PATENTE DE_INVENCION

Tour Case N 18.759.

eMemoria @eﬂc/&%ﬁ%g 45 97

sothe
"METODO DE PREPARACION DE UN COMPUESTO MEDI~
CINAL PARA AVES DE CORRAL".

Folicitants: RMERICAN CYANAMID COMPANY, entidad norteamericans,
residente en Berdan Avenue, Township of Wayne; Bg-

tado de New Jersey, EE.UU. de A,

Egste invento se refiere a una composicién
medicinada para aves de corral y se refiere més par
ticularmente a une nueva composicidén medicineda com
prendida en el ague.que beben las aves de corral;

De conteniendo una substancia que hace gque las aves:
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que consumen esta composicidén consuman cantidadeé que
exceden de 1lo normal del medicamento contenido en ella.
Ha sido préctica corriente durante muchos afios
en la industria avicola administrar medicamentos como
5. poxr ejemplo los antibiéticos de amplio espectiro cloro-
tetraciclina, tetraciclina,.oxitetraciclina, demetil-
clorotetréoiclina Y similares & las aves de corra&l co-
mo parte de su dieta; y; por lo general; en el agua -~
que beben, con el fin de dominar las enfermedades in-
10. fecciosas perticularmente las de naturaleza subclini-
ca; ¥y con el objeto de estimular el crecimiento de
las aves.
El uso profiléctico y terapédutico de los ci-
tados antibiéticos ha hallado gensral aceptacién en
15. el comercio. Sin embargo, la utilizacién completa o
incluso substancialmente complete de los antibibéti-
cos no se he conseguldo hasta ahora cuando se edmi-~
nistran los antibiéticos por via oral. Aparentemente,
se debe ésto & la absoreién incompleta del antibibti-
20, ¢co por el ave lo cual se cree ge debe, por lo menos
en parte, a la presencia de calcio y otros cationes
metélicos en la dieta los cuales formem un complejo
con el antibidtico é impide su absoreién completa.De
acuerdo con ésto, no se ha conseguido la utilizacidn
25, total de los citados antibibéticos y serias muy de -
desear cualquier método que permitiera la méxima -

sbgoreidén del antibibdtico.
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La enfermedad respiratoria crénica es una in-

fececidn respiratoria de los pollos y los pavos carac-
terizede por esterfores en la respiracién, tos; ¥ flujo
nasal. Se desarrollan lentamente las manifestaciones -
clinicas y la enfermedad tiene une larga duracién.le
enfermedad respiratoria crénice se ha convertido en

un problema importente de las aves en todas las re-
giones de log Estados Unidos; y las pérdidas causadas
por esta enfermeded pueden ser muy costosas al produc-
tor, Tembién existe en Ganadé; Australia, Holanda, A~

frica del Sur y Brasil. E1 micoplasmea gallisepticum

es el organismo patégeno de las aves en forma de pleu-
roneumonia (PPL0O) que causa la enfermedad respirato-
ria crénioca,

Se ha utilizado,entre otras drogas, laz cloro-
tetraciclina; para combatir esta infeccidén. Otra dro-
ga que mse hea hallado que es eficaz es el antibidtico
conocido con el nombre de tilosina. Este entibidtico
ests desorito en la patente briténica ne 901;273.

Se pueden utilizar eficazmente varios métodos
de administracién de estas drogas, pero el método ha~-
llado més préctico para su utilizacién en el ramo es
la administraciédn en el agua de heber a niveles reco-
mendados aproximadamente de dos gramos por galén. -
Mientras que los citados niveles de drogas son, por
lo general, aceptaebles a las aves y por lo general

dominarén el organismo patbgeno de las aves. en forma



5.

10.

15.

20.

