
' 

1 
i ¡ 

1 

EFECTO DE LA TILMICOSINA ADICIONADA EN 
DIETAS PARA CERDOS EN CRECIMIENTO, 

INOCULADOS ARTIFICIALMENTE CON 
ActinobaciHus pleuropneumoniae SEROTIPO 1 

Tesis presentada ante la 

División de Estudios Profesionales de la 

Facultad de f\.~edicina Veterinaria y Zootecnia 

de la 

Universidad Nacional Autónoma de México 

Para la obtención del título de: 

Médico Veterinario Zootecnista 
POR 

OLGA CARMINA MARTINEZ RIVERA 

ASESORES: M.V.Z. M.P.A. MARCO A. HERRADORA LOZANO 
M.V.Z. Ph.D. GERMAN BORBOLLA' SOSA 
M.V.Z. ELDA A. JIMENEZ GUERRA 
M.V.Z. LUIS FELIPE RODARTE COVARRUBIAS 
M.V.Z. JAIME A. NAVARRO HERNANDEZ 

MEXICO. D. F. SEPTIEMBRE 1997 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGml 



 

UNAM – Dirección General de Bibliotecas 

Tesis Digitales 

Restricciones de uso 
  

DERECHOS RESERVADOS © 

PROHIBIDA SU REPRODUCCIÓN TOTAL O PARCIAL 
  

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal 
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México). 

El uso de imágenes, fragmentos de videos, y demás material que sea 
objeto de protección de los derechos de autor, será exclusivamente para 
fines educativos e informativos y deberá citar la fuente donde la obtuvo 
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro, 
reproducción, edición o modificación, será perseguido y sancionado por el 
respectivo titular de los Derechos de Autor. 

 

  

 



• 

&fD 
~ 

V:HJVEJt'\,DAD NAqQ."(AL 
A~DI: 

Mouc:p 

F':\.ct1L'!'A.O !:"'"': ~!:!':'T!'IA •J'E':'ERINARJ"A Y ZOOTl!::CNXA 
DXVXS:t.ON DE E:STUDJ.OS PROFESXONALES 
SECRE'TAR:tA DE ""5UNTOS ESCOIARES. 

No.O!". 
EXP. 62 lS'l/95 

Ci.udad Uni.versi.taria,o.F.&, 29 de ~bv:f.embre d• 199 s 

A LOS :INTEGRANTES DEL JURA00 
P R E S E N TE. 

Por aer usted inteqrant• d•l Jurado de Examen Pro:tesi.onal. del al.unno (&} 

M!\.-'!TWEZ myem;, mm czur•rr?m 
con n&ñ:ero de cuenta 205§51¿4-9 •olici.to reviae el. protocol.o de t••i• 
titu1adoi 

.. ~ QE I.l\ Tn..VTO:'JTN1l ¡anrcrrzmn' n: PT'ETl'S Pnnn CERCO-... DI 
~ INQCpr.yns ftBTIE!CTATHfYI"E CX'N n=tt h -o 
!J1eu:rgpnmn;n.i11ft szeT"TPO 1 .. 

para que aqregue sus puntos da v:t•ta haata. por 3 ocaai.onee o l.e d' su apro
ba.ci.ón sin modi.:ficac.:l.onea en un pal.zo no mayor de 1 S di.as riatur•l•• a par -
t:Lr de l.a flecha de recepci6n del. docun.ento como establece el. Regl.-•nto Ge
neral. de Exámen Pro fle•.ional.. 

SUPLENTE 

LOC/ABC/ebc/1jg • 



FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZOOTECNIA 
DIVISION DE ESTUDIOS PROFESIONALES 

EXAMENES PROFESIONALES 
mi 
~ 

V}llllVER"'cDAD NA.qOl'(AL 
A~DI. 

ar. Na. -~º~•~B~/~9~7 ____ _ 

M.onc:p Ciudad Unh-ersitana, D.F .• a 30de Jun.j,o de 1997. 

A LOS MIEMBROS DEL nJR.AD0 No f"JE';f"f:JSA re TI:S::CS 
Pre• ente. 

Por "r US1ed intea,rante del Jurado del Examen Prof'e•ional del alumno (a): 
Ml\RI'Pi&X BJVEBA QU"..A ~ 

soheno. atentamente. le revue el trabajo de Tesis. pa111 que aa,regue 5US pun10. de vista o le de su a¡wobactOn 
sin modtflcaciones. en un plazo no menor do J dias ni mayor de 20. (aniculo 15. reglamento de Exámene.; 
Profesionales.. FMVZ) 

HVZ GEPPN Fl""WV r,a s:::JliA. 
MVZ rrra TT'VVF'Z a!FPRD 
MVZ. LtnS F. HJDNlt'E C.. ATENTAMENTE 
MVZ. ~A. N1\VJt.RRl"1\QRMIRAZAHABLARAELESPlllttlr" 

Je& de la Divui6a. G-



.. 

11 

DEDICATORIAS 

A TI PAPA: 

Gracias por todo tu 
esfuerzo. paciencia y 
cariño con el que me has 
apoyado para lograr este 
triunfo. Se que esto 
también es un gran orgullo 
para ti 9 por eso se que esta 
también es tu triunfo. 

TE QUIERO 

A TI MAMA: 

Por todo el apoyo y cariño 
que he recibido de ti. para 
lograr ser mejor y para que 
yo me superara. Te quiero 
mucho. ¡GRACIAS J.fAJl.M! 

A ALEJANDRO: 

A MI HERMANO MARIO: 

Para que logres 
todos tus objetivos y sigas 
adelante y termines tu 
carrera. Gracias por toda tu 
ayuda. 

