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CAPITULO 1. INTRODUCCION GENERAL Y OBJETIVOS.



Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

El estudio para la realizacion de esta tesis doctoral se hizo entre los afios 2017-2019, en
las condiciones de un doctorado industrial con la ayuda del Ministerio de Ciencia e
Innovacion para la realizacion de doctorados industriales con numero de referencia:
DIN2018-009987. Todas las pruebas de campo se hicieron entre los afios 2017y 2019. El
objetivo principal que se buscaba era quitar el éxido de zinc en la segunda semana post
destete como paso intermedio a la eliminacion total. En las condiciones de campo no era
posible eliminar el 6xido de zinc desde el destete, pero dado que el consumo de pienso con
6xido de zinc las dos primeras semanas posteriores al destete los animales apenas comian,

quitarlo en la segunda semana post destete fue un avance significativo.

1.1. Introduccién.

Uno de los principales problemas en produccién porcina son las diarreas post destete
(PWD), debido a los altos costes de manejo y las elevadas pérdidas de productividad que
conlleva. El destete es un proceso muy complejo para los lechonesdebido a que no tienen
el tracto gastrointestinal (GIT) ni el sistema inmunoldgico desarrollados (Bailey et al.,
2005). Varios estudios han demostrado que el destete produce cambios en la morfologia
del sistema digestivo del lechon (Hampson, 1986; Miller et al., 1986; Kelly et al., 1991;
Pluske et al., 1996). El revestimiento epitelial del intestino delgado tiene proyecciones en
forma de dedos conocidas como vellosidades, que ayudan a aumentar la superficie para los
procesos de absorcion y digestién (Zhangy Xu, 2003). Ademas, la mucosa del intestino
delgado tiene glandulas tubulares que se encuentran en la base de las vellosidades,
conocidascomocriptas (Zhangy Xu, 2003). Las criptas contienen células madre epiteliales
necesarias para la repoblacion de celulas epiteliales (LIyod y Gabe, 2008). Para que la
funcidn del intestino delgado sea 6ptima, son necesarias vellosidades largas, pero durante
el destete se produce una atrofia de las vellosidades e hiperplasia de las criptas debido a la
reduccion en la ingesta de alimento (Pluske et al., 1997). El intestino grueso se compone
del ciego, el colony el recto (Zhangy Xu, 2003), entre las funciones fisiol6gicas destacan
la absorcionde liquidosy electrolitosy laformacion de unabarrera fisicacontra la invasion
microbiana (Williams et al., 2007; Zhang y Xu, 2003). La alteracion de estas funciones
puede desempefiar un papel importante en la aparicién de PWD. La mucosa del intestino
grueso esta revestida de criptas que, a diferencia del intestino delgado, carece de
vellosidades. En el estudio de Castillo et al., (2007) observaron que con el destete
disminuy0 la densidad de las criptas y aumentd el indice mit6tico en el ciego de los
lechones. El destete produce una reduccion en la capacidad de absorcién del colon como

explican en el estudio de Boudry et al., (2004). Segun los datos disponibles parece que una
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

combinacionde alteracionesen la estructuray la funcion de absorcion del intestino grueso

podria contribuir al aumento de la incidencia de la PWD (Hopwood y Hampson, 2003).

La parte mas critica del destete es la transicion del consumo de alimento liquido (leche)
a alimento sélido (pienso). Ademas, la baja secrecion de acido clorhidrico en el estomago
hace que el pH no se encuentre en valores entre 2 y 3,5, que es el pH 6ptimo para
transformar el pepsindgeno en pepsina. (Nowak etal., 2021). Es importante controlar que
el pH esté por debajo de 6 yaque por encimade ese valor el proceso queda completamente
inhibido (Kil et al,.2011). Ademas, la baja ingesta de alimento provoca reduccién en la
produccién de enzimas (Dong y Pluske, 2007), lo que provoca que el lechdn no esté
preparado para ingerir grandes cantidades de alimento (Lallés et al., 2004; Laine et al.,
2008). Todas estas condiciones dan lugar a un mayor riesgo de PWD (McCracken et al.,
1999; Spreeuwenberg et al., 2001), con mayor frecuencia, durante las dos semanas

posteriores al destete (Dubreuil, 2017).

