EL ROL DE LOS NITROFURANOS
EN LA INDUSTRIA AVICOLA *

HeBERT TRENCHI

Las investigaciones en la alimentacién y en la lucha y prevencién
de las enfermedades de las aves, ha evolucionado durante los ultimos
veinte afos en forma fal, que su avance permite al granjero mirar el
futuro con tranguilidad y opiimismo.

Muchas son las técnicas de preparacién de productos biolégicos
que se han desarrollado o perfeccionado, dando a las enfermedades in-
fectocontagiosas o parasitarias, soluciones parciales o totales.

Paralélamente a las conquistas en el terreno de la biologia, la qui-
mica y sus constantes investigaciones, han puesto al servicio del gran-
jero nuevas y cada vez mejores armas para luchar y controlar a los
enemigos del hombre, que trabaja y vive de los productos de origen
animal.

Es asi como la ciencia fue entregando al avicultor vacunas contra
la viruela aviar, laringotraqueitis, bronquitis infecciosa, enfermedad de
Newecastle, productos para el diagnéstico como el antigeno de pulorosis,
los distintos sulfamidados, los antibiéticos y mAas recientemente los ni-
trofuranos.

El descubrimiento de estos ltimos abrié una nueva ruta, en cuyo
recorrido se ha logrado frutos de gran utilidad para las ciencias médicas
y para la avicultura. El camino estd solamente iniciado y antes de ago-
tar sus posibilidades, es de esperar aun méis y mayores conquistas.

Las investigaciones en este terreno comenzaron en el ano 1940,
cuando trabajos emprendidos con subproductos de la avena y maiz,
permitieron obtener el furfural. Agregando al anillo furano un grupo
nitro, en cinco posiciones, se consiguié una estructura quimica de alta
actividad antibacteriana.

Desde entonces, una verdadera avalancha de publicaciones dando
cuenta de trabajos de investigacién con nitrofuranos, invadié las revis-
tas cientificas del mundo entero.

El factor primordial del entusiasmo e interés por los nitrofuranos,
estd dado por el hecho de tratarse de agentes quimicos efectivos con-
tra un gran niimero de enfermedades microbianas. Tienen un espectro
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de actividad amplio, tanto contra gérmenss gram positivos como ne-
gativos, ¥y en algunos casos, contra protozoarios y hongos. Su aplica-
cién continua desarrolla muy poca resistencia bacteriana. En concen-
traciones adecuadas, los nitrofuranos tienen baja toxicidad para los
tejidos del huésped. Actian no como venenos protoplasmaéticos, sino
que lo hacen interrumpiendo el proceso metabélico enziméatico de la
célula mcirobiana, impidiendo su multiplicacién. Existe evidencia de
que los nitrofuranos intervienen en las etapas claves del ciclo de los
carbohidratos, que suministran la energia a las células bacterianas: en
una palabra, impidiendo la nutricién del microorganismo invasor. No
inhiben la fagocitosis y, por tanto, no retardan la curacién.

En el campo de la patologia aviaria se mostraron ttiles en los
programas de lucha contra la coccidiosis,18: 33, 25 las salmonelosis (Ti-
fosis-pulorosis y paratifosis),2s, 50, 19, 34, 15, 16, 29, 24, 40 hexamitiasis,4 14 his-
tormoniasis,2d, £6, 31,82, 6,27 sinovitis infecciosa,” enfermedad respiratoria
cronica,i® sinusitis infecciosa,l: 42 ete.

No he de referirme en esta oportunidad a la enorme cantidad de
productos quimicos obtenidos por las continuas investigaciones en el
tema nitrofuranos, sino que me limitaré a dos de los integrantes de
este grupo, gque han adquirido una posicién bien clara entre los medi-
camentos a emplearse en la lucha contra las enfermedades de las dis-
tintas especies aviarias.

Mencionaré en primer término, al gquimicamente conocido por 5-
nitro-2-furaldehido semicarbazona. Cuando los laboratorios Eaton los
sintetizaron, lo llamaron NF-7. Mas adelante la Asociacion Médica
Americana lo llamé nitrofurazona.