ERES UN GRAN HERMANO 

Gracias Cielo, por tu amor, apoyo y ayuda incondicional. 
TE AMO 



• 

m 

A TODOS MIS TIOS: 

Que me han apoyado 
moralmente con sus palabras. pero 
en especial a mis tíos Victor y 
Asuaclóo. Tooy y Marsarita por 
que hari confiado en mi como 
profesional. 

A MIS PRIMOS: 

Por que todos sigan 
adelante y siempre traten de ser 
los mejores. 

A MIS ABUELITAS: 

Tienen una nieta veterinaria. 
LAS QUIERO 

A MIS GRANDES AMIGOS: 

Estela. Vicky. Pepe, Emilio, Hugo, Hertberto, Nacho, 
Ernesto, Migues, Betito, David, Pavl.s. Por que con sus palabras 
y bromas me han impulsado a seguir adelante. 

A MIS PADRINOS GERARDO Y SUSANA: 
Por todo su apoyo en todo 

momento y por que se que se {llegran,por cite 
pequeilo triunfo. 



• 

IV 

A MIS PRIMOS LETY. GIL. MARTIN Y MI SOBRINA ALE: 

Gracias por su ejemplo y por esmr a mi lado. 

A MI PRIMO GERA: 

Se que en donde estés, estas 
contento por que llegue a esta 
meta. Gracias por haber estado 
conmigo en grandes momentos 
como este. Nunca voy olvidar 
ser el medico de cabcccra de 
Gil. TE QUIERO 

A MI TIO SERGIO: 

Por que siempre fue mi 
ejemplo a seguir, estoy aquí por 
que quería y quiero ser como él. 

-uN GRAN MEDICO" 

A MIS COMPAÑEROS Y AMIGOS: 

Pilar De Jesús Jorge Escamilla 
Ana Palomares Roberto l\.firamontes 

Sabino Ramírez 

A MIS VECINOS: 

Por que me ven como alguien más de su Camilla y se alegran por nú . 



.~ 

.. 

V 

AGRADECIMIENTOS 

A DIOS por estar viva. feliz y triunfando 

AMIS PAPAS: 

Por darme la vida y por 
apoyarme en todo momento. 

A MIS ASESORES: 

Por su ayuda brindada en la 
elaboración de este trabajo. M. V.Z. (s) 
Marco A Herradora. Luis Felipe Rodarle. 
Gennán Borbolla. Jaime A Navarro y 
Elda A Tunénez. 

AL DEPARTAMENTO DE PRODUCCION ANIMAL: CERDOS: 

Por las facilidades prestadas en este trabajo . 



• 

.. 

VI 

LABORATORIOS ELl-LILLY DE MEXICO 

M V.Z. Everardo Garza 

A todas las personas que me ayudaron a realizar este trabajo. 

GENTE DEL SERVICIO SOCIAL Y AYUDANTES. 

A LA F.M. V.Z.: 

Por haberme formado . 



Vil 

CONTENIDO 

RESUMEN ..................................................................................... . 

INTRODUCCION 2 

OBJETIVO...................................................................................... 7 

HIPOTESIS . ...... ........................ .. ..... ....... ......................... ... ............ 7 

MATERIAL Y METODOS 8 

RESULTADOS 13 

DISCUSION ........ ...... ........ ........ .... .. ..... .. ...... ....... .............. ....... ... .. .. 17 

CONCLUSIONES ............................................................................ 20 

LITERATURA CITADA 21 

CUADROS 26 

FIGURAS ........................................................................................ 30 



RESUMEN 

MARTÍNEZ RIVERA OLGA CARMINA .. Et'ecto de la Tilmicosina adicionada en dictas 
para cerdos en crecumen.to, inoculados artificialmcute con Actinobact//us 
p/e11ropne11mo1Jia• serotipo 1º (bajo la aacsoria de: M.V.Z. M.P.A Marco A Herradora 
Lozano, M.V.Z. Ph.D. Germán Borbolla Sosa, M.V.Z. Elda A Taméncz Guerra, M.V.Z. 
Lula F. R.odarte Covarrubias y M. V.Z . .Jab:ne A Navarro Hcrnández). 

