Valoracion de parametros clinicos y lesiones en 6rganos de
cerdos durante el periodo posdestete

Evaluation of clinical parameters and lesions in pig organs during

post-weaning period

Julian Mejia—Medinal, Juan Rincén-Ruiz!, Cristian Gutiérrez—Vergara2’4, GuiZZermo Correa-Londorio>?,
Albeiro Lépez-Herrera®®, y Jaime Parra-Suescun®?

!Zootecnista. *Zootecnista, M.Sc. (c). *Docente, Facultad de Ciencias Agropecuarias, Universidad Nacional de Colombia, Sede
Medellin, A.A. 1779, Colombia. 4Grupo BIOGEM.
*Autor para correspondencia: jeparrasu@unal.edu.co

Rec.: 16.10.11 Acept.: 28.02.12

Resumen

El destete de cerdos esta asociado con multiples factores que generan respuestas inflamatorias tem-
pranas en 6rganos internos y alta incidencia de diarreas. En el Centro de Investigacion San Pablo de
la Universidad Nacional de Colombia sede Medellin, se evaluaron los parametros clinicos y las lesiones
en 6rganos internos en dieciséis cerdos destetados a veintiun dias de edad, que fueron alimentados
durante diez dias con una dieta a base de leche. Cada uno, cinco, siete y diez dias posdestete, se sa-
crificaron cuatro cerdos y se tomaron para estudio muestras de intestino delgado, estémago, higado,
pancreas, coraz6n, pulmones, rifiones y bazo. Las lesiones determinadas fueron congestién, edema, y
hemorragia; se asigné un valor segun el grado de presentacion: ausente (0), leve (1), leve-moderada (2),
moderada-severa (3), severa (4). Los animales fueron pesados al destete y en el momento de sacrificio.
Se encontraron diferencias (P < 0.01) en la aparicién macroscoépica de lesiones, peso de 6rganos, tem-
peratura rectal y ganancia de peso. Los mayores valores se encontraron en el dia uno posdestete y los
menores en el dia cinco; no obstante, para el dia diez posdestete se observé una recuperacion de las
lesiones. La variable ocurrencia de diarreas presenté un comportamiento posdestete diferente y tendi6
a disminuir (P < 0.01).
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Abstract

To evaluate the effect of early weaning on clinical parameters, development and occurrence of lesions
in organs of systemic importance, and weight gain in pigs evaluations were carried out. The experiment
was conducted in the San Pablo Production Research Center of the Universidad Nacional de Colombia
(Medellin). We used 16 weaned pigs at 21 days of age. The animals were fed for 10 days with a basal diet
(milk). Four pigs were slaughtered on days 1, 5, 7 and 10 post-weaning and samples of intestine, stom-
ach, liver, pancreas, heart, lungs, kidneys and spleen were extracted. Congestion, edema, and hemor-
rhage were the lesions determined; a value according to the degree of presentation was assigned: absent
(0), mild (1), mild-moderate (2), moderate-severe (3), severe (4). The animals were weighed on weaning
day, and the day of slaughter. Statistical difference (P < 0.01) was found in macroscopic appearance of
lesions, organ weight, rectal temperature, and weight gain. On the first day of post-weaning the high-
est values were observed. On the other hand, the lowest values were observed in the day fifth. However
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by day 10 after weaning an increase of the injuries was observed. The variable occurrence of diarrhea
showed an opposite performance (P < 0.01). Weaning is associated with multiple factors leading to the
early inflammatory response and the high incidence of diarrhea during post-weaning period.

Key words: Diarrheas, fever, pigs, weaning.

Introduccion

Ademas de sus funciones digestivas, la pared
intestinal desempefna un papel activo en la
defensa corporal, impidiendo el paso de bacte-
rias y endotoxinas del tracto gastrointestinal a
la circulacion sistémica (Pitman y Blumberg,
2000). Sin embargo, el intestino contiene
grandes cantidades de antigenos (inocuos) de
alimentos y de bacterias comensales y esta
sujeto a infecciones por patogenos. Debido a
lo anterior, las células epiteliales del intestino
tienen la capacidad de actuar como receptores
para el sistema inmune (Eckmann et al., 1995)
y de respuesta a organismos patégenos, pero
no a los antigenos inocuos (Pluske et al., 1997).

