Se obtuvicron % ml de la fase organica (capa superiocr) gue se
pusiercn deptro de un tubo de centrifuga gue contenia 0.8 ml de HCL
a la 0.1 N ms= 6§ ml de heptano, después =se nezcld a mane durante 3
minutos vy =c contrifugd por 5 minutes a 3000rpm para separar las
fases.

Tl Capa o (eapa anfaerior) se trans{irido a lubos de ensaye
poquenes con Lapon do o rosca vy ose analisaron  (durante este preoceso

se prevden Jde 0.7 a 0.4 mi).

fTodos Tos pasos se Llevaron o <abo tenionde les tubos sumergidos en

hiele trape.

Andlisrs e las mienst rae:

e Bl oandirein, no hrro oonoun Pluordmet re { Turner Associotes. Calalog

Moo T1o~00%) medelo 11 Serral Moo A3y, poametoe =e calibid con
ol BT, renret e gt Q050 ml o ode oagua destllada o mas 0,50 ml
IS TEN § I B ¥ N Hel, Lo sl rdn e agito on o vortex popr 15 sorrdos vy

Gl tatne e Do e L0 b hee VL0 N cle NLnoHY, et S o vortex




por 15 segundos Yy se le agregd 0.10 ml de &cido citrico

(Monchydrate granular, J.7. Backer 0119-01} al 2.0 M, se agitd en

vortex por 15 segundos y por Ultimo se agregd 0.05 ml de reactivo

de OPFT (oftaldialdehido, OPHTHALDIBLDEHYDE, Sygma Lote: 116H33)

se esperaron exactamente 4 minutos para hacer la lectura en el

fluordmetre, activacién a 358 mm y longitud de onda de

fluerescencla a 446 nm.

' Después se trabajarcn los CONTROLES gue fueron las diluciones de

histamina, 0.2 ug, 0.15 ug, 0.1 pg, 0.05 pg y 0.0l pg por ml.

(Histamine (2-{4-Tmidazolyl}) ethylamine} Dihydrochoride minimum 99%

(TLC) Sygma Lote 127H1167 ). Se utilize 1 ml a lo cual se

agregd 0.50 ml de 0.1 N de HCl, se agitd en vortex por 15 segundos,

se le agregd 0.20 ml de 1.0 N de MNaOH, se agité en vortex por 15

segundes y se le agregd 0.05 ml de reactivo de OPT, se agitd en

vortex por 15 segundos de nuevo y después se procedid a esperar

exactamentae 4 minutos para agregarle .10 ml de acido clitrico a la

2.0 M. Ya agregadoe el acido clirico se layeron en el fluordmetro.

La agtivacion y la Tluorcscencia es 1gual gue la del blanco.

= A 0.50 m) de lan MORSTRAS de sangre sc  }e agregaron los demads

reactivos  on ol mismoe  orden gue el de  los  <conlroles.
procedimiconto s traba)d igual  que ¢l de las  diluciones

st amina.

I1I. Medicién del pH:

Bl pH ode proventricoulo, mollejs y duodene fue determinado por medio de

riras roactivas de pil {(J.7. Baker, Raker-pillX, pH 2.0 - 2.0},

IV. Anatomopatoclogia:

L= dbesiones cvg o fas oo el e tudio macroscopico Taeron:

Provenptrionhiaog

Aorrenc to e sene T e ey Dt sy peoomnene o de wapt ba,




3léndulas gulsticas: espaclos asféricos apreciables en  la superficie

ie corte transversal.

jolleja:

Juerateolisis en limite: pérdida de la continuidad, de la textura y de
telor del Keoilin ({(queratina) del borde gue limita la molleja y el
Lstmo (regilén intermedia) .

irosiones: pérdida de koilin en una o varias regiones gque afecta solo
la superficie del espesocr de la capa de gueratina, de tamafio variable,
zon bordes generalmente irregulares pero blen delimitados.

