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INTRODUCCION



La produccién porcina en el pafs enfrenta una serie de
problemas que inciden directamente en sus costos y uno de -
ellos es el que significa la mortalidad y morbilided en le-
chones por diarreas (Vega, 1985).

La dierrea se define como un incremento de los liqui~--
dos del lumen intestinal, aunado a un aumento en el nimero
de descargas fecales, ligrdas a un incremento en el peris--
taltismo (Iarios, 1985)., Esta es la respuesta del intestino
hacia el rompimiento de su homeostasis, producida por facto
res figicos, quimicos y/o bioldgicos, y es de naturaleza --—
multietiolégica (Martinez, 1385).

La produccién de una infeccidn intestinal iaplica la -
interaccidn entre los factores de defensa del hospedero a -
nivel gastrointestinal y factores de virulencia del agente
_ patégeno (Gianella y Ralph, 1981; Mizrahi y Mufioz, 1984).

1. Pactores de defensa del hospedero & nivel intesti--

nal.

a) Mecanismos inespecificoss acidez géistrica, motili——
dad intestinel, y microflora intestinal normal (Mizrahi y -
Mufioz, 1384).

b) Mecanismos espec{ficos: inmunidad lactogénice (inmu
nidad local por IgAS), otres inmunoglobulinas (IgG, Igh e -
IgE) (Geles, 1984; Walker, 1984).



El lechén al nacimiento depende completamente de la in
munidad pasiva que la medre le proporciona & través del ca-
lostro y la leche, por lo que es muy importante que el neo-
nato tenga acceso lo mis pronto posible a esta fuente para
quedar protegido contra los patégenos del medio, lo que sig
nificard una.menor aparicién de problemas de lactancia (Ve-
gza, 1985).

Los niveles altos de inmunoglobulinas calostrales son
fundamentales para sobrevivir (Porter, 1973). Ias inmuno--
globulinas més abundentes en el calostro son la IgG (aproxi
medemente 80%), seguidas por la IgA e Igh (Bourne, 1373).

En las primerés 24 8 36 horas de vida, las inmunoglobu
linas calostrales son absorbides como moléculas intactas —-—
- {Curtis y Bourme, 1973).

‘La principal ingmunoglobulina en leche de las cerdas es
la IgAS, que persiste después de los 2 a 3 dfes protegiendo
al luzmen intestinal de infecciones enteropatégenas durante
2 a 3 senanasg de edad del 1eéh6n, siendo un enticuerpo en -
la defensa pasiva (Portez;, 1970, 1973; Curtis y Bourne, ==
1973; Takeshi,1981).

La funcidn de la IgA fue estoblecide por evidencia de
que este anticuerpo provee inmunidad éptima a los cerdos ~-
lactantes contra infecciones del virus de la gastroenteri--
tis trensmisible de los cerdos (GTC) en aproximademente 2 -
semanas (Takeshi, 1381; Morilla, 1984).



Los anticuerpos contra bacterias Grem-negztivas son —-—
agociados principalmente a la inmunoglobulina IgM. Esta se
absorbe a partir del calostro y declina rdnidanente en la -
primera semana de vide para después tener un incremento. La
Igh provee proteccién en la reduccidn de endotoxinas leta--
les y pirégenos, Por lo que la deficiencia de IgM y la aso-

ciacién con Escherichia coli en la segunda y tercera semana

de vida pueden ser un factor importante en la relacidn con
la susceptibilidad en la infeccidn del animal (Porter y --
Hill, 1370).

Es evidente que 1a inmunidad pasiva sélo protege duran
te varios dfas y contra ant{genos especificos, lo que apa~
rentemente trae como consecuencia que durante este periodo,
el sistema inmunolégico del recién nacido alcance una madu-
rez para poder responder por sf{ mismo a los estimulos antis
génicos; es decir, que se produzca la inmunidad activa (Va_z_
quez, €t.al., 1988).

2. Pactores de virulencia del agente patégeno

a) Colonizacidn.

El establecimiento de las infecciones entéricas requie
re de mecanisinos de reconocimiento entre estructuras molecu
lares complementarias localigzadas en la superficie de las -

células epiteliales responsables de la susceptibilidad del



hospedero y el agente patégeno relacionadas con su selecti~
vidad celular y tisular en el rtaque al huesped (Mizrahi y
Mufioz, 1984 ).

b) Invesidn de las células de la mucosa intestinal.

Esta capacidad que tienen algunos agentes etioldgicos
puede producir cambios snatdmicos y fisioldgicos de la muég
sa, Entre las bacterias con capacidad invasors estén Salmo-
nella, Shigella y algunas cepas de Escherichia coli. Las in
fecciones entéricas por rotavirus (RV) o virus de la gastro
‘enteritis transmisible de los cerdos (GTC), se localizen —-
fundamentalmente en el duodeno y parte alta del yeyuno; pro
duciéndose diarrea porque 1la célula epitelial cambia su fun
cién de absorcién por la de replicacidn viral, lo que provo
ca acumulacién de l{quidos y nutrienteS parcialmente digeri
dos en la luz del intestino (Debouck, 1981; Mizrahi y Mufioz
1984).

c) Produccién de ehterotoxinas.

Estas son sustancias de naturaleza protefinica libera--
das por algunas bacterizs que pueden producir alteraciones
en el tronsporte de liquidos y electrolitos en el intesti——
no ¢ bien provocar dafio a la mucosa intestina} (Mizrahi y -
nufios, 1984).



d) Induccién de procesos inmunes.

Se ha observado en la mucosa intestinal la vresencia &
anticuerpos séricos y secretores dirigidos contra ditferen—-
tes ant{genos bacterianos como cfpsulas y exotoxings. La -
funcién protectora de estos anticuerpos es evidente, vor —-
ejemnlo, la deficiencia de IgAS parece favorecer la infec--
cién por Siardia. La inmunizacién con factores que fomentan
la adhesividad bocteriana al epitelio intestinal, maislados

de cepas de E. coli, reduce la gravedad de la enfermedad. —

La evidencia experimental sugiere que esta inmunided puede
estar mediada por la produccidn de anticuerpos de lag toxin
as o de factores de colonizacidn como pelos o antigenos X -
(Braude, 1984; Migrahi y Mufioz, 1384).