Después del destete, especialmente si se
realiza en forma intempestiva, se presentan
varias manifestaciones de estrés caracteriza-
das por un periodo breve de ayuno, cambios
en la poblacion microbiana intestinal y ac-
tivacion de la respuesta inmune adaptativa
(Lalles et al., 2004). El consumo de una nueva
racion solida después del destete, resulta en
la alteracion de la disponibilidad del sustra-
to especifico para los microorganismos y en
un cambio gastro-fisiolégico que favorece el
aumento de la flora patéogena en todos los
segmentos del tracto digestivo. Debido a lo
anterior, el destete provoca la disminucion de
la poblacion microbiana de los lactobacilos
predominante en el estomago y en el intestino
y el aumento de la poblacion de Escherichia
coli, una bacteria que libera productos proin-
flamatorios como el lipopolisacarido (LPS)
(Amador et al., 2007).

El LPS es un agente causante de sepsis
reconocido por cualquier hospedero mamifero
como una entidad patogénica importante (Pit-
man y Blumberg, 2000; Garcia-Herrera et al.,
2003) que puede activar la respuesta inmune
innata y adquirida a través de la produccion
de pequenos péptidos llamados citoquinas (Pié
et al., 2004). Las citoquinas juegan un papel
patofisiologico dual como mediadores quimicos
de la inflamacion y como moléculas inmuno-
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reguladoras importantes en la defensa contra
infecciones bacterianas y en las manifestacio-
nes clinicas de la enfermedad (Garcia-Herrera
et al., 2004). Ademas, estas citoquinas provo-
can cambios importantes en la estructuray en
la capacidad funcional del intestino.

Debido a que el conocimiento de la rela-
cion entre la respuesta inmune y las diferen-
tes manifestaciones de estrés en los animales
domésticos es escaso, se considera necesario
desarrollar un modelo experimental que per-
mita evaluar los efectos del destete temprano
sobre los parametros clinicos, el desarrollo
y presentacion de lesiones en organos de
importancia sistémica y la ganancia de peso
vivo en cerdos.

Materiales y métodos

Consideraciones éticas

Todos los procedimientos experimentales
fueron realizados de acuerdo con las guias
propuestas por la International Guiding
Principles for Biomedical Research Involving
Animals (CIOMS, 1985). Esta investigacion
fue avalada por el Comité de Etica en la
Experimentacion Animal de la Universidad
Nacional de Colombia, sede Medellin (CEMED
001, del 26 de enero de 2009).

Localizacion

El trabajo de campo se realizo en el Centro
de Investigacion San Pablo, perteneciente a
la Universidad Nacional de Colombia, sede
Medellin, ubicado en el paraje El Tablacito,
municipio de Rionegro, a 2100 m.s.n.m. con
una temperatura entre 12 y 18 °C, que co-
rresponde a una zona de vida bosque muy
humedo montano bajo (bmh-MB) (Holdridge,
1967).

Animales

Se utilizaron dieciséis cerdos resultantes de
un cruce alterno Duroc x Landrace, desteta-
dos exactamente a los veintitin dias de edad,
con un peso de 6.5 = 0.5 kg. Fueron luego
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alojados en grupos de cuatro animales en
jaulas provistas de comedero de canoa y be-
bedero de chupon, las cuales fueron ubicadas
en un cuarto con temperatura controlada a
26 = 3 °C. Los animales dispusieron de agua
a voluntad durante el tiempo experimental y
no recibieron alimento sélido en la lactancia.

Dieta

La dieta basal ofrecida a los lechones estuvo
compuesta de leche en polvo y algunos de
sus derivados; ademas, fue enriquecida con
vitaminas, minerales y lisina HCL. La dieta
se balance6 para cumplir con los minimos
nutricionales requeridos y propuestos por el
NRC (1998) (Cuadros 1 y 2). La cantidad de
alimento ofrecido por jaula fue de 300 g/dia;
sin embargo, se suministré alimento adicio-
nal cuando los animales lo requirieron. La
dieta experimental se proporcioné desde el
dia uno hasta el dia diez posdestete.

