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Yo, ALICIA LLOREDA RICAURTE, mayor, vecina de esta ciudad, identificada con la cédula
de ciudadania nimero 39.690.713'de Uséquén, Representante Legal en Bogotd para todos
los asuntos relacionados con la Propiedad Industrial de la sociedad INCYTE
CORPORATION, organizada y existente de conformidad con las leyes de Estados Unidos de
América, domicilia.da en Wilmington, Estado de Delaware, Estados Unidos de Ameérica,
atentamente manifiesto a usted que interpongo Recurso de Reposiciéon contra la
Resolucidon nimero 1770 dictada por el sefior Superintendente de Industria y Comercio el
28 de Enero de 2013 y notificada por Edicto fijado el 5 de Febfero de 2013, por medio de la

cual se niega el privilegio de patente solicitado para la invencién contenida en el expediente
de la referencia.
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I. FUNDAMENTOS DE DERECHO

Como fundamento de mi recurso me permito manifestar ante ese DeSpacho que el
contenido de la Resolucién niimero 1770 evidencia que durante el examen técnico realizado
a la solicitud en cuestion de ninguna manera se consideré el alcance, objeto e importancia
de la invencién denegada en su verdadera dimensidn, esto es, no se considerd el valioso

aporte técnico que representan para el arte en cuestion los metabolitos que son revelados
en la solicitud denegada. '

En efecto, a pesar de los argumentos proporcionados por el solicitante en respuesta al

Concepto Técnico niimero 14156 de 14 de Agdsto de 2012, en la Resolucidn impugnada
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este Despacho mantiene las objeciones frente a la invencién, argumentando basicamente

que:

"La reivindicacién 1 (FI: 101) que se refiere a los compuestos // no es una invencion
porque se trata de metabolitos aislados de muestras de orina de rata o perro (ver la
descripcion, VPa’g.‘6, F/. 29), por lo tanto, son compuestos bioldgicos aislados de un ser vivo

que estén excluidos de patentabilidad por lo que no se consideran invenciones";

Asi como también que:

"De igual modo, las reivindicaciones 2 y 3 que se relacionan con una composicion que
comprenden uno de los compuestos de la reivindicacion 1 y un portador farmacéuticamente
aceptable, tampoco se consideran invenciones puesto que la caracteristica esencial es el

principio activo que es un compuesto aislado de un ser vivo".

Por consiguiente, a- continuacion me permito demostrar ante ese Despacho que la
presente invencion de ninguna manera cae dentro de lo que no se considera como

invencion de acuerdo con lo establecido en Articulo 15 de la Decisién 486 de 2000, toda vez

que los compuestos revelados por el solicitante de ninguna manera corresponden a material

que exista como tal en la naturaleza.

1) Caracteristicas técnicas de la invencién denegada

En conexién con el punto anterior, inicialmente me permito realizar un resumen de las
principales caracteristicas de la materia revelada en la solicitud de patente denegada, con el
fin de reiterar ante ese Despacho el verdadero objeto y la importancia de la invencién en

estudio:

La presente solicitud de patente esta dirigida a proteger los siguientes tres

compuestos quimicos especificos:

-3—(4—(7H—pirro|o[2,3—d]pirimidin—4—i|)le—pirazol_—1—i|)—3—(3—
hidroxiciclopentil)}propanonitrilo, o

-3—(4—(7H—pirr§|o[2}3—d]pirimidin—4—i|)—1H—pirazo|—1-i|)—3—(2—
hidroxiciclopentil)propanonitrilo, vy, |

-3-(4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin—4-il)-1H-pirazol-1-il)-3-(3-

oxociclopentil)propanonitrilo
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los cuales corresponden a metabolitos derivados del compuesto (R)-3-(4-(7H-
pirrolo[2,3-d]pirimidin—4-i|)-1h-pirazo|-1-il)-3-ciclopentilpropanonitrilo, y donde tales
metabolitos son sintetizados en el laboratorio mediante las vias de sintesis, los precursores
y las condiciones de reaccidn establecidos de manera clara por el solicitante en las paginas

8a 1ly 27 a 35 de la descripcién.