Se realizó un estudio experimental en el cual el objetivo fue evaluar el efecto de la 
tilmico&ina, adicionada en la dieta a dif'erentes doais (O, 100 y 200 ppm) para cerdos durante 
la etapa de crecimiento, con la finalidad de obtener la dosis preventiva efectiva contra la 
Pleurooeumonia Contagiosa Porcina (PC.P} causada por Acttnobaci//us pleuropneumoniae. 
Se utilizaron 48 cerdos (hembras y machos castrados) (Landrace y Yorkshire x Duroc)? con 
promedio de peso corporal de 12 kg. Los animales se distribuyeron aleatoriamente en 3 
tratamientos: O ppm., 100 ppm y 200 ppm de tilmicosina en el alimento (N=l6 
animales/tratamiento) y se dianOuyeron ca 12 corrales (4 corrales/tratun.ieoto) con 4 
replicas por tratamiento. El alimento se suministro a voluntad., regi.sttándose el peso del 
alimento ofrecido y rechazado diariameote. Los animales se inocularon a la tercer semana 
de su amDo a las instalaciones con una suspensión en aerosol elaborada con Actinobaci//us 
pleuropneiononiae serotipo 1. cepa DPAC-JAL a una concentración de 1 x l 0 9 bact:crias/ml 
de inóculo; esta suspensión se aplicó durante 3 minutos por corral. a razón de 2 m1 por 
cerdo. Po&terior a la inoculación se registró el estado clfnico de los animales cada 4 h 
durante las primeras 24 h. cada 8 h de las 24 h hasta las 72 h. y cada 12 h a partir de las 72 
h hasta las 120 h del experimento. finalizando con una lectura cada 24 h a partir de las 120 
h y hasta el término de la prueba. Las variables que se evaluaron fueron: Condición General. 
Frecuencia Respiratoria y Secreción Nasal por medio de la prueba de Ji-cuadrad. en las que 
no se encontró diferencia significativa alguna (P>O.OS) entre l~s distintos tratamientos. La 
temperarura corporal se evaluó mediante la prueba de análisis de varianza de 2 factores 
(tratamiento y hora) encontrándose incremento significativo a las 4 y 8 h postinoculación,. 
así como una disminución significativa a las 40 y 64 h postinoculación (P=0.000 J) entre los 
tres tratamientos. La prueba duró 8 semanas y al término de ésta a los cerdos se les dió 
muerte. Las Jeüones pulmonares se analiz.arón con la prueba Exacta de Ftsber~ Ja cual no 
indicó la pre11e:Dcia de difi:rc:ncias sipificativas (P> O.OS) entre los tratamientos del grupo 
con O ppm y tos de 100 ppm de tilmicosioa. pero sí con el trataIDicnto de 200 ppm presento 
diferencia sipiticativa (P=0.000). Se logró el rcaislamiento de Actinobaci/lus 
pleuropneurnoniae en el 58% de loa pulmones de los animales que no rCCJüieron tilmicosina; 
el mimno agente se aisló de los ganslios :mediastfnicos en el 8.3% de los casos. En los 
animales del grupo que rectüió 200 ppm de tilmicosina. no se a.Uló ningún agente bacteriano 
en pulmón ni ea. sanalio• mediastinico&. Con base en los resultados obtenidos se determina 
que la adición de 200 ppm de tilmicosina en las dietas para crecimiento~ es la dosis 
preventiva apropiada para el control de la Pleuroneum.onfa Contagiosa Porcina (PCP). 
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INTRODUCCION 

Las cnf"ermcdades respiratorias de los porcinos. representan un serio probletna 

debido a la importante repercusión económica observada en to~s los paises 

productores de esta especie. Estas pérdidas se atribuyen, principalmente, al elevado 

costo por mortalidad, al deficiente crecimiento y a las grandes cantidades de 

medicamentos empleados en el control y tratantiento de estas enfcnnedades. Entre 

éstas. la pleuroneumorúa contagiosa porcina (PCP) (8.11.14.16,25,26). causada por 

Actinobaci//u.s pleuropneumoniae está ampliamente distribuida en el mundo 

(4.5,9). 

La PCP es una enfermedad que afecta a los cerdos de entre 12 a 16 semanas de 

edad y ocasiona una tasa de morbilidad que puede llegar hasta el 100%. mientras 

que la mortalidad puede ser de 20-80%. Esta última. puede ocurrir también entre las 

20 y 26 semanas de edad (8,9,10,28). 

El primer repone mundial la PCP, fue hecho por Pattison et al. en 1957 (22). En 

México los primeros brotes se observaron en la zona del Bajío y en el estado de 

Tlaxcala en 1976 (24). 

El Haemophilus parahaemolyticus (Actinobacillus pleuropneumoniae) se 

identificó en 1978 (5.26). En ése mismo año, Kilian et al. identificaron una nueva 

cepa (Shope 4047), a la que denominaron Haemophilus pleuropneumomae (15). 

Pohl et al. (1983) (23), propusieron cambiar el nombre por Actinobactllus 

pleuropneumoniae, con base en pruebas de hibridación del Acido 

Desoxirribonucleico (ADN) y por las características fenotípicas de la bacteria. 
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El Actinobacil/us p/europneumoniae es una bacteria pJeomórfic~ cocobacilar. 

gram negativa. anaerobia facultativa. encapsulada. que no esporula. no posee 

flagelos y tiene fimbrias citoadherentes. Mide aproximadamente 0.5 a 1.5 µm de 

largo por 0.3 µ.rn de ancho; como una característica importante, es dependiente deJ 

Dinucleótido de Nicotinamida de Adetlina (NAD). como ?actor de crecimiento 

(l ,4,5,9, 13,25). 

La vinilencia del Actinobacillus p/europneumoniae esta relacionada con las 

siguientes estructuras: cápsula, lipopolisacáridos. hemolisinas. citolisinas. proteínas 

de la membrana externa y fimbrias. Estos elementos son los responsables de las 

lesiones que caracterizan a la pl.euroneumonía en cerdos y le penn.iten a la bacteria 

sobrevivir in vivo (1,3,5,13,14.16). La cápsula es la responsable de la especificidad 

del serotipo. Los anticuerpos generados contra la cápsula, sólo protegen al cerdo 

contra Ja muene. pero la protección es inadecuada contra la infección y la 

enfermedad crónica Los lipopolisácaridos tienen Ja actividad de una endotoxina y 

actúan como pirógenos induciendo infiltración de células inflamatorias. Las 

hemolisinas y citolisinas son exotoxinas que generan actividad tóxica sobre células 

como linfocitos. macrófagos alveolares y eritrocitos. En la membrana proteica las 

diferentes cepas de Actinobaci//us pleuropneumoniae presentan de tres a cinco 

proteínas principales y de diez a veinte proteínas menores. Esta bacteria posee 

fimbrias citoadherentes, Jas cuales no son de gran significancia antigénica (5.13). 