Cuadro 1. Ingredientes de la dieta basal.

Ingredientes Porcentaje
Leche en polvo 59.0
Caseina 6.05
Dairylac 80 (lactosa)® 15.0
Proliant 1000 (suero)® 8.00
Hemoglobina 2.50
Almidon de maiz 4.32
Aceite de palma 2.37
Sal de mar 0.20
Fosfato monodicalcico 0.31
Sal comun 0.40
Lisina 0.44
Metionina 0.32
Treonina 0.28
Triptéfano 0.06
Adsorvente de toxinas® 0.05
Vitaminas® 0.36
Minerales® 0.12
Saborizantes® 0.21

"Dairylac 80 (Pro-Ag Products Ltd, Winnipeg, Canada)
Bproliant 1000 (Alitecno S.A.C., Lima, Peru)

CToxibond (Biomix, Medellin, Colombia)

DComposicic‘)n por kg de alimento: vitamina A 1020 UI,
vitamina D 198 UI, vitamina E 6 UI, vitamina K 1.20 mg,
riboflavina 7.20 mg, vitamina Bj, 0.04 mg, colina 968.58
mg, niacina 36 mg, acido pantoténico 16.55 mg, tiamina 30
mg, piridoxina 31 mg, biotina 0.08 mg, acido félico 0.75 mg.
EComposicion por kg de alimento: cobre 14.40 mg, hierro
120 mg, manganeso 36 mg, selenio 0.30 mg, yodo 0.96 mg,
zinc 144 mg.

FVainilla dulce, esencia de frutas (Prodia, Medellin,
Colombia).
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Cuadro 2. Analisis proximal de la dieta basal.

Analisis proximal Valor
Proteina cruda (%) 21.00
Extracto etéreo (%) 8.35
Cenizas (%) 5.42
Humedad (%) 7.22

Energia bruta (Kcal/kg) 3708.0

Evaluacion de las manifestaciones clinicas

Para no incluir animales previamente enfer-
mos o con presencia de diarreas, el monito-
reo clinico y paraclinico de los animales se
realizo antes de iniciar el experimento. Dicho
monitoreo se hizo diariamente (tres veces
al dia) durante toda la investigacion. En el
tiempo experimental se registraron todas las
alteraciones que presentaron los animales.
La temperatura rectal se midi6é diariamente
en las primeras horas de la manana (08:00
h) con un termoémetro rectal de mercurio, el
cual era introducido durante 60 segundos;
como temperatura de referencia se tenia 38°C.
La consistencia de las heces se midio dia-
riamente por observaciones en los animales
durante la toma de temperatura empleando
una escala (0 - 3), en que O indicaba heces
normales (ausencia de diarrea); 1, diarrea
ligera, pastosa; 2, diarrea moderada, semi-
liquida y 3, diarrea severa, muy liquida. Las
calificaciones diarias se sumaron durante el
periodo experimental para calcular el indice
de severidad de diarrea (Reis de Souza et al,,
2010), segun la ecuacion siguiente:

ISD = Z’ CFd/Pe

donde:

ISD = Indice de severidad de la diarrea.

CFd = Calificacion de la consistencia
fecal diaria.

Pe = Periodo experimental (dias).

Extraccion de 6rganos

En forma escalonada con intervalos de cua-
tro dias, se sacrificaron dieciséis cerdos. El
dia uno, o inicial de destete, se sacrificaron
cuatro lechones que representaron el grupo
de referencia para verificar el estado general
de salud y sirvieron para la evaluacion ma-
croscopica del estado de los 6rganos antes
de suministrar la dieta experimental. Los
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organos evaluados fueron estémago, intestino
delgado, higado, pancreas, corazon, pulmones,
rinones y bazo. Los dias cinco, siete y diez
posdestete se sacrificaron igualmente cuatro
cerdos cada vez. Todos fueron sacrificados
2.5 horas después de su ultima comida. Los
animales se sedaron por inhalacion de dioxi-
do de carbono durante tres minutos y fueron
sacrificados por exanguinacion, mediante
seccion de la vena yugular.