ETIOLOGIA DE LA DIARREA

Las diarreas en los lechones lactantes son causadas --
por diversos microorganismos entre los que se encuentran: -

Escherichia c¢oli, Salmonella, Eimeria spp., Isospora suis,

Giardia intestinalis, virus de la gastroenteritis trensmisi
ble de los cerdos (GIC), rotavirus (RV), pararrotavirus --
(PRV), entre otros. Como Bgentes primarios de dirrreas se -
encuentran el virus de la gastroenteritis trenswmisible y B.

coli, y coro secundarios los otros microorganismos (Stenhano,

1983; Ocampc y Sunano, 1985).



GENERALIDADES DE LOS AGENTES MAS COMUNES EN DIARREA DE LB--
CHONES

1. Gastroenteritis transmisible de los cerdos (GTC).

Ios virus asociados cominmente con la diarrea de lechg
nes lactantes son los virus de la GIC y los rotavirus (RV)
(Debouck, et.ai., 1981; Morilla, 1985).

El virus de la GTC es miembro de la familia Coronaviri
dae y es el virus enteropatfgeno mfs virulento que se cono-
ce en lé especie, siendo responsable de diarrea y del 75 al
100% de la mortalidad en lechones menores de diez dfas de -
edad (Morilla y Lépez, 1984; Pensaert, 1984; Martf{nez, 1986).

La enfermedad se caracteriza por diarrea acucaa, de cQ
lor amarillento, vdmito, deshidratacidn y muerte (Woods, —-
1981).

Las lesiones estdn confinadas prinecinalmente al tracto
digestivo. A la necropsia se observa severa deshidratacidn,
con sdelgazamiento de la pared del intestino delgado, par—-
ticularmente en el yeyuno y acumulacién de gas en el intes-
tino delgado (Martinez, 1986). ‘

El virus se replica en los enterocitos que cubren la -
vellosidad del intestino delgado causando degeneracién y —-
adquieren una disposicién cuboidal escemosa en lugar de la

tipica morfologfa columnar; la descamacién de los enteroci-



tos acorta las vellosidades a nivel de yeyuno e {leon, pro-
voecndo un sindrome de malabsorcidn y la diarrea (Debouck,
et.al., 1381; Woods, 1981; Pensaert,1984).

La atrofia completa de las vellosidades ocurre 24 ho-~
ras después de la infeccidn dando una relacidn vellosidad-
cripta de 1:l, mientras que en lechones normales tienen —-—
una relacién vellosidad-cripta de 7:1 (Debouck, et.al., --
1981; Penseert, 1984).

Los lechones afectados muestran algunas dreas de muco-
sa intestinal carente de vellosidades o acortadas en longi-
tud, o bien reducidas en anchura (Méndez y Trigo, 1985).

La diarres por GTC empieza en las comedas de cerdas —-—
primerizas, las cuales tienen pocos o no tienen anticuerpos
anti-GTC en su leche. Estas cerdas no tienen contacto oral
con el virus durante la vrefiez. Un requisito para estable——
cer una fuerte inmunidad lactogénica es que el virus afecte
a las cerdas provocédndoles dicrrea por lo menos tres semé--
nas antes del parto (Pensaert, 1984; Morilla, 1984).

Laa secregiones mamarias de cerdas son la dnica fuente
de anticuerpos en lechones recién nacidos siendo la IgAS la
inumunoglobulina predoninante como anticuerpo anti-GIC y ~-
otras infecciones entéricas bacterianas (Seif, et.al., Take
shi, 1981; Morilia, 1384). v '

El disgnéstico de GTC en cerdos se hace oor medio de -

la inaunofluorescencia especi{fica a pvartir de secciones de



intestino delgado ({leon y yeyuno). Ios resultados que brin
da esta técnicg son satisfactorios, sin embargo presenta al
gunos problemas de tipo préictico debido a la necesidad de -
contar con un microscopio de luz ultravioleta, ss; como un
conjugado anti=GTC suficientemente especifico y puro (Woods,
1981; Estrada y Enriquez, 1983; Pensaert, 1984; Morilla, --
1986).

Cabe mencionar que estos virus rara vez se encuentran
~como infeccién individual, siendo probable que se encuen---
tren més de uno de los agentes entéricos dando una gama de
manifestaciones clinicas (Bstrada y Enriquez, 1983; Pensae-
ert, 1984).

2. Rotavirus y pararrotavirus.

Los rotevirus (RV) constituyen un grupo de agentes & -
los que se les ha atribufdo ser causantes de diarreas en di-
ferentes especies animales incluyendo a los cerdos (8chl, -
1979; Gukor y Blacklow, 1984; Ruiz, et.al., 1986). La infeg
cién de los cerdos a RV es comin y universal, especislmente
en cerdos de 1 a 4 semanas de edad (Bohl, 1979; Guenter y -
Bachmann, 1981),

Los RV estén clasificados dentro de la femilia Reoviri
dae como género Rotavirus (Ruiz et.al., 1386). El-virus de
70 nm contiene un segmento de doble cadena de ARN (ARN3c) -
en su genoma. Este genoma estd constitufdo por 11 segmentos

de ARNdc que al ser sometidos a electroforesis en gel de —-
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poliacrilemida forma un patrén de migracién caracter{stico
(Bridger, et.al., 1982; Herring, et.al., 1982; Cukor y —-
Blacklow, 1384). Esta es la base para la prueba de rotafore
sis que se use pare diferenciar los RV de los pararrotavi--—
rus (PRV) que son morfoldgicamente idénticos, pero seroldgi
camente diferentes y en movilidad de los segmentos de ARNde
(Bohl, et.al., 1982; Ruiz, et.al., 1986).

La patogénesis de la diarrea debida a infecciones por
RV es similar a la debida al virus de la GTC (Bohl, 1978, -
1979).

Los RV poseen tropismo por las células epiteliales de
las vellosidades intestinales dependienéo de su patogenici-
dad pueden provocar diferentes grados de descamacidn celu-—.
lar, atrofia y dieminucién de sbsorcién, ya que las vellosi
dades columnares se pierden y son reemplazadas por células
cuboidales bajas, supliendo la funcién celular de ¢bsorcidn
por la de replicacidn virel (Middleton, 1978; Bohl, 1979; -
Guenter y Bachmann, 1981).

