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RESUMEN

Caballero Ortega Heriberto. Efectos del Isoproterenol en cerdas primerizas durante el
- dltimo tercio de la gestacidn scbre sus pardmetros productivos y presentacién de la
pubertad en sus hijas (Bajo la direccién de Dra. Ma. Elena Trujilloc Ortega, MSc José
Miguel Doporto Diaz y Dr. Humberto Troncoso Altamirang).

En el presente trabajo se ulilizaron 32 cerdas primerizas gestantes de una linea
genética comercial con un peso promedio de 140 kg, distribuidas al azar en cuatro
tratamientos con diferentes dosis de Isoproterenc! (ISP) en el alimento (0.00, 0.25, 0.50 y
1.00 mg/kg de alimento) para evaluar el efecto de este agonista p-adrenérgico sobre los
parametros productivos de las cerdas tratadas asi como la calidad de la canal de sus hijas
y la presentacion de la pubertad. Al final del experimento, se obtuvieron los valores para
las variables: Acidos grasos libres en suerc de cerdas, nimero de lechones nacidos vivos,
peso al nacimiento, a los 7 dias y al destete (individual y por camada), peso a los 84 dias
y al rastro; espesor de la grasa dorsal, porcentaje de carne magra, profundidad del lomo,
conformacién de la canal y niveles de estradiol tanto en suero como en heces de las
cerdas hijas. Los resultados demuestran que hay un incremento significative (P<0.01) en
los niveles de cidos grasos libres en las cerdas de los grupos 0.50 y 1.00 ppm como
consecuencia de la inclusion de ISP en la dieta. En lo que respecta al numerc de
lechones nacidos vivos, no se encontraron diferencias estadisticas entre el grupo testigo y
{os grupos experimentales (P>0.05). Tampoco se encontraron diferencias estadisticas
{P>0.05} por el tratamiento con ISP sobre el pesc al nacimiento; sin embargo a los 7 dias
de edad, a! destete y a los 84 dias de nacidos si hubo diferencias estadisticas (P<0.05)
sobre dichos parametros, principalmente en e! grupo 1.00 ppm de ISP. El peso promedio
por camada arrojé mejores resultados en el grupo 0.50 ppm siendo significativa la
diferencia principalmente al destete. Por su parte ias cerdas testigo perdieron mas
condicién corporal (P<0.05) al salir de maternidad que las cerdas tratadas con ISP. En la
evaluacion de las caracteristicas de la canal no se encontraron diferencias estadisticas
(P>0.05) entre los grupos experimentales y el grupo testigo. No obstante los animales del
grupo 0.50 ppm obtuvieron los mejores promedios en todos los pardmetros evaluados
(porcentaje de carne magra, grasa dorsal, profundidad del lomo y conformacion de la
canal). En cuanto a los niveles de estradiol medideos en suero y heces de las cerdas hijas
no mostraron un patrén hormonal tipico de estro; sin embargo cabe la posibilidad de que



hayan sido hembras préximas a la pubertad de acuerdo con las referencias consultadas.
A partir de los resultados de este experimento, se concluye que la inclusion de ISP en la
dieta de cerdas primerizas gestantes incrementa el nivel de dcidos grasos libres en suerg,
meajora el peso individual de sus lechones a los 7, 14 y B4 dias de edad (grupo 1.00 ppm),
asl como el peso por camada (principalmente con la dosis 0.50 ppm). Ademas, las cerdas
que consumieron el ISP perdieron menos condicidn fisica al salir de maternidad y no se
afectaron las caracteristicas de la canal de sus hijas. La dosis que mejores resultados
proparciond fue la de 0.50 ppm, por lo fanto es un agente que vale la pena seguir
evaluando.

Palabras claves: Isoproterenol, agonistas p-adrenérgicos, cerdas primerizas, pardmetros
productivos.



SUMMARY

Caballerc Ortega Heriberto. Effects of Isoproterenol administered to gilts during the fast
third of pregnancy on productive parameters and on their female offspring’s presentation
of puberty. {Bajo ia direccién de Dra. Ma. Elena Trujillo Ortega, MSc José Miguel Doporto
Diaz y Dr. Humberto Troncoso Altamirano).

In the present work, 32 pregnant gilts from a commercial genetic line, with an
average weight of 140 kg, were randomly distributed into four experimental groups.
Isoproterenol (1SP) was added to diet (0.00, 0.25, 0.50, and 1.00 mg/kg, each dose a
group) in order to evaluate the effect of this B-adrenergic agonist on productive parameters
of gilts, and on carcass quality and puberty presentation of their daughters, At the end of
the experiment, the following parameters were determined: gilts serum free fatty acids;
number of afive (live) bom piglets and its weight at birth, 7 days after, at weaning
(individual and per litter), at 84 days of age, and at sacrifice; backfat width; lean meat
percentage; loin depth; carcass composition; and cestradiol serum and fecal levels of the
daughters. Results show an statistically significant increase (P< 0.01) in free fatty acids
level in those gilts receiving diet with 0.50 and 1.00 ppm of ISP. No significant differences
were obtained in humber of piglets, nor on its weight at birth. In contrast, piglets weight at
7 days, at weaning, and at 84 days, was significantly different between control and treated
groups, mainly in that one having ISP at 1.00 ppm in diet. The average weight per litter
was higher in the 0.50 ppm ISP group, specially at weaning. Control giits lost more
physical condition after having birth, than treated ones. The 0.50 ppm ISP group had the
best values for lean meat percentage, backfat, loin depth and carcass conformation.
Serum and fecal oestradiol levels in female offspring didn't show a typical ocestrous
hormonat pattern, however it is possible that they have been close to puberty, according to
consulted references. It is concluded that the addition of ISP i{o pregnant gilts diet,
increases the serum free fatty acids level, the piglets individual weight at 7, 14 and 84
days after birth (1.00 ppm dose) and per litter {mainly at 0.50 ppm dose). Besides, gilts
consuming ISP lost less physical condition after having birth, and their daughters carcass
properties were not affected. The 0.50 ppm ISP group showed the best results, it is
considered as the ideal dose in this work, and an agent worthy of keep on studying.

Key waords: Isoproterencl, B—adrenergiéagonists, gilts, productive parameters.
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1. INTRODUCCION

En México la produccion pecuaria es una fuente importante de proteina de origen
animal para [a nutricién de la poblacién y tomando en cuenta que actualmente hay una
enorme competencia entre el hombre y los animales (que dependen de cereales) por los
alimentos de origen vegetal, se han implementado diversas tacticas para tratar de mejorar
ta produccitn de leche, huevo y came principalmente. Estas medidas incluyen mejorar el
potencial genético de los animales a ftravés de la introduccién de programas de
mejoramiento genético a las granjas, mayor eficiencia en la inseminacidn artificial,
adecuados programas de manejo, mejores instalaciones, dietas balanceadas, etcétera,
asi como la adicién al alimento de compuestos que han logrado incrementar la utilizacién
de los nufrientes, aumentar la conversién alimenticia, estimular el crecimiento, preservar
la salud de los animales, entre otros.

Algunos de los agentes que son utifizados en dietas pecuarias con dicho fin son:
aminodcidos, amortiguadores,  antibidticos,  anticompactantes, antioxidantes,
antiparasitarios, emulsificantes, minerales, pigmentos, saborizantes, secuestrantes,
hormonas y vitaminas. Cada uno de ellos cumple con una funcidn especifica dentro del
animal (1,2,3,4,5.6,7).

No obstante, las necesidades alimenticias no solo son mayores cada dia, sino que
se requieren mas alimentos con mayor contenido de nufrientes, de mejor calidad y a un
menor costo. Particularmente la came de cerdo es un producto que a lo largo de los
ultimos afios ha tenido gran demanda en la poblacidn, a pesar de que es considerada un
producto con afto contenido en colesterol y como consecuencia es un factor de riesgo
para la salud por estar asociada a enfermedades cardiovasculares {8).

Con el objeto de obtener came de cerdo mas magra, uno de los compuestos que
en los Ultimos diez anos ha tenido mayor auge en esta especie, a nivel experimental, en
paises desarrollados es [a hormona de cracimiento porcina o Somatotropina porcina, con
la cual se ha logrado incrementar la ganancia diaria de peso, disminuir la grasa dorsal y
aumentar el drea de! ojo de la chuleta (9,10,1 1,12,13,14). Sin embargo, en nuestro pais el
uso de esta hormona esta sumamente limitado por su alto costo y hasta el momento
ningun laboratorio en México la produce, por lo que se han puesto en practica otros
compuestos que mejoren los parémetros mencionados, como es el caso de los llamados
agonistas p-adrenérgicos (APA), farmacos que estimulan o bloguean las acciones de los



transmisores quimicos que pueden modificar selectivamente muchas actividades
auténomas en las que participan diversos lejidos efectores, como musculo cardiaco,
musculo lise, endotelio vascular, glandulas y terminales nerviosas presinapticas {15,16).
Asimismo mejoran la calidad de la canal a través de la deposicién de tejido magro y
remueven fa deposicién de tejido graso (15,17,18). Los ABA también son utilizados en
medicina veterinaria como broncodilatadores en la terapia de enfermedades pulmonares
complicadas por broncoespasmos y como agentes tocoliticos para relajar al Ulero’y
retardar la labor prematura de parto en vacas (19,20,21).