Después del sacrificio, los cerdos se co-
locaron en posicion decubito dorsal. Para la
apertura de las cavidades se hizo una inci-
sion hasta la entrada del torax y se dejo al
descubierto toda la caja toracica. Siguiendo el
corte, se procedio a la apertura de la cavidad
abdominal hasta el pubis. A continuacion,
se realiz6 una ligadura en el cardias y se ex-
trajeron el higado, el estomago y el intestino
delgado; posteriormente, los rifones junto con
la vejiga urinaria y el aparato genital. Para el
estudio de los 6rganos toracicos se extrajeron
conjuntamente los pulmones y el corazon
(Segalés y Domingo, 2003). Finalmente, los
organos extraidos fueron lavados con solucion
salina fria (Reis de Souza et al., 2005).

Procesamiento histotécnico

Las muestras obtenidas de los diferentes or-
ganos fueron procesadas y analizadas en el
Laboratorio de Patologia Animal de la Univer-
sidad de Antioquia. Las muestras conserva-
das fueron incluidas en parafina, cortadas a 4
um de espesor y coloreadas con Hematoxilina-
Eosina de acuerdo con el método reportado
por Nabuurs et al. (1993). En cada lamina se
montaron tres cortes transversales.

Evaluacion microscopica de lesiones en 6rganos

Las lesiones determinadas en cada corte his-
tologico fueron congestion, edema y hemorra-
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gia; y se les asigno valor teniendo en cuenta el
grado de presentacion, asi: ausente (0), leve
(1), leve a moderada (2), moderada a severa
(3), severa (4). Posteriormente, se calculo el
porcentaje de presentacion de lesiones totales
en cada érgano.

Estimacion de la ganancia de peso

Todos los animales utilizados en el experi-
mento (dieciséis cerdos) fueron pesados el
dia del destete (dia uno) y el dia final del ex-
perimento (dia del sacrificio), y la variacion
del peso fue expresada como un porcentaje
del peso inicial.

Disefo experimental

El experimento se realizd segin un diseno
completamente al azar, para un total de cua-
tro repeticiones por tratamiento (edad pos-
destete). El analisis estadistico de los datos
obtenidos se hizo utilizando el procedimiento
de modelos lineales generales de SAS (2006).
Para realizar la comparacion de promedios
entre tratamientos se utilizé6 una prueba de
Duncan (P < 0.095).

Resultados

Los lechones presentaron un buen estado de
salud al momento del sacrificio, aunque algu-
nos mostraron incrementos en la temperatura
rectal por encima de los 38 °C. Durante todo
el periodo experimental, no presentaron sin-
tomas de enfermedad que causara su retiro o
sacrificio inmediato. La cantidad de alimento
ofrecido fue suficiente sin que se presentara
rechazo o sobrantes.

La presentacion general de porcentajes de
lesiones para los animales que consumieron
la dieta basal se puede observar en la Figura
1. Los datos obtenidos muestran que entre
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Figura 1. Porcentaje de lesiones en diversos 6rganos de cerdos durante el posdestete.
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los dias uno y cinco posdestete ocurre un
incremento considerable en la presentacion
macroscopica de lesiones en los diferentes
organos estudiados. Con excepcion de los
organos del aparato digestivo (estémago e
intestino delgado) en los demas se observo
una reduccion en dichas lesiones a partir del
dia cinco posdestete, con un valor minimo el
dia diez. Las lesiones mas comunes en am-
bos érganos fueron hiperqueratosis y en los
demas organos, congestiones y hemorragias.

En la Figura 2 se observa que a partir del
dia uno y hasta el dia cinco posdestete ocurre
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6.3

Presentacion de diarreas

DURANTE EL PERIODO POSDESTETE

un incremento considerable en la presenta-
cion de diarreas; sin embargo, a partir de ese
dia el problema disminuye y llega a su nivel
minimo el dia diez posdestete.