25,

de pleuroneumonia (abreviaﬂB'PPiO) en las aves enfer-
mas, si se infectase la bandada con el PPIO y Cribi-
forme simulténeaments, se necesitan altos niveles de
medicacién y la citada medicacidén se tiene que pro-
porcionar dentro de unos cuantos dias o se podré es-
perar que se perdera del 20% al 30 de la bandada de
aves bien por muerte o porque se las condene & matar-
las. Es, por lo tanto, necesario; cuando se reconoz-
can los sintomas de la enfermedad, cerciorarse de que
se ingieren por todas las aves altos niveles de me-~
dicacién cuanto antes sea posible., Antiguemente ha
sido éate un problema muy grende, pués las aves en-
fermas pierden su apetito para el alimento y la be-
bida. De esta forma en la fase critica, las aves: con-
sumen menos, més bién que més, medicamento.

Otra enfermedad que aflige a la indusitria a~-
vicole y que puede hacer desaparscer del 507% al 100%
de las aves en cuestidn de varios dias después de que
se hayan notado los sintomas infecciosos, es la en-
fermedad conocida con el nombre de "Blackhead", es-
pinilla, conocida con més exactitud con el nombre de
enterohepatitis infececiosa o histomoniasis., Ea enfer-
medad es producida por un parésito protozoario, mono-

celular, microscépico, el Histomonas meleagrides. Los

histoménados se multiplican ré4pidamente en el intes-
tino ciego y causan graves daiios como por ejemplo la

dilatacién del intestino ciego,ulceracién, hemorragia
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¥ espesamiento con endurecimienﬂoAde“iEé paredes del
intestino ciego. Se ha hallado que son eficaces contra
le enfermedad cuando se utilizan solos o en combinacién
con los antibibticos de tetraciclina el nitrotiazol
2-gmino-~5 y el nitrotiazol 2-acetilamino-5, Sin em-
bargo, como se ha dicho antes; las aves enfermas -
tienden a perder su apetito por el alimento y la be-
bida en el ‘tiempo cuando es més esencial la medica~
cién, Por lo tanto, cuando se administran estas droges
en la bebida y el alimento, el cual es el tnico método
realmente préctico de administracién cuando hey muchas
aves, se puede ver que se reduce en la fase critica la
cantidad de medicacién ingerida por las aves.

El presente invento se propone wvencer estos
problemas mediante la adicién & una composicién medi-
cinada, comprendida en el agua de beber, de un sulfa-
to de un catién que lleva una sola carga positiva.Pre-
ferentemente, se escogen éstos del grupo que consiste
de los sulfatos meté&licos monovalentes; sulfato sédico,
bisulfato sédico, sulfato potésico y bisulfato poté~
gico; écido sulfdrico; sulfato ambénico, sulfato de &-
cido aménico, y sus mezclas. Se ha hallado gue el ién
de sulfato produce un consumo aumentado de agua y de
esta forma un consumo aumentado de medicamento. También
se proponen por el invento los sulfatos orghnicos como
por ejemplo el sulfato ambénico trimetil, el sulfato a~

ménico dimetil y similares. En segundo luger, cuando



el medicamento es un antibiético de tetréciclina la
utilizacién del ién de sulfato desorito favorece real
mente la absorcidén aumentade del antibidtico y de es~
te modo actia como un agente potenciador o medio auxi-
5 ‘liar y produce por ello niveles en sangre més elevados
del antibiético que los que se pueden obtener por la
utilizacidén del antibiético sélo.
Al realizar el presente invento, en su sspec-
to més simple, es necesario solamente afladir a un agua
10. medicineda para la bebida de las aves una cantided su~
ficiente de un sulfato de un catidén que lleva una so-
la carga positiva para proveer aproximedamente del 0;1
& aproximadamente el 1;0 por ciento en peso de ién de
sulfato en el sgue medicinada. En una realizacién més
15. preferida, sin embargo, y para adaptarse a la costumbre
en la industria avicola se prefiere afiadir el sulfato
deacrito directamente al medicamento en polvo el cuel
estd por lo general envasado en forma concentrada para
afladirlo a una cantided determinads de agua para pro-
20, ducir la concentracidn de droga deseade. En estas cir-
cunstancias se prefiere afiadir aproximadamente desgde 0;5
a aproximadamente 50 gramos de ién de sulfato por gra-
mo de medicamento,
El presente invento no depende sobre la utili-
25, zacién de cualquier medicamento particular puesto que
se ha hallado que la utilizacién del sulfato de un ca