El otro es el N-(5-nitro-2-furfurilidina)-3-amino-2-oxazolidona, a
la que el Laboratorio Eaton llamé N@ 180, y que la Asociacion Médica
Americana distingue por furazolidona.

LOS NITROFURANOS Y LAS ENFERMEDADES
PRODUCIDAS POR PROTOZOARIOS EN LAS AVES

Investigadores europeos (ingleses)+ 1+ empleando furazolidona al
0,011 % en racién, obtuvieron éxito en el control de casos naturales
de hexamitiasis. Existen también referencias bibliograficas 28 que atri-
buyen al mencionado producto accién frente a la tricomoniasis en los
pavos. Lamentablemente, a dosis elevadas, que resultan toxicas, se ha
comprobado accién en esta misma enfermedad cuando ataca a palomas.

En las experiencias realizadas en histomoniasis,?? la nitrofurazona
no mostré hasta el presente, ningun efecto de interés. Lo contrario ocu-
rre con la furazolidona, la que suministrada al 0,011 % en las mezclas
alimenticias, demosiré ser de utilidad.2s.z26,81,382,6,21

En los casos agudos de carécter fulminante, es recomendable el
empleo de dosis ain mayores, 0,04 %.37 Se ha probado, con éxito, la
combinacién de furazolidona y la enhetina. EI resultado en el control
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de la Histomona meleagridis, utilizando esta combinacion de medica-
mentos, es de un rendimiento superior al obtenido con cada uno de
ellos separados.2?

Tanto la nitrofurazona, como la furazolidona, resultan efectivas en
los ataques agudos de coccidiosis, producidas por Eimeria tenella o
Eimeria necatrix en gallinas.

Para obtener este resultado satisfactorio se emplean en la racién
en conceniraciones de 0,011 % 6 mas.

Tos nitrofuranos deben ser dados hasta cincuenta y seis horas des-
; de la infeccion para obtener el mejor resultado. Otros coccidios-
., como las sulfas, aumentan este plazo, siendo de utilidad hasta
v dos horas después del contacto con el parasito, lo que les da
una cierta veniaja. Enire las objeciones que se hacen al empleo de
nitrofurancs en el control de la coccidiosis esta la basada en su limitada
aceién irente a otras Eimerias que parasitan la gallina. El hecho de
que las méas patégenas y méas frecuentes sean precisamente las com-
prendidas dentro del espectro de accién de los nitrofuranos, debilita
este argumento contrario. Con la finalidad de ampliar el campo de
eficacia y aprovechar su alto valor, en América del Sur, ciertos labo-
ratorios producen medicamentos en los que se mezela nitrofuranos con
sulfas.

Las formas crénicas de la coccidiosis en animales en postura pro-
ducidas por Eimeria necatrix o Eimeria acerbulina, son de muy dificil
reproduccién artificial. Por lo tanto, los trabajos de laboratorio con la
finalidad de aclarar la real posiciéon de las drogas, se limitan a los que
se puedan efectuar en casos naturales. Esto entorpsce enormemente la
investigacién. Se sabe perfectamente que en las formas crénicas es muy
dificil de dominar la coccidiosis, cualquiera sea el medicamento em-
pleado.

Cuando los nitrofuranos se usan preventivamente, la nitrofurazona
se aconseja al 0,0055 % durante doce semanas en la mezcla alimenti-
cia.ll, 12, 20, 21, 85

En estas condiciones impide las pérdidas debidas a Eimeria tenella
vy Eimeria necatrix. Desgraciadamente esta forma de control de la en-
fermedad, no resulta cien por ciento eficaz y retarda, aunque poco, el
crecimiento cuando los animales son explotados en ambientes libres de
gérmenes patégenos, o bien capaces de producir enfermedades subcli-
nicas. Sobre este tltimo punto, los hombres de ciencia tienen opiniones
discrepantes.2: 49

Investigado;es: de la talla de Libby y Schaible, han logrado com-
prqbar que Sum:lﬂ{Strando a bajo nivel en la racién furazolidona, ésta,
es.stunula el crecumentq. De estas investigaciones surgié la idea de com-
binar para la prevencién nitrofurazona y furazolidona, con lo cual se
con.trarrestatri‘a el _retardo ¥y por otra parte, se lograrfa fortalecer la
accién coccidiostatica.22