El Actinohaci//us p/europneumoniae se clasifica según sus antígenos capsulares. 

en 12 serotipos, siendo el más virulento el serotipo l; sin embargo. todos los 

serotipos se deben considerar patógenos para el cerdo (8,9,26). En México, se han 

aislado dif'erentes serntipos. unos tipificables y 

frecuentemente aislados son el 1, el cual fue 

otros no. pero los más 

reportado por Ciprián y 
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colaboradores (8) en 1988, y el 5, mientras que los scrotipos 2,3,4,6,7,8 se aislan en 

fonna esporádica (8, 12,26) 

La transmisión del agente infeccioso se realiza por contacto directo por aerosol 

(5,9). En esta. las secreciones nasales deben tener una concentración de 

109 UFC/ml• para poder infectar al cerdo (9). 

Los signos clínicos de la PCP son: anorexia.. polipnea.. cianosis, disnea. tos 

productiva y posición de perro sentado debida a la disminución en la capacidad 

respiratoria. Poco antes de la muerte~ puede haber descarga abundante de espuma 

sanguinolenta por el hocico y las fosas nasales. 

La PCP tiene 3 presentaciones: subaguda. aguda y crónica (9,10,14,28). En la 

forma subaguda hay muerte inmediata entre las 24 a 36 horas post-infección (9). 

En la fonna aguda no hay inmunidad y se asocia a una alta mortalidad, misma 

que puede ser del 100% en lechones y del 25o/o en cerdos de crecimiento y 

finalización (14,28). A la necropsia, las lesiones de la forma aguda son pleuritis 

serofibrinosa, adherencias y neumonía hemorrági:ca. La distribución de las lesiones 

son usualmente bilaterales. siendo los lóbulos caudales del pulmón los más 

afectados. Al retirar los pulmones de la cavidad torácica se puede observar la 

presencia de liquido amarillo sanguinolento y abscesos en el pulmón (1,9,10,14.19). 

En la fonna crónica. hay pleuritis fibrinosa. neumonia nccrotica hemorrágica, 

inflamación purulenta y disminución en la tasa de crecimiento, lo que incrementa el 
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costo de producción (9, 14,28). Las lesiones que se observan son pleuritis fibrinosa y 

los focos necróticos son sustituidos por tejido fibroso amorfo como si hubieran 

ocurrido zonas con necrosis de coagulación focal (9,28). 

Los cambios histológicos están caracterizados por infiltración de neutrófilos .. 

exudado fibrinoso. necrosis coagulativa que es evidente entre las 12 a 18 h post

inf"ección.. infiltración peri.vascular representada por células mononucleares y 

polimoñonucleares; así como, la presencia de una gran cantidad de células 

alargadas que forman acúmulo con distribución en ondas, y que son interpretadas 

como mácrofagos modificados por efectos de las toxinas bacterianas (3,9). 

El tratamiento de brotes clínicos de PCP, generalmente depende de la severidad 

de la enfermedad; sin embargo, se recomienda una terapia intensiva con productos 

de actividad antinúcrobiana (8,9,11,28). Para el control y prevención de la 

enfermedad se ha empicado la adición en el alimento, de distintos antimicrobianos 

tales como: arnpicilina.. eritromicin~ gentamicin~ lincomicina, neomicina., 

penicilina G. estreptomicina, tetraciclin~ tiamulina y enrofloxacina.. Sin embargo, el 

uso inadecuado de todos ellos ha propiciado la selección de cepas resistentes, por lo 

que es importante el estudio de nuevos anti.microbianos para uso en el tratamiento y 

prevención de la PCP como son el florfenicol y la tilrnicosina (8,9, 11,26,28). 

La tilnticosina es un antibiótico macrolido semisintético derivado de la tilosin~ 

dismicosina, macrocina y lactocina y se identifica como EL-870 (20-deoxo-20(3,S

dimetilpiperidin-1-yl)dismicosin) (2,6,7,17,29). Actúa inhibiendo la síntesis 

proteica en los ribosomas por lo que posee acción bacteriostática. El espectro de 

actividad de la tilmicosina es predominante sobre gérmenes Gram (+), aunque 

también actúan sobre algunos Gram (-)como el Actinobacillus pleuropneumoniae 
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(2,27). La distribución del medicamento en el organismo es mayor en algunos 

órganos, como el intestino y menor o nula en sangre y plasma. 

Cienos reportes sugieren que el producto adicionado al alimento de cerdos, 

representa una alternativa para el control de la erüennedad (2,6,17). En un estudio 

realizado por Thomson et al. (29). Observarón que la concentración de la 

Tilmicosina en suero y tejido pulmonar, obtenía buenos resultados con 

dosificaciones de 200 ppm de Tilmicosina en el alimento (29). Sin embargo, son 

pocos los estudios que avalan la actividad de este antibiótico swninistrado en el 

alimento. por lo que es necesario realizar nuevos experimentos que pcnnitan 

determinar la eficiencia de la tilmicosina en la prevención y control de la 

actinobacilosis. 
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OBJETIVO 

El objetivo del presente estudio fue detcnninar la dosis preventiva de la 

inclusión de tilmicosina en el alim.cnto. como preventivo de la pleuroncwnonía por 

Actinobacillus pleuropneumoniae scrotipo 1 en cerdos de crecimiento inoculados 

experimentalmente. 

HIPOTESIS 

El uso de la Tilmicosina adicionada en el alimento para cerdos en crecimiento 

previene la pleuropneumonia conbisiosa porcina. 
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MATERIAL Y METODOS 

lllS6alocio111!6 

El trabajo se llevó a cabo en las instalaciones del Departamento de Producción 

Animal: Cerdos de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la 

Universidad Nacional Autónoma de México. 

Los animales se alojaron en una nave coníonnada por 6 corrales, con paredes 

sólidas de concreto Y una división central de madera y piso de cemento corrugado 

con un declive del 2% .• haciendo un total de 12 zahurdas. con dimensiones de 2.00 

m x 2.20 m cada una Todos los corrales con sus respectivas divisiones contaban 

con un bebedero de chupón y comedero tipo tolva de dos bocas y con capacidad de 

20 kg. Las excretas eran eliminadas a través de una canaleta cubierta por una rejilla 

ubicada bajo el bebedero. Durante el experimento, la temperatura ambiental media 

de Ja nave fue de 22ºC. 