tién que lleva une sola carga positive aumenta el con-
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gumo de agua independientemenéétaéi/;;dicamenio u&ili—
zaedo. De esta forma; el papel del sulfato es provocar
simplemente el consumo de mayores cantidades de medi-
camento por medio del ague de beber de las aves. Con-
sscuentemente, se puede utilizar cualquiera de las
drogas normales bien conocidas utilizadas por lo ge-
neral para el dominio de las enfermedades de las aves
de corral como se he referido anteriormente. Sin em-
bargo, como se ha indicado antes en esta memoria des-
eriptiva, se consigue una nueva ventaja del presente
invento cuando se utilizan antibiéticos de tetraci-
¢lina porgque no solamente son éstos eficaces tanto
en el dominio de estas enfermedades como asimismo en
el aumento del crecimiento de las aves de corral sino
gue cuando as utilizan con la adicidén del sulfato Ges-
crito se consigue la ebsorcién aumentada del antibiéti
co ¥y se obtienen mbs répidemente niveles en sangre
més elevados.

Describiremos ahora el invento con meyor de-
talle en unién de los siguientes ejemplos especificos.

EJENMPLO I

Se escogieron de tres diferentes granjas avi-
colas para les siguientes pruebas 24 grupos de polli-
tos de 5 dfas de edad, 24 grupos de pollitos de 12 -
dfas de eded y 36 grupos & pollitos de 19 dias de -
edad, Las aves de cada granja particular fueron subs-

tancialmente del mismo peso y tamafio y se escogieron
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Se escogieron cuatro combinaciones de alimenta-
¢ién y bebida para la prueba en los pollitos de 5 y 12
dias de edad y se utilizaron dos combinaciones adicio-
5¢ nales en 1&g pruebas con los pollitos de 19 dias de edad,
He agui{ las combinaciones de elimentacién y bebida uti-
lizadas en estas pruebas:

Combinaciones: de alimentacibn y bebida

Alimentacidn dgna

10, Dieta I alimentacién + 200 partes por millén de
clorotetraciclina (CTC) B0

Dieta IT alimentacién & 200 partes por millén de
clorotetraciclina (CIC) Hp0 # 0.71% Keps0,

Dieta III alimentacidn 320- + 500 ppm CIC

Dieta IV alimentacién HoO + 500 ppm CTC
s Q. TXR KazsCM

15. ©Dieta V alimentacién + 200 partes por millén
de clorotetraciclina (CTC) Ho0+ 500 ppm CTC

Dieta VI alimentacién &« 200 partes por millén
de clorotetraciclina (CTC) Hy0 + 500 ppm CTC
+ 0.71% RapS04
La dieta que se utilizé en todas las pruebas
fué maiz amarillo molido conteniendo 1% de carbonato
0, cllecico y complementado con clorotetraciclina (GTC)
como se indica en la tabla de combinaciones de o~
1limentacién y bebida,
Después de escogerse los pollitos para los va~
rios grupos que se iban a probar, se enjaulé cada gru-
a5. po por separado, Se tuvo a todos los grupos sin comer

durante toda la noche y = la mafiana siguiente se dejé

que todos los varios grupos comiesen y bebiesen a placer
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la dieta escogida. Se dié a“seis grupoé por separado
de pollitos de las aves de 19 dias de edad, cada una
de las dietas arriba mencionadas, desde la III a la VI,
Dos horas deapués de heber comenzado la alimen-
tacién, se eacogieron catorce grupos de pollitos, un
grupo de cada grupo de dieta medicinal en cads una de
les bandadas de 5; 12 y 19 dias de edad. Se sangraron
todes las aves en cada gruﬁo por puncidén cerdiaca y se
gsacd y me analizé microbioldgicamente lri- mililitro
de sangre para obtener los nlveles en sangre de cloro-
tetraciclina. En perfodoa de 4,6 8,16 Y 24 horas des-
pués de haber comenzado la alimentacién, se sangreron
¥ se comprobaron los niveles de suero sanguineo de clo-
rotetraciclina (CTC) microbiolégicamente @& grupos a-
dicionales (uno de cada grupo de dieta medicinal en
cada una de las bandadas de aves de 5; 12 y 19 dlas
de edad).
En la Tabla que damos a continuacibén aparecen