Jlceras: pérdida de koilin en zonas localizadas {focales) gue afecta
cedo el espesor de la capa de gueratina y en algunos cascs incluso la

aucosa © hasta la zona muscular de la molleja

Duodeno e Intestino:
fnrojecimiento  (hiperemia) de la mucosa con presencia de pequeifias

nemorragias (pbthuias)

V. Histopatologia:
Para llevar 4 cabho el astudio v reglstre del porcentaje de frecuencia
de lestiones microscdpicas, las muestras fijadas on formalina, fuercon
E ' ] '
procesadas on oun LJung Histolninat le 2000, mclurdas on parafina,
- . . . at
cortadas a 4n y tefidas por la téenica de homatoxilina v eosina.™

Las toesinnes ovaloadas on ol estudio moroscdprce fucron:

Proventriculo

Hiperplasia epiteliale: proliferaciodon excesiva de células
inditoerenciadan del eprtelis de Ta macosa,

fnfiltracidn linfoide: presencia de lintociteos distribuidos on forma
focal o drgperag en toda Lo mue o5,

Adenitis no Supurat iva: presencta de hinfociteos digtribuidos on forma

focal o disperaa on ol oot rema e Taocapa glandatar o
Alrofia de o g disarinie O de Pamane  y o oncanchamionto de las
Ve L ber rddodde




stmo y Molleja

iisis de la capa de koilin en cualquier drea © en el limite de molleja
;on istmeo: destruccidén de la capa de koilin con presencia de vacuolas,
:#lulas epiteliales y globulos rojos necrosados.

nfiltraciédn per granuleocitos: presencia de granulecites (gue pueden
:orresponder a heterdfilos, ecsinéfilos o células hematopoyéticas) en
:oda la muccesa.

‘nfiltracién linfoide: presencia de 1linfocites en forma focal o
lispersa, en la mucosa.

liposecrecidn glandular: ausencia o escasa cantidad de keilin en el
interior de la glandula.

J1latacién  de las glandulas: glandulas con epitelio cuboidal,

Jilatadas y =i1n koilin.

Juodenco e Intestino

fusién de vellosidades: vellosidades ensanchadas con varias hileras
paralelas de miocites v <con infiltracién linfeide en cantidad
noderada.

Hemorragias: prosenoia de critrociteos fuera de los vasoes sanguineos.
Infiltracidn por granulecilos: presencia de granulocitos (gue pueden
corresponder g hoeterdfiles, cosindfileos o c&lulas hematopoyéticas) en
toda Ta micosa.

Infiltracion tinforde:  presencia de infocites en forma focal o

dispersa, on )a mucosa.
pancroas

Nodulos infoldes: acumnio de linfocites delimitados o no por tejido

conjuntivo.

Analisis de resultados

T promedre de b ghAsirie sy mive ! de hiistamina en sangre tue
Comparada ontre grupo ., omeditante ol analicia de varianeca (ANDEVAY
(e 0n ) . Co o e bbavg o Jileroneias Slgnief faal fvas endore
T I el o b e AN e e e




2ara comparar entre tratamientos la frecuencia de lesiones

nacroscépicas ! histopatoldgicas, los porcentajes registrades
tnicialmente, Tfueron transformadas a la proporcidn arco seno ral:z
suadrada de la proporcidén vy comparados por medic de ANDEVA

(P<0.05).



RESULTADOS:

I.- Exceso de agua y presencia de particulas indigestas en excretas

3@ aprecid a simple vista que el cxcese de agua en las excretas fue
incrementéndose paulatinamente en los grupos HS5 y H10 desde las éh
1asta los 14d; sin embarge, las particulas indigestas fueron mas

aparentes a partir de las 24h en estos misme grupos (Figura 1, 2 vy 3}.

II.- Concentracién de histamina en sangre:

Se encontré un aumento en la concentracidén sanguinea de histamina
(P<0.03) sdélo a las 6h PT en los grupes HS (215%) y HLIC (288%} en

relacidén con los grupos GB y T {(Figura 4 v cuadro 1.

ITI.- pH de proventriculo, molleja y duodeno:

e En proventriculo, se observd mayo: aciden (P<0.05)en los grupos HS
v HIO a Tas 124 (pll 205 y 2.1 yespectivamante), 24h (2.6 y 2.3) ¥y
fd 13072 oy 2l T, cen tespeato a los grupes T (4 a las 12h, 3 a
las 210, 1.2 a0 los7dy oy GRO(401), pere no hubo diferenclas
(P=0.05%) a las 6h v a los 14d (Cuadro 2.

o &n molleia, = cncontraren diferencias solamente a las 24h y 7d PT
(P<0.0%) o HLO (2.8 y 2.7 respectivamcnte) y T (2.8 v 2.3) en
relacidn a 15 (4.8 v 3.7) y GB (3.%) gue o= ol de las aves antes de
iniciar ol crperiment o (Cuadro 3

o Tin dundenn, b plode TG g Tan Ah (BB oy ol de T oA las P4h (1.5)
et on tkda g bdos (o0, 00) que ol de des demas mediciones de HY oy

IEI0, e e g en ontee 6oy BuS (Cuadro Ay,




IV. Lesiones macroscopicas:

roventricule

Las gléandulas dilatadas o gquisticas fuercon cbservadas en el 100% de
las aves del grupoc GB, pero sdélo en el 66% de las aves del grupo T a
Las 24h., en 23% de HS y en 804 de HIO0 a los 7d fcuadro 3).

sa ausencia de papilas fue observada a partir de las 1l2h en 100% de
las aves tanto en H3 como en H10 y de las 24h en el grupo T. A medida
jue aumentd el tiempo de evaluacidn, la frecuencia de esta lesién fue

disminuyendo on todos los grupos (P<0.05) (Cuadro 63.