En este estudio se evalué ademas, el
efecto del destete sobre las variaciones del
peso de los diferentes 6rganos durante los
periodos de experimentacion (Cuadro 3).
Para todos los 6rganos se presento una dis-
minucion significativa (P < 0.01) en peso vivo
en cada uno de los periodos, cuyo valor mas
alto fue el dia uno y el mas bajo el dia cinco
posdestete. No obstante, entre los dias uno y

12.5

0.0

1 5

7 10

Dias posdestete

Figura 2. Porcentaje de eventos diarreicos en cerdos durante el periodo posdestete.

Cuadro 3 Peso de los 6rganos (%PV) de cerdos que consumieron la dieta basal durante varios periodos posdestete (efecto

del destete).
Organo Periodos posdestete (dia) EEM
1 5 7 10
Intestino delgado 12.34a 10.82b 11.48bc 12.08ca 0.24
Estomago 3.04a 2.92b 2.95b 3.03a 0.02
Higado 1.32a 1.23b 1.26b 1.33a 0.02
Pancreas 0.92a 0.75b 0.81bc 0.85ca 0.03
Corazon 0.99a 0.88b 0.91bc 0.96ca 0.02
Pulmones 3.17a 2.78b 2.92b 3.14a 0.06
Rifiones 0.67a 0.52b 0.58bc 0.63ca 0.02
Bazo 0.39a 0.32b 0.37a 0.41a 0.01

Dentro de una misma fila, medias con diferente letra son estadisticamente diferentes (P < 0.01). EEM: error estandar

de la media. %PV: porcentaje de peso vivo.
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diez no se presentaron diferencias (P > 0.01)
en esta variable, lo cual indica que el peso de
los organos en el dia diez posdestete alcanza
los obtenidos durante el dia uno posdestete.

En el Cuadro 4 se observa que la tempe-
ratura corporal varié en forma significativa
(P < 0.01) entre los diferentes periodos pos-
destete y su menor valor (38.3 °C) se alcanzé
el dia 10. Ello indica quea partir del dia del
destete ocurre un incremento de temperatura
que contintia hasta el dia cinco para luego
disminuir el dia diez.

La ganancia diaria de peso (Cuadro 4) fue
diferente (P < 0.01) en los dias posdestete, la
cual fue mas baja en el periodo cinco (-7.2),
valor que indica que los lechones perdieron
peso en el transcurso de la experimentacion,
en comparacion con el peso al ingreso del
experimento. Entre los dias uno y diez pos-
destete se presentaron diferencias (P < 0.01)
en esta variable; en el dia diez se presenta
una recuperacion total que supero6 el peso
obtenido durante el dia uno posdestete.

Discusion

En este trabajo se comprob6é nuevamente que
el destete temprano de lechones disminuye el
peso de los o6rganos en estudio a la vez que
genera la aparicion de diarreas. Shan et al.
(2007) demostraron que los cerdos destetados
a mayores edades poseen un sistema inmune
mas desarrollado y complejo y un sistema di-
gestivo caracterizado por 6rganos con mayor
peso y capacidad funcional. Este desarrollo
gastrointestinal disminuye los episodios
de diarreas observados durante el periodo
posdestete debido a que favorece el pronto
consumo de alimento por parte de los cerdos
(Vente-Spreeuwenberg et al., 2004), mejoran-
do con ello el crecimiento y el desempeno del
animal (Main et al., 2004).

La aparicion de diarreas en los anima-
les durante el periodo posdestete se debe,
posiblemente, a que durante el destete se
presentan varias manifestaciones de estrés
(Lalles et al., 2004) caracterizadas por el cam-
bio en la poblacion microbiana intestinal, la
presentacion de signos de inflamacion aguda
y las reacciones alérgicas (Rodrigues et al.,
2007). La inflamacion intestinal asociada con
el destete ocurre en varias especies animales
de tipo productivo, principalmente en cerdos
(Manzano et al., 2002) y esta representada
por atrofia severa, desequilibrio de la funcién
inmune y liberacion de mediadores inflamato-
rios como el TNF-a (Jiang et al., 2009; Wang
et al., 2008). El incremento en la expresion
del TNF-a durante la respuesta inflamatoria
provoca la estimulacion de cloro (Cl) en ileon
a la altura de las criptas (Burrell, 1994). E1
incremento en la secrecion de Cl' y la dis-
minucién en la absorcién de sodio (Na') por
las vellosidades intestinales estan altamente
relacionados con la apariciéon de diarreas
(Berkes et al., 2003).