1.2. Sistema inmune y mecanismo de defensa frente a agentes patdgenos.

La estructura del sistema digestivo funciona como defensa contra los microorganismos
patdgenos protegiendo la pared intestinal de agentes infecciosos (Pelaseyed et al., 2014).
La mucosa formaparte de la capa epitelial y protege frente de microorganismos patdgenos
y absorbe nutrientes (Lerke & Hedemann, 2012). La capa epitelial consta de unasola fila
de células conectadas por estrechas uniones creando una barrera que evita que los agentes
infecciosos entrenen la pared intestinal (Rubin & Shaker., 2015). La capa epitelial esta
formada por cuatro tipos de células principalmente: enterocitos absorbentes, células
calciformes, células enteroendocrinasy células de Paneth. La capade células formada por
enterocitos consigue unamayor superficie de absorcion gracias a las microvellosidades que
posee (Lerke & Hedmann, 2012). Los otros tres tipos de células epiteliales tienen
funciones secretoras, las células calciformes secretan mucinas (Pelasayed etal., 2014), las
células enteroendocrinas secretan hormonas peptidicas reguladoras de la funcion digestiva
(Egerod et al.,, 2012). y, por ultimo, las células de Paneth secretan peéptidos

antimicrobianos, que provocan la inhibicién bacteriana (Meyer-Hoffter et al., 2008).

El sistema inmunoldgico se compone del sistema innato y el sistema adaptativo. El
sistema innato, con el que nace un organismo, reaccionarapidamente ante cualquier agente
extrafio. Cuandolos agentes patdgenos penetranen la capa de mucosa del sistema digestivo
se activael sistemainmunoldgico innato interno, lo que incluye lageneracion de diferentes

células derivadas de las células madre que se encuentran en la médula 6sea (Hansen y
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

Simonsen, 2018), llamados macréfagos y neutr6filos, que son fagocitos que engullen
bacterias y restos de células (fagocitosis) eliminando asi los agentes patdgenos. Los
neutrofilos estan completamente maduros cuando se liberan de la médula 0sea, por tanto,
son dominantes durante la fase aguda de la infeccién. Por otro lado, los macréfagos son
monocitos maduros que migran al tejido y tienen un papel importante durante el proceso
de inflamacion (Stokes et al., 2004). Como los macréfagos estan en el tejido y los
neutrofilos se encuentran libremente en la sangre, los macréfagos son los primeros en
actuar frente a una infeccion. Cuando los macréfagos empiezan a luchar contra una
infeccidn, secretan quimiocinas que atraen neutrofilos a través de la pared celular
(quimiotaxis) en la zona inflamada (Cominelli etal., 2009). La cantidad de fagocitos en el
tejido aumenta rapidamente, por tanto, existe un mayor riesgo de aumento en los niveles
de citocinas. Se inicia la secrecién de citocinas proinflamatorias, las cuales inducen la
inflamacion e inician la secrecion de iones y agua (Duquey Descoteaux, 2014; Tsai et al.,
2017). La secrecion de agua es un mecanismo de defensa del huésped para eliminar el
agente patogeno del sistema gastrointestinal (Tsai etal., 2017), por tanto, la diarrea podria

no ser solo una respuesta negativa ante la presencia de un agente patdgeno.

El sistema adaptativo, es el que adquiere un organismo después de la exposicion a una
enfermedad provocada por un agente patégeno, reacciona mas lentamente que el sistema
innato, pero de manera més eficiente (Cominelli et al., 2009). Consiste en la inmunidad
que se consigue mediante la generacion de linfocitos By T. Los linfocitos B son células
virgenes maduras que elaboran anticuerpos para luchar contra bacterias patdgenas (Mantis
et al., 2011). Los linfocitos T son celulas que migran al timo para madurar a células
virgenes (Stokes et al., 2004) y destruyen las propias células del cuerpo que han sido
infectadas por virus o bacterias. La maduracién de los linfocitos da como resultado la
formacidn de receptores de union de un antigeno en la superficie celular. El receptor de los
linfocitos B, conocido como anticuerpos, reconoce una molécula de antigeno completa,
mientras que el receptor de linfocitos T solo reconoce péptidos de un antigeno unido a un
complejo principal de histocompatibilidad en la superficie, por ejemplo, de macrofagos,
pero mientras no hayan encontrado el antigeno especifico no tienen actividad inmune
(Sjaastad et al., 2010).

Se ha observado que el niUmero de células inmunitarias aumenta los dias posteriores al
destete (Juul-Madsen et al., 2010) y en consecuencia aumenta la respuesta inmunoldgica

(Pié et al., 2004; Hu et al., 2013). Al nacer los lechones estan protegidos por la inmunidad
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

pasivaque obtienenatravésde laleche de lacerda, yaque su sistemainmunolégico todavia
estd en desarrollo, por tanto, este aumento en el nimero de células inmunitarias puede ser
debido a un desarrollo normal del sistema inmunolégico del lechon. También se puede

deber a la presencia de agentes patégenos en el sistema digestivo (Pié et al., 2004).

1.3. Factores infecciosos y no infecciosos relacionados con la PWD.

El sistema digestivo del lechon juega un papel importante en la PWD producida tanto
por factores infecciosos como no infecciosos. Generalmente la PWD, se asocia con la
proliferacion de Escherichia coli, que provoca retrasos del crecimiento, deshidrataciony
la muerte de animales en un alto porcentaje (Callesen et al., 2007). También pueden dar
lugar a PWD Salmonella typhimurium y Clostridium perfringens que junto la proliferacion
de otras bacterias patdgenas como Streptococcus suis 0 Staphylococcus aureus pueden
atacar al lechon dejandole el sistema inmunitario muy débil, derivando en muchos casos

en la muerte del animal.

Hay muchos factores no infecciosos que favorecen la PWD, por ejemplo: el cambio de
alimento (leche a pienso), el cambio de ambiente (mezcla de camadas pérdida del contacto
con la madre), el manejo, la higiene etc. Entre los factores principales no infecciosos se
encuentrael cambio de alimento, el lechdntiene que familiarizarse en un periodo de tiempo
muy corto a una alimentacion completamente desconocida que unido al estrés que supone
el cambio de camadasy la pérdida de contacto con la madre hace que el animal no coma
las primeras horas posteriores al destete. Para imitar el destete natural unaopcion es of recer
a los lechones alimentacion progresiva desde los primeros dias hasta el dia del destete lo
que significa que el cambio de alimentacion es menos radical y estan méas familiarizados
con el alimento sélido cuando llega el momento del destete (MacCrakenetal., 1999). Esta
adaptacion gradual beneficia el consumo de pienso los primeros dias posteriores al destete
y ademas mejora el estado del sistema digestivo que hace que los lechones sean menos

vulnerables a la aparicion de la PWD.

Ademas, debido a lafaltade apetito las primeras horas posteriores al destete, se produce
una atrofia en las vellosidades intestinales lo que reduce la capacidad de absorcion en el
intestino delgado y se producen los cambios en la actividad enzimética, comentados
anteriormente (Boudry et al., 2004; Heo et al., 2012).

La composicion de la dieta postdestete también tiene un papel importante, donde un

contenido alto de proteina bruta (PB) y ciertos carbohidratos pueden aumentar el riesgo de
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

PWD (Mateos et al., 2006; Nyachoti et al., 2006; Heo et al., 2009; Pascoal et al., 2012).
Las proteinas son cadenas de aminoacidos unidos entre si por enlaces peptidicos que son
hidrolizados por diferentes proteasas: la pepsina, secretada en el estdmago y la tripsinay
quimiotripsina en el pancreas (Le Bellego & Noblet, 2002). La PB que no ha sido digerida
llega al intestino grueso fermentay libera compuestos como el NH3 que puede tener un
efecto negativo sobre las células epiteliales alterando la funcion de la mucosa (Sun etal.,
2020).

La reduccion consumo de pienso del lechonen las primeras horas después del destete,
se reduce al mejorar la uniformidad de la camaday aumentar el peso de los lechones al
destete (Goodband et al., 2006). Los problemas se inician en camadas con un alto nimero
de lechones con pesos inferiores a los 3,5 kg, debido a la falta de uniformidad de pesoa la
entradaacebadero. Porel contrario, en camadas con animales que alcanzan pesos elevados
al destete tendran una buena uniformidad (Mateos et al., 2021). Por tanto, uno de los
objetivos para mejorar este problema en lechones recién destetados seria iniciar de forma

rapida el consumo de pienso (Le Dividich y Seve, 2000).

Por otro lado, es importante destacar que hay muchos factores que pueden controlarse
antes de la llegada del lechdn al box, para reducir la aparicion de PWD. Como explica la
Dr. Sgrense (2023), la higiene es uno de los principales puntos para disminuir la aparicién
de PWD, poniendo especial atencion es las tuberias, que se deben desinfectar antes del
destete. El box donde va a llegar el lechon tras el destete debe estar perfectamente limpio
y desinfectado, sin humedad en el comedero yaque ala llegadadel lechon cuando se active
el calor las bacterias que hubiera crecerian siendo un elevado foco de infeccion para el

animal.

1.4. Uso de 6xido de zinc y de antibioticos para tratar la PWD.

El problema de la PWD se ha tratado a lo largo de los afios complementando las dietas
conel uso deantibidticos, lo que haderivado en laaparicion de resistencias de las bacterias
a los antimicrobianos (Nhungetal., 2016). Dicha preocupacion conllevo a la prohibicion
total de los antibidticos como promotores del crecimiento en alimentacion animal en la
Union Europea en enero de 2006 (Reglamento (EC) N° 1831/2003).

Aparte de los antibidticos, se han utilizado oligoelementos como el zinc (en forma de
oxido de zinc) para el control de diarreas. El 6xido de zinc es una molécula anfoteray casi

insoluble en agua, pero tiene una mayor solubilidad a pH acido. Se ha usado a dosis muy
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

superiores a las utilizadas como aditivo nutricional (150 ppm vs 3.000 ppm), por lo que su
uso se consideraterapéutico. El zinc usado adosis farmacoldgicas es de uso habitual dentro
y fuera de la Union Europeay fuerade él. Varios estudios han demostrado que su uso tiene
una influencia positiva en la morfologia del GIT, como explican en el estudio de Lietal.,
(2001)., donde investigaron la respuesta morfoldgica de lechones destetadoscon 21 dias
de edad alimentados con una dieta suplementada con zinc durante los 11 dias posteriores
al destete. Los resultados obtenidos explicaron que el alto contenido en zinc mejoré la
concentraciony el grosor de la mucosay la altura de las vellosidades intestinales, lo que
aumento la capacidad de absorcion y el rendimiento del crecimiento. Por otro lado, el uso
del 6xido de zinc a dosis elevadas puede dar lugar a la aparicidn de efectos téxicos debido
aunaacumulacion excesiva de zinc en tejidos como el del rifién, del pancreas o del higado

que pueden experimentar una sobrecarga de zinc (Burrough et al., 2019).

Ademas, el 6xido de zinc se ha usado durante afios como promotor de crecimiento ya
que estimula la secrecion gastrica grelina, la hormona que estimula el hambre y que
controla la ingestion de alimento (Yin etal., 2009). Varios estudios han demostrado que el
uso oxido de zinc en dosis farmacoldgicas (2.000-3.000 ppm) disminuyen la aparicion de
la PWD (Cardinal et al., 2006; Ou et al., 2007; Zhang and Guo., 2009; Shen et al., 2014),
pero la accion del 6xido de zinc sobre bacterias patdgenas genera debate. En el estudio de
Hgjbergetal., (2005) demostraronque lasuplementacionde piensos de lechones con 2.500
ppmde éxido de zincdio lugar aunadisminucion de lapoblacidn de bacterias beneficiosas
como bacterias acido-lacticas y, sinembargo, aumento la poblacion de bacterias patogenas
como coliformes. Los autores concluyeron que el efecto del 6xido de zinc no era selectivo
frente a bacterias como Escherichia coli sino que su efecto se basaba en la reduccion de la
poblacion y actividad de bacterias Gram positivas. Al igual que en el estudio de Shen et
al., (2014) no encontraron ninguna evidencia de que el 6xido de zinc tuviera un efecto
antibacteriano directo sobre la prevalencia de Escherichiacoliy observaron que el nimero
de bacterias acido-lacticas disminuy6 significativamente Las bacterias acido-lacticas
producen acido lactico, reduciendo asi el pH que evita la colonizacion de patégenosy se
consideran importantes parala mejora de la salud intestinal (Lallés etal., 2007). Siguiendo
en la misma linea, en un ensayo realizado por la Universidad Autdénoma de Barcelona,
Molist etal., (2011), observaron que el incremento de la concentracion de Escherichia coli
en las heces de lechones recién destetados se producia en mayor medida cuando la dieta
complementada con 6xido de zinc tenia un alto nivel de fitatos procedentes de cereales o

subproductos, como, por ejemplo, el salvado de trigo. Los fitatos forman compuestos
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

insolubles disminuyendo su disponibilidad (Champagne y Fisher, 1990). Los autores
sugirieron que la formacion de estos complejos en el intestino puede limitar la actividad
del zinc sobre las bacterias patdgenas intestinales, permitiendo la proliferacion de
Escherichia coli. En estos casos, propusieronsuplementar la dieta con laenzima fitasa para

evitar la formacién de estos compuestos insolubles.

Sin embargo, hay que destacar la importancia nutricional del zinc como oligoelemento
en el organismo del lechdon para funciones como la expresion de genes, estabilizacion de la
estructura de las proteinas (Coleman, 1992), replicacion celular, estabilizacion de las
membranas celulares y el citoesqueletoy en la estructura y funcion de las hormonas (como
la insulina). Consecuentemente, el zinc es necesario por un amplio abanico de funciones
bioquimicas, inmunoldgicas y clinicas (Hotz y Brown, 2