) Sf: han pub}icado trabajos en los cuales s
eficacia de la nicarbacina frente a la furazolido

<

hace notar la mayor
na,” 13,10 ngo obstante



esta diferencia en los resultados, se atribuye al tipo de pruebas expe-
rimental que se realice, es decir, seglin sea ésta, de campo o de labo-
ratorio. Lo mismo ocurre con respecto a la toxicidad.3s

Estudiando la coccidiosis en los pavos, se llegé a la conclusion de
que si bien la furazolidona tiene alguna accién limitada a la Eimeria
meleagridis, este producto3 puede ser de utilidad en los focos natu-
rales, por tener la virtud de suprimir los invasores secundarios y por
lo tanto, disminuir las pérdidas que la enfermedad ocasiona.

LOS NITROFURANOSR
EN LAS ENFERMEDADES BACTERIANAS DE LAS AVES

El amplio espectro de actividad de los nitrofuranos entre los gér-
tanto gram negativos como positives, hizo que se emprendieran
'sas investigaciones con las bacterias patégenas para las aves.
Las pruebas realizadas con Erysipelothrix rhusiopathiae demostra-
ron que la furazolidona actia “in vitro” pero no “in vivo”.37
Empleando nitrofurazona se fracasé en los intentos para controlar
el colera aviar, Pasteurella multocida.l. 38 Las enfermedades produci-
das por la Escherichia coli, coligranuloma y colibacilosis, presentan,
por las dificultades de reproduccién artificial, un problema dificil
cuando se intenta comprobaciones experimentales. Por esta razén, no
se ha podido sacar atin conclusiones de la acciéon de los nitrofuranos
en el control de estas dos enfermedades.
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La bibliografia que relaciona las Salmon<zllas con los nitrofuranos,
es sumamente extensa.28 50,19, 34, 15, 29, 16, 24, 40 No obstante la abundancia
de la investigacién realizada en el tema, ¥ que deja una cabal eviden-
cia del valor de la furazolidona como elemento de control en las enfer-
medades que este grupo microbiano produce, quedan atin muchos pun-
tos que es necesario aclarar. y

El ultimo nitrofurano mencionado demostré actividad, en las
pruebas a que fue sometido con la Salmonella pullorum y Salmonella
gallinarum, tanto “in vitro” como “in vivo’. Las ofras Salmonellas,
agentes etiolégicos de las paratifosis, se mostraron mas resistentes a la
accion bacteriostatica de las drogas que nos ocupan.

Las investigaciones en este terreno comenzaron por pruebas “in
vivo”. Se empleé nitrofuranos en casos naturales de salmonelosis en
pavos 19 y los resultados obtenidos justificaron trabajos posteriores en
este tema.

Los investigadores estdn de acuerdo en manifestar que la accion
de los nitrofuranos, difiere de la de las otras drogas que se han em-
pleado hasta ahora. Se consigue con ellas una reducciéon de las muer-
tes, pero los sobrevivientes mantienen lesiones crénicas y una alta con-
centracién de anticuerpos en el suero.lt. 30,8440 Con la furazolidona
se logra eliminar, o reducir, tanto los anticuerpos aglutinantes en el
suero, como las lesiones crdénicas.
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Se ha explicado esta ventaja de los nitrofuranos frente a las sul-
fas 51 por la accién bactericida de la droga. Hay que hacer notar, sin
embargo, que en lesiones viejas no se logra con el tratamiento, una
respuesta feliz. Se cree, que en estos casos, los microorganismos se en-
cuentran acantonados en los tejidos necrosados donde mo son alcanza-
dos, auin cuando se emplee concentraciones mas o menos altas del
medicamento.