Animales 

Para el estudio se utilizaron 48 cerdos (hembras y machos castrados), Landrace y 

Yorkshirc-Duroc, pertenecientes a un mismo origen genético con un peso medio en 

vivo de 12 kg. al inicio de la pnieba, provenientes de una explotación sin 

antecedentes de actinobacilosis. 

Asl/llUM:ló,. de traltamkruos 

Siete dfas después de su anibo, los animales se asignaron aleatoriamente en 3 

tratamientos: O ppm. 100 ppm y 200 ppm de tilmicosina en el alimento (16 

animales/tratamiento) y distribgyeron en 12 corrales (4 corrales/tratamiento) con 4 

replicas por tratamiento. 
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Al/-1110 

Este se elaboró en el Centro de Enseñanza Investigación y Extensionismo en 

Producción Porcina (C.E.LE.P.P.) ubicado en Jilotepec, Edo. de México. Dicho 

centro cuenta con una planta de alimento tipo intcgraJ 9 que incluye molino de 

martillos con motor de 20 caballos de fuerza. báscula tipo tolva para 500 kg. de 

materia prinla. inyector de aceite con pulsador y una mezcladora tipo horizontal con 

capacidad para 500 kg. Los ingredientes que se emplearon en la elaboración del 

alimento fueron: sorgo. pasta de soya. aceite crudo, fosfato dicálcico, sal. carbonato 

de calcio, lisina. premezcla vitamínica y mineral, treonina (Cuadro 1 ). En el 

alimento se incluyó una premezcla del producto (tilmicosina) a una dosis de 100 y 

200 ppm. El alllnento correspondió a las etapas de iniciación y crecimiento. 

cubriendo las necesidades rninimas establecidas por el NRC (1988) (20). 

Maodolog{a 

A su llegada a las instalaciones, los animales se identificaron individualmente 

señalando: número de identificación, sexo. color y peso corporal en kg. A partir de 

esta identificación. se distribuyeron. por sorteo. en los corrales definitivos para el 

experimento. 

Durante la semana previa al inicio del experimento todos los animales recibieron 

una misma dieta balanceada de acuerdo a los requerimientos indicados por el NRC 

(1988} (20), y sin la inclusión del antibiótico. 

Una vez iniciada la fase experimental y durante las siguientes siete semanas se 

les suministro a los animales el alimento medicado con tilmicosina de acuerdo al 

asignado a cada srupo. A la octava semana se les retiró el antibiótico, recibiendo 

solamente una dieta sin medicación. 
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Durante las 3 primeras semanas posteriores a la llegada de los animales. se 

registró el estado clínico de los cerdos dos veces al día (cada 12 h). y se evaluó el 

consumo diario neto de alil:nento restando el sobrante al alimento que se les 

proporcionaba ese día. 

A la tercer semana de la llegada a las instalaciones. los animales se inocularon 

con un aerosol elaborado con una suspensión de Actznobacillus pleuropneumoniae 

serotipo l. cepa DPAC-JAL (cepa aislada a partir de un brote primario de campo y 

con características de alta patogenicidad)9 a una concentración de 1 x 109 

bacterias/mi de inoculo. El método de aplicación del aerosol fue el desarrollado por 

Osborne et al. (21). se aplicó durante 3 min. por corral. a razón de 2 mi por cerdo. 

El estado clínico de los animales posterior a la inoculación se registró: cada 4 h 

durante las primeras 24 h. cada 8 h a partir de las 24 h hasta las 72 h, cada 12 h 

desde las 72 h hasta las 120 h del experimento, finalizando cada 24 ha partir de las 

120 h hasta el termino de la prueba. 

Los criterios para evaluar los resultados clínicos fueron los siguientes asignando 

a cada uno., valores en escala ordinal de O., 1 y 2; con el número más pequeño para 

el nivel de menor gnlVedad; así mismo se registró la temperatura rectal y ·1os datos 

de producción: g¡onancia diaria de peso . 
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Criterio Nivel Valor 
Nonnal o 

Condición General Depresión de ligera a moderada 1 
Deoresión severa 2 

Nonnal o 
Función Respiratoria Aumento de la frecuencia e intensidad l 

Disnea limera o severa 2 
Serosa o 

Secreción Nasal Mucosa l 
Hemorr~oica 2 

Tem~ ... - Co~nd 

Ganmicia Diaria de Peso 

EM11Utasia 

Durante eJ experimento. se dio muerte a aquellos animales que mostraron un 

cuadro clínico severo e irreversible de aCectación por medio de la eutanasia por 

electrocución, seguida por degQello, aplicada en apego a los lineamientos 

establecidos por el Reglamento para el Buen Trato de los Animales Empleados en 

Experimentación, de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la 

Universidad Autónoma de México. 

Una vez aplicada la eutanasi~ se realizó el examen macróscopico a la necropsia~ 

con especial énfasis en el aparato respiratorio (pulmones), registrando el tipo de 

lesión. el porcentaje de tejido aCectado y la presencia de adherencias. Así mismo, se 

intento el aislamiento del agente inleccioso inoculado a partir del tejido pulmonar. 

realizándose el mismo procedimiento al ténnino del experimento con los animales 

sobrevivientes. 



All4llsis Esaadhtico 

Criterios clínicos 
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A partir de las frecuencias observadas de las variables evaluadas: Condición 

General. Frecuencia Respiratoria y Secreción Nasal se realizó una prueba de 

independencia para determinar si existía alguna relación entre el número de casos 

para cada condición clinica y el tratamiento aplicado ( 19). 

Temperatura 

La temperatura corporal se evaluó en los 3 grupos tratados. por medio de análisis 

de varianza de dos factores (tratamiento y hora) para mediciones repetidas en uno 

de los :factores (hora)~ tomando como unidad experimental a los 4 sujetos de cada 

corral. 