Los ABA pueden ser ficilmente adicionados al alimento sin perder su actividad
bioldgica, por o que han causado un gran interés en la industria ganadera (8,22). Se ha
demostrado que su mecanismo de accidn en términos de produccién esta basado en sus
propiedades lipoliticas y antilipogénicas, asi como una gran capacidad para proveer de
energla disponible al organismo para la sintesis de proteina muscular (8,17,23,24). Sainz
et al (25) demostraron que algunos ABA reducen la actividad enzimatica de la Calpeina |,
proteina que se encarga de la proteolisis muscular. Dichas acciones fomentan un
aumento en la retencidn de nitrdgeno, incrementan la sintesis protéica y disminuyen la
degradacion de la misma, por lo que los animales logran un mayor acimulo de misculo y
una menor deposicién de grasa. Al parecer estos farmacos son agentes anabélicos en los
cerdos que no generan ningln dafno sobre la salud de los mismos (26,27,28,29,30,31,32).
Sin embargo, se han demostrado alteraciones en varios érganos de animales expuestos a
ABA, entre los que se encuentran cambios morfolégicos, histoldgicos o bioguimicos, como
por ejemplo dilatacién del lUmen traqueal, alteraciones hepaticas, hidrometra, dilatacién
de glandulas endometriales, ovarios microquisticos y alteracién en el nimerc de
receptores uterinos para estrégenos y progesterona (33,34,35).

1.1 REVISION DE LITERATURA
1.1.1 Origen y mecanismo de accién de las catecolaminas

Las principales catecolaminas que se encuentran en los organismos animales son
la dopamina, la noradrenalina y la adrenalina; se producen de forma natural y se forman
por hidroxilacién y descarboxilacién del aminodcido tirosina, proveniente en gran parte de
la dieta. Este aminoécido por medio de un mecanismo de concentracion plasméatica viaja
al interior de las neuronas secretoras de calecolaminas y de células de la médula adrenal



para ser convertido a través de un sistema enzimatico en dopa y luego enh dopamina. Esta
altima viaja hacia vesiculas granulares en donde por accién de una hidroxilasa se
convierte en noradrenalina y por Gltimo, ésta se transforma en adrenalina, reaccion
catalizada por una metiltransferasa. Estos compuestos se almacenan en las vesiculas
granulares por medio de un sistema de transporte activo y se liberan a partir de neuronas
autonomicas y de células de la médula adrenal por exocitosis {36).

Las catecolaminas son mediadores de diversas funciones del sistema nervioso
simpatico (por ello son llamados simpatomiméticos} y estan compuestos por una porcion
llamada catecol, que consta de un anillo de 6 carbonos con un grupo hidroxilo en las
posiciones 3 y 4, mientras que en la posicion 1 hay una cadena de dos carbonos con un
grupo hidroxilo en el carbono B y un grupo amino en la parte terminal de la cadena (16).
De acuerdo za las sustituciones guimicas que se lleven a cabo en el grupo amino da como
resultado diversos agentes que tienen la caracteristica de ser méas especificos sobre
determinados receptores celulares. Por ejemplo, al sustituir un grupo metio en Ia
noradrenalina, da como resultado la adrenalina que tiene mayor actividad sobre los
receptores beta,. Aun mas, cuando se sustituye este grupo por un isopropilo en el
nitrégeno amino da come resultado el isoproterenol, quien incrementa todavia més su
actividad beta. Entre mas grande es el sustituyente en el grupo amino es mayor la
actividad en los receptores beta y menor en los receptores alfa (16,37,38). En la figura 1
se observa la formula quimica de algunas catecolaminas importantes.

Un factor importante en la respuesta de cualquier célula a los agonistas es su
densidad y proporcién de receptores alfa y beta adrenérgicos. Ambos receptores se
clasifican en diversos subtipos y se resumen en la figura 2. Por lo tanto, el efecto de un
agonista alfa o beta adrenérgico depende de la afinidad por sus receptores, su actividad
interna y los reflejos compensatorics provocados por su accion directa (16,37).

En particular, los efectos generados por los ABA son: incrementar la lipdlisis, la
glucolisis, la produccién de lactato y el consumo de oxigeno; ademas, causan una
disminucién del glucégeno muscular y de la insulina en plasma (23,30,38). También,
inducen la estimulacidon de los receptores beta; del aparato cardiovascular, lo que
conduce a un aumento de la frecuencia cardiaca temporal y puede conciuir en arritmias

cardiacas, aungue a dosis moderadas casi nunca son graves (37). Asimismo, se han



utilizado para impedir ef parto prematuro en humanos, ya que producen relajacién del
musculo liso uterino (16,38).

Para que los APA puedan llevar a cabo estas aclividades se requiere la
intervencién de compuestos como el Adenosin Trifosfato (ATP), el Guanosin Trifosfato
{GTP) y una proteina reguladora de la Guanina (PRG). Cuando un agonista se une con su
receptor por efecto del agonista se une también la PRG. Esta unién activa al GTP quien
se encarga de activar a la adenilciclasa, o que posteriormente desencadena un
incremento del AMPc. Sin embargo, cuande el GTP se hidreliza puede inhibir a la
adenilciclasa y de esta manera detener [a sintesis de AMPc, ambos fendomenos son
conocidos como efecto heterotropico del GTP (40,41).

No obstante, el AMPc cuenta con un sistema de proteccion contra la degradacion
al unirse a una proteina receptora ante la presencia de ATP y magnesio (23,36). El
aumento de actividad de la adenilciclasa favorece la hidrdlisis de ATP a AMPc. La funcién
de éste Ultimo es activar a la enzima proteincinasa (dependiente del mismo AMPc) quien
se encarga de cafalizar la activacion de una Trigliceridocinasa; ésta fracciona a los
triacilgliceroles en Acidos Grasos Libres (AGL) y diacilglicerol, el cual a través de una
Diacilglicerocinasa se descompone en AGL y monoacilglicerol. Por dltimo, interviene una
Monoacilglicerol lipasa que desdobla al monoacilglicercl en AGL y glicerol para pasar al
torrente circulatorio (figura 3). La activacion de alfa o beta receptores inhiben o estimulan
respectivamente la enzima ligada a la membrana (adenilciclasa); las respuestas son
mediadas por praoteinas independientes inhibidoras y estimulantes reguladoras de la unién
del nucledtido guanina (38). Este mecanismo es inhibido por la insulina, solo que no esta
claro si la insulina estimula la actividad de la fosfodiesterasa, deprime la actividad de la
adenilciclasa o afecta ambos procesos (23,42).

Los simpatomiméticos también favorecen la glucélisis hepatica, lo que preduce un
aumento en la liberacién de glucosa a la circulacidn. El mecanismo es similar al anterior.
La diferencia es que el sistema enzimatico se encarga de catalizar la ruptura de los
enlaces «1:4 del glucégeno para formar glucosa 1-fosfata (36) e inducir la degradacian del
glucdgeno, incrementando los niveles de glucosa y 4cido lactico sanguineos (23). El
mecanismo de accibn de los APA es similar en todas las especies estudiadas
interactuando en el control del metabolismo de lipidos y proteinas. Los efectos son
similares cuando se administran por via oral y parenteral (28,43). En comparacion con los



esteroides anabdlicos, los ABA ejercen un efecto répide y generalmente son mas activos
en las diferentes especies animales (44).

Existen diversas posibilidades para 1a falta, reduccién o aumento del efecto de los
ABA en diversas especies animales. Las propiedades farmacodinamicas pueden diferir
dependiendo de la edad de los sujetos experimentales. Si la absorcién y el metabolismo
de los APA es diferente en animales jovenes y viejos, entonces la dosis-respuesta éptima
en animales puede ser una dosis alta o baja. Puede ser que el nimero de receptores en
animales jdvenes también sea bajo (23). Lai et af (45) reportaron que el numero de B-
adrenoceptores se incrementan en un 60-70% por diferenciacién de los 3T3-L1
preadipocitos a adipocitos.

Otra hipétesis del efecto de la edad y ia eficiencia de los APA es la alteracién del
estado endocrino del individuo. Puede ser que el efecto de los ABA se incremente en
animales adultos por eslar relacionado con una baja secrecion de la hormona de
crecimiento. En efecto, esta documentado que la concentracion plasmatica de hormona
de crecimiento esta disminuida con ef avance de la edad en bovinos (46), ovinos (47) y
cerdos (48). Si las honmonas sexuales estdn involucradas en la regulacidn de los
receptores B-adrenérgicos entonces el efecto de los APA puede diferir antes y después de
la presentacién de la pubertad y entre machos y hembras (23) por lo cual el efecto del
sexo sobre la eficiencia de los ABA no esta bien demostrada (49). Cabe mencionar que
algunos APA son mas antilipogénicos que lipoliticos; este efecto es particularmente
interesante en animales en crecimiento ya que cerca del 50-80% de la energia es
aprovechada para producir proteina y el resto para grasa, mientras que en estados
avanzados de crecimiento el 85-90% de la energia es depositada como grasa (50,51).