[stmo

Jo se apreclaron lesiones.

dolleja

La frecuencia de queratolisis de la capa de koilin en el limite de la
nclleja con el 1stmo fue aumentande en el grupo T hasta un 100 % a
los 7d (P<0.05), mientras que con HS sélo se presentd en 60% a los 7d
y oen 25: a los 14d. Con H10 fue evidente el aumentd desde 33.3% a las
17 v 14h, hasta o] 0700 " a los 7d (Cuadro 7).

Ern todos los grupos lue mas frecucnte la presentacién de queratolisis
en ol limite (que la frecuencia de erosiones, ya gue estas Ultimas sélo
fueron obscrvadas on un ave de 9 (1/5%) a lLos Jd de ADT {Cuadro 8).

La frecuencia de las dlcaras dispersas en la superficie de la capa de
queratina y on o] limite de la molleia con el istme gastrico fue
variable {P<0.05%) on todes lous tratamientes vy, midieron entre 1-2 mm

do diametrro (Cuadroas 9 0y 10} .

Duodeno e Intestino

Fl oenrojecimiento e la mueosa gon prescncila de peguenas hemorraglas
cn duodena [ue obnervada a partarr de lag 6h y hasla los 14d en {orma
variable  on todos los Lratamientos observandese diferencras (P<0.05)
2alo a lon Jdl oBn coambio en o antestino aungue T presentaclon Lambidén
Pae wvarvabsbe, ety e mhe tardia, G Tas 170 hasta el Tinal del

crxocrimentol {Coadros 1D oy 1)




V. Lesiones microscoplcas:

Proventriculo

En el presente estudio no se encontraron diferencias entre los
tratamientos (P>0.05) en las lesliones microscdpicas estudiadas. Sin
embargoe, en la mucosa la frecuencia de hiperplasia de epitelic ¥
atrofia fue muy wvariable mientras que, la infiltracidén Iinfoide ¥y
granulocitica se presentd en el 100% de las aves de los 4 grupos a lo
largo de todo el experimento. La adepitis ne supurativa, aun cuando se
presenté en todos los grupos vy en todas las tomas, tendid a ser mas
frecuente en los grupos tratados con histamina {HS v H10) a medida

gque aumentd el tiempo de exposicidén (Cuadro 13).

Istmo y molleja
La infiltracidén por granulocitos no se observd en molleja. Sin

enbargo, se presentd esporadicamente en la mucosa del istme gastrico,

en mences del 50% o menocs de las aves, s6le en los grupos H3 y HI1O0
(Cuadro 14).

Conforme Zfue mayor el tiempo de exposicidn, la lisis en la capa de
koilin en el limite de la molleja con el islme parece disminulc cn HS

y H10 vy a aumentar en el grupe T (tratade con suero fisioldgicoe

unicamente) {Cuadro 14). La frecuencia de esta misma lesidn perc en
focos dispersos en la superficie de la capa de queralina, tendia a
aumentar on HY y H10 sdle entre las 1?7 y 24h, mienlras que an los
grupos GB vy T no se volvid a presenlar después do las 6h (Cuadro 15).

La presontacidn de hiposecrecidn y dilatacidom de las glandulas on 1a
mucosa  del istmo y de la molleja fue varrabie durante ltodo <l
cxperimento  (Cuadros 14 vy 15). En Las mucstras oblenidas antes do
cmpaerar el experimento {GB) Fue aparaniemenic menoer la cantaidad de
infiltracicn linfoide con ralacidén con la obsorvada on bodos Tos grupos

a lo large del experimento (Cuadro 15 .

Ducdenc e intestino
En uauodeno o intestine, la fusién de vellosadades y la infiltracion de
granulocitos paloece que atiment aton e Lo I Lol oot o 1

med oo e fae o mayer 1 L remne oo oorpa e rap aaeh IR IR I



hiperplasia del epitelio, las hemorragias y la infiltracién linfoide
en Ja mucosa de estos dos Organes es semejante en todos los
tratamientos aungue, no en ftodas las aves la severidad de estas

lesiones fue la misma {Cuadros 16 vy 18).