los resultados obtenidos,

Dbieta I
Dieta II
Dieta III

TABLA T
Edad de
los po- Clorotetracielina en sangre en
1litos :
en diag Horaszs 4 6 8 16 24
19 .14 0.18 Q.16 0,17 0.13
19 0.18 0,20 0,19 0,31 0.22

5 1.53 2,25 1.78 1.98 1.03



Edad de

los po- Clorotetracicline en sangre en
1litos

en dias Horas 4 6 8 16 24
Dieta IIT 32 G.TT 1.07 L X7 (.90 0.82
19 05. 28 Q»'. 34 ao 46 0;0 30‘0 0’. 27
12 .22 .45 I.32 1.1 a.66
19 0.33 0,55 0.99 0, 68 0.39
Dieta V 5 2.18 2,13 3,11 1,57 144
19 0.27 0g.48 0.34 0,33 0,28
12, 1.19 .79 1.14 0.89 0.80
Bieta VI 5 4'038 5015 3. 43 3.61 3.13
! 19 o!o 35 0;0 33 0. 50 Q'O 69‘ 0:'0 5‘5
0. 12, 1,68  1.91 1..91 .42 1.30

Por estos datos se puede ver que (1) los ni-
veles en sangre de clorotetraciclina (GTC), a partir
de una cantidad determinada de CTC administrada por
via oral; se aumsntan importantemente en las aves de

15, correl de todas las edades cuando se afiade sulfato -
sbdico el agua de beber de las aves; (2) los miveles
en sangre: obtenibles a partir de una cantidad deter~
minade de CTC potenciado con una cantidad determinada
de sulfato sbédico son importantemente mAs elevados en

20, las aves jévenes que an les mayores. Es una ventaja
gue los niveles en sangre de CTC en las aveg Jévenes
son my elevados pués mientras que los pollitos son -
susceptibles a la infeccién de la enfermedad, es posi-~
ble el tratamiento répido y eficaz contra ls enfermedad,

25. Es también ventajoso en los pollitos de corta edad los
altos miveles en sangre de CTC (clorotetracielina) ya

que la répida velocidad del crecimiento y domimio de



5.

10,

15.

20.

25,

N

las enfermedades reduce el oostorde la oria de aves
de corral.

(3) Estos datos demuestran el efecto potencie~
dor del sulfato sbédico sobre los niveles en gsangre de
la clorotetraciclina cuando se admimistra CTC a las
aves de corral en el agua de beber junto con el sulfato
sédico.

(4) Estos datos demuestran taﬂbiég el efecto
potenciador sobre los niveles en sangre de la clorote-
traciclina cuando se adminisira sulfato addico en el
agua de beber y se suministra CIC tanto en el agua de
beber como en la alimentacién.

(5) Por filtimo, los datos muestran que la a-
dicibén de sulfato abddico al sgua de beber de lag aves
de corral que consumen una alimentacidén complementada
con clorotetraciclina (CTC) produciré un sumento en -
los niveles en sangre de CIC en las aves de corral.,

Se dividieron al azar en treinta y sels grupos
de doce pollitos cada uno, pollitos de veintiseis dieg
de edad de tamafio y peso substancialmente similares,
Se enjanlaron por separado los grupos y se les tuvo sin
comer durante toda la noche, A la mafiana siguiente se
comenzexron las pruebas con todos los grupos & los que
se les dej6 comer y beber a placer las dietas prepara-
das y la bebida destinada para ellos. La racién hésica

utilizada para todos los grupos comprendié un maiz a~
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marillo molido conteni;ndo el 1% de'carbonamo célcico

¥ las cantidades egpecificadas de clorotetraciclina

(CTC). Se les dié = los pollitos con el fin de que la

bebliesen, agua a la que se le habia afiadido cantidades
5 especificadas de sulfato sédico y clorotetracicline.