Por otra parte, con el uso de ABA se ha observado hipertrofia muscular. La
hipertrofia esta asociada con un aumento del diametro de las fibras musculares tipo If y en
algunos casos la hipertrofia se produce tanto en fibras tipo | como en tipo Il. Asimismo, la
hipertrofia muscular coincide con un incremento en la retencidn de nitrégeno
(52,53,54,55).

1.1.2 Uso de agonistas p-adrenérgicos en especies domésticas.
"Los APA mas ampliamente probados en el mundo son el Clenbuterol, ei Cimaterol

y en la ultima década la Ractopamina. Muchos experimentos se han llevado a cabo en



cerdos con Cimaterol (26,27,29,56), con niveles de 0.05, 0.2, 0.25, 0.5 y 1.0 partes por
millén (ppm). La ganancia de peso no se vio afectada por el Cimaterol, excepto en la
prueba de Dalrymple et af (56) donde los cerdos que consumieron 1.0 ppm crecieron
significativamente mas (P<0.05) que los animales testigo. En cuanto a los resultados del
uso del Cimaterol en cerdos sobre la conversidn alimenticia son variados. Jones et af (26),
indican que los animales alimentados con dietas que incluyen a este agonista consumen
menos alimentc y ganan mas peso, es decir, mejoran su conversién alimenticia. Por su
parte, Prince et al (27), Moser et al (29) y Dalrymple ef al {56) no encontraron efecto
significativa al evaluar este parametro. N

Jones et al (26), Moser ot al (29) y Dalrymple et al (56), reportan que e! Cimaterol
reduce la cantidad de grasa dorsal. Los cerdos alimentados con este APA tienen 13.8%
menos grasa dorsal e incrementan en un 10.6% el 4rea del ojo de la chuleta.

Jones et al (26) observaron hiperfrofia muscular en cerdos alimentados con
Cimaterol. Los misculos semitendinoso y hiceps femoral fueron 11.3 y 8.1% mas pesados
respectivamente. El contenido de humedad en el mtsculo semitendinoso fue ligeramente
més alto cuando los cerdos fueron alimentados con Cimaterol y el efecto alcanzé una
diferencia significativa entre el grupo testigo y la dosis de 0.5 ppm combinada con un
periodo de retiro de 7 dias. El Cimaterol a 1.0 ppm ocasioné una depresién significativa de
la ternura de la came, mientras que la fuerza Wamner-Bratzler que se emplea para pelér ta
canal fue insignificante (26,29). El retiro de Cimaterol por siete dias dio como resultado
una deposicion de grasa compensatoria. Durante el periodo de retiro los cerdos
experimentales consumieron 0.31 kg mas de alimento por dia que los animales testigo, 1o
que ayudo a incrementar el depdsito de grasa (26). Los resultados obtenidos por Prince et
af (27) en cerdos alimentados con 1.0 ppm de Cimaterol y un periodo de siete dias de
retiro no revelaron un completo efecto compensatorio sobre el consumo de alimento ni
sobre la grasa dorsal. Mersmann et af (57) no detectaron ningin efecto sobre la
composicion corporal o el metabolismo det tejido adiposo en cerdos jévenes de entre 10 y
60 kg de peso alimentados con Cimaterol, lo cual se contrapone a los resultados de Jones
et al (26) y Moser et al (29). '

Sin embargo, existen experimentos que indican un incremento en la incidencia de
lesiones en las pezuias de los animales cuando se incluyd este agente en la dieta (26).

Por su parte Ricks et af (49) suministraron una dieta que contenia 1 ppm de
Clenbuterol a cerdos en crecimiento; detectaron una ganancia diaria de peso



significativamente reducida (P<0.05). El porcentaje de ganancia de peso no se vio
afectado a bajos niveles de Clenbuterol. Estos resultados no fueron acordes con los
observados en pollos, donde la ganancia de pese se incrementd significativamente por el
agente agonista (43). También se han probado los efectos del Clenbuterol sobre la
lipblisis tanto in vivo como in vitro. Los resultados indican que este agente no estimula la
lipdlisis del tejido adiposo de cerdos in vitro, pero las concentraciones plasmaticas de
acidos grasos libres y glicerol si se incrementan (57).

Durante la década de los 90's, Giovanni Re del Departamento de Patologia Animal
de la Universidad de Torino en ltalia, se ha dado a la tarea de investigar a fondo los
efectos del Clenbuterol en bovings, ratas y cerdos. En 1991 Re et a/ (33) observaron los
primeros efectos adversos de este APA en el sistema reproductor de bovinos por lo que
dos afios mas tarde al suministrar Clenbuterol a ratas hembras adultas ademas de
encontrar un incremento significativo en la ganancia diaria de peso (P<0.05) y una mejor
conversion alimenticia (P<0.05} observaron hidrometra en el dtero de ratas tratadas e
histologicamente dilatacién de las glandulas luminales de los ovarios y aumento en la
concentracion de receptores uterinos a estrogenos (34). En 1995 Re et al (58)
demostraron que la administracién crénica de Clenbuterol en la dieta de becerras
incrementa significativamente (P<0.01) la concentracién de los receptores ovéricos y
uterinos para esfrogencs y progesterona por lo que sugieren la posible existencia de
mecanismos subcelulares que incrementan dichos receptores. Resultados similares
fueron observados en 1997 cuando Re ef af (59) demostraron que la administracién de
Clenbuterol en la dieta como agente de reparticién induce un incremento de los B-
adrenoceptores en el corazén, bronquios y sistema nervioso central (SNC) de los
becerros expuestos.

Por su parte Biolatti et af (60) a fravés de la experimentacién con Clenbutero! en
cerdas primerizas por 40 dias a una dosis de 1 ppm demostraron que este APA puede
causar lesiones macroscopicas caracterizadas por ovarios microquisticos y atrofia uterina,
mientras que histopatologicamente se encontrd atresia de varios foliculos ovéricos,
ausencia total de cuerpos liteos funcionales, reduccidn del nimerc de glandulas
endometriales, disminucién del volumen citoplasmatico de células epiteliales
endometriales y glandulares y una reduccién de la concentracion sérica de progesterona,
por lo que sugieren que el Clenbuterol cambia la actividad hormonal en animales tratados.



Un tercer ABA empleado con frecuencia en la experimentacién poercina es la
Ractopamina. Dicho agente ha demostrado tener efecto sobre la composicidon de la canal
e incrementar la lipolisis y la sintesis de proteina muscular (25,61.62,63,64). Asimismo, ha
mejorado la ganancia diaria de peso y la conversion alimenticia con dosis que van desde
los 2.5 hasta las 30 ppm (63,64). En cuanio a la fuerza Warner-Bratzler para pelar la
canal, ésta no fue significativa en el experimento de Smith et af (65). En un estudic
reciente en México, Herradora (18) evalud la adicién de Ractopamina a dietas elaboradas
con aceile vegetal o grasa animal sobre el comportamiento productive y caiidad de la
canal en cerdos de finalizacién. Demostré que la adicién de 20 ppm de Ractopamina
mejora [a ganancia diaria de peso y la conversion alimenticia. También mejora el peso de
la canal caliente, aunque a esta misma dosis provoca una disminucién del largo de la
canal. El espesor de la grasa dorsal a nivel de la décima costilla disminuyd mientras que
el contenido de proteina cruda y fa energia depositada en forma de proteina en la chuleta
aumentaron en los cerdes tratados con 20 ppm de Ractopamina.

1.1.3 Uso del Isoproterenol en cerdos.

El Isoproterencl (ISP) es un potente APA sintético, desarrollado en la década de
los 40's con accién directa sobre la célula efectora (16,37,66), que a diferencia de los ABA
naturales como la adrenalina y la noradrenalina, tiene mayor afinidad por los
adrenoceptores B1 y no presenta casi ninguna accién sobre los receptores alfa,
desencadenando con mayor sensibilidad los efectos mencionados (15,23,28,67,68,69). El
desarrollo de! ISP como agente adrenérgico setectivo dié como resultado un farmaco que
puede administrarse por via oral con adecuada biodisponibilidad y reduccién de efectos
colaterales principalmente a nivel cardiovascular (37).

Se ha recurrido en muchas circunstancias clinicas a este APA; sin embargo,
actualmente su principal uso en humanos es para e! tratamiento de la broncoconstriccién
en pacientes con asma o como estimulante cardiaco; no cbstante, debe emplearse la
dosis adecuada ya que los efectos colaterales pueden ir desde simples palpitaciones
hasta taquicardia sinusal y arritmias graves. Incluso en animales, las altas dosis de ISP
pueden provocar necrosis del miocardio, ya que se incrementa considerablemente la
contractilidad cardiaca debido a un aumento del volimen sistdlico y de la frecuencia
cardiaca (predominantemente por estimulacion a beta receptores) y por consiguiente un



gasto cardiaco excesivo (37). Al parecer, este medicamento no tiene efectos sobre el
SNC, ya que no tiene la capacidad de cruzar la barrera hematoencefélica y solo a dosis o
infusiones sumamente altas se notan algunos efectos sobre este sistema (38).