Pancreas

La cantidad de nédulos linfoides en pancreas fue mayor en los grupos

HS vy H10 en relaciédn al grupo tratadoe con suere fisiloldgice

unicamente (GT) (Cuadre 17).




DISCUSION:

I.- Exceso de agua y presencia de particulas indigestas en excretas :

Las lesiones observadas en proventriculo explican la presencia de

particulas de alimento sin digerir en las excretas. En
10

efecto
Tahseen, sefiala gque cualquier lesién en las glandulas
proventriculares puade interferir «con la secrecién de Acido
clorhidrico y pepsindgeno con el subsecuente detericrd en la digestién
y utilizacién de las preteinas. Por otra parte, la excrecidn excesiva
de agua en los grupos HS y H10 esta aparentemente relacionada con la
administracidén de la histamina, lo cual sugiere que esta tiene un
efecto en rifidn que ocasiond la excrecidn de agua en exceso tal como

.38

sucede en humanos.’

II.- Concentracién de histamina en sangre:

La histamina administrada por wvia oral fuc absorbida ya que pudo
apreclarse gue la concentracién sanguinea do esta, sc incrementd hasla
las primeras 6h PT y después de este tilempo, cmpend a descender a sus
limi.tes normales a pesar de que se siguid administrando ¢l tratamiento
diariamente. Esto se debe probablemente o  fos  mecanismos  de

homodéstasis del individuo.

Irr.- pH:

La dasminucién del pi en proventiiculo on Tos grupos  HS oy 10 g 1as
12, 24h y 7d se debid a que la hrstramina estimula Jos recoplores
deo proventrioule por lo e we it rement g Lo e too IO de e Tde
clovhidiico. ™ 8in cnbargo, s significabivo que =alo hasta las 10N
de adminystrada Ta hosbaming o ce foya apres tada o be o te e ol

prert b g o b D o]l ol dhe s e g e e ot e D e To e e



antes de iniciarse el tratamientoe (GB) y al reportade como normal
{4.8).”® Esto sugiere gue los sistemas de homeostasis tienden a
regular el pH."™'" A pesar de que en estudics semejantes a este se
utilizé SSF, en el presente estudic esta ne resultd ser un buen
pardmetro de comparacidén vya gue tuve un efecto acidificante al igual
gue la histamina peroc con menor intensidad vy sélo a partir de las 24h
y hasta los 7d ADT. En efectc Hurwitz vy Bar'' empleando SSF con
diferentes pH demostraron gque al cabo de 30 minutos el pH en yeyuno e

iledn, regresc a su valor aproximadamente normal.

De manera similar en molleja pere sélo a partir de las Z4h y hasta los
7d, los grupos T y H10 presentaron un pH mé&s &cido en relacién con GB
y H5. No es extrafioc que el descenso del pH del grupe T al igual gque en
el proventriculo pudlera estar relaclonado con los mismos factores
gue regulan o intervienen con la secrecidn de acido clorhidrico N
pepsina, va gue existe un reflujo de contenido entre estos 2 drgancs.
Por otra parte el pH en melleja y no asi en proventriculo es
alcalinizade por los Jjugos pancreaticos y las  sales billares
provenientes del duodeno durante el reflujo del contenido entre estos

Y, th

2 Gltimes érganos.

Bl valor de pH mé&s acido encontrade en duodeno del grupoe T a las 24h vy
del H10 a los 7d en relacién al valoer reportado como normal pot lerpol
y Van Germberqcn”(6 -6.1), se dcbid probablemente o qua ¢l horario
de ingestidén de alimento no es semejante en todos los pollos vy por lo
tanto la bilis y el juge pancredtico gue son sccrcetados al final del
tracto duecdenal, no neutraliazan a! misme tilempo c! pil del bolo

proveniente de la molleja.