Adicionalmente, considero de gran importancia mencionar qUe,_ tal y como se
establece en la descripcién de la solicitud, como pasé previo a la sintesis en el laboratorio
de dichos metabolitos, su estructura quimica fue definida'luego de llevar a cabo un proceso
que incluyd la administraciéon a un organismo vivo (en este caso perros y ratones) del
compuesto quimico precursor, esto es, el compuesto (R)-3-(4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-
4-il)-1h-pirazol-1-il)-3-ciclopentilpropanonitrilo, y la posterior caracterizacion estructurél de

los compuestos quimicos excretados por tales organismos a través de la orina.

Finalmente, considero relevante destacar que los novedosos compuestos quimicos
revelados en la solicitud de patente en cuestién han demostrado presentar una actividad
efectiva como moduladores especificos de la actividad de las prote'inas Janus quinasa JAK1,
JAK2 y JAK3, actividad que es superior a aquella mostrada por el compuesto quimico

precursor empleado, tal y como se revela en las paginas 36 a 38 de la descripcidn.

2) Respuesta especifica a los arguméntos en la Resolucién impugnada

Ahora bien, de conformidad con los anteriores argumentos me permito sefialar ante ese
Despacho que las afirmaciones presentadas en la Resolucién impugnada carecen de toda
relevancia para sustentar que la materié técnica revelada en la presente invencién cae
dentro de lo que no se considera una invencién, tal como me permito destacar a

continuacion:

> En la Resolucién nimero 1770 de la SIC se afirma que: “...vale la pena aclarar
que los metabolitos son sustancias que quedan después del metabolismo de un firmaco por
parte del ser vivo, en este caso, rata y perro, por lo que los metabolitos presentes en la

orina analizada en la presente solicitud si’ corresponden a material bioldgico existente en la
naturaleza" :

Con respecto a la anterior afirmaciéon resulta relevante mencionar que el sefior

Examinador la sustenta en las ensefianzas: del siguiente articulo cientifico:

R. Garcia-Castillo y compafieros, "Metabolitos en suero sanguineo de cerdos alimentados

con dietas suplementadas con cromo-L-metionina", Agronomia meSoamericané 17(2): 161-
165, 2006, | |
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el cual corrésponde a una publicacién de los resultados experimentales obtenidos por
los autores luego de estudiar el efecto de adicionar cromo-L-metionina en la dieta de
animales (especificamente cerdos), a partir de lo cual se encontrd que el cromo incrementa
el metabolismo de la glucosa y disminuye e|.d'e colesterol, hecho que sugiere que puede
haber energia disponible para la sintesis dé proteinas y que por ende estimule el
crecimiento de los animales (E/ anexo I del presente recurso corresponde a una copia

completa de dicho articulo cientifico).

Ahora bien; teni_endd en cuenta lo anteriormente sefialado y a partir de una lectura y
analisis cuidédosos de las ensefianzas del articulo cientifico mencionado por ese Despacho
como pie de pégina de la pagina 2 de la Resolucién aqui impugnada, es absolutamente claro
que tal anterioridad de ninguna manera se relaciona con el objeto de la solicitud de patente
en cuestion, asi como tampoco con el problema técnico resuelto, toda vez que mientras en
la presente invencién se revelan compuestos quimicos especificos que corresponden a
metabolitos del vinhibidor de Janus quinasa (R)-3-(4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-
pirazol—1-il)-3-cic|ope"ntilpfopanonitrilo, y 'Ios cuales son obtenidos mediante sintesis en un
laboratorio luego de caracterizar su estructura quimica a partir de los productos del
metabolismo del compuesto (R)-3-(4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4-il)-1H-pirazol-1-il)-3-
ciclopentilpropanonitrilo en los organismos de perros y ratones, el documento del arte
previo en cuestion simplemente hace referencia a un estudio en el que se encontrd que la
adicion de cromo (Cr) en la dieta de los marranos favorece el metabolismo de la glucosa y

por ende estimula el crecimiento de los animales.

Visto lo anterior, de la manera mas atenta me permito solicitar a ese Despacho la
reconsideracién de las objeciones técnicas realizadas a éste respecto, ya que el articulo

citado no tiene ningdn tipo de relacién con la invencion en cuestién.