Los primeros trabajos in vitro realizados con ISP fueron desarrollados en células
de rifidn de rata normal (70) y en fibroblastos humanos (71) para determinar los efecios
de este APA sobre la adeniiciclasa y el AMP ciclico.

Sin embargo, su uso a nivel experimental con fines anabdlicos esta poco probado.
Los primeros frabajos experimentales llevades a cabo con ISP fueron realizados por Li y
Jefferson (72), quienes probaron el efecto de este agente sobre los niveles de
aminoacidos y proteinas en musculo esquelético de ratas. El ISP inhibid la acumulacion
de alanina, treonina, fenilalanina, tirosing, lisina, arginina, leucina y valina; ademas
incrementd la pérdida de glutamato, aspartato, serina e isoleucina del acimulo de
aminoacidos libres def midsculo. Estos cambios en los niveles de aminoacidos se debieron
en gran parte a una disminucién del 20% en la degradacién de proteina, mientras que la
sintesis de proteina no se vio afectada por el ISP. Otros efectos de este farmaco
incluyeron un incremento de la produccién de lactato, disminucién del glucégeno muscular
y consumo de oxigeno y no se observd efecto sobre los niveles de ATP y creatinina.
Posteriormente Duquette y Muir (51) probaren los efectos de algunos ABA (incluyendo al
ISP) sobre la lipdlisis y la lipogénesis in vitro en tefido adiposo de rata y concluyeron a
través de diversas pruebas que el ISP al parecer es 5 a 10 veces mas potente como
agente antilipogénico que como sustancia lipolilica y por lo tanto es responsable de un
menor depdsito de tejido adiposo en animales en crecimiento. En México solo se tiene el
reporte de Ornelas (15) sobre el uso de este ABA sobre el comportamiento productivo y
calidad de la canal de cerdos en finalizacién, trabajo en el cual demostrd efectos sobre el
espesor de la grasa dorsal, rendimiento de la canal y peso en canal.

Este compuesto al activar a sus receptores p-adrenérgicos del tejido adiposo y
muscular activa a la adenilatociclasa, enzima que convierte al ATP en AMPc, originando
la liberacion de acidos grasos al torrente circulatorio (23,30,36,73) y asi logra una mejor
reparticion de la grasa corporal y un mayor deposito de tefido muscular.

Las dosis sugeridas y empledas en el presente frabajo fueron tomadas del
mencionado reporte de Omelas (15), quien a su vez basé su experimento con dosis
empleadas con otros ABA probados en cerdos en diferentes etapas de crecimiento.



1.2 JUSTIFICACION

Aln cuando se han reportado ventajas del ISP en la produccién porcina, en
México no existen trabajos acerca de su posible accién en cerdas gestantes y sus efectos
sobre el fracto reproductor, sus parametros productivos y la de sus crios. Se sabe que la
base de una buena produccién porcina inicia desde el mismo pie de cria, ya que este es
uno de los principales factores que determina el nimerc de lechones nacidos vivos que
tendran la posibilidad de llegar a la etapa de finalizacién y enriquecer los registros
productivos de una explotacién. Es comin gue los pardmetros de produccion de una
cerda primeriza sean pobres en cuanto al nimero de lechones nacidos vivos, peso al
nacimiento, peso al destete, etcétera, comparados con una cerda de segundo parto en
adelante (74), por lo cual en el presente trabajo se pretende proponer al ISP como una
alternativa que pueda en un momento dado, mejorar la eficiencia productiva y
reproductiva de cerdas primerizas que se emplean en nuestro pals como pie de cria, con
el menor manejo y costo posible para contribuir al desarrollo de la porcicultura mexicana.

1.3 HIPOTESIS

El suministro de ISP en el alimento de cerdas gestantes primerizas no afecta sus
pardametros productivas ni la actividad ovarica en sus hijas.



1.4 OBJETIVC GENERAL

Investigar el efectc de la administracion de Isoproterenoi sobre los parametros
productivos de cerdas primerizas gestantes y la actividad ovarica en sus hijas.

1.4.1 Objetivos especificos
En un grupo de cerdas gestantes primerizas con un régimen alimenticio y tipo
genético conocido:

1. Medir los niveles de acidos grasos libres en plasma de cerdas tratadas 36 dias con ISP
durante el dltimo tercio de la gestacion para determinar la actividad de éste farmaco.

2. Definir coma afecta la adicién de ISP en el alimento sobre el numero de lechones
nacidos vivos, el peso al nacimiento, a los 7 dias y al destete (peso individual y por
camada) asi como el peso a los 84 dias de edad y al rastro.

3. Determinar el efecto de la adicién de ISP sobre la condicion corporal de las cerdas al
salir de matemidad.

4, Evaluar el efecto del ISP a diferentes concentraciones sobre las caracteristicas de la
canal de cerdas hijas al rastro.

5. Cuantificar los niveles de estradiol a partir de los 150 dias de edad y hasta los 195 dias
de las cerdas hijas.

6. Proponer una alternativa que mejore los pardmetros productivos de cerdas primerizas.
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2. MATERIAL Y METODOS

El estudio se realizd en los Departamentos de Produccidbn Animal: Cerdos y
Reproduccién de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad
Nacional Autdnoma de México y en una granja porcina de tres sitios multiples ubicada en
el municipio de Amecameca en el Estado de México.

2.1 ANIMALES

Se utilizé un total de 32 cerdas primerizas gestantes con un peso promedioc de 140
kg de las lineas genéticas Camborough 15 con L19. Las cerdas se distribuyeron a través
de un disefio completamente al azar en cuatro grupos de ocho cerdas en cada uno,
denominandoles como grupo 1 o testigo (0.0 ppm de ISP); grupo 2 (0.25 ppm de ISP);
grupo 3 (0.50 ppm de ISP) y grupo 4 (1.00 ppm de ISP). Se consideraron para el estudio
solo aquellas cerdas que finalizaron el parto. Ademas se realizé el seguimiento de cinco
hembras hijas por cada grupo de tratamiento hasta los 195 dias de edad, seleccionadas al
azar con la finalidad de analizar los pardmelros caracteristicas de la canal y niveles de
estradiol en suero y heces.

2.2 ALIMENTO

El alimento se elaboré en la planta de alimentos de Ja granja, ubicada.en la colonia
Industrial Vallejo delegacién Azcapotzalco, México D.F. Para fabricar dicho alimento se
utilizé el siguiente equipo: molino de martillos con motor de 200 caballos de fuerza; una
mezcladora con capacidad de dos toneladas; una bascula de una tonelada, una de 120
kg, una més con capacidad para un kg y una peletizadora automatizada.

Los ingredientes utilizados para la elaboracién de la dieta fueron: maiz, alfalfa,
pasta de soya, pasta de germen, pasta de girasol, salvado de trigo, melaza y premezcla
C45 de vitaminas y minerales, los cuales dieron como resultado una dieta calculada con
12% de PC, 1.2% de lisina y 3240 Kcal de EM por kg. de alimento, propia para cerdas en
gestacion (figura 4).

2.3 FARMACO

Se utilizd Hemisulfato de Isoproterenol (Sigma Chemical Co.) en forma de
premezcla con maiz molide {en una micromezcladora con capacidad de 4 kg) a una
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concentracién del 0.05% para ser incluido en la premezcla vitaminica C45, antes de su
incorporacién a ia dieta integral. Cabe sefalar que las dosis de ISP empleadas por kg de
alimento fueron 0.00, 0.25, 0.50, y 1.00 mg. Sin embargo, cada cerda consumid
diariamente 2 kg de alimento, es decir, en suma ingisieron 0.00, 0.50, 1.00 y 2.00 mg de
ISP/dia respectivamente. Los resultados se expresaron en mg por kg de alimento (ppm).

Una vez incorporado el farmaco al alimento, se tomaron 500 g de la dieta para
determinar la concentracién final del productc y se enviaron al Centrc de Control
Agroindustrial S.A. en México D.F. {figura 5). Dicho analisis se llevd a caboc por
cromatografia liquida de alta resolucién {(HPLC) de acuerdo a la metodologia propuesta
por Kishimoto ef af (75).

2.4 METODOLOGIA

El estudio se llevd a cabo en tres partes.
Primera parte. Esta se realizo en el sitio 1, en donde las cerdas fueron alimentadas con 2
kg diarios de la formulacién especial a partir del dia 76 de la gestacidn y hasta el dia de
paricion. Dos dias antes del parto, se tomaron muestras hematicas a cerdas de todos los
grupos para determinar los niveles de &cidos grasos libres en plasma y de manera
indirecta determinar la actividad -del ISP. Las muestras fueron remitidas a los Laboratorios
Médicos del Chopo en donde se analizaron por Fofometria automatizada.