IV y V:- Lesiones macroscdpicas y microscdpicas
PROVENTRICULO
Con banc con ovidencias glrcunstanciales, on ol proesente eotadie e
aprectd que aparenlomente, la  hiperplasia del epatelio y la

infiltracidn de leucocitos en la muceosa del proventriculo {rque denoltan

Cloodesarrel To de oand Lamn gond oc o el enareesame nbe Wk [



estructura y por ende, la apariencia de ausencia de papilas y por otra
parte, provocd la cobstruccidén del conducto excretor responsable de la
dilatacién de las glandulas gastricas o el desarrolle de glandulas
guisticas con atrofia del  paréngquima. En el presente estudio la
ausencia de papilas se observd solamente en los grupos HS y H10, de
igual manera gque ge aprecid microscépicamente engrosamiente de la
mucosa debide a inflamacidén por le que se pudiera inferir que esta
asociado con el tratamiento. Por otra parte la frecuencia de glandulas
gastricas dilatadas o quisticas, parecen no tener relacidén con ninguno
de los tratamientos en particular, ya que fueron observadas en todas
las aves del grupo GB muestreado antes de 1niciar el tratamiento asi
como en 66% del grupe T a las 24h. En cambie a los 7d sdlo fue
evidente en H5 (33%} y H10 (66%). Esto pudiera estar relacicnado con
otros factores gue no fueron tomados en cuenta en el presente estudio
tales como: el tiempo de ayuno y el efecte de tensidn debido al
transporte vya que las aves del grupe GB fueron sacrificadas
inmediatamente después de haber llegado al laboratcorio en donde se
lievd a cabo el experimento asl come el tipo de alimento que fue
administrade a los animales durante las & semanas de vida anlteriores
al experimento.®’” La adenitis no supurativa que aungue tendié a ser
mas frecuente en los grupos tratados con hastamina, en realidad no
tiene relacién con el cfecto de esta ya que lambién =c prosentd on 1os
grupcs GB y T y no se obtuvieron diferencias (P> 0.05}. Esta lesidn
puede ser relacicnada con la proventriculitis infecciosa causada por
el virus de Marek y de IBF. A pesar de gue no fue comprobade, pudiera
ser que las aves empleadas en este experimento hayan sufrido intecclon
por estos virus ya que eran SPF y no fueron vacunadas. ™' Pudiera ser
que la infiltracidén linfeide observada en todos los drganos de todos
los grupos pudiera estar relacionada con eslos vivus, ya que en la

literatura consultada, ninguna menciona la prescncia do costa lesidn.

MOLLEJA

21 hecho de que on ol eastudio macroscépice de las aves de oaloe
cxpermment o, ta frecuencia de gueratolisis de la capa de koilin en el
limite de la mollejya con el istmo {(Cuadin /) fbaya sido a0 Tos /d,

obretvada en el 1000 de tag aves del o arnpo Ty IO mentras que nele

0



en el 60% del HS denota gue las diferentes concentraciones de
histamina administradas influyeron en el porcentaje de presentacidn
de esta lesién Junto con logs de la hiposecrecidn, dilatacién de las
glandulas y hemorragias de la mucosa con las que estuve asociada. ILa
gqueratolisis en la capa de koilin en cualgquier regién de la
superficie de la molleja y en particular en el limite de esta con el
istmo es incilerta v no ha sido descrita su patogenia. Esta lesidn es
también conocida como erosidén de la molleja ¥y &en ocasiones,
evoluciona hasta la formacidén de dlceras.' Miyasaky y Umemura’,
sugieren que probablemente, en la regidn del limite con el istmo 1la
capa de kollin esta siempre expuesta a wvalores de pH relativamente
dcidos y esta puede ser la principal razén por la cual se desarrolle
muy frecuentemente la erosién de molleja en este sitio. Es importante
recordar que en el presente estudic justamente a los 7d los grupos T vy
H10 presentaron valores de pH mas &cidos que H3 y que a los 14d el
valor del pH de todos los grupos estuvieron en el vangoe noimal, como
fue sefalade anteriormente. Por lo ¢ue, es muy probable qué-tal como
lo seflalan Miyasaky y Umemura’ el pH relativamente &acido tenga que ver
con el desarrollo de esta lesién en este sitio. De 1gual manera, la
presencia de la erosidn de molleja sdlo en 75% de las aves de HY a los
1l4d, dencta gue asi como los sistemas de homeostasis tienden a regular
el pH en las cavidades géstricas, ™' las erosiones de molleja vy las
Glceras sanan rapidamente.

El diametro de las tdlceras dispersas en la superficie de la capa de
queralina ¥ en el Ilimite de la molleja con el istmo gastrico con ol
presente estudio, resultd menor (de 1 - 2mm) que ol observade por
Dzaja et al’(l.4mm a 9.7mm). Esto pudiecra deberse a que en el
presente estudio ¢l nimere de animales fue mener por 1o que no pueden

ser comparados estos trabajos.