> De otro lado, en la Resolucién impugnada se afirma que: "...por el hecho de
atribuirse una actividad farmacoldgica o terapéutica a metabolitos aislados, no significa que

pierdan su caracteristica de ser material bioldgico existente en la naturaleza"

En respuesta a lo anterior me permito destacar una vez mds ante ese Despacho las

siguientes consideraciones técnicas:

a) La solicitud de patente en cuestion de ninguna manera se encuentra dirigida a
proteger material bioldgico existente en la naturaleza, toda vez que los tres compuestos
quimicos especificamente revelados en la reivindicacion 1 de la presente invencién no
pueden ser encontrados y aislados de un organismo vivo sin que previamente haya habido

una administracion expresa a dicho organyismo' del compuesto quimico precursor.
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En efecto, los compuestos revelados en la reivindicacion 1 de la presente invencién,

esto es, los compuestos:

-3-(4-(7H-pirrolo[2,3-d]pirimidin-4~il)-1H- plrazol 1-iN-3-(3-
hidroxiciclopentil)propanonitrilo,

-3—(4-(7H—pirrolo[2,3—d]pirimidin—4—i|)—1H—pirazo|—1—il)—3—(2—
hidroxiciclopentil)propanonitrilo, vy,

-3—(4—(7H—pirro|o[2,3—d]pirimidin—4—il)—lH—pirazoI—1—i|)-3—(3—

oxociclopentil)propanonitrilo

son metabolitos derivados del compuesto (R)-3-(4-(7H-pirro|o{2,3-d]pirimidin-4-i|)-

1h-pirazol-1-il)-3-ciclopentilpropanonitrilo, el cual no puede ser producido o sintetizado _de

manera natural por algun organismo_vivo, y por ende el sistema metabdlico de cualquiera
de tales organismos vivos (entre otros los perros y los ratones) podria estar en capacidad
de generar dichos metabolitos (nicamente si el compuesto quimico del cual se derivan ha

sido administrado previamente.

En efecto, de manera general puede afirmarse que el sistema metabdlico de los
organismos vivos tiene la capacidad de convertir los compuestos quimicos extrafios que
ingresen a dicho organismo en derivados facilmente eliminables a través de la orina o la
bilis, razén por la cual es evidente que tales derivados no hacen parte de la naturaleza, esto
€S, no se encuentran per se en la naturaleza, y Unicamente son el resultado de la

administracion previa a un organismo vivo del compuesto precursor,

b)  Ahora bien, tal y como también se ha sefialado- previamente en el presente
memorial, los tres compuestos quimicos especificos mencionados en la reivindicacién 1 de
la solicitud de patente en cuestién son sintetizados en el laboratorlo mediante rutas de

sintesis y. compuestos precursores plenamente dlvulgados por el solicitante en la

descripcién.

c) Finalmente, me permito manifestar entonces que los compuestos quimicos
revelados por el solicitante de ninguna manera corresponden a material bioldgico existente

en la naturaleza, y por lo tanto corresponde a materia plenamente patentable alaluzdelo
establecido en la Decision 486 de 2000.
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II. CONCLUSIONES

Con base en los argumentos técnicos mostrados previamente, me permito manifestar
ante ese Despacho que la materia revelada en la solicitud de patente en cuestion de
ninguna manera cae dentro de lo que no se considera una invencion de conformidad con lo

establecido en el Articulo 15 de la Decisién 486 de 2000.

En efecto, a lo largo del presente escrito se ha demostrado que los tres compuestos
quimicos revelédos de manera especifica en la reivindicaciéon 1 de la solicitud de patente en
cuestién de nihguna_manera se_encuentran en la naturaleza, sino que son el
resultado de'un desarrollo sintético en el laboratorio luego de que su estructura

quimica fue elucidada como consecuencia de un proceso que incluydo la

administracion_del compuesto quimico precursor a organismos vivos y el posterior

analisis de los compuestos excretados por tales organismos a través de la orina.

III. PETICION

En vista de todo lo anterior, ruego a usted proceder a estudiar nuevamente la solicitud
a la luz de las argumentaciones presentadas y proceder a revocar la Resolucién Numero

1770, con el fin de que se conceda el privilegio de patente a la presente invencién.

IV. ANEXOS

Anexo al presente recurso me permito presentar una copia completa del articulo

cientifico:

R. Garcia-Castillo y compafieros, "Metabolitos en suero sanguineo de cerdos alimentados
con dietas suplementadas con cromo-L-metionina”, Agronomia mesoamericana 17(2): 161-
165, 2006.