Se escogieron seis combinaciones de alimento
y bebida preperados pare las pruebas y he aqui las
combinaciones que se utilizaron:

Combinaciones de alimentacidén y bebida

10. Alimentacién Agua
Dieta I alimento & 200 partes por millén CTC HoQ:
Diete II alimento + 200 partes por millén CTC E 0 # 0471 Nay S0,
Diete III alimento Hy0 # 500 ppm CTC
Dieta IV alimento H50 + 500 ppm CTC

+ 0,71% Na,50,
Dieta ¥ alimento 4 200 partes por millén CTC Hy0: + 500 ppm CIC.

Dieta VI alimento ¢ 200 partes por millén CTC Ho0 + 500 ppm GTC
+ 0.7X6 NapS04

Cada una de las dietas anteriormente mencio-
nadas se d4ié el =zar & seis grupos escogidos de polli-
tos. Dos horas después de heber comenzado la alimen-

2. tacién se escogié un grupo de pollitos de cada grupo
de dieta medicinal. Se sangraron todas lag aves de
cade grupo por puncidén cardiaca y se sacd y se anali-
z6 microbiolégicamente 1 1/2 ml de sangre para hallar
los niveles en sangre de CTC.

25. En periodos de 4,6,8,16 y 24 horas después de
gue comenzd la alimentacién, se sangraron grupos adi-

cionales (uno de cada grupo de dieta medicinal) y se
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Dieta II
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comprobaron miorobiolégicamente los niveles de suero san-

guineo de clorotetraciclina,
He agui los resultados de estas pruebas.
TABLA II
Pollitos de 26 diag de edad

CTC en sangre & las
4 & 8 16 24

o;lz 0;13 0;10 0;11 0,07
0;09 0;14 0;17 o;;ma 0,16
0;28 0,17 0;15 0;40 0;18
0;28 0;19 0;30 0;17 0;29
0;15 0;30 0;23 0;32 o',287
0,31 0;34 0,42 0,38 0527

Por estos datos se puede ver que se pueden ob-
tener niveles en sangre de CTC substancialmente més al-
tos & partir de une dieta que contenga una cantidad de-
terminada de CTC cuando se afiade sulfato sédico al agua
de beber de las aves que consumen la citada dieta.

Log resultados proporcionados indicam también
que la adicién de sulfato sbédico al ague de beber que
contiene una cantidad determinada de clorotetraciclina
produciré& un sumento en los niveles sanguineos antibid-
ticos de los pollitos que beben el agua tratada. Por 4l-
timo, los datos demmestran elaramente que se obtienen mi-
veles en sangre de clorotetraciclina sumentados a partir
de una determinada cantidad de CTC suministrada tento
con la comida como en el agua de beber cuando se aflade

sulfato sb6dico al agua de beber.
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EJENPTO 3

e

Se hicieron las sigulentes pruebas para de-
terminar si la adicién del sulfato descrito a un agua
medicinada pare la bebida de las aves de corral aumen-
tgria o né el consumo del agua tratada aumentando de
este modo el consumo del medicamento.

Se escoglieron al azar para 36 grupos de prue-
ba, 12 pollitos por grupo, pollitos de cinco dias de
edad de tamafio y peso similares. Se enjaularon por se-
parado estos grupos y se les tuvo sin comer durante -
toda la noche. A la mafiane siguiente se les dié a to-
dos los grupos de pollitos una dieta comercial, co-

rriente, que comprende:

maiz emarillo molido 40;7
harina de aceite de soja 45;5
harina de pescado Menhaden 7;5
Caloy 2;,4
Fosfato dicé&lcico 2,00
Levadurs secada de cerveza 1;25
sal yodada 0;250
sulfato megnésico @;025
Vitamina A (10 ;ooo IU/emd 0,110
Vitemina B—j (15;000 ICU/gmd 0.009

cloruro de colinsa -~ 25% complemento 0,125
complemento de vitamina 92 0,100

Proferm - 20 (vitamina By,comple-
mento 0,025
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Dieta TS0
—un o .
Acido nicotinico
acetato detocoferol D-alfa 0,00055