La infiltracién de ganulocitos observada sélo en el limite de la
mollaja con ol islmo gasltrico con los grupos % y 110 aungue on [orma
variable y on ducdene de todos los grupos y noe on la capa glandular vy

e la Tamina propia Jde la molle o cartobord o obnorvado por OGhiifrine

y ndlex’’ @ ltakura of al."




UODENC E TINTESTINO

'l enrojecimiento de la mucosa de duodeno e intestine gque al estudio
1isteldégico correspondid a pequeflas hemorragias fueron observadas en
odos los ¢grupos en mayor o menor gradeo. Sin embargo esta lesidn,
eginn Sander et al’® y Moneret™ resulta de la administracién oral de
\istamina. Dado gue las hemorragias y la hiperemia también se presentd
n el grupo T tratado con SSF Gnicamente se puede inferir que la SSF
demas de tener un efecto sobre el pH como ya fue sefialado, también
lterd la permeabilidad endotelial en capilares de duodeno e intestino
sero en menor grade que la histamina. El incremento de fusidn de
rellosidades tanto en ducdeno como en intestino en tedos los
-ratamientos, a medida gque fue mayor el tiempo de exposicién dencta
-eparacién del dafic vascular con la consecuente necrosis tisular
srovecado por la histamina.’ La hiperplasia de epitelio observada en
~odos los tratamientos aunque no con la misma severidad en todas las
sves esta relacionada con el reemplazoe constante del epitelio de las
rellosidades y no con el efecto de la histamina.'”’" La preoliferacién
e las c¢élulas indiferenciadas (tallo) esta regida por chalonas
>rovenlientes de los eritrocitos, poliaminas provenientes del torrente

sanguinec, alimento, bacterias y por la secrecién de las células de
Paneth.

n partir de las observaciones dcl presente estudio so puede concluir

que:

1. La administracién diaria por via oral de 5 vy 10mg de histamina
por ave Leghorn SPF de 6 a 8 semanas de codad, os absorbida, pasa
al torrente sanguineo, v alccta otros drganos.

?. Fn el presente estudlo, al igual que cn humanos la histamina
alectd probablemente el  riadn, dade gue  {uce obscorvado

croraec1dn  de agua an oxcesoe {(diuaiesias).

3. Se corroboréd gque la histamina tal  cual Mue admnystrada,
incrementa la secrecion oxintico-péptica por 1o que no soto
disminuye ol pH del proventriculo, =sino Lambien deomatlega y

dinodens hasta o los 14d BOT o portar de cnda, e bt o

eatabrlicar ol pioa valoros pnermaloen.



El pH mas acido de lo normal, indujo seguramente, el desarrollo
de lesiones en proventricule y molleja que provocaron
indigestién por lo que fue observada la excrecién de particulas
de alimento.

En general, la dosis de 10mg diaria de histamina por ave
provocoe mayor frecuencia de lesiones en el tubo gastro-
intestinal gque la de 5Smg.

La solucién salina fisiolégica empleada como diluyente en este
estudic al igual gue en cotros trabajos publicados, provoco
lesiones en los drganos digestivos aungue menos severas por lo

que, no es recomendable su empleo para este tipo de estudios.
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Figura 1. Heces de los 3 tratamientos, a) grupo H10, b} grupo testige y ¢) grupo H5.
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Figura 2. Se observa el desmoronamiento de las heces y el exceso de excrecion de agua.
{grupo HS5)
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Cuadro 1.

CONMCENTRACION DE HISTAMINA EN SANGRE EN g/ ml.

GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Heoras 7 Dias 14 Dias

GB 0.076 - — - T
T -k 0.080° 0.118 0.05h6 O.0d
H5 -- 0.172° 0.113 0.107 0. 004
H10 - 0.231° 0.101 0.136 0,007

0L 048
0.109
0.061

abe.
Literales di ferentes en una misma columna el etan

significativas (P<0.05).

ZB: Grupc Basal

I'' Grupe Testige

HS: Grupo con 5 mg de histamina/ave
H10: Grupe con 10 mg de histamina/ave.
*——: N¢ se btomo muestra

diferen 1as

Cuadro 2
pPH PROVENTRICULO
GRUPOS O Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 4.1 -— - - - - -=
T - 4.1 4 3* 3,07 3.5
H5 - 3.6 2.5P 26" e 4.1
H10 ~- 2.8 2.1" 2.0 SRR 5ot
ab,
Literales diferenles an unea i sTaG <oy e g teedoe e difereneoan
signifaicativas (P<0,.05).
GB: Grupo Basal
T: Grupe Testigo
H5: Grupo con 5 mg de higtamina/ave
HL0: Grupo con 10 my de histamona/ave.
*-—: No s Lowo mucsirya
Cuadro 3.
pH MOLLEJA
GRUPCS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 3.5 - - -
T -=* J ! o ouh cab Lo
HS - 2.4 1.5 sou” Lo P
H10 -- ) 3 e b P
ab
. Litoralaes drferentoen o ut g mr o oo lamnag b oan bide vetn 1
sirgnificativas (P70O.0%) .
GB: Grupo tasal
T: Gruwo Testiqo
HOs Grupo cane 5o e oeay oo/ ave
HI0: Gruapo con LU omg de b st anen o/ e