V. PODER

En este punto me permito mencionar ante ese Despacho que el documento que
acredita mi calidad de Representante Legal en Bogota para asuntos relativos a la Propiedad
Industrial de la sociedad peticionaria, fue presentado junto con la Solicitud de patente

radicada ante ese Despacho el 16 de Diciembre de 2009.
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VI. DOMICILIO
Mi direccidn es Calle 72 No. 5-83, Piso 6°, Bogota D.C.

Del Sefior Superintendente,

T.P. 53.215

Direccion para Notificaciones: notificacionespatentes@_.lloredacamacho.com
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METABOLITOS EN SUERO SANGUINEO DE CERDOS ALIMENTADOS
CON DIETAS SUPLEMENTADAS CON CROMO-L-METIONINA!

Ramén Garcia-Castillo?, Jhonisel Veldsquez-Gumecindo?; Regino Morones-Reza?,
Jorge Ramsy Kawas-Garza3, Jaime Salinas-Chavira®

RESUMEN

Metabolitos en suero sanguineo de cerdos alimenta-

dos con dietas suplementadas con Cromo-L-metionina.

Un total de 48 cerdos (Sus scrofa domesticus; 24 machos’
castrados y 24 hembras) cruzados (Yorkshire, Hampshire,

Duroc y Landrace) de 3,5 2 4,0 meses de edad y 60,0+ 5.0
kg PV en finalizacién. Se alimentaron con dietas isoprotei-

cas (14,5 % PC) e isoenergéticas (3.400 kcal EM/kg de MS), :
adicionadas con Cr-L-metionina (MiCroPlex®) (0, 200, 400

y 600 ppb). El experimento tuvo una duracién de 45 dfas y
se realizé de agosto a noviembre del 2002 en las instalacio-
nes de la Universidad Auténoma Agraria Antonio Narro, lo-
calizada en Saltillo, Coahuila, México. Al tener los anima-
les aproximadamente 95 kg PV, se tomé muestra de 15 ml
de sangre por cada animal para determinar la concentracién

de glucosa, 4cido urico, creatinina, urea, proteinas totales y.

colesterol. Se aplic6é un disefio completamente al azar con

arreglo factorial 2 x 4; dos para el factor sexo y cuatro para.

nivel de cromo. Los metabolitos en suero no fueron afecta-
dos (P>0,05) por el factor sexo. La glucosa en suero dismi-

nuyé (P<0,05) y el colesterol increments (P<0,05) con cro-

mo en la dieta. Se concluye que el Cr incrementa el

metabolismo de glucosa y disminuye el de colesterol, con lo-
cual puede haber energfa disponible para sintesis de protei-

na la cual es necesaria para el crecimiento de los animales.

Palabras clave: Cromo, cerdos, suero, metabolitos.

ABSTRACT

Metabolites in blood serum obtained from pigs fed
with diets supplemented with Chromium-L-Methionine.

A total of 48 pigs (Sus scrofa domesticus; 24 castrated males

and 24 females) of commercial cross-breeds (Yorkshire,

‘Hampshire, Duroc and Landrace) from 3.5 to 4.0 years of

age were used. The initial weight was 60.0 + 5,0 kg during
the final growth stage at 45 days. We used (14.5 % CP and
3400 kcal/ME) with chromium addition from September to
November 2002. The experiment was carried out at the
Universidad Auténoma Agraria Antonio Narro, located in
Saltillo, Coahuila, Mexico. The effect of Chromium-L-
Methionine (MiCroPlex®) (0, 200, 400 y 600 ppb) was
evaluated as metabolites concentration in the serum of pigs
(Glucose, uric acid, creatinine, urea, total proteins and
cholesterol). Results of metabolite analyses were processed
as a randomized complete design with a factorial
arrangement of 2 x 4 (2 sexes and 4 chromium levels).

‘Metabolite concentrations of pigs were not affected

(P>0.05) by the sex factor. Glucose in pig serum decreased

-(P<0.05), and cholesterol increased (P<0.05) in finishing

pigs fed with chromic diets. 1t is concluded that Cr
increases glucose and diminishes cholesterol metabolism,
which could result in energy production available for

- protein synthesis, necessary for animal growth.