Uno de los méds importentes aspectos de la infeccidn -~
por RV es el probleme de su prevencidn (Snodgrass, 1978). -
Estudios realiz.:dos en unimales han demostrado la eficien——
cia de le ingestién de anticuerpo en czlostro, leche o in--—
cluso suero para protegerlos contre la infeccidn por RV, --

siendo la IgAS el anticuervo esvecifico mds protector (Bohl
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1978), aunque la IgG puede ser protector cuando estd en al-
tas concentraciones (Guenter y Bachmann, 1981),

La exposicidn previa de las cerdas gestantes a RV pue-
de ser favorable para inducir una inmunidad lactogénica y -
prevenir diarrea. Por esta razdén se he dado gran prioridad
a2l desarrollo de une vacuna por via oral con virus atenusdo
(Morilla, 1982; Pensaert, 1984).

El diegnéstico de RV y PRV se lleva a cabo por diferen
tes métodos, entre los que se encuentran: 1) Tincién de los
enterocitos en frotis de mucosa intestinal o secciones del-
gadas por criostato del intestino delgedo ({leon y yeyuno),
utilizando un conjugado enti-RV porcino o bovino; 2) detec-
cidn del ARNdc viral mediznte 1la técnica de rotaforesis --
(Bohl, et.al., 1982). Existen otros métodos de diagndstico
como la microscopfa electrénica, radioinmunoensayo (RIA), y
ELISA, pero estos métodos son liuitzdos por su costo, tiempo
y equipo (PFPlewett y Woode, 1978; Sharp y Littlejohns, 1981;
Bohl, et.al.y 1982; Bridger, et.al., 1382).
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3. Eimeria spp. e Isospora guis.

La coccidiosis porcina es causa de considerables pérd;
das econémicas en algunos pafses. Bn México, estd cobrando
importancia pues «parece con més frecuencia en cesos de dia
rrea en lechones (Roberts, 1982; Lindsay, 1983; Martinez, -
1986).

Aunque 8 especies del genero Eimeria se han estableci-
do en cerdos, sdlo Isospora guis, estd reportada como causa
de coccidiosis neonatal porcina (Senford, 1981; Lindsay, —-
1983; Barry y Lindsay, 1986).

I. suis es un pardsito intracelular y se caracteriza —
Dor provocar brotes repetidos de diarrea que persisten vor
meses 0 aflos en las maternidades. Afecta a lechones desde -
los 5 dias (y no antes), y hasta los 21 dfas (Mertinez, ~---
1986).

Las marranas se consideran la principal fuente de in--
feccién. Cuando las condiciones sanitarias de los lechones
son inadecusdas las heces de las cerdas se acumnulan. Esto -
permite que los ooquistes se concentren y la camada se con-
tamina (Sangster, et.sl.,1978; Martinez, 1986).

Las fases bioldégicas se desarrollan en el intestino del
gado, esvecialmente en yeyuno e fleon, migrando de les célu

las epitelimles parasitadas a localizaciones subepiteliales,
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Ios coﬁtenidos intestinales son uQualmente geseosos, -
flufdos y fétidos. Una membrana fibronecrotica puede estar
adherida al yeyuno e f{leon.

Wlicroscopicanente las velloaidades del yeyuno e {leon
estén embotades. LA erosidn multifocal de la superficie del
epitlio intestinal es ligeramente severs. A menudo esta ero
sidén estd amsociada con una membrena fibronecrética (Sangster
et.al., 1978; Lindsay, 1986). s

La morbilidad y mortalidad varian deﬁendiendo de fac-~
tores ambientales, manejo y presencia de otras enfermedades
(Mart{nez, 1986).

El diegnéstico de coccidiosis en cerdos neonatos se --
basa en el exdmen histoldgico de secciones de yeyuno e {leon
y frotis de mucosa de las amismas porciones tefiidas con Giem
sa, Wright, Hematoxilina-eosina (Iindsay, et.al., 1363; ---
Martinez, 1986).

La aplicacidén de técnicas de laboratorio y la historia
clinica as{ como la presencia de estadfos de L.suis en fro-
tis de la mucosa o secciones teflidas, proveen las bases pa-
"ra el répido y exacto diagnéstico de la coccidiosis porcina
neonatal (Lindsay, et.al., 1983).



4. Giardia intestinslis.

Giardia es un protozoario flagelado con tamafio de 15
de longitud en su forma de trofozoito y de 5-10 en su ——-
forma quistica (Migrahi y Mufioz, 1964). Es un pardsito del
intestino delgado superior (Braude, 1984).

la loealizacién de los trofozoftos Giardia intestina—-

lis son las criptas inteatinales del duodeno en el intesti-
no delgado {Puust, 1981l). Su princival forma de transmisidn
es el agua contaminada, aunque también es importante la via
fecal~-oral. la infeccidn se adquiere por la ingestidén de --
quistes de G, intestinalis en alimentos o agua contaminada
con heces infectadas. los guistes sobreviven en el agua y -~
permanecen infectantes hasta por 16 dfas (Mizrahi y Mufioz,
1984). . )

Los animales infectados expulsan intermitentemente quis
tes con las heces. Las heces acuosas contienen ocacionalmen
te trofozoitos perc no son infectantes. La exquistacidn de
quistes ingeridos por contaminacién fecal de alimentos o be
bidas se produce en el intestino delgado alto y los trofozo
{tos infectan al duodeno y el yeyuno, fijéndose principal--
mente a lss base de lus microvellosidades por su disco ven-
tral (Mjzrahi y Mufioz, 1984).

En el estudio histolégico, la mucosa duodenal o yeyu—-
nal pueden encontrarse en estado normal o tener una amplia
variedad de alteraciones como: incremento en la regenera—---—

cidn de las células epiteliales, aunento en el nimero de --
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células de la l4mina propia, aplastamiento de las vellosida
des o una atrofia total de las mismas (Mizrahi y Mufioz, -~
1984).

) la invasién de lvs criptas glandulares del duodeno-ye-
yuno por Giardia, aunque su nimero sea muy elevado, de ordi
nario no produce irritacién aparente. Estos flagelos no in-
vaden los tejidos pero se alimentan de las secreciones de -
la mucosa ﬁ de la mayor parte de los casos son estrictamen-—
te comensales en su relacién ébn el hospedero. Sin embargo,
en muchos casos se presente irritacién duodenal con excesiva
secrecién de moco y deshidratacién (Paust, 1981).

El dfagnéstico se realiza con base en la observacién -
de quistea 0 trofozof{tos del pardsito en heges o liquido -~
duodenal. En las heces habitualmente se observan quistes y
en el 1fquido duodenal, trofozoitos; sin embargo, éstos —--
dltimos pueden observarse en las evacuzciones cuando hay —-—
dierrea (M;;rahi ¥y Mufioz, 1984)., Siempre deben emplearse --
técnicas de concentracién (Braude, 1984).