Pervo 3% (complemento de &cido -
félico) 0,0030

5. Tambibdn se les did ague conteniendo verios
medicamentos y cantidades especificadas de sulfato
s6dico. Se peseron los grupoa de aves al prinecipio
del periodo de pruebas y se ealcularon y se regis-
traron los pesos promedios. También se suministré

10. & los pollitos cantidedes pesadas de alimento junto
con cantidades medidas de agua. Se dejé comer y be-
ber a placer a los pollitos durante 3 hores. Se les
volvié a pesar de nuevo y se determiné la cantidad
de alimento y de bebide consumida. Se repitié el mis

15. mo procedimiento cada tres horas después durante un
periodo de 24 horas. Al término del perfodo de prue-
bag todos los resultados se dieron en forma de tablas
¥ los descubrimientosm aperecen a continuacién en la
Tabla III en la cual se muestre claramente que la adicién

20, de sulfato sédico a un agua de beber medicinada produ-

ce un aumento substancial en su consunmo,



TABLA ITII

) Consumo . de agua
Tiempo H0 clorhidra.to de  clorhidrato de  2Z-amino-5-nitro-

{horss) T clorotetracicli elorotetraciclina tiazol 2.36 gr.
na 2 gr.por ge~ 2 gr. por galén por zaldn.
16n — KalSO,t . T1%
CONSUNMO PROMEDIO DE AGUA Mililitro
3 Te17 5e84 ) 5¢
6 12,08 11.14 11,'& 11.%2
12 21.99 21,25 29,31 21,70
15 26,67 26.21 35433 26.70
18 3.92 31.64 42,12 31.94
2L 36.68 37.13 49,03 36437
24 41.78 42.41 55,90 41.49

CONSUMO: PROMEDIO DE ALIMENTACION

.3 8,29 6.92 8.12 Tel3
6 11.03 10,09 10.78 10.00
9 14,12 13.30 13.87 13.10
12 17.48 16.54 16.93 16.69
15 20.96 19.24 19.96 19.50
18 24.51 22,36 22,96 22,98
21 27.75 25.40 25,48 25,48
24 .79 28,30 28.44 28,30
AGUA PROMEDIA A LA PROPORCION DE
3 0,81 0.85 0.90 0,84
6 ..1.10 1,11 1.39 1.20
9 .21 1,20 1.59 1.30
12 1,26 1.28 1.76 1.31
15 .27 1,36 1.80 1.39
18 1.30 1,41 1.86 1.40
2% 1.33 1.46 1.94 l.44
24 1.36 1.50 1,98 1.48

CTC.,HCYL significa clorhidrato de clorotetraeiclina

G‘TCZ.SO‘-@ gignifica bisulfato de clorotetraciclina
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de beber medicinada boss TABLA ITIT
Z-amino-5-nitro- DTilosina Tilosina bisulfato de Dbisulfato de cloro-
tiazol 2.36 gr. Tartrato 2 gr.por clorotetraci-~ tetraciclina 2 gr.

por galén 2 gr.por galén +Na, clina 2 gr. por alén + Na,504
+N82§D4 0.71% galén 804 071% =~ por galdén 0. 7X —
por 100 gramos de pollito § A r (,,a 7
T.88 6e46 9.64 4 R ¥ -
14.13 12,07 19.09 9,02 8.65
19.34 17.11 27637 13.70 14,10
24.97 22,35 35.78 18.47 21,03
35.16 31.73 53.02 27.93 34,17

Gramos por 100 gramos de pollito

T.19 7.50 7.28 7.33 743
9465 10.86 9.87 9.81 997
12,38 13.83 12,67 13.03 12,51
14.92 16.98 15.97 16.23 15,80
XI7.66 19,77 18.93 18.90 18.33
20,17 22,83 21.63 21,75 21,20
22,59 26,07 24.49 24,87 23.97
25.32 28.97 27.39 27.40 26.TL