Ademas, el TNF-a altera el transporte
paracelular de compuestos toxicos hacia la
circulaciéon sistémica y los procesos de re-
cambio celular (Manzano et al., 2002), lo que
conlleva una respuesta sistémica no regulada
que puede progresar a fallo organico multiple
(FOM). El1 FOM esta asociado con una alta
mortalidad y se caracteriza por disfuncion
pulmonar, cardiovascular, renal y gastroin-
testinal (Bertelsen et al., 2004). Por lo ante-
rior, la aparicion de lesiones y la disminucion
del peso de los diferentes 6rganos en estudio,
pueden deberse a que durante la inflamacion
intestinal se liberan mediadores inflamatorios
como el TNF-a que activa una gran variedad
de rutas de senalizacion (Pié et al., 2004) y
afectan el recambio y el crecimiento celular

Cuadro 4. Temperatura corporal (°C) y ganancia de peso (%PV) de cerdos destetos sin exposicion a LPS de E.
coli durante varios periodos posdestete (efecto del destete).

Variables Periodo posdestete EEM
1 5 7 10

Temperatura 38.6a 38.9b 38.7ab 38.3c 0.03

Ganancia de peso 0.0a -7.2b -4.07c 5.12d 0.25

Dentro de una misma fila, medias con diferente letra son estadisticamente diferentes (P < 0.01).

EEM: error estandar de la media.
%PV: porcentaje de peso vivo.
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por estimulacion de la apoptosis (Yu y Per-
due, 2000).

La disminucion en la tasa de crecimiento
observada en este estudio después del destete
en los animales que consumieron la dieta
basal, puede estar asociada con las respues-
tas inflamatoria e inmune provocadas por
el estrés del destete, como son la separacion
abrupta de la madre, la reubicacion en nuevos
grupos sociales y el cambio a un alimento
solido (Kojima et al., 2007). Durante esta fase,
algunos nutrientes destinados al crecimiento
y el desarrollo son utilizados por las células
involucradas en dichas respuestas (Rodrigues
et al., 2007). Ademas, las respuestas fisiolo-
gicas al estrés implican interacciones y res-
puestas complejas por parte de los sistemas
nervioso central, endocrino e inmunolégico,
los cuales influyen en la salud y el bienestar
animal como respuesta a las condiciones
ambientales y de manejo (Davis et al., 2006).

La activacion y posterior respuesta del
sistema inmune a los diferentes tipos de es-
trés puede afectar algunas funciones produc-
tivas del animal, como el desarrollo, el creci-
miento, la deposicion de proteina muscular y
el metabolismo de nutrientes (Williams et al.,
1997). Estos cambios en el metabolismo nu-
tricional pueden avivar la competencia entre
los diferentes tipos celulares por la utilizacion
de algunos nutrientes, especificamente ami-
noacidos (Le Floc’h et al., 2009).

La aparicion de episodios febriles en los
animales de este trabajo pudo deberse al
efecto de la producciéon de citoquinas proin-
flamatorias, especificamente TNF-a, y a los
factores inmunoloégicos que los componen,
los cuales pueden estar involucrados en los
procesos de desarrollo de un estado séptico
y febril (Liu et al., 2008).

Conclusion

El destete esta asociado con multiples factores
que generan la presentacion de estrés en los
animales y favorecen la respuesta inflamato-
ria temprana, provocando con ello inhibicion
del crecimiento de los 6rganos, disminucion
en la eficiencia productiva (representada
como la ganancia de peso) y alta incidencia
de diarreas durante esta etapa.

DURANTE EL PERIODO POSDESTETE
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