En le petogenia de la giardiasis, seguramente los mecg
nismos de inmunidad juegan un papel importante (Mizrahi y -
Kufioz, 1384). Ia hipogamaglobulinemia predispone & la infeg¢
cién aguda. La inportancia de la IgA en la prevencidén de la
enfermedad intestinal queda destacada por la susceptibili-—
dad peculiar de los animales con hipogamaglobulinemia, y de

ficiencia selectiva de IgA a la giardiesis (Braude, 1984),
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Del mismo modo, la presencia de IgAS en el calostro y
leche materma pueden explicar la menor frecuencia de infecw

ciones gastrointestinales en los lechones {Braude, 1984).
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5. Escherichia coli.

La diarrea neonatal con cepas de E.coli enterotoxigéni
ca (ETBC), es un problema significativo en los lechones me-
nores ‘de una semana de edad (lorris, et.al., 1982; Jeyavppa,
et.al., 1985).

Existen dos determinantes de virulencia de ETEC: ellas
pueden tener una adhesina o factor de colonizecién, y la -~
habilidad de producir enterotoxinas (toxina termo-14bil o -
toxina termo-estable), ambas mediadas por plésmidos (Iinton
¥y Hinton, 1988).

Lag cepas de ETEC no invadeR células epitelimles del -
intestino delgado, pero atacan & las microvellosidades (Lin
ton y Hinton, 1988).

Las adhesinas son filamentos muy finos (Pimbries o pi-
lis) y llevan a cabo la colonizacién del epitelio intesti-—
nal, hay custro tipos de pilis conocidos hagta ahora, que -
intervienen en el ;;roceso de colonizacién del epitelio in--
testinal: tipo KB8, K99, 987P y P4l (Moon, et.al., 1980; —-
Schneider y To, 1982; Jayappa, et.2l., 1985; Pivont, 13986).
En el lechdén las formas més comunes son K88, mientras que =
1as otras son menos frecuentes (Linton y Hinton, 1988).

La colonizacidn del intestino delgado es un paso esen-
cial en la patogénesis de la diarrea., Los lechones son f4--
ciluente exruestos a E. coli por la madre o por contamina--

cidn del medio ambiente (Pivont, 1986). la brcteria entra y
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se adhiere al epitelio intestinal del lechén, donde se esta
blece, multiplica y produce enterotoxinas (Deneke, et.al.,
1979; Cheney, et.al., 1980; Morris, et.sl., 1982; Pivont,—
1986).,

Las enterotoxinas de E. coli colonizan el intestino —-
delgado y se unen a su receptor que es un lfpido denominado
ganglidasido Gy presente en 1la membrana de los enterocitos.
Cuando la toxina se une al receptor mediante la subunidad B,
la subunidad A penetrs al espesor de la membrana celular =—-
rompiendo el puente disulfuro que une los fragﬁentoa 4 con
el A2, permitiendo que el fragmento A} se desplace hacia 1la
superficie interna de ls membrana celular y active la enzima
adenilato ciclasa, con formacién de AMP ciclico. El resulta
do de estas reacciones es la alteracién de los sistemas de
transporte de electrolitos en la célula epitelial que Provo
ca secrecién de liquidos y electrolitos a la lugz intestinal
(Mizrahi y Mufioz, 1984; Scotland, 1388).

Los lechones afectados por E. coli muestran dierrea —
amarilla que va desde pastoéa 8 fluida, pérdida de condi---
cién fisica y deshidratacién. A la necropsia generalmente -
sélo se encuentra contenido fluido en la luz intestinal gin
alteraciones patoldgicas en ningin érgano. Histolégicamente
tampoco se observen cambios importantes (Mart{nez, 1986).

El diagnéstico de la colibacilosis es dificil en nues-

tro pafs, pues incluye el aislamiento del microorganismo y
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1la serotipificacién y esto no se realiza de rutina en los -
laboratorios de diegnéstico. Con una historia clinica ade--
cusda, u#s{ como la obtencidn de crecimiento abundante de la
bacteria, a partir de duodeno, puede hacerse el diagnéstico
de laboratorio (mMartines, 1986).

la vacunacién de las madres prefiadas con bacterias con
ant{genos K provee proteccidn pasiva a los lechones recién
nacidos a travée del celostro ( Morris, et.al., 1982; Pijo-
én, 1982; Jayappe, et.al., 1965). .



6. Salmonella.

Las infecciones por salmonelas ocurren en todos log —-—
pa{ses produciendo pérdidas considerables a la economfa per
cuaria (Flores, 1985; Linton y Hinton, 1988). En méxico la
salmonelosis ocurre con frecuencia en animales domésticos -
incluyéndo ei cerdo (Flores, 1985).

. Los lechones son muy susceptibles a la salmonelosis, -
la cual puede ser causada por un amplio niUmero de serotipos,
pero predominante por S. cholera suis y S.typhimurium.

‘La ingestién de alimentos contaminados presenta la via
més comln de infeccidn. Los snimales infectados excretan en
las heces grandes cantidades de»Salmonella, contaminendo el
medio ambiente, lo cusl propicia la diseminacidmypor via ——
oral cuando 10s animales susceptibles ingieren agua o ali-—
mento gontaminado con la materia fecal.(Flores, 1985).

El perfodo de incubacién de la bacteria fluctda de dos
dfas a varias semanas; sin eambargo, el mds comin es encon--
trar. 1a enfermedad més severa entrésios 20 y 30 dfas gi——--
guientes a la infeccién. Los cerdos jévenes se infectan més
frecuentemente gue 1os adultos (Flores, 1385).

La habilid;d de la bacteria pira entrar y proliferar -
en los tejidos es una caracter{stica de la patogénesis de -
Salmonella.»Tipicamente.en la gastroenteritis causada por ~

salmonelas hay una diarrea autolimitante acompafiada por nau
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sea y vémito (Scotland, 1988; Williams, et.al., 13988).

Los mec@nismos que causan la secrecidn de fluidos son
inciertos y es probable que el dafio epitelial solamente es
responsable para permitir la pérdida de fluidos dentro del
lumen (Scotland, 1988). la secrecidn de fluidos resulta de
wna estinulacidén de secrecidn de cloro activo y una inhibi-
cién de absorcién de sodio activo similar a la causada por
la toxina de célera (Scotland, 1988).