Se registré el nimero de lechones nacidos vivos, el peso individual al nacimiento,
a los 7 dias y al destete, el cual se realizé a los 14 dias. Dentro de los primeros dos dias
postnacimiento se llevé a cabo la reagrupacién de lechones por tamafio dentro del grupo
de cerdas de cada dosis de ISP, con la finalidad de homogeneizar peso y nimero de
lechones por cerda, ademds de ser un manejo de rutina en la granja. Por Gltime tres
caseteros independientes y entrenados calificaron la condicién corporal de la cerda antes
de subir a matemidad y después del destete, considerando una calificacién de “3" para
aquellas cerdas en muy buena condicion fisica, una calificacién de “2" para aquellas
cerdas en condicién corporal regutar y una calificacién de “1” para las cerdas con una
condicion fisica mala.
Segunda parte. Se llevé a cabo en el sitio 3 con el seguimiento de cinco hembras hijas
por cada grupo tratado, el cual consistio en suministrardes agua y alimento a libre acceso y
se alojaron en cada sitio como se describe en el siguiente cuadro:



ETAPA TIEMPO DE ESTANCIA INSTALACIONES DIETA
MATERNIDAD 2 semanas Jaulas elevadas tipo 1.4 % lisina

Sitio 1 holandés con piso 3220 Kcai E.M.

tribar
DESTETE 6 semanas Corrales de concreto 1.15% Lisina

Sitio 2 con piso de slats 3240 Kcal E.M.
FINALIZACION 16 semanas Corrales de concreto | 0.70% lisina 3260

Sitio 3 con piso de slats Kcal E.M.

Se registré el peso a las 12 semanas de edad y a su salida a rastro. Se colectaron
muestras de sangre y heces desde el dia 150 y hasta los 195 dias de edad {cada 15 dias)
manteniéndose congeladas a 0°C para determinar los niveles de estradiol, estimar la
actividad ovarica de las cerdas de cada grupo tratado y comrelacionar los resultados con
trabajos previos sobre niveles de esta hormona en cerdas prepUberes. Ei método utilizado
para la cuantificacién de estradiol en suero fue el descrito por Chen et af (76) mientras
que en heces se utilizd el descrito por Trujillo (77). En ambos casos se utilizé un kit
comercial para la cuantificacién de estradiol por radicinmunoandlisis.

Tercera parte. Se llevd a cabo en el rastro con la evaluacion de las canales de las cerdas
hijas; para ello se usé un aparato de ultrasonido PIGLOG 105 Technology SFK y se midié
la grasa dorsal entre la décima y onceava costilla a siete cm de la linea media, la
profundidad del loma, el porcentaje de came magra y se les asigné una calificacién con
base a su conformacion corperal como un medic de evaluacién de calidad de las canales

para su comercializacidn.
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2.5 ANALIsIS ESTADISTICO
Los resultados obtenidos se analizaron a través de un disefic completamente
aleatorizado (Y, = i + 7; + &), donde:
Yy = variable de respuesta
i = media general
7 = efecto del i-esimo tratamiento
gy = ervor
El peso individual al nacimiento, a los 7 dias, al destete, a las doce semanas y al
rastro fueron sujetos a un andlisis de varianza y la prueba de Tukey para comparaciones
muiltiples, usando el procedimiento Modelos Lineales Generales (GLM) del paguete de
andlisis estadistico SAS (78). La cantidad de acidos grascs libres en plasma, el numerc
de lechones nacidos vivos, la condicion corporal de la cerda antes y después de
maternidad y las caracteristicas de la canal se evaluaren con la prueba estadistica no
paramétrica de Kruskal-Wallis y la prueba de U de Mann-Whitney (79).



3. RESULTADOS

3.1 AciDOS GRASOS LIBRES (AGL)

Los resultados obtenidos para la variable AGL en suero de cerdas alimentadas con
dietas con dosis de 0.50 y 1.00 ppm de ISP se incrementaron significativamente (P<0.01)
en comparacion con el grupo testigo (cuadro 3.1).

3.2 LECHONES NACIDOS VIvos (LNV)

De acuerdo con &l andlisis estadistico, e! promedio de LNV de cerdas fratadas con
ISP no presentd diferencia estadistica {P>0.05) con respecto al grupo testigo tal y como
se muestra en el cuadro 3.2. La diferencia entre el grupo con mayor ndmero de LNV
{10.63) y el grupo testigo (8.71) es de 1.92 lechones.

3.3 PESOC INDIVIDUAL Y PESO POR CAMADA

En cuanto a peso al nacimiento de los cerditos, como se observa en el cuadro 3.3, .
a pesar de que los animales de los grupos .50 y 1.00 ppm nacieron con mayar peso, -
éste no fue significativo (P>0.05). Asimismo, al evaluar el peso promedio por camada se
encontro una diferencia de 3.29 kg mas entre el grupo 0.50 ppm y el grupo testigo (cuadro
3.3.1) sin ser significativo el incremento (P>0.05). A los siete dias de edad e! grupo 0.25
ppm presentd un incremento de peso altamente significativo (P<0.01) con respecto al
grupo testigo. También los lechones del grupo 1.00 ppm incrementaron significativamente
su peso (P<0.05). El peso promedio por camada a esta misma edad no mostrd diferencia
estadistica (P>0.05} al comparar los grupos experimentales contra el grupo testigo. El
peso al destete se incrementd en los animales de los grupos 0.50 y 1.00 ppm aunque la
diferencia fue significativa sdlo en los tratados con la dosis méas alta (P<0.05). El grupo
0.50 ppm volvié a ser el tratamiento que dic mayor peso promedio por camada al destete
y esfa vez fue estadisticamente superior (P<0.05) al grupo testigo ya que incrementé su_
promedio 10.64 kg (cuadro 3.3.1). Al comparar los pesos promedio de los lechones a los
84 dias de edad, el grupo 0.25 ppm volvié a manifestar un incremento estadistico
significative (P<0.01) con respecto al grupo testigo (cuadro 3.3). En cuanto a los animales
del grupo 1.00 ppm mantuvieron esa diferencia de peso (P<0.05) que manifestaron desde
los 7 dias de edad en comparacidn con el grupo testigo,



3.4 CONDICION CORPORAL DE LAS CERDAS

Los resultados del analisis estadistico de [a condicion corporal de las cerdas antes
y después de maternidad (cuadro 3.4) favorecieron categéricamente a los grupos tratados
con ISP, ya que el grupo testigo perdid un 19.93% de su condicion corporal al salir de
matemidad, mientras que los grupos 0.25, 0.50 y 1.00 ppm perdieron sélo el 8.88%,
9.09% y 7.69% respectivamente, siendo significativa esta diferencia (P<0.05).

3.5 CARACTERISTICAS DE LA CANAL

En lo que se refiere a la evaluacién de las caracteristicas de la canal (cuadro 3.5),
las cerdas del grupo 0.50 ppm tuvieron un mayor porcentaje de came magra, una mayor
profundidad del lomo, una mejor calificacién por conformacién y una menor deposicion de
grasa dorsal que las cerdas del grupo testigo; sin embargo, en ninguno de los casos
existid diferencia estadistica (P>0.05).

3.6 NIVELES DE ESTRADIOL EN SUERO Y HECES DE GERDAS HIJAS

Por Gitimo, en las graficas 3.1 y 3.2 se aprecian las concentraciones de estradiol
medidas en seis cerdas preplberes a partir de los 150 dias de edad y se compararon con
los resultados obtenidos por Trujilio (77) y Anderson (80)



4. DISCUSION Y CONCLUSIONES
4.1 AciDos GRASOS LIBRES (AGL)

Los resultados obtenidos para la variable AGL coinciden con los obtenidos por
Mersmann (69) y por Ding ef af (81) quienes reportan 1a influencia de diversos ABA como
el Cienbuterol, el ISP y el Cimaterol en cerdos y concluyen que la concentracion
plasmdtica de AGL y gliceroi' asi como la actividad enzimética de la lipasa, alanino amino
transferasa y creatina se incrementan hasta tres veces mas como resultado de la
estimulacion de la lipélisis del tejido adiposo, ademas de liberar catecolaminas endégenas
que también estimulan esle fendmeno. Por su parte, Adeola et al (82) observaron las
respuestas metabdlicas inducidas por ISP en cerdos alimentados con Ractopamina y
concluyeron que la iipélisis se incrementd mientras que la lipogénesis se abatid por el uso
de 1SP. Resultados similares se observaron en el experimento de Alpizar (83) con pollos
de engorda en el cual con una dosis de 1.0 ppm de Clenbuterol incrementd
significativamente (P<0.05) los niveles de AGL en suero y disminuyd la incorporacién de
glucosa en triglicéridos (menos lipogénesis).

4.2 LECHONES NACIDOS Vivos (LNV)

Si se toma en cuenta un ajuste de 8 cerdas tratadas por dosis y se compara el
nimero de LNV totales del grupo testigo contra el grupo 0.50 ppm entonces hay una
diferencia de 15.36 lechones mas en este ultimo grupo. Desde e punto de vista
econémico esta diferencia es importante y debe ser considerada para determinar el valor
total de los cerdos producidos en un ciclo dado. No obstante, en un estudio realizade por
Mejia ef af (84) en el cual evaluaron ¢! efecto de la Ractopamina sobre la respuesta en el
crecimiento y la reproduccion de cerdas de reemplazo del pie de cria, encontraron que las
cerdas que consumieron este ABA tuvieron menos fetos y menor porcentaje de

sobrevivencia embrionaria, lo cual difiere de lo encontrado en la presente investigacion.