Lesiones 

Las lesiones pulmonares se analizaron por medio de la prueba exacta de Fisher 

(19). 

Datos Productivos 

La GDP. se analizó a través de una gráfica de control para promedios y con los 

datos para la GDP del grupo control se ajustó el modelo logaritmico de asociación 

entre la GDP y la fecha de pesaje. 
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RESULTADOS 

En el cuadro 2 se muestran la proporción de animales de cada grupo 

cx.pcrim.cntal que manifestaron alteraciones en las distintos parámetros evaluados~ 

así como el tiempo transcurrido entre la inoculación y la presentación de la 

signologla. 

El 93. 75% de los animales pertenecientes al grupo que recibió O ppm (grupo 

control) presentaron signos de enfermedad a las 4 h postinoculación. Este mismo 

cuadro se observó al mismo tiempo en el 62.50% y 50% de los animales que 

recibieron 100 ppm y 200 ppm del antibiótico respectivamente. El 100% de 

morbilidad se alcanzó a las 8 h posti.noculación en el grupo control. mientras que en 

el grupo tratado con 100 ppm y 200 ppm de tilmicosina se observó a las 12 h. 

En cuanto a los signos respiratorios el 81.25% de los animales del grupo control 

presentaban signologia compatible de PCP a las 4 h postinoculación. viéndose 

af"ectado el 100% de los animales a las 8 h. Los animales de los grupos 

suplementados con 100 y 200 ppm de tilmicosina no presentaron diferencias 

(P>0.05) entre si para esta condición. observándose menos de la mitad (43. 75%) de 

animales af"ectados a las 4 h postinoculación y al 100% a las 12 h postinoculación 

en ambos grupos (Cuadro 2). 

La depresión de ligera a moderada de la condición general, se manifestó en 

mayor porcentaje (87.5%) en el grupo control, a las 4 h postinoculación respecto a 

los animales medicados con 100 ppm y 200 ppm de tilmicosina. en los que el 

porcentaje fue menor: 43.75% y 18.75% respectivamente. El 100% de los animales 

del grupo control manifestaron depresión ligera a moderada a las 8 h 
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postinoculación. mientras que los gJUpoS con 100 ppm y 200 ppm de tilmicosina en 

el alimento. lo presentaron hasta las 24 h postinoculación. La prueba de 

independencia no mostró relación significativa (P< 0.05) entre los distintos 

tratamientos aplicados y los niveles de depresión (X2=7.34S; P=0.119), como 

tampoco entre los de frecuencia respiratoria (X2=4.572; P=0.334). ni entre los 

grados de secreción nasal (X2=S.608; P=0.230) (Cuadro 3) 

El análisis de la Temperatura corporal por medio de un gráfico de control para 

variables reveló incremento significativo. a las horas 4. 8 h postinocuJación así 

como una disminución significativa a las 40 y 64 h de la aplicación del inoculo· 

(P=0.0001) (Figura 1) no observándose sin embargo diferencias significativas entre 

los tratamientos (P>O. OS) ni efecto de interacción entre el tratamiento y la hora de 

medición. 

A las 16 h postinoculación los animales de los gJUpos experimentales 

presentaban un cuadro agudo de PCP, siete de los cuales presentaban un cuadro 

irreversible por lo que se les dio muene (4 animales del gJUpo de O ppm de 

tilmicosina y 3 del grupo con 200 ppm de tilmicosina). A las 20 h. los animales 

restantes seguían en estado critico. aplicando, en este momento la eutanasia a 2 

animales del gJUpo con 100 pprn de tilmicosina. La mortalidad produci(la por la 

inoculación del agente bacteriano se presenta en la figura 2. 

La recuperación de los animales se evaluó como el tiempo promedio necesario 

para regresar a una condición clínica normal en los parámetros de condición 

general. frecuencia respiratoria. secreción nasal y temperatura corporal. Para el 

grupo control. se requirieron de 47.05 h para alcanzar este estado. mientras que para 

los gJUpos tratados con 100 ppm y 200 ppm del antibiótico se requirieron de 61.SI h 

y SS h. respectivamente (Figura 3) 
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Al término de la prueba. 6 semanas después de la inoculación se dio muerte a los 

animales sobrevivientes realizándose la necropsia. Las lesiones pulmonares 

obScrvadas macroscópicam.entc presentaron mayor proporción en el grupo tratado 

con 100 ppm de tilmicosina (13.20%). seguido por los cerdos del grupo control 

(9.06%) y por último los animales suplementados 200 ppm de tilmicosina con el 

6.30%. (Figura 4). 

Al ser analizados los datos de las lesiones pulmonares. no se observaron 

diferencias significativas (P>0.05) entre los animales del grupo control y los 

tratados con 100 ppm. sin embargo. el grupo tratado con 200 ppm del antibiótico. 

presento un menor número (P<0.0001). de lesiones pulmonares comparado con los 

ottos dos ttatanúcntos. 

Los pulmones fueron remitidos al laboratorio donde se logró el reaislamiento de 

Actinobacillus pleuropneumoniae en el 58o/'o de los pulmones de los animales que 

no recibieron ti.lmicosina. El tnism.o agente fue aislado de ganglios medistínicos en 

un 8.3% de los casos. Otros agentes aislados en el grupo control fueron: Pasteurella 

multocida tipo A. Streptococcus pyogenes, Streptococcus pneumoniae. 

Streptococcus muta.ns. Sthapylococcus aureus (Cuadro 4). 