En Ashland, se realizaron experiencias,23 aun no publicadas, con
a finnlidad de poner en claro la accién de la furazolidona en anima-
s con alto titulo aglufinante producido por una infeccion experimean-
1 con Salmonella gallinarum. En el lote testigo, asi como también,
en lotes iraiados con raciones con 0,011 y 0,022 % de furazolidona no
noté una disminucién apreciable en el numero de reaccionantes. No
ante, en el iote que recibié una racién con 0,044 %, si bien no
desaparccieron los anticuerpos aglutinantes totalmente, se noté una con-

De estas experiencias, sacamos que el empleo de las furazolidona,
no puede ser una téenica sustitutiva del método de la prueba de aglu-
tinacién en la lucha conftra la pulerosis-tifosis.

Tstos productos, a bajo nivel en la racién, pueden ser utiles para
evitar la difusion de la enfermedad, una vez que los reaccionantes han
sido retirados del establecimiento.

Asimismo, de acuerdo a experiencias realizadas por Wilson, co-
mentadas por Blount,* la furazolidona puede ser empleada para pro-
ducir huevos libres de salmonellas a partir de lotes infectados. Esta
técnica, que merece algunos reparos, sélo puede recomendarse, cuando
el valor genético de los sujetos, justifique plenamente tal tratamiento.

Se ha pretendido responsabilizar de enmascarar los animales reac-
cionantes de pulorosis, con el uso de la furazolidona. A este respecto,
podemos decir, que pocas posibilidades existen de que esto ocurra,23 ya
que, de acuerdo a experiencias mencionadas mas arriba, se logra borrar
la aglutinacién a un cierto porcentaje, mientras que otros, no obstante el
tratamiento a dosis elevada, contintian reaccionando. Cuando la agluti-
nacion desaparece, no es que esté enmascarada, sino que ha desaparecido
porque las Salmonellas han muerto por la accién bactericida de la
droga y, por lo tanto, el animal se ha curado de la enfermedad.39. 0

Se ha criticado el empleo de la furazolidona a bajo nivel en las
raciones argumentando la posibilidad de acostumbramiento por parte
de las Salmonellas. Esta posibilidad es teéricamente sostenible, pero,
hasta el momento no ha sido posible probar que tal cosa suceda, ya
que las cepas aisladas en lotes sometidos a tratamiento 51. 17 mantienen
“in wvitro” susceptibilidad a la accién del medicamento.

La menor actividad de la furazolidona en las paratifosis, se expli-
ca,?d por la localizacién normal de los gérmenes que las causan.

La Salmonella typhimurium, por ejemplo, se localiza en la por-
cién baja del intestino. Siendo los nitrofuranos absorbidos en su ma-
yqr parte gn la poreién superior, no llegan al sitio de localizacién del
microorganismo en la concentracién necesaria para mantenerse activos.
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ACCION DE LOS NITROFURANOS
FRENTE A VIRUS FILTRABLES Y PPLO
QUE ATACAN A LAS AVES

Las investigaciones realizadas con nitrofuranos y agentes patégenos
del grupo PPLO han demostrado que la furazolidona? tiene actividad
“in vitro”.

No obstante esta comprobacién, las experiencias “in vivo”, no son
hasta el momento concluyentes. En (C. R.D.)47. 45 van Roekel pone de
manifiesto, en casos experimentales, escasa accion, mientras que, por
olra pnarte, en casos naturales de sinusitis infecciosa en pavos 3. 41 los
resultados cobtenidos parecen ser bastante alentadores. En estas enfer-
merades juegan un rol muy importante los gérmenes oportunistas del
tipo coliforme, etc., agravando el cuadro natural.

Los nitrofurancs tienen, como ya hemos dicho, un espectro bacte-
ricida amplio. Por ello, son de utilidad en las infecciones asociadas y
de aqui, €l beneficio que otorgan, tanto en la (C.R.D.) como en la
sinusitis infecciosa de los pavos, en las enteritis no especificas,’? 6 bien,
en la monocitosis (Cresta azul).15 52

En la sinovitis infecciosa © los resultados no son coincidentes. Mien-
tras algunos investigadores 8 manifiestan haber obtenido éxito con ni-
trofuranos, oiros,? establecen gue la aureomicina supera a la furazoli-
dona y a otros antibidéticos.

No se ha logrado demosirar influencia de los nitrofuranos en el
virus que produce la enfermedad del Newecastle, o en las formas linfo-
matosas del Compleio Leucosis Aviario.=?
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