4.3 PESO INDIVIDUAL Y PESO POR CAMADA

Aungue los lechones no fueron tratados directamente con ISP sino a través de su
madre se cbservaron resullados interesanies en los promedios de peso a diferentes
edades. Esta diferencia de 3.29 kg mas por camada entre el grupo 0.50 ppm y el grupo



testigo debe ser tomada en cuenta al hacer la evaluacion de la habilidad materna de las
hembras para poder predecir los resuitados de futuras gestaciones de las cerdas y su
preductividad. En esta etapa del experimento da la impresion de que el ISP no tuvo -
ningan efecto sobre el peso de los lechones debido posiblemente a que los animales
recién nacidos tienen un nimero muy reducido de receptores a ABA en comparacién con
un cerdo en finalizacién tal y como lo describe Fiems (23). No es posible dar una
explicacién real y veraz del repunte en peso que manifesté el grupo 0.25 ppm a esta edad
{ya que al nacimiento fueron los animales con menor promedic de peso) dado que los
lechones fueron mantenidos bajo las mismas condiciones ambientales. Una posibilidad es
que las madres de los lechones nacidos bajo este régimen de tratamiento hayan tenido
una habilidad materna superior a las cerdas de los otros grupos durante la primer semana
de vida de sus crias o en su defecto, que la homogeinizacién de camadas en este grupo
fue mas adecuada de acuerdo con el peso y nimero de los lechones por camada. En el
caso de los lechones del grupo 1.00 ppm si se esperaba un resultado similar ya que como
se ha descrito en la literatura (85,86), los animales tratados con dosis altas de algin ABA
incrementan significativamente su peso. Esto no quiere decir que el ISP haya
permanecido activo siete dias después de suspendido el tratamiento ya que la vida media
de los APA es tan solo de 2 a 3 hrs (21,38). Mas bien los argumentos van encaminados a
que los lechones que nacen con mayor peso tienen la posibilidad de crecer méas durante
las primeras semanas de vida ya que pueden desplazar a los lechones mas pequeiios de
las tetas de la cerda que producen mas leche, por lo que obtienen mayor cantidad de
nutrientes y como consecuencia acumulan mas peso (74), por lo tanto si es probable que
el ISP haya tenido un efecto indirecto sobre el promedio de peso de los lechones a los
siete dias de edad. Debe sefalarse que los animales del grupo 0.50 ppm wvuelven a ser
los lechones con un peso promedic por camada alto sobrepasando por 6.42 kg al grupo
testigo, siendo hasta este momento el grupo con el mejor comportamiento de peso.

Como se menciond, la vida media de los ABA es solo de algunas horas y la mayor
parte de su eiiminacién es dentro de las siguientes 24 hr después de su ultima
administracién (38); sin embargo, es probable que el tratamiento de cerdas gestantes
haya influido sobre el peso de los lechones que, aunque al nacimiento no fue significativo,
al destete se pudo manifestar esta diferencia producto del nacimiento de lechones mas
pesados en los grupes 0.50 y 1.00 ppm. El incremento significativo de peso promedio por



camada del grupo 0.50 ppm confirma que los lechones nacidos de cerdas tratadas con
0.50 ppm de ISP en el alimento tuvieron el mejor comportamiento de crecimiento dentro
de los primeros 14 dias de vida.

Hasta el momento, no existen reportes del uso de ISP nj de algun otro APA en
cerdas gestantes que permitan comparar los resultados obtenidos en cuantoe a peso al
nacimiento, peso a los siete dias y peso al destete. La mayor parte de los experimentos
que se llevan a cabo con APA se emplean en animales en finalizacién y coinciden en que
los cerdos tratados con algun ABA incremenian significativamente su peso de finalizacion
debido fundamentalmente a una aparente hipertrofia musculaf, a un mayor proceso de
lipdlisis y/fo a una menor degradacién de proteina (22,81,85,87). Los resultados
observados en experimeﬁtos en ofras especies animales son variados. Por ejemplo
Alpizar (83) en su trabajo con pollos de engorda no encontrd diferencia estadistica en
cuanto a peso corporal debido posiblemente al breve periodo de tiempo en que se
suministré el Clenbuterol en la dieta, contrario a lo observado por Dalrymple et al (43)
quienes al emplear el mismo ABA observaron mayor peso de los animales que
consumieron 0.25 y 2.0 ppm comparados con el grupo testigo. Otras referencias indican
que este fendmeno también se logra si se utilizan APA en borregos (67) y en bovinos (28).

Debido a que el experimento se comrié en una granja multisitios, la cual opera bajo
sus propias normas administrativas y sanitarias, todos los cerdos de la prueba en etapa
de engorda-finalizacién debieron ser trasladados al sitio 3, pero por un problema sanitario
que se presentd en este sitio al momento de transportar a los cerdos del grupo 0.25 ppm
se tuvo la necesidad de llevar a estos animales a una granja ubicada en un lugar con
caracteristicas climaticas y de instalaciones totaimente diferentes a las que tiene el sitio 3
al cual fueron trasladados el resto de los grupos experimentales y el testigo. Por tal razén
se asume que los cerdos del grupo 0.25 ppm manifestaron dicho incremento de peso ya
que se sabe que las condiciones de temperatura, humedad relativa, tipo de instalaciones,
numero de cerdos por m?, etcétera pueden afectar e! crecimiento de los cerdos (74), por lo
que se tomé la decisibn de interrumpir la prueba con los animales de este grupoc. La
diferencia de peso de los animales del grupo 1.00 ppm que manifestaron desde los 7 dias
de edad en comparacién con el grupo testigo se debié posiblemente al argumento dado
para el peso promedio a los siete dias de edad y al destete de los animales dosificados
con 0.50 v 1.00 ppm.
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4.4 CONDICION CORPORAL DE LAS CERDAS

Por ofra parte, entre los objetivos que se le exigen a una cerda primeriza es que
comience su actividad reproductora a una edad méas o menes temprana, gue para una
camada con buen nimero y peso entre los 11y 12 meses de edad y que tenga una buena
lactacién; ademas que su condicion fisica al destete no sea muy pobre para asegurar una
rdpida concepcidn posterior y que su produccion de camadas mejore. Se sabe que la
composicion de la pérdida de peso por lactacién no solo esta formada por tejido adiposo,
sino también por pérdidas de tejido muscular en forma significativa; no cbstante el tejido
muscular se recupera mas faciimente gue el tejido adiposo y fal vez por ello las cerdas
tratadas con ISP no perdieron condicién corporal significativa, es decir, utilizaron con
mayor eficiencia la energfa suministrada en la dieta para depositaria como musculo, ya
que las condiciones ambientales y de alimentacién bajo las cuales permanecieron las
cerdas en experimentacion durante la lactancia fueron similares. Durante el periodo parto-
destete se produce una pérdida de peso originada por los productos del parto y las
pérdidas debidas al balance energético negativo que inevitablemente se produce en fa
lactacion, Esta tltima, esta influenciada por e nimero de lechones destetados, el peso de
los lechones, la produccién de leche, el peso de la cerda, su nivel de alimentacién, las
condiciones ambientales y la duracién de la lactancia principalmente (88). Es evidente que
todos estos aspectos pueden reducir la condicién fisica de la cerda y hacen que su
rendimiento sea menos satisfactorio de por vida. La cerda actual tiene una enorme
capacidad de produccion; los esfuerzos genéticos han logrado producir una cerda de
mayor tamafio, mas magra, con mayor productividad a edades mds tempranas, que sigue
creciendo hasta el 4° & 5° parto; sin embargo, también es evidente que son animales mas
débiles, con menos reservas grasas y sus necesidades nutricionales deben ser cubiertas
segun su estado fisiolégico (gestacion o lactacion).

4.5 CARACTERISTICAS DE LA CANAL

Son muchos los reporfes que aseguran que con el uso de diversos ABA se
mejoran las caracteristicas de la canal; no obstante, en ninguno de ellos se habia usado
ISP. Por citar algunos de ellos Mejia et af (84) suministraron Ractopamina a cerdas para
el reemplazo del pie de cria y encontraron que el ARA mejoré (P<0.01) e! rendimiento

estimado de cortes magros y aumentd (P<C.01) el rendimiento en canal. Por su parte
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Herradora (18) usd el mismo APA en cerdos en finalizacidn y determind que los animales
tralados con 20 ppm de Ractopamina depositaron mayor cantidad de iejidc magro
(P<0.001) que los animales testigo, lo que también concuerda con lo reportado por Aaihus
et al (89) y Gu ef a/ (90).