Para el caso del grupo tratado con 100 ppm de tilmicosina el porcentaje de 

animales a partir de los cuales se logró el aislamiento bacteriano fue menor a pesar 

de haber presentado un mayor grado de lesión pulmonar. No se aisló Actinobaci//us 

pleuropneumoniae pero si se aislaron otros agentes como: Pasteurella multocida 

tipo A. Streptococcus pneumoniae. Streptococcu.s mutans. Streptococcus mitor. 

Sthapylococcus aureus y Bordetella bronchlseprica (Cuadro 4). 
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Finalmente en el grupo tratado con 200 ppm de tilmicosina. no se aisló ningún 

agente bacteriano en pulmón ni ganglios mediastinicos (Cuadro 4). 

La ganancia diaria de peso (GDP), se evaluó por medio de un gráfico de control 

para promedios, a lo largo de la prueba en los 3 grupos. ésta se mantuvo 

homogénea. no encontrándose diferencias significativas (P<O.OS) entre los distintos 

pesajes (Figura S), sino sólo (P<O.OS) entre cada pesaje y el pesaje inicial. 

Y= 0.2016Ln(x) + 0.4081; 

R 2 = 0.7921 

donde: 

Y: Ganancia de Peso en Kg. 

x: Fecha de pesaje en escala continua (1,2, ... ) 

Considerando que este modelo es apropiado para la estimación de la ODP de los 

cerdos bajo condiciones análogas de este estudio (Figura 6). 
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DISCUSION 

Los resultados obtenidos en el presente trabajo indican que la adición de la 

tihn.icosina en dictas para cerdos como medida preventiva de la PCP es altamente 

eficaz a una concentración de 200 ppm. Estos resultados coinciden con lo reportado 

por Darby et al. (6). Langley et al. (17) y Thomson et al. (29). Langley et al. (1994) 

(17) reportaron que la adición de tilmicosina a una concentración de 200 ppm 

disminuía significativamente la incidencia de neumonía aguda y fiebre y además no 

se a:fcctaba la ganancia de peso disminuyendo al mismo tiempo la necesidad de un 

tratarn.iento parenteral colateral. Langley et al. (17) señalaron que estos efectos 

fueron dosis-dependientes hasta una concentración máxima de 400 ppm ya que en el 

grupo suplementado con 500 ppm no se observó una mejoría significativa respecto 

a éste último. En el presente estudio. los animales que recibieron 100 ppm del 

antibiótico presentaron indices de mortalidad menores que aquellos observados en 

el grupo control. Sim.ilannente, otros autores ( 1 7) han reportado disminuciones 

significativas de monalidad y signologia cuando se les compara con los animales no 

tratados (control). 

En este trabajo el 100% de los cerdos expuestos al agCI?te infectante presentaron 

signos de neumonía aguda sin importar la dosis del antibiótico ingerida en el 

afunento. Dicho resultado es marcadamente diferente con lo reportado por Langley 

et al. (17} en donde el 41.4. 30.4 y 21.6 % de los animales expuestos a O, 100 y 200 

ppm.. respectivamente presentaron signos de neumonía aguda. Esta diCerencia 

posiblemente se debe a Ja 'forma en la que los cerdos fueron expuestos al agente 

infeccioso. En el estudio de Langley et al. (17). los animales utilizados fueron 

expuestos a un brote de campo no inducido como lo fue en el presente experimento 
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en donde una alta concentración del agente infeccioso (1 " 109 UFC/ml") fue 

aerolizado en el aire donde se encontrabal". Jos cerdos.. esto coincide con lo 

reportado por Fedorka-Cray et al. (9) donde menciona que se necesita una 

concentración de 1 x 109 UFC/ml" para difundir rápidamente la enfermedad entre 

los cerdos; un Factor que pudo influir para magnificar el poder infeccioso de esta 

bacteria. que el agente se disperso en el aire del pequeño espacio donde se 

encontraban los cerdos. Además. los animales utilizados en el estudio de LangJey et 

al. (17) provenían de granjas con historia de brotes naturales de la enfermedad, lo 

que seguramente ocasionaba que dichos animales tuvieran títulos de anticuerpos 

contra Ja enfermedad. Los animales utilizados en el presente trabajo provenían de 

una granja sin antecedentes clínicos de la enícnnedad. 

La temperatura corporal y Ja disnea de Jos animales expuestos aJ Acrtnobacillus 

pleuropneumoniae mostró una reducción lineal conform.e Ja dosis del antibiótico se 

incrementaba. Sinúlares resultados fueron reportados por Langley et al. (17). 

Aunque en este ultimo estudio, no se evaluó el daño de lesión pulmonar de Jos 

animales expuestos al Actinobacillus pleuropneumoniae, consideramos que Jos 

animales con mayor temperatura y disnea (grupo control y 100 ppm) presentaban el 

mayor índice de lesión pulmonar lo cual es similar a Jo observado en el presente 

estudio. En este trabajo los pulmones fueron remitidos al laboratorio de los-animales 

que recibieron 200 ppm de tilmicosina. no se encontró ningún agente bacteriano. 

esto coincide con Jo reportado por Blais. et al. y Thomson. et al. (2, 29) lo que 

presenta que a esta dosis, en el tejido pulmonar y macrófagos alveolares son 

suficientes para impedir el desarrollo de agentes bacterianos. 
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Es importante mencionar, que las lesiones en los grupos tratados (100 y 200 ppm 

de tilmicosina) eran lesiones en proceso de cicatrización y consolidadas, a 

diferencia de las presentadas por el grupo control (O ppm de tilmicosina) en las que 

las lesiones eran recientes con posible presencia del agente infecciosos. Cabe 

seflalar que en este último grupo algunos pulmones presentaban lóbulos 

atclectásicos, que no fueron observados en ninguno de los grupos tratados con 

tibnicosina. 
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CONCLUSIONES 

Los resultados indican., que la administración de la tilmicosina a 200 pprn en 

dietas para cerdos en crecimiento tiene efectos preventivos favorables contra la 

Plcuroneumonia Contagiosa Porcina 

El antibiótico retrasó la presentación del cuadro clínico sobreagudo de la 

Plcuroncumonía por Actinobacillus pleuropneumoniae., lo que a nivel de cmnpo 

podria representar una ventaja preventiva si el tratamiento se aplica oportunamen~ 

evitando con ello mayores porcentajes de morbilidad y mortalidad. 