DE_ALIMENTACION

1.08 0.86 1.35 .54 0.50
1.46 L.11 1.9% 0.9 0.86
1.67 l.. 32 2..24- 1.14 1. 34
1.75 1.39 2.47 1.29 1.62
1.78 1.42 2.57 1.36 1.7

1.84 1.47 2.59 1.40 1.80
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EJEMPIO 4

Se dividieron al azar en 32 grupos de doce
pollitos cada uno, pollitos de cinco diag de edad de
peso y tamafio similares. Se pesaron estos grupos y
se calculd y registréd el peso promedio de los polli-
tos. Se colocaron entonces en jaules separadas los
grupogs y se les tuvo toda la noche zin comer, A la
mafiana siguiente se le suministré a cada grupo canti-
dedes pesadags de alimento y cantidades medidas de agua.
Todos los grupos recibieron la misma dieta comercial,
corriente expuesta en el Ejemplo 3 anterior. No se a-
fladié & la dieta ninguna medicaciém o complemento alimen
ticio. Sin embargo, el agua suministradas a los grupos
cuadruplicados de pollitos contenia varias concentra-
ciones de sulfatos, edulcorantes o electrélitos dispo~
nibles. en el comercio.

Se trataron cuatro grupos y recibieron la dieta
corriente y agua no tratada. A las 3,6,12,21 y 24 ho-
rag después de haber comenzado la alimentacidén, se pe-
saron todos los grupos de pollitos. Se determinaron por
el peso y midiendo las cantidades de elimento y de agua
consunides y se calculé para cada perfodo el consumo -
promedio de alimento y agua. Por la Tebla IV que damos
a continuacién, se puede ver répidamente en ella que
la adicién de sulfato sfédico y potéaico al agua de be-
ber sumenté notablemente el consumo de sgua sin afectar

advergamente el consumo de le comida, Otros aditivos
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probados produjeron poco o ningﬁ'n;%é;hbio en la com-
posicién bién del aguza o del alimento.

En niveles de sulfato sédico de 1,42% en el
agua de beber, aumentéd el consumo promedio del agua
perceptiblemente sobre la que se puede obtener con
0,7)%, pero empezd & disminuir el consumo promedio
de alimentacién. Mientras que son muy eficacesm, los
altos niveles, es decir, por encima de 1,0% de sul-
fato sbédico en el agua de beber, se deben utilizar
los citados niveles duranie un corto periodo. Ios
niveles bajos, es decir, por debajo de 1,04 y pre-
feriblemente entre sproximademente el 0,3¥5 y 0,7 son

los recomendados para su continua utilizacién.
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TABLA IV

CONSUMO DE_AGUA Ut SEBER (es decir,bebida por los Pollitos)

’Tiempo

{(hores) 2 0o35k 0Tk
R Consumo de alimento
- igual & gramos _
14
-3 8.67 10.91 11,97
6 14.43 18.67 20.75
12 27.14 B.33 39.28
21 43.39 53.72 64.62
24 49.88 60.79 71.96
CONSUNO_PROMEDIO DE
3 670 6445 7.43
6 10.52 10..37 10.88
12, 17.78 17.09 17.83
21 27.01 26,34 27.73
24, 30.78 29,69 31,24
R AGUA PROMEDIA A LA
3 1.32 1.70 1,61
6 1.39 1.80 1.94
12 1.53 1.95 2,23
21 1,61 2,04 2,34
24, 1.62 2,05 2,31
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Blectrélito 0.312%5 KC1

Sucrosa é@-Glucosa Kqo50:,
0.T1% _ 0. 7% e 0.042% ca(0H)p 0.01%MgS0,
Por término medio oy
~bor 100 gramos de pollito o
870 9.23 8e72 8.65
15,08 15.00 . 16404 i4.22
26,69 | 26.87 31,02 25.96
43.40 43.95 51.26 43453
49 .20 50. 33 58465 50418
ALIMENTACION
gramos por 100 gremos de pollifo

6.3L 6467 4.95 7’-2'3'
10.03 10.53 P24 10,60
I7.13 17 .53 15.99 18.55
26.07 26.02, 24,46 27.81
29.27 29.84 28.00 31.50
PROPORCION DE ATLIMENTACION

1.38 Ll.44 L1.76 1.2

L.50 1.46 1.74 1,37
"1.56 1.56 1.95 l.41

1.67 1.71 2,10 1.57.