Key words: Chromium, pigs, serum, metabolites.
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INTRODUCCION

La concentracién de cromo (Cr) en los alimentos
cominmente utilizados en la alimentacion de los  cer-
dos (Sus scrofa domesticus), varia grandemente; ade-
mds, el Cr inorgdnico, es pobremente absorbido (0,4 a
3,0%) por los animales (Anderson 1987). Debido a es-
ta situacion se recomienda utilizar fuentes de Cr orga-
nico como una alternativa por su mayor biodisponibili-
dad del Cr (Anderson 1987). La importancia del cromo
radica en la utilizacion de la glucosa y su impacto con-
secuente sobre la utilizacién de los aziicares de la die-
ta, sobre todo en los animales de répido crecimiento o
aquellos que se encuentran bajo un severo estrés fisio-
I6gico vy fisico, donde se incrementé la excrecién del
cromo en la orina del cerdo (Mavromichalis 1999).
Ademds, Anderson et al. (1991), reportan que una ré-
pida hiperglicemia, desequilibrio en la tolerancia a la
glucosa, elevada circulacién de insulina y glicosuria
son sintomas de deficiencia de cromo. Se ha observa-
do que la suplementacion dietética con cromo parece
ser beneficiosa en estas situaciones, asi como el utilizar
dietas de alto contenido energético (Lindemann et al.
1995). Por otro lado, es bien conocido que el cromo es

un nutriente esencial como Factor de Tolerancia a la

Glucosa (FTG) (Steele 1977). Como nutriente esencial,
una de las funciones principales del cromo es potenciar
la accion de la insulina y de esta forma influye en el
metabolismo de carbohidratos, 1ipidos y proteinas; sin
cromo la insulina no funciona apropiadamente (Mertz
1993; Southern y Payne 2003).

El interés en el cromo, mds que por tener respues-
ta inmune, es por que trae como beneficio, un rdpido
crecimiento, aumento de peso, canales magras y ade-
mds de afectar la tolerancia a glucosa, la sensibilidad
a la insulina, o concentracion de 4cidos grasos no es-
terificados en plasma. Esta respuesta de eficacia meta-
bdlica se obtiene por su disponibilidad biol6gica (Ke-
gley et al. 1999; Matthews er al. 2001; Southern y
Payne 2003).

La respuesta inmune de los cerdos, al incluir cro-
mo orgénico en la dieta, puede mejorar la concentra-
cién de metabolitos en sangre. Situacién no observada
al utilizar cromo inorganico. Por lo cual el (NRC) Na-
cional Research Council (1988; 1998) no presentan un
requerimiento de cromo en el cerdo pero establecen
que el cromo orgdnico es mejor absorbido que la for-
ma inorgénica. Por lo que Shelton er al. (2003),

ISSN: 1021-7444

sugieren que la suplementacién de cromo puede tener
efectos positivos en algunos aspectos en la calidad del
cerdo. Esto conduce a pensar que la adicion de cromo
es necesaria en las dietas de los animales. -

El objetivo de este trabajo fue determinar y eva-
luar la concentracién de metabolitos: glucosa, 4cido
tirico, creatinina, urea, proteina total y colesterol en
suero; a efecto de la suplementacién de cromo-L-me-
tionina (MyCroPlex®) en dietas basdndose en sorgo
(Sorghum vulgare) y soya (Glycine max) para cerdos
en finalizacion.

MATERIALES Y METODOS

El trabajo se efectué con 48 cerdos (24 machos

‘castrados y 24 hembras) todos ellos de cruza tipo co-

mercial de las razas Yorkshire, Hampshire, Duroc y
Landrace, de 3,5 a 4,0 meses de edad y 60,0 £ 5,0 kg
de PV (Peso Vivo) promedio. Se utilizaron dietas iso-
proteicas 14,5 % PC e isoenergéticas 3400 kcal EM/kg
de MS; suplementadas con Cr-L-metionina (MiCro-
Plex®) a razon de 0, 200, 400 y 600 ppb. Al alimento
se le realizd andlisis quimico (proteina cruda, No.
988,05; fibra cruda, 962,09; extracto etéreo, 920,39; de
acuerdo a métodos de andlisis de la Association of Of-
ficial Analytical Chemists (1997) y se estimd la ener-
gia metabolizable mediante el procedimiento de
Crampton y Harris (1969) y National Research Coun-
cil (1988 y 1998). Los animales se distribuyeron al azar
formando cuatro tratamientos de 12 animales cada uno
(seis machos castrados y seis hembras). Se alojaron en
corraletas de 18 m2, equipadas con comedero y bebe-
dero automético. El experimento se realiz6 de agosto a
noviembre del 2002, y tuvo una duracién de 45 dias
mas siete dias de adaptacién a la dieta y al manejo.