Los resultados del aislamiento bacteriologico indican que la aplicación del 

producto durante la convalecencia de los animales., evita una posible reinf"ccción por 

Actinobacil/us pleuropneumoniae; y la presencia de otros agentes asociados .. 

causantes de procesos neumónicos .. siendo 200 pprn la dosis más recomendable. 
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Cuadro t. Composición y aporte nutricional de las dietas 

ln&redlentes Dieta O ppm Dieta 100 ppm Dieta 200 ppm 
% de lncluslon % de ioclusion ºAt de inclusion 

Sorgo 73.54 73.48 73.41 

Pasta de soya 21.86 21.87 21.89 

Aceite crudo 1.90 1.90 1.90 

Fosfato dicálcico 1.24 1.24 1.24 

Carbonato 'de calcio 0.30 0.30 0.30 

Lisina 0.26 0.26 0.26 

Trconina 0.10 O.JO 0.10 

Sal 0.36 0.36 0.36 

Prernezcla vitamínica 0.25 0.25 0.25 

Premczcla ntineral 0.15 0.15 0.15 

Colina 0.04 0.04 0.04 

Tilmicosina 0.00 o.os 0.10 

TOTAL 100.00 100.00 100.00 

Aportes 

Energia Metabolizable 3.23 3.23 3.23 

(McalJkg) 

Proteína Cruda(%) 18.48 18.48 18.48 

Lisina(%) 1.04 1.04 1.04 

Calcio(%) 0.66 0.70 0.74 

Fósforo(%) 0.66 0.65 0.64 
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Cuadro 2. Efecto de la Tihnicosina sobre la presentación de sipos 
clínicos y curso de la enfermedad. en cerdos inoculados 

con Actinobacll/Ms pleuropneumonlae 

Parimetros Horas Trmtam.lento con Tllmlcoslna 

poat-inoculaclóo Oppm lOOppm 200ppm 

% Animales afectados 

4 93.75 62.50 50.00 

MerbWdad 8 100.00 92.75 87.50 

12 100.00 100.00 100.00 

24 100.00 100.00 100.00 

4 87.50 43.75 18.75 

Coadlclóo 8 100.00 81.25 81.25 

General 12 100.00 93.75 93.75 

24 100.00 100.00 100.00 

4 81.25 43.75 43.75 

Slpos 8 100.00 75.00 75.00 

Respiratorios 12 100.00 100.00 100.00 

24 100.00 100.00 100.00 

4 - - -
Secreción 8 25.00 - -

N ... I 12 31.25 6.25 31.25 

24 31.25 18.75 31.25 

- : Sin af"ectación 
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Cuadro 3. Frecuencias entre los diíerentes niveles dinicos de Colldición General (CG), 
Frecuencia Respiratoria (FR) y Setreción Nasal (SN) en los 

3 tratamientos aplicados 

TRATAMIENTO 

CRITERIO RESPUESTA o flPll lOOppm 200ppm 

CG 

FR 

SN 

(•l (al (al 
o 15 79 95 
1 46 58 35 
2 so 56 50 

TICal 171 193 181 
o 74 75 76 
1 52 59 42 
2 45 59 62 

Tltal 171 193 181 
o 147 181 160 
1 17 8 13 
2 7 4 7 

Tltal 171 193 181 

n= Total de observaciones 

x2= Valor del estadístico de prueba: Ji-cuadrada, 4 g.I 

P= Probabilidad asociada al estadístico de prueba 

SUBTOTAL 

249 
139 
156 

225 
153 
166 

498 
38 
18 

TOTAL x1 
(1\ 

7.345 

544 

4.572 

544 

5.608 

S44 

p 

0.119 

0.334 

0.230 

"' ., 



Cudro 4. Aisl1miento b1eteri110 1 p1rtir de pulmona y p1glios llfllliulilicos de 
los cerdO! inocul1dos con A.ctillobaclllls plftrop11t11rrtOlilt serotipo 1 

ApteUIMt Tr1t1mlento 

Oppm 100 PPll 200,,. 

Pulllín , G11&Dt Plll.Mn G11111t Pllllía G11cUo 
% % % % % % 

A. """'°""",.. 58 8.3 

,,....,.lfoÁ 16.6 7.14 

SW,.pyops 8.3 

sw,. lltlllllltÍM 8.3 8.3 . 7.14 

sw,. lllÚlllU 8.3 8.3 . 7.14 . . 

Slrqr.,., . . . 7.14 . 

s..,.- 8.3 . 7.14 7.14 . 

Bortltttllt flrotdistpdca . . 14.28 . . 
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Fig1ra l. Gráfico de co1trol de promedios de ttmepentura corporal de 
cerdos, traudos con Tilmicosina 

IX: l.úúCe S.ptrior de Cotlnll (3 dm1Kie1a tstillhr) 
LIC: Limite Wtrior de Co1b'GI (3 dtsviJrioltl tsti1du) 
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Figura 2. Porcentaje de cerdos muertos postinfección con 
Actinobacillus ple111opneumoniae y tratados con 

Tilmicosina 
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Figura 3. Tiempo transcurrido postinoculación y la maniftstación de los 
primeros signos clínicos en cerdos infectados con Actinobacillus 

pleuropneumoniae y tratados con Tilmicosina 
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