La prevencidn de la contaminacidn de un animal es un ~
punto de vista estratégico para el control de la enfermedad
(Linton y Hinton, 1988). La vacunacidn es vflida en el con-
trolde la infeccidén, aunque no hay una vacuna satisfactoria
de Salmonelle disponible comercialmente (Linton y Hinton —-
1588).

Un diagnéstico presuntivo de salmonelosis puede consi-
derarse por los signos clfnicos y por las lesiones que se -
observan en la necropsia, sin embargo, el unico método dispo
nible que sea confiable en el diagndstico, es la demostra~-
cién por medio del cultivo de las salmonelas presentes (BEs-
trada, 1983).

En su fase septicémica el aislamiento de S. cholera —
suis puede lograrse a partir de 6rganos viscerales, de gan-
glios linféticos mesentéricos o bien de la sangre (Estrada,
1983).

No obstante que se ha realizado una cantidad considera
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ble de investigacién en el drea de diagndéstico de diarrea -
en lechones, no se ha logrado desarrollar un nrocedimiento
satisfactorio jue se ajuste a las condfriones y necesidades
reales de campo, esto es, que sea confisble, econdmico y —--
fécil de realizar, por 10 que los aspectos del diagndstico
de las enfermedades diarreicas deben ser objeto de una ma—-

yor investigacidn bésica y aplicada (Estrrda, 1983).
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SENSIBILIDAD DE E. coli A 1L0S ANTIWICROBIANOS

En muchas situaciones clinicas en las que se emplean -
los agentes antimicrobianos se desconoce el agente patdgeno
en el momeato en que se inicia el trataﬁiento, o si se cono
ce, no se ha determinado su suaéeptibilidad a los entimicro
bianos especificos (Mills, 1984).

Es importante primero la identificacifén del agente pa-
tégeno y luego su susceptibilidad a lgs antimicrobianos pa-
ra mejorar el tratamiento de la diarrea con 1la consecuente
reduccién de toxicidad en el lechdén y el costo (Mills, -~
1984).

Les muestras vara el diegnéstico microbiolégico son ——
més adecusdas antes de la administracién de los antimicro—
bianos debido a que estos agentes, seleccionados en forma -
adecuada, deben ser capaces de eliminar o suprimir el agen—
te patdgeno, lo gue hace posible un dizgnéstico especifico
(Mills, 1384).

En las bacterias hay dos categorf{as de resistencia a -
los antibidticos: la intrinseca y la adquirida. ElL término
"resistencia intrinseca" es usado nara impliecar las csrac--
teristicas inherentes de la bacteria para prevenir la resig
tencia antibidtica; y la resistencia adquiride ocurre cuando
cepas resistentes emergen después de la exposicidn a los ~-

antibidticos concernientes (Chopra, 198E).
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Cusndo el uso de antibiéticog se restringe, el ndmero
de cenas resistentes disminuye. De este modo la sengsibili--
dad zntimicrobiana de especies individuales de las entero—-
bacterias es imprevisible y veria desde una sensibilided -~
amplia, hasta la resistencia total a tetraciclinas, amino--
glucésidos, sulfonamidés. cefelosporinas, polimixinas, clo-
ranfenicol, ampicilina y carbencilina. Por esta razdén, las
nruebas de sensibilidad antimicrobiana deben hacerse con --
rapidez y exzctitud, para asegurar un tratamiento efectivo
contra las infecciones enterobacterianas (Brsude, 1984; Lin
ton y Hinton, 1988).

En la actualidad es un nrocedimiento clinico comidn com
probar la suscentibilidad de microorganismos patdgenos a -~
los diferentes antimicrobianos. Las pnruebas miden la concen
tracidn del medicamento que se requiere para inhibir el de-
sarrollo de un microorganismo {(Concentracidén minima inhibito
ria o CMI) o para destruirlo (concentracidén minima letal o
ChML). Los resultedos de estas pruebes determinan si el mi--
croorganismo debe considerarse como suscentible o resisten-
te (Mills, 1984).

Por lo genersal se utilizan pruebzs de susceptibilidad
que son el método de Kirby-Bauer o difusidn en disco (agar)
y el .étodo de dilucién en caldo (Mills, 1984).

Por 1o geaeral los resultados de las pruebzs de susce-
ptibilidad en el laboratorio se correlacionan de manera sa-

tisfactoria con le resnmuesta clinica de los lechones.
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OBJETIVOS
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Determinar los princinales agentes etioldgicos presen-
tes en lechones de 1 a 28 dfas de edad con sfndrome diarrei

co y sanos,

Comparar la cantidad de gamaglobulinas entre los le---

chones con sindrome diarreico y los lechones sanos.

) Conocer la susceptibilidad a los antibibticos de las -
cepas de B. coli aisladas, para determinar cudl de ellos es

el mds adecuado para su tratamiento,
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MATERIAL Y METODO S
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Se estudid la presenciea de virus, pardsitos y bacteri-
as en el tracto gastrointestinal y materizs fecales de 33 -
lechones con sindrome disrreico, asf como en 12 lechones s8
nos como grupo control, provenientes de una zranja de vro--
duccién intensiva de ciclo completo en el municipio de Cuau
tlalpan, Edo. de México.

Los lechones estaban calostrados y couprendfan wna edad
de 1 a 28 dfes. El estudio cubrid un perfodo durante los mg
ses de abril a noviembre de 1988.

Antes del sacrificio de los animales por electrochoque,

se stngraron psre la obtencidn de suero.

AislemieNto e identificacién de gérmenes patdvenos,

Bacterias.

las muestras de materias fecales, duddeno, estdmago e
higedo se sembraron inmediatamente despuds del sacrificio en
los medios de cultivo MacConkey, Agar Verde Brillente., Hiza
do y vesicula biliar se sembraron en ccldo tetretionato y -.
resembrados en agzr SS incubdndose 24 horas a 37°C,

Después del sislamiento bacterieno, se procedid a la —
identificacidn de las especies con base a sus carater{sti-—
cas biogufmicas y morfoldgicas. Se reelizaron las siguien——
tes pruebas bioyufmicas: InViC, TSI, produccidn de dcido —-
sulffhidrico. Las especies de Salmonella se serotipificaron
en los laboratorios de enfermedades Tropicales del Institu~

to Politecnico Nacional.