Por lo que se refiere a cantidad de grasa dorsal Chen y Liu (91) encontraron que
con el uso de 10 y 20 ppm de Ractopamina en cerdos en finalizacion se reduce
significativamente (P<0.05} el espesor de la grasa dorsal, lo cual también fue reportado
por Crome et af {86} y Uttaro ef af (92) utilizando el mismo ABA asi como fo establecido
por Jentsch et af (93) con Clenbuterci en cerdos de 184 dias de edad. Asimismo, el
empleo de ABA en otras especies animales inducen una disminucién de la deposicion de
grasa. Tal es el caso del experimento de Alpizar (83} quien con 1.00 ppm de Clenbuterol
encontré una disminucidn significativa (P<0.05) de grasa abdominal en pollos tanto en
machos como en hembras.

Por otro lado no hay reportes que evalden fa profundidad del lomo a la altura de la
décima costilla; en cambio en la mayoria de las investigaciones realizadas se evalla el
area del ojo de la chuleta y coinciden en que con el tratamiento de algin ApA se
incrementa significativamente esta caracteristica (86,91). Se esperaba que los animales
del grupo 1.00 ppm manifestaran una mejoria en cuanto a caracteristicas de la canal y
que sobrepasaran los resultados obtenidos con el grupo 0.50 ppm. Inexplicabiemente vy
contrario a los resuftados observados en peso individual a diferentes edades, los animales
de este grupo no mejoraron ningun parametro medido en la canal con respecto al grupo
0.00 ppm: Incluso su porcentaje de came magra y su calificacion por conformacion fue

ligeramente inferior que las cerdas del grupo testigo, aunque no fue estadisticamente
diferente (P>0.05).

4.6 NIVELES DE ESTRADIOL EN SUERC Y HECES DE CERDAS HLJAS

Si se comparan las ¢oncentraciones de estradiol durante el ciclo estral de una
cerda en etapa reproductiva (80} con las concentraciones obtenidas en este trabajo, se
puede pensar que las cerdas no manifestaron hormonalmente una conducta tipica de
estro, ya que en algin momento del muestreo sus concentraciones se abatieron
totaimente. Sin embargo, en el trabajo realizade por Trujillo (77} se observa que las
cerdas normalmente retornan a estro después de un pico maximo de estradiol (que en
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algunos casos es tan solo de 2.0 y 3.5 pg/m! de estradicl} y en ila mayoria de las veces es

precedido por niveles bajos de esta hormona (incluso hasta de 0.0 pg/mi) tal y como

sucedié en ef presente trabajo (grafica 3.2). De esla forma es probable que las cerdas
evaluadas estén manifestando hormonalmente su entrada a ia pubertad va que sus
concentraciones de estradiol caen dentro del rango establecido por Tonicllo et af (94) en
su trabajo sobre niveles séricos de cortisol y estradiol en cerdas durante el ciclo estral el
cual va de 3.5 a 14.9 pg/ml.

De acuerdo a los resultados obtenidos a través def experimento se concluye que:

« El suministro de 0.50 y 1.00 ppm de ISP en el alimento de cerdas primerizas gestantes
incrementa el nivel de &cidos grasos libres en suero.

o El suministro de ISP en la dieta de cerdas primerizas gestantes no afectd el nimero
de lechones nacidos vivos; sin embargo, el grupo con mas lechones nacidos totales
fue el de la dosis 0.50 ppm.

« El suministro de 1.00 ppm de ISP en el alimento de tas hembras fratadas incrementd
el peso a los 7 dias de edad, al destete y a los 84 dias de vida de los lechones,
mientras que el mejor promedio de peso por camada se manifiesta nuevamente
usando 0.50 ppm de ISP.

» Llas cerdas tratadas con ISP {0.25, 0.50 y 1.00 ppm), perdieron menos condicidn
corporal que las cerdas no tratadas.

» El ISP suministrado a cerdas gestantes no mejord las caracteristicas de la canal de
sus hijas; no obstante, los mejores promedios obtenidos en este rubro fueron para el
grupo 0.50 ppm.

+« El! ISP suministrado a cerdas gestantes aparentemente no alterd los niveles de
estradiol de sus hijas y a! compararlos con otros reportes permite suponer que las
cerdas evaluadas estaban préximas a entrar en la pubertad.

« La dosis que mejores resultados dio en la presente investigacion fue de 0.50 ppm.

s EI ISP es una alternativa para mejorar la produccion de cerdos que bien vale la pena
seguir evaluando. Es importante hacer incapie en que, hasta el momento el uso de
cualquier agonista p-adrenérgico en especies para el consumo humano esta
prohibido, por lo cual su uso experimental debe ser estrictamente vigilado por
profesionales en el area y con ello aportar resultados que en un futuro permitan
emplearios con la seguridad de no estar causando dafio a la salud pablica.
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FIGURA 1. ESTRUCTURA QUIMICA DE ALGUNAS CATECOLAMINAS IMPORTANTES
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FIGURA 2. RECEPTORES PREDOMINANTES QUE MEDIAN EN LOS EFECTOS DE
FARMACOS ADRENERGICOS SELECCIONADOS

ORGANO EFECTOR RECEPTOR RESPUESTA
Corazdn
Nédulo sinoauricular B, Taquicardia
Nédulo auriculoventricular 8, Aumento del indice de conduccliény
acortamiento del periodo refractario funcional
Musculo auricular y ventricular By Aumento de contractilidad
Vasos sanguineos
Al misculo esquelético a,, By Contraccion, relajacion
A la plel a Contraccién
Mdsculo bronquial B, Relajacién
o
Oj Musculo radial del irls o, Contraccién {midriasis)
Musculo clilar B, Relajacién
Aparato gastrointestinal
Miisculo liso o, B Motilidad reducida
Esfinteres o Contraccion
Vajiga urinaria )
Musculo detrusor B, Relajacion
Trigono y esfinter oy Contraccién
(tero o, B, Contracelon, relajacién
Organos sexuales masculinos o Eyaculacién, detumescencia
Péncreas o, By Secreciéon de insulina incrementada, reducida
Rifién B, Secreci6n de renina
Musculo esquelético B, Temblor, glucogendlisis

Fuente: Clark et af, 1993



143

FIGURA 3. REGULACION DE LA LIPOLISIS EN EL TEJIDO ADIPOSO
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FIGURA 4. INGREDIENTES UTILIZADOS PARA LA ELABORACION
DEL ALIMENTO EMPLEADO DURANTE LA FASE EXPERIMENTAL

MIX# 3 | PREMEZCIA C 45 0.25 PPM
VITAMINA A 500 0012 Kg MIX # 3 2000 Kg
VITAMINA E 500 0.060 Kg E.T.Q. 66% 0.125 Kg
VITAMINA D3 500 0.008 Kg SUCRAM 0.250 Kg
VITAMINA B12 250 0.080 Kg CLORURC DE COLINA 0.300 Kg
NIACINA 50% 0.021 Kg TRIPTOSINE 1.600 Kg
HETRAZEEN 500 0.003 Kg SAL FINA 6.000 Kg
RIBOFLAVINA 5% 0.037 Xg ORTOFOSFATO 21% 11.000 Kg
PANTOTENATO DE Ca 0.100 Kg MINERALES TRAZA C 1.000 Kg
ACEITE MINERAL TLP90 0.020 Kg CARBONATO DE Ca 6.000 Kg
MAiz 1658 Kg PREMEZCLA ISP 0.05% 0.500 Kg
MAIZ 21225 Kg
TOTAL 2.000 Kg [ToTAL 50.000 Kg

| PREMEZCLA C 45 0.50 PPM | PREMEZCLA € 45 1.00 PPM
MIX # 3 2000 Kg MIX # 3 2000 Kg

E.T.Q. 66% 0.125 Kg E.T.Q. 66% 0.125 Kg
SUCRAM 0.250 Kg SUCRAM 0.250 Kg
CLORURO DE COLINA 0.300 Kg CLORURO DE COLINA 0.300 Kg
TRIPTOSINE 1.600 Kp TRIPTOSINE 1.600 Kg
SAL FINA 6.000 Kg SAL FINA 6.000 Kg
ORTOFOSFATO 21% 11.000 Kg ORTOFOSFATO 21% 11.000 Kg
MINERALES TRAZA C 1.000 Kg MINERALES TRAZA C 1.000 Kg
CARBONATO DE Ca 6.000 Kg CARBONATO DE Ca 6000 Kg
PREMEZCLA ISP 0.05% 1.000 Kg PREMEZCLA ISP 0.05% 2.000 Kg
MALZ 20.725 Kg MAIZ 19.725 Kg
jTOTAL 50.000 Kg OTAL 50.000 Kg
FORMULA 6 45 COVA

MAIZ 52280 Kg

ALFA S0.00 Ky

SOYA CARGHL 4300 Xy

ASTA DE GERMEN 100.00 Ky

ASTA DE BIRASOL 100.00 Xy

SALVADO DE TRICD 85.00 Kg

7000 Kg

PREMEZCIA € 45 50.00 Xp |

[ToTAL 1029.00 Ky

35



9t

FIGURA 5. CROMATOGRAFIA LIQUIDA DE ALTA RESOLUCION DEL ALIMENTO
SUMINISTRADO A CERDAS PRIMERIZAS DURANTE EL GLTIMO TERCIO DE LA GESTACION