P o o b e, Lo




Cuadro 4.
pPH DUODENO:

GRUPOS O Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 6.4 - - - -=
T - 6.5% 6.3 5.5° 6.3% 6.3
H5 - 6.5 6.1 6% 5.9% 6.5
H10 -- 5.8° 6 62 5.6° 6.3
Do
@ Literales diferentes en una misma columna indican diferencias
significativas {P<0.05).
5B: Grupo Basal
T: Grupo Testige
H5: Grupo con 5 mg de histamina/ave
H10: Grupo con 10 mg de histamina/ave.
*—-—: No se tomo muestra
Cuadro 5.
PROVENTRICULO: Glandulas Quisticas.
GRUPOS © Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 90 - — -— - <
T -k 0 0 54 .7 0 0
HS -~ o 0 0 26.56" 0
HiO -~ 1] 0 G 39.7237 6]
ab- Literales diferentes SN una Inlsma columna indrcan . diferencrLas
signilicativas (P<0.05}.
GB: Grupo Basal
T: Grupo Testigo
HE: Grupo con 5 mg de histamina/ave
H10: Grupo con 10 mg de histamina/ave.
*——: No se tomo muestra
Cuadroe 6.
PROVENTRICULQ: Aunsencia de Papilas.
GRUPOS O Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 0 -- - - == -
T ¥ 0 0 a7 0 20
H5 - 0 ap 547 30_2° Ak
H10 i 0 390 Q0 64.9a 60
ab.
Titeralos diferentoes CNuna i Sma columna indiyean drterenciasn
crgmilicatavas (P20, 05},
Gli: Grono Buaal

T: frupo Testiago

H5: Grupo con 5 mg de hrstoamina/foave
HI0: Grupo con 10 wg Jde bl anona/Zave.
- Moo tomo muestog




Cuadro 7
MOLLEJA:Queratolisis en limite.
GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Diasg

GB 26.56 - - — = =
T -- 35.24 0 54.7 80" 0
HS -- 0 0 0 50.77" 30

H10 - 0 35.24 35.24 90° 0

*Literales diferentes en una misma columna indican diferencias significativas
(P<0.05) .

GB: Grupc Basal

T: Grupc Testige

H5: Grupo con 5 mg de histamina/ave

H10: Grupc con 10 mg de histamina/ave.

-—: No se tomo muestra

Cuadro 8
MOLLEJA: Queratolisis dispersa.
GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias

GB 26.56 - - -= - -
T -- 0 0 0 0 0
H5 - 0 0 0 s 0
H10 -= 0 0 0 26.6 0

GB: Grupo Basal

T: Grupo Testigo

HS5: Grupo con 5 mg de histamina/ave

H10: Grupo con L0 mg de histamuna/ave.

--: No sc¢ tome mucslra

Cuadro 9.

MOLLEJA:Ulceras en limite.

GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias

GB 0 -= - - -= --
T -- 0" 54.7" o' 0" 0
HS - 90" Q0" an! o 0
H10 -- 90" 0 90" 26.56' 0
*Litcrales diferentes en una misma columna andican dhferenciae signmrircativan
(P<0.0b) .

GR: Grupo Bacal

T: Grupe Teotigo

Hu: Grupo con 5 mg de hrstamina/ave
HIO0: Grupo con 10 mg de histamna/ave.
——1 No <o tomo muentira



Cuadro 1C.
MOLLEJA: Ulceras dispersas.

GRUPQOS3

Q0 Horas

6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 5¢.77 - -= - - -
T - 0 G 35.2¢ 0 0"
H5 -- 0 0" or 0 60"
H10 - 0 54.7° 0 0 0
*Literales diferentes en una misma columna indican diferencias significativas
(P<0.05}) .

GB: Grupo Basal
T: Grupo Testigo
H5: Grupe con 5 mg de histamina/ave

H10: Grupo con 10 mg de histamina/ave.
—-—: No se tomo muestra

Cuadro 11.
DUODENO: Petequias.

GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB G —= -- -— - -=
T -- 90" 35.24" 35.24 63.4'% 60
HS -- 54.7" 0° 54.7 63.4" 45
H10 - 90" 54.7" a0 39.2" 45
*Laterales diferentes en una mrsma ceolumna 1ndican diferencias significativas
{P<0.05) .

GB: Grupoc Basal
T: Grupo Taestigo

H5: Grupo con 5 mg de histamina/ave
H10: Grupo con 10 mg de histamna/ave.
—--: No sc¢ tome mueshra
Cuadro 1i2.
INTESTINO: Hiperemia.
GRUPOS 0 Horas 6 Horas 12 Horas 24 Horas 7 Dias 14 Dias
GB 0 -- - - -= --
T - - 0 35,047 35,74 ag’ 45!
H5 e 0 o HYa o o 0 60!
H10Q - 0 59, 1" AT 63.4 0
*Lilterale, diferentes

onoung migma colwma ndiean drfetoneians sragm Dreat pvazs
(10,05 .

G Grupo Nasal
Ti Grupe Tent 1gn

Hh: Grupo con b my de bhronltonina/ave
fid: Grupo con

S
R E

10w e
Lomo muye St

hostamr g/ ave .



LESTONES

Cuadro 13,

MICROSCOPICAS DE

PROVENTRICULO

TOMA DE MUBSTRAS L -ccas Loorne _Jrcras JiHoras T3l 143%as
LESTONES 8 T H5 Ho|fee T H5 Hiojee T u5 Hiofjee t mB5 Hioloe T H5 HIO|GB T HS5 HILO
< tlwoas : - T ¥ = sy 37 sz ¥ o33 ep 8y g 80 35 % 23 27 31 * &0 60 99
mlal- L. PLoTE._: 3 =" S DS B S Y S 25 ¥ o sE 30 * s 2@ 63 % 9 w0 90
. - R H - F R * 3z ozz 0 o9c * ss o8 90 * 51 53 ec Y 4s ss 90
FETE T 2 H = S SR SR STy o5 * 9o gn 90 *  9g e 8x M 80 e 9D
tro .- zrit.loT.soz: =T T A 35 3 T a3 ep o % 53 2 63 * mp %n 30
LTI . T orE - _ITETLTECE S
Cuadre 14.
LESIONES MICROSCOPICAS DE ISTMO
ToMA DE MURSTRAS Lo.E f-czizE Zl-dorznn T oilas ~
IISIONES GR T u5 HiOjGE T H5 HIO [GB T H5 WIOIGE T H5 Hi6{GB T us H10|GB T  HS HI10
B voorE T .z R S ER - S S S SO S
2 sizmzl_vs = T 7 z < o 2 L e F i, e
- - - had - > - -5 = == * - 3 * - * :
_-cois v T : -t SR SN - S BRI N SO
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Cuadre 15.
LESIONES MICROSCOPICAS DE

MOLLEJA

TIMA DE MUESTRAS

I2-oras

Ziroras

7 Dias

T H5 HLO

T H5 H10

GB

H5 Hi0
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Cuadre 16.

“Cih DB HMUTSTRAS

LESIQNES MICROSCOPICAS DE DUODENO

2isoras

LZSIOKES

i

PR
ac el

* ag 3 o
+* L. .
TS hd B
*® 4s -
£ a4 ot oA
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Cuadro 17

LESIONES MICROSCOPICAS DE PANCREAS

A-orzg _ZHcrss 4Horas 7Dias l4Disa

LESICLES GB T

GB T H3 HIQ0 |GB T HS5 Hio|GB T H5 H10| GB T HY HIO|GB T HS Kig |

_ . Io.x.z s B x5 3c 35 73 EE] ] ] * 27 0 673 * 3 Gl 4%
IR I TIo33 tL¥ILTOTE/E Z

Cuadro 18.

LESIONES MICROSCOPICAS DE INTESTINO (YEYUNO)

- "Orase

TOMA D2 MUESTIRAS T-oras

_ESICOXNES Ga T H3 HIO|GB T #5 Hi¢ |GB T GB T H5 HIO| GB T H5 HIO|GR T H5 Hic

U , R iz * zzosnozn * 53 gg 23 EPUE- R 3>0023 0 gs
- L R S P S R BTSN - S ST S-S P R PR 1

. E— S : T S L e Y R S S SR S 0

Lo e D * FER R TSR S A - b S S 1

S - oo T - R T T - N T T - I T S
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