Recoleccion de sangre y andlisis quimicos

Las muestras de sangre fueron obtenidas por la ve-
na yugular o de la carétida, de tres machos castrados y
tres hembras escogidas al-azar de cada tratamiento
cuando éstos tuvieron aproximadamente 95 kg de PV.
Se recolectd 15 ml de sangre por cada animal. Cada
muestra se centrifugd a 2.000 rpm por 15 minutos, se
separé el suero 'y se congelé a 0 °C; para su posterior
andlisis quimico de acuerdo a cada determinacion.

AGRONOMIA MESOAMERICANA 17(2): 161-165. 2006
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En las muestras de suero se determind la concen-
traciéon de Glucosa, por el método Trinder (Sigma
1990). La urea y 4cido drico, se determinaron por la
prueba colorimétrica con el método ortoftalaldehido,
adaptado de la reaccién propuesta por Jung et al.
(1975). El nivel de &cido drico se determind por el mé-
todo reportado por Trivedi et al. (1978). En el coles-
terol se usd la prueba enzimético-colorimétrico (Sig-
ma 1989a). La creatinina fue obtenida por la prueba
colorimétrico-cinético, por fotometria, descrita por
Jaffé (Slot 1965). Proteinas totales en suero se deter-
miné de acuerdo a metodologia de Sigma (1989b).

Analisis estadistico

Los datos obtenidos de las variables: Glucosa,
cido urico, creatinina, urea, proteinas totales y coles-
terol, se sometieron a un andlisis de varianza bajo un
disefio estadistico completamente al azar con igual ni-.
mero de repeticiones en arreglo factorial 2 x 4 (dos pa-
ra sexo y cuatro para ¢l nivel de cromo). Cada nivel de
cromo incluyé 6 unidades experimentales o cerdos
(tres hembras y tres machos castrados) de edad, peso
y cruza similar. La significancia que se detectd para el
efecto de tratamiento se interpreté mediante un ajuste
de un modelo de regresién polinomial o tendencia a
respuesta (Steel y Torrie 1986).

RESULTADOS Y DISCUSION

Los metabolitos en suero sanguineo para el factor
sexo no observaron diferencia significativa (P=0,05)
entre tratamientos (Cuadro ). Sin embargo, los nive-
les promedio de glucosa encontrados para ambos se-
X0s en este trabajo son ligeramente inferiores a los ran-
‘gos (66,4-116,1 mg/dl) de concentracién normal
reportados por Merck (2000). Al evaluar concentra-
cién de glucosa y colesterol en suero y realizar el ané-
lisis estadistico de los mismos (Cuadro 1); éstos fueron
afectados (P<0,05) por el nivel de cromo en la dieta.
El nivel de glucosa en suero se redujo hasta un 16,0 %
cuando los cerdos recibieron cromo en la dieta.

- Similar concentracién en glucosa reportan Evock-
Clover et al. (1993) al evaluar suero de cerdos de 60 kg
de peso vivo suplementados con picolinato de cromo.
De acuerdo a sus investigaciones el picolitano de cromo
normaliza la glucosa en plasma lo que similarmente re-
‘portan Steele et al. (1977). Resultados diferentes a los
reportados en esta investigacion, encuentran Amoikon
‘et al. (1995). Ellos reportan que la glucosa en plasma no
fue afectada (P>0,10) por el tratamiento dietético. Stee-
‘le et al. (1977), demostraron que el cromo como factor
tolerante a la glucosa (FT'G) incrementa la sensibilidad
de la insulina en cerdos ya que el FTG es bioldgicamen-
te activo (Kegley et al. 1999; Mathews et al. 2001).

Cuadro 1. Metabolitos en suero sanguineo de cerdos machos castrados y hembras en finalizaci6n, alimentados con dietas su-
plementadas con Cr-L-metionina (MiCroPlex®). Saltil!o, Coahuila, México. Agosto a noviembre 2002. '

Sexo

Variables Machos castrados Hembras Nivel
(mg/dl)! Nivel de Cr-L-metionina (ppb)? 1 2 P Nivel de Cr-L-metionina (ppb) P normal
0 200 400 600 0 200 400 600 (mg/dI)!