Pardsitos.

La vresencia de quistes o huevos de pardsitos se estu-~
did por el método de flotacidn en solucidn saturada de clo-
ruro de sodio y por el método de flotmcién de Prust con sul
fato de zinc. »

La presencia de trofozoftos de Giardia de bas8 vrinci-
palmenté en la demostracidn de su motilidad por el método -
directo en fresco en secciones intestinales de duodeno, in-

mediatamente después del sacrificio.

Virus.

Le presencia de rotavirus y pararrotavirus en heces ~-
diarreicas se determino por medio de la técnica de electro-
foresis en gel de poliamcrilamida del ARNdc (Rotaforesis), -
compnréndolo'con patrones de los virus regpectivos.

La presencia del virus de la gastroenteritis trensmisi
ble (GIC), asi como de rotavirus, se realizd por la técnica
de inmunofluorescencia especifica con sus conjugados respec

tivos.

Determinacidn de proteinas totales.

Le cuentificacién de proteinas totales séricas se rea-

1izd por el método de Lowry (Folin-Cioc:lteu).
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Cuontificacidén de grmaglobulines sérices.

La cuantificacidn de gamaglobulinas se realizé por la

técnica de electroforesis en tiras de Cellogel.

Sensibilidad & los antimicrobisnocs.

Se utilizé la técnica de dilucidn en disco o método de
Kirby-Bauer en agar Mueller-Hinton con multidiscos comercia

les.
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RESULTADOS
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De los 33 lechones que tuvieron el sindrome diarreico,
en todos se nudo demostrar la vresencia de algin microorge-
nismo gue podria causar este sindrome; en cambio solamente
en 11 .de 12 lechones sanos del @upo control (91.7#%), se pu
do detectar ~lguno de los z2gentes patdgenos en estudio.

Se encontro en los lechones con diarrea la presencia -
de hno, dos y ‘en un caso tres zzentes notencialmente capa-—
ces de causar di:rrea. En cambio en el grupo control se ene-
‘contro solamente un solo microorganismo en § lechones (75%)
y 691 dos lechones (16.7%) la combinacidn de do; agentes pa-
tégenos (Pig. 2, 3).

la nresencia de los agentes natégenos fue variable con

o
respecto a la edad de los lechones (PFig. 5, 6).

Bacterias.

Salmonella.

Se encontrd en dos lechones dinrreicos Salmonella derby
(6.1%), y en ningln caso en lechones del grupo control  —-
(Pig. 1).

Salmonella se presento en lechones de le tercera y cu-
arta semanz de edad: en un caso en .un lechdén de 17 dfus de
edad, encontréndose a ésta junto con Gierdia y con E. coli

¥y en el otro caso én un lechén de 28 dias de edad (PIg. 5).



Escherichia coli.

En 28 de los 33 lechones diarreicos(84.9%) se aislaron
cepas de E. coli , y en 8 lechones del grupo control {66.7%)
(fig. 1). :

Estas bacteriss se encontraron como agente unico en 23
lechones con diarrea (78.8%), asi como en 6 lechones del —
grupo control (PFig. 2). v

Se encontré E. coli acompafinda de otro enteropatégeno
en los lechones con diarrea coumo,sigue: con rotavirus en un
caso, con virus de la gmstroenteritis transnisible en dos -
casos, con Szlmonella em un caso y con Giardia y Salmonelle
en un coso (Pig. 3).

E. coli fue el egeste que se presentd en mayor porcen-
taje en todas las edades de lechones con dierrea (84.9%), -

as{ comd en los lechones del grupo control (66.74) (Pig. 1).

Virus

Rovavirus y Pararrotawvirus.

Se pudo demostrar la presencia de rotavirus en la mate
ria fecal de un lechdn diarreico por la técnicz de rotafore
sis, y en otro por la técnica de la inmunofluorescencia. B
uno de estos casos se encontro como caso itinico en el lechon,
el cu2l tenfa una semana de edad, y el otro lechbn de tres
semnanas de'edﬁd, se eancontré al virus asociado con E. coli

(Fig. 3, 5).



Rotavirus se encontré en el 6.1% de los lechones con -
dia?rea ¥ no se encontrd en lﬁs lechones del grupo control
(Pig. 1),

Se detectd pararrotavirus en un lechén de dos semanas
de edad (3.1%) por la técnica de rotaforesis cowo fnico pa-—
tégeno en el lechén (Pig. 2).

Gastroenteritis transmisible.

Se detectd al virus de la GTC en muestras duodenales =
de lechones con diarrea, encontréndose dos de éstos esocia-
dos con E. ¢colil y en tres casos se encontraron como agente
finico {9.1%) (Pig. 2,13).

El porcentaje de presentacidn del virus de la GIC en -
lechones con diurrea fue de 15.2%, y en los lechones $§in —-

diarrea fue de 41.7% (Pig. 1).

Pardsitos.

Giardia.intestinalis.

Se pudb demostrar la presencia de irofozoitos de Giar-
dia eA un lechén con diarrea de la tercera semana de edad -
asaociada co E. gcoli y Salmonella (3.1%). No se encontré el

bordsito en los lechones del gruno control (PFig. 1,3).

Isosnora suis, Belantidium ¢921i y Eimeria sop.

No se detectaron ninguno de los siguieantes nardsitos:
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I. suis, B. coli y Eimeria 8pp., ni en los lechones con dia

rrea ni en los lechones del grupo control (Pig. 1).

Protefnas totales y Gemaglobulines séricas.

Se encontrd que la cantidad de proteinas totales en le
chones diarreicos fue significativamente menor en la segun-
da y tercera semana de edad que la encontrada en lechones =
sin diarrea (Pig. 4), (P 0.05). En cuanto a la cantidad de
gamaglsbulinas séricas se pudo detectar un aunento en lechp
nes sin dizrrea con respecto a los lechones didrreicos sin '
una diferencia significativa.

» Se observd que en los lechones sin diarrea la canti-—-
dad de protefncs totales y de gameglobulinas aumentaban en
relacién a su edad, mientras que en los lechones diarreicos

hubo variacidn (fig. 4). .

Sensibilidad de E. coli 2 los antibiéticos.

Hubo variacién en la sensibilidad y resistencia en ——-
los doce antibidticos que se probaron (Fig.?7 ,8).