ESTANDAR ISOPROTERENOL

Data Fite Mot CHPTHEM TOATAWANITAD
Cxpermior BARA FABELA LEAL e ANALYIERY
A quiredd v nUNM et Pa il Mrime 1
Srmpte Hurm EATANOAR injecton Humtme
Run Trm Dar Com Sequenca Lime
WastrLTat Mnthod DEF AU MTH
Anallays Mothod DEFMAMTH
1ecco] P Pt Tims il gt [T e e
1 =1 — —
1 2 ™ 007 oA win e
Total waa » 11454
18000 .
M
a
a
L 1-1-1-]
12000
» »so0
I P - a )
0.50 ppm ISOPROTERENOL
3 4w Deta File Name : CAHPCHEMIDATAUNSHMIAD
Oparator t SARA FARELA LEAL Inetrumenm ANALYIERY
Acquired on DVAUNK T EM Vial humber )
9 @ e a gampie Hame OT 334 No. 2 Injeciion Nurmbst
Run T B4 Codte Srquance Line
Inatrument DEFAULMYTH
0247 analeys Method DEFAUL MTH
. et Toma Ana Foight Typa WAdN  Ama
e e U — | ' ———— '
1 e um . A [T T
2 O rotal aree = uuns
a aea]
X Read v
"
.
2 Ouw
' o=a
I
- =2 - L] a [Kt]

3 vewd

0.23 ppen ISOPROTERENOL

Data Fita Narms © EPCHEMNDATAMIIENIC.D
Opermor : BARA FABELA LEAL trument ANALYZER1
3 ] Alguired o L AT Vial Number 3
Sempla Narse T OT MM Ne. Y Injwcten Humbet
Aun Thre Bat Cose H Sequance Line
3 0w+ inswument Method D DEFAULMTH
Analtsys Nathod T DEFAULMTH
T Bawd Pkl et Toe Arwa Hgid Type wham A %
[ | — — | —
1 Lan 1 1111 113 LRI It
o aasl
ToAs wres @ 17174
& ey
= waad -
g "
x 0ael b
) ﬂ-‘J
1 Om
4 - o - Vo
1.00 ppm 1ISOPROTERENOL
2 < ma] Data Fia Hame T COMPCHEMNOATAMINMIAD
Opermins BARL FABELA LEAL ntrument T ANALYZER1
Acquired on. T TSNS OTEOPM Vial Numbar )
2 e+ Sampie Name ;DT HIN Ne. 3 npection Humber |
Run Tirw Bar Code : Sequence Lina :
It Westad ; DEPAULMTH
3 Oe ansiisys Meitred ¢ DEFALLMYH
rer Rat Tiens vy Haight Trpe wcth Arsa
®oeal 1 | Fooews | e 4o 1
1 144 s 124k [ LTY [E TR ¥
hilhidehs K ST SRR T
2 awe
X Fmwd
2 On
' Baa
' S
a - - a )




LE

CUADRD 3.0 CETERTIVACICN O ACWIOS GRRSOS LBRES BN SUERD OE CEROAS PAKTIERIZAS

005 OlAS ANTES CEL PARTO)
GRUPO NO. DE CERDAS ACIDOS GRASOS LIBRES (peqlL)
0.00 A 7 201.00 £ 6.98
0.25* 5 210.00 £ 9.51
0.50 A 8 234.37 £ 1265
1.00» 5 26220 £ 12.91™

Resultados expresados en media T desviacion estandar
Los grupos experimentales fueron comparacios con e grupo testiga: * P <0.01
A mg de Isoproterencd por kg de alimento
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CUADRD 32 PROMEDIO Ok LECHONES NACMIOS WAVOS Ot CEROAS PRUTERZAS TRATADAS

CON UFERENTES UOSAS Ok ISOPRCITERENOL

GRUPO CERDAS LNV

CAG nG D
(N) (N) (N)
0.00 A 7 B712275 8 69.68 -
0.25~ 5 10.2012.16 8 81.60 +11.92
0.50 A 8 10.63+ 247 8 85.04 +15.36
1.00* 5 8.40 £ 2.07 8 67.20 -2.48

N=Nimerc de animales

LNV = Lechones nacidos vivos

CAG = Cerdas ajustadas a 8 por grupo

TLG =Total de lechones nacidos por grupo tratado tomando en cuenta las CAG
D = Diferencia de lechones con respecto al grupo testigo

Resultados expresados en media + desviacion estandar

Los grupos experimentales fueron comparados con el grupo testigo sin presentar diferencia estadistica

* mg de Isoproterenol por kg de alimento
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CURORT 34. PESO OO A OWERENTES HORTES O LECHONES NACIDOS Ot CERORS
PRUTERZAS TRATAOAS CON UWERSAS 0SS Ot ISOPROTERENDL

GRUPO NL  NACIMIENTO  NL 7 DIAS NL DESTETE NL 84 DIAS
(kg) (kg) (kg} (kg)
0.00* I 61 1.38+0.30 | 56 2371042 ! 56 3.92+0.71 35  27.3314.56
0.25% 51 1.3310.22 49 2601047 49 3.79.+ 0.61 35  3343t472¢
0.50% 85 1.45+0.27 81 2.50 £ 0.43 81 4151 0.69 35  2870+4.38
1.004 42 1.45+0.27 M 2541039 M 430 0.67" 35  29.97+3.20*
i I 1

NI =Namero da lechones
Resuitados expresados en media t desviacién estdndar

Los grupos experimantales fueron comparados con et grupo testigo: *P<0.05; "P<0.01 m
* mg de Isoproterenol por kg de alimento v 75
CURCRN 33,4, PES0 PROITERC] POR CAMADA A FRENTES BJANES Ok LECHONES NACMIOS O CEROAS Ew
PRETERZAS TRATAOAS CON WERSAS OO5S O ISOPROTEREN R \ g
) ?}‘
GRUPO NO.DE CERDAS NACIMIENTO 7DiAS DESTETE a B
(ka) (kg) (kg) ) %
0.00 » 7 12.06 £ 2.80 18.92 t 3.38 31.36 + 6.61 O
0.25 + L 13,52t 3.76 2552 +48.78 37.16 £ 7.62
0.50 » 8 15.35 = 3.81 2534 £ 7.57 . 42,00+ 11.69*
1.00 * 5 12.16 £ 2.16 2086 +6.12 35.26 + 10.54 g

“Resultados expresados en media = desviacion estdndar
Los grupos experimentales fueron comparados ¢on af grupo testigo: P<0.05
~mg de lsoproterenol por kg de allmento
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CAURORD 39 OETERTMACIIN CF LA CONOICMON CORPORAL UE CEROAS PAUTERIZAS
TARATAORS CON CIFERBNTES OOS\S O \ISOPRO TERENDL. ANTES Y DESAULS DE MATERNIDAQ

GRUPO NO. DE C.C. ANTES DE C.C. DESPUES DE PERDIDA (%)
CERDAS MATERNIDAD MATERNIDAD

0.00 A 7 2861038 2291076 19.93

0.25 A 5 3.00 £ 0.00 2.75£0.50 8.33*

0.50 8 27510.46 2501 0.53 9.09*

1.00 A 5 26010.55 240+0.55 7.69*

C.C. Condicion Corporal
Resultados expresados en media + desviacion esténdar

Los grupos experimentates fueron comparados con & grupo testigo: * P < 0.05
A mg de Isoproterenot por kg de alimento
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CLACRD 35 EVALLACICN OF LAS CRRRCTERISTICAS OF LA CANAL O CERCAS NACIOAS A
PRATIA Ut HATRAAS TRATADAS CON OWERSAS 00S\S D (SOPRO TERENDL

GRUPO PESO AL CARNE MAGRA GRASADORSAL PROFUNDIDAD CONFORMACION
SACRIFICIO (kg) (%) (mm) LOMO (mm) {0-3)

0.00 A 107.5t25 5514 1 2.56 12.8.1 2.46 51.0£5.24 2330.27

0.50 A 109.812.9 57141287 11.312.86 55.4+ 4.67 241042

1,00 ~ 107.51 2.1 55.02+1.78 13.112.46 51.2t 4.97 21+0.2

Resultados axpresados en media £ desviacion estandar

Los grupos experimentales fuercn comparados con el grupo testigo sin presentar diferencla estadistica
* mg de Isoprotarenol por kg de allmento

Las cerdas del grupoc 0.25 ppm no fueron avaluadas
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GRARCA 3.). CONCENTRAGONES O ESTRADIOL (PG/ITL) BN SUERD Y HECES OF CERDRS
PREPLIBERES NACIOAS A FARTIA Ot HETBRAS TRATAOAS CON LIWERSAS OCISIS OF
\SOPROTERENCIL. COUTIPARADAS CON LOS RESLATADDS O ANDERSTIN, 1987

CERDA 1 (0.00 ppm)
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GRARCA 3.2 CONCENTRAROINESG O ESTRACIOL (PR/TA) BN SUER0 W HECES Ot CERQAS
PREAUBERES NACMIAS A PARTIA Ut HETRAAS TRATAUARS CON OWERSAS 00SS O
ISOPROTERENDL COMPARRDAS CON LOIS RESLE TACOS Ot TRUMLED, V958
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