‘ sangre

Glucosa 688 468 569 544 5677 585
Ac. Urico 1,6 1,0 0,5 1.2 11,0
Creatinina 1,7 24 1,7 2.5 2,1 2,0
Urea 2766 2840 1802 2906 2580 2419
PT* 65 62 64 59 62 .59
Colesterol 689 987 90,5 983 89,1 874

058 620 563 617 538 003 664116,
052 10 07 12 09 018 05-195
089 17 25 24 14 063 0823
057 1920 2816 2629 2310 016 82246
022 61 63 .58 55 027 5883
08 738 950 1088 721 002 814-1341

* Protefnas totales

! mg/dl = miligramos por decilitro
2 ppb = partes por bill6n

P Probabilidad
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Esto puede ser explicado debido a que el cromo como
componente del FT'G potencia la actividad de la insuli-
na, lo cual puede ser el motivo de la disminucién de
glucosa en suero, 10 cual en el presente estudio pueda
indicar que el cromo esta promoviendo la actividad de
la insulina y esta a su vez, transportando la glucosa ha-
cia el interior de las células para su oxidacién.

E! colesterol en suero se incrementd hasta un 31,5
% con la adicién de cromo a la dieta. Sin rebasar el li-
mite superior del rango normal (81,4-134,1mg/dl) re-
portado por Merk (2000). Estos resultados concuerdan
con los obtenidos por Amoikon et al. (1995), quienes
reportan que el colesterol en plasma se incrementd
(P<0,05) cuando los cerdos recibieron cromo ¢omo tri-
picolinato de cromo en la dieta. De la misma manera,
Evock-Clover et al. (1993), reportan que la suplemen-
tacién de picolinato de cromo dietético increment el
colesterol total en cerdos. Sin embargo, resultados dife-
rentes (Page et al. 1993), encuentran que el nivel de co-
lesterol total circulante es reducido cuando los cerdos
reciben cromo como tripicolinato de cromo en la dieta.

Referente a los resultados encontrados en esta in-
vestigacién (NRC 1997) al revisar la literatura exis-
tente sobre la suplementacién del cromo en dietas. pa-
ra cerdos, los resultados indican que la respuesta del
cromo en dietas para cerdos fue variable. Ademds, su-
giere que esta variabilidad puede ser debido al estatus
del cromo en el animal, la cantidad de cromo disponi-
ble en la dieta y/o el estrés ambiental en que se en-
cuentre el animal (Southern y Payne 2003).

La interaccién sexo-nivel de cromo para glucosa
y colesterol, no fue diferente (P>0,05), lo que puede
indicar que actian de manera independiente,

Es importante mencionar que los valores para 4ci-
do drico, creatinina, urea y proteinas totales encontra-
dos en el suero tanto para hembras y machos castrados
como para los tratamientos respectivos y su interac-
cién, no fueron diferentes (P>0,05) y ademas, se en-
cuentran dentro de los rangos reportados en el manual
Merck (2000).

La prueba de tendencia para colesterol resulté de
tipo cuadrético, con la siguiente ecuacién de prediccién:

Y i =71,6245 + 0,171947,; - 0,000250,;2, con 0 <'x <
600 y una R2 = 0,997

ISSN: 1021-7444

Al estimar los valores por medio de la ecuacién
de prediccidn, se observa que la maxima concentra-
cién de colesterol se registra cuando agregamos apro-
ximadamente 345 ppb de cromo a la dieta, antes y des-
pués de ese nivel desciende la concentracién de
colesterol en suero; sin rebasar el rango médximo del
nivel normal de concentracion. '

CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES

~ El nivel de glucosa y colesterol fueron afectados
por el Cr. A mayor nivel de Cr en la dieta menor con-
centracién de glucosa en stero. Quizés el cromo pro-
movi6 la actividad de la insulina:

L.a concentracidn de colesterol se incrementé con
el Cr; pero éste, no rebasé los niveles normales reco-
mendados. Al haber una utilizacién méxima de la glu-
cosa y sintesis de proteina necesaria para el crecimien-
to de los animales, lo cual evita la sintesis de
colesterol a partir de Acetil-CoA.

Es necesario realizar mds investigacién sobre la
adicién del Cr orgdnico a la dieta de cerdos y su efecto
en la concentracién de metabolitos en suero del animal.
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