Se determiné que E. coli fué resistente a le carbencili
nazmpicilina, coliaicina, tetraciclina y cloranfenicol en =
los lechones. Asi mismo se determiné que E. coli fue sensi-
ble al £cido oxolinico y a2l {cido nalidixico. Con respecto
a los demds antibidticos E. coli presento variacidn de re--

sistente a sensible ea los lechones infectados (Pig. 7,8).



Figura 1. Precuencia de microorganismos en el tracto gastro
intestinal de 33 lechones con diarrea y 12 lechones sin dia

rrea de 1 a' 4 semanas de edad.

Lechones
Enteronatdgeno con diarrea sin diarrea
No. % No. %
E. coli 28 84.9 8 66.7
Selmonella 2 6.1 Q 0
Virus de la GIC. 5 15.2 5 41,7
Rotavirus 2 6.1 0 0
Pararrotavirus 1 3.1 0 0
Giardia 1 3.1 (] o]
Eimeria e Igospora 0 o 0 0
Balantidium coli (o} 0 [ 0
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Fizura 2. Frecuencia de microoréanismos en el tracto gastro
intestinal de 33 lechones con diarrea y 12 lechones sin dia

rrea de 1 a 4 semanas de edad: agente lnico.

Lechones

Enteropatégeno con diarrea sin diarrca

No. < No. %
E. coli 23 78.8 6 41.7
Salmonella [¢] o] [¢] 0
Virus de la GTC 3 9.1 3 25.0
Rotavirus 1 3.1 (o] 0
Pararrotavirus 1 3.1 (0]
Giardia o] o] 0 0
Eimeria o Isogpora o 0 0 0
Balantidium coli o 0 o 0




Figura 3. Precuencia de microorganiemos en el tracto gastrg
intestinal de 33 lechones con diurrea y 12 lechones sin diz

rrea de 1 a 4 senanas de edad: infecciones cowmbinedas.

Lechones
con diarrea sin diarrea
Enteropatdgenos No. % No. %
E. coli + RV 1 3.1 0
E. coli + GIC 2 6.1 ' 2 6.7
E. coli + Salmonella 1 3.1 0
E, coli + G¥ardia + Sal




Figura 4. Relacién de la cantidad de proteinas totales (PT)

y gamaglobulinas (Glt) siricas en 33 lechones con diarres y

en 12 sin dizrrea de 1 a 4 seuaenas d2 edad

desviancidn es-

tandar,
Lechones
Edad con diarrea sin diarrea
(Semanas) PT G¥. PT G
(ng/mi) (mg/ml) (meg/m1) (mg/m1)
1 64.54 18.16 35.86 12.75
19.91 5.22 8.71 2.50
2 49.20 12.70 82.56 16434
13,48 6.33 15.92 7.64
3 50.19 15.77 97.44 22,09
19.27 10.00 12.54 3.96
4 37.30 12.52 102.30 26.48
30.34 8.81 20,18 8.24
(P 0.05)
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Cantidad de protefnas totales séricas en 33 lechones con dia-
rrea (

) ¥ en 12 lechones sin diarrea (Z---) Y su rela—---
cién con la edad. Las lineas verticales indica la desviacién
estandar (P 0.05).
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Cantidad de gamaglobulinas séricas en 33 lechones con —-

diarrea ( } ¥ en 12 lechones sin diarree (---~) y su rela-
cién con la edad. Ias lineas verticales indican la desviacidn

esténdar,
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Figura 5. Ffrecuencia de microorganismos en 33 lechones con

dizrrea y su relacién con la edad.

Semsnas de edad

Primera Secunda Tercera Cuarta

7 cerdos 12 cerdos 7 cerdos " 7 cerdos
Enteropa No. % No. Y No. % No. %
tégeno
E. coli 4 57.2 10 B83.4 7 100 T 100
Salmonella 0 0 o] -0 1 14.3 1 14.3
Virus GTC 1 14.3 2 16.7 0 o] 2 28.6
Rotavirus 1 4.3 0 0 1 14.3 0 o0
Pararrotavi= 0 [¢] 1 8.4 o] o] 0 0

rus

Gjardia 0 0 0 (o] 1 4.3 0 o]
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Fipura 6. Precuencia de microorgenismos en 12 lechones sin

diarrea y_su relacidn con la edad,

Jemanas de edad

Primera Segunda lercera Cuarta

3 cerdos 3 cerdos 3 cerdos 3 cerdos
Enteropa g, g No. $ No. % No. #
tégeno i
E. coli 1 33.4 2 66.7 2 66.7 3 100
Virus GIC 1 33.4 1 33.4 1 33.4 2 66.7




Figura 7.

by

Frecuencia de la sensibiliiad a los

coli aislada en 28 lechones con di:rrea.

#rtibidticos de E.

nicol

Antibid Sensible Intermedio Resistente
tico. No. # No. % No. %
Puradan-— 8 28.57 17 60.7L 3 10.71
tina

Carbenci- o] o] [¢) ¢} 20 100
lina

Ac.Oxoli- 25 89.28 3 10.71 AO 0
nico

Ampicilina (o] o] o 28 . © 100
Tetraci- [} 10.7 25 - -89.28
clina

Gentami- 0 o 21 75.0 7 25.00
cina

Ac.Nali- 17 60.71 11 39.28 [¢] [¢]
-df{xico ’

Cefalospo- 0 o] 11 39.28 17 60.71
rina

Colimicina o] 0 [o] 0 28 100.00
Sulfametoxa~- 3 10.7 5 17.85 20 TLl.42
s0l trimetro

oin

Amikacina o] 0 19 67.85 9 32.14
Cloranfe- 2 T.14 6 21.14 20 71.42




Firura 8.
Frecuencia de la sensibilidad a los antibidticos de —-
E. coli aislade en 8 lechones del gruoco control sin diarrea

de 1 a 4 seinanas de edad.

Sensible Intermedio Resistente
Antibid No. % No- % No. %
tico
Puradan-— 6 75.0 2 25.0 0 0
tina
Carbvenci- 0 o] 0 o 8 100.0
lina
Ac.Oxoli- 8 100.0 o] 0 0 0
nico '
Ampicili- o] [¢] o] 0 8 100.0
na
Tetraci— o] ] [¢] (o] 8 100.0
clina
Gentami~ o} 0 6 75.0 2 25.0
cina
Ac,Nali- 8 100.0 - o] 0 0 0
dixico :
Cefalos- 0 [o] 5 62.5 3 37.5
porina
Colimicina (] o] 0 0 8 100.0
Sulfametoxs 6 75.0 [¢] o] 2 25.0
s0l trimetro
pin
Amikacina 0 o] 6 75.0 2 25.0
Cloranfe~ 1 12.5 o] o] T 87.5

nicol
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Representacidén esquemdtica de los patrones electrofo--

réticos de los ARNde de los virus aislados de lechones.

1= Rotavirus SA-II (origen sinio)
2= Rotavirus RV Sonora~I
3= Pararrotavirus PRV Texcoco. 110
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DISCUSION
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Fl sindrome diarreico constituye una de les enfermeda-
des mds frecuentes en las granjes vorcicolas que se presen-
tan orincio-lmente en animales jovenes, debido a su alta «—-
susceptibilidad por agentes etiolégicos, asi como otros fac
tores que contribuyen al desarrollo de la infeccidn (Estrada
y Enriquez, 1983; Gonzdlez, g¢t.al., 1984; Martinez, 1986; -
Morilla, 1986; Ruiz, et.al., 1986).

Este trabajo se realizd vara tratar de determinar los
agentes czugsales del sindrome disrreico y su relacidén con -
la cantidad de proteinas totales y gumaglobulinas séricas -
en lechones senns y enfermos de 1 a 4 semanas de edad.

Se encontr3 que E. coli es el agente que con mayor fre
cuencia se aisld en lechones diarreicos (84.9%), seguido --
por el virus d: la GTC (15.2%), posteriormente por Szlmone-
1la y rotavirus (6.1% respectivamente) y nor dltimo nor --
Giardia y pararrotavirus (3.1%, respectivamente).

En cuanto al gruno control solrmeate se detecté E.coli
(66.74) y el virus de la GTC (41.7%),

Los lechonss gque presentaron el sindrome diarreico tu-
vieron uno o u4s agentes causales involucrados parz el desg
rrollo de la infeccidn. Se observé que la infeccidn desarrg
llada en los lechones sonare:.temente se debid en prisner tér-
mino a la presencia de E. coli, a2unjue esto no se puede asge

gurar debido a que no fue posible realizar la serotipifica-



c¢ién, sin ewbargo, el estudio de este trebajo con la seroti -
vificacién de esta bacteria se estd realizando en el I.P.N.
para reforzar esta hinpotesis.

La asociscidn de bacterias con la vresencia de virus -
(GTC, RV, PRV), incrementan la severidad del ataque de la -
infeccién en el lechdn, aunado & la disminucidn de gamnglo-
bulines séricas presentes, no as{ con los lechones sanos --
que aunque presentaron E. ¢9li y virus de la GIC, su cunti-
dad de gzamaglobulinas séricas se incrementa conforme aumen-
ta la edad, sugiriendo que existe una interaccién entre a-—
gentes causales de disrrea y factores fisiolégicos del le--
chén para la manifestacién del sf{ndrome disrreico.

En cuznto al virus de la GTC en lechones scnos, puede
ser un virus de tipo enzootico, que en ocaciones no desa-——
rrolla la enfermedad sunque este presente (Gonzélez-Vega, —
et.al., 1384; Morilla, 1984; Pensaert, 1984). Esto puede --
ser posible porque en esta granja (Campoamor) de donde vro-
vienen los lechones se estd utilizando una vacune contra la
gostroenteritis transmisible,

Por otra parte, ya que E, coli fue agente causal prin-
cipalmente aislado tanto en lechones sanos y diurreicos, se
realizd la orueba de sesibilidad a los antibidticos, encon-
tréndose que el 4cido oxolinico y el 4cido nalidfxico son -
los antibidticos comercizles més adecu:dos para el trata-—-

miento de esta enfermedad cuazndo se treta de una infeccidn
nest
s‘ns\}\\‘ ek n\mt\““
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bacterial por E. coli.

En cusnto & los otros agentes etiolégicos, se nueden -
usar los tratamientos especificos v rz cada uno de ellos, -
asi como el uso de vacunas y bacterines, que ayudan a incre
mentar la resistencia del lechon (Szif, et.al., 1972; Take-
shi, 1981; Pensaert, 1384; Pijodn, 1384; iartinez, 1986).

Los métodos utilizados, en general, son confiables y -
utilizados comiamente en el diagnéstico de diversas enferme
daies trnto en animales como en humznos (Corres, et.al., —-

Betrada y @nriquez, 1383; Pensaert, 1984; Martinez, 1986).



CONCLUSIONES



De este trabajo se concluye gque el sindrome disrreico
es de nzturaleza multietioldgica, y que el estudio de las -
diarreas en los lechones se debe contesplar no solo el estiu
dio de la natogenicidad de los microorganismos, sino tam~--
bién los frc%ores jue fsvorecen, desencadensn o coadyuvan a
estzs enfermedades.

Los result-dos indicaron jue no solo un enteropatdge——
no es el que estd involucrado en la infeccidn, y yue tam——-
bién la presencie de ésta , estd deteraminsda por la concen-
tracién de laus gimaglobulinas séricas y proteines totales,
las cuesles juegan un papel muy importante en la resisten-—--
cia de los lechones a los agentes patégenos.

Le combin~cién de los enteropatdgenos nuede incrementar
la severidad de la diarrea, as{ como la interaccidén de o=—w
tros factores.,

También es importante la ed:d de atmaque a los lechones
por los agentes patégenos, ya que el desarrolio de la inmu-
nidad activa del lechdén ayuda a nrevenir la infeccidn.

Le importenciez de realizer un diagnéstico preciso, es
impoftante, para prevenir la muerte de los lechones, y darle
us{ el tratamiento rdecuado, ya que muchus veces, la tera--
pia es fzllida vorque se aplica la wisma en todas las die——
rreas, sin h:cer una correcta diferencireidn de la condi---

cibén clinica,
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Todes los resultedos obtenidos en el presente trabajo
son representativos pars granjas de explotaciones intengi-—
vss, con técnicas de manejo estendarizadas y en lechones de
1 a 4 semmas de edad.

Es posible que estas condiciones no sean iguales nara
otras granjas, comno lss de explotaciones thensivas, o en -
lechones de traspatio, as{ como tampoco en lechones de otrass
edades, en donde se presentan otros tivos de problemas o -~
enfermedades como pueden ser la susceptibilidad & otros mi-
croorgenismos, estado inmunolfgico deficiente, el tipo de -

manejo, etc.
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