1.69 1.71 2.10 .59
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Se efectfia la p&%enciaéign&ﬁeﬂlos niveles en
sangre de clorotetraciclina en pollitos alimentados
con una dieta de mafiz conteniendo 200 pertes por millén
de clorhidrato de cloro tetraciclina y el 0;8% de ién
5e célecico de un carbonato céleico con la adicién de 4ei-
do sulfarico y sulfato aménico. Se dejaron sin comer
durente toda la noche a grupos de pollitos después se
les dej6é que comiesen y bebiesen a placer durante tres
horas, Al término del periodo de tres horas; se sangra-
10. ron los pollitos por puncidén cardiaca y se analizaron
microbiolégicamente los niveles en sangre de cloroletra-
eiclina., Se hallé que tenfen en sangre 0,11 /ml, de CIC
(clorotetraciclina) los pollitos que reciben la dieta
de control conteniendo 200 partes por millén de CTc;pe—
15. ro sin tener afiadido ién de sulfato. Los que reciben
1,034 de ién de sulfato de dieta medicinal provista por
el &cido sulffrico tuwieron niveles en sangre de CTC de
0;26’f/ml. Los que reciben el mismo nivel de un ién de
sulfato a partir del sulfato ambénico tuvieron niveles
20. en sangre de CTC de O;ZIPJ/ml. A
HoTaA
Descrita suficientemente la naturaleza del in-
vento, asl como la manera de realizarlo en la préctica,
debe hacerase constar que las disposiciones anteriormen~—
25. te indicadas son susceptibles de modificaciones de de-

talle en cuanto no alteren su principio fundamentel.

También se hace constar que el invento corresponde a
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una solicitud de Patente presaﬁfada en Norteamérica

con fecha y nfmero siguientes: 2 de octubre de 1.963,
n% 313,171, acogiéndome por lo tento & los beneficios
gue conceden los Convenlos Internacionales en vigor
¥ siendo lo que constituye la esencia del referido in-
vento y por lo que se solicita Patente de Invencidn
por 20 afios en Espafia sobre: "METODO DE PREPARACION
DE UN COMPUESTO MEDICINAL PARA AVES DE CORRAL'"; ca-
racterizéndose por lo siguiente:

12 ,~ Método de preparacidén de un compuesto
medicinal pare aves de corral, ceracterizado por la
unién de un medicamento y un sulfato de un oatidén que
lleva una sola cargs positiva en una cantidad sufi-
ciente para proveer sproximadamente deade 0;1 hasgta
aproximadamente el 1,0 por ciento en peso de ién de
sulfato en el agua y un vehiculo aceptable farma-~
céduticamente para eso,

28 ,~ Método segln la reivindicacién 1, carac-
terizado porque el medicamento es un antibidético de
tetraciclina,

38 ,~ Método segln la reivindicacidén l; carac-
terizado porque el medicamento es tilomina.

48 - Método seglin la reivindicacidn l; carac-
terizado porgue se escoge el medicamento del grupo -
gue consiste de 2-amino-5-nitrotiasol y 2~acetilamino-
~5-nitrotiazol.

58 ,~ Método segin la reivindicacibén 1, carac-
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terizado porque se escoge el ién de sulfato del grupo

que consiste de sulfato sddico, bisulfato sdédico, sul-
fato potésico, bisulfato potésico, sulfato amdnico,
sulfato de deido ambnico y dcido sulfirico.

68,~ Método de preparacion de un compuesto me-

dicinal pars aves de-cvoxral; tal y como queda substan-—

cialmente descrito en la p{::ente Memoria,

Esta Memoxiia consta de V}:.IJNTICUATRO HOJAS,

escrites a maquina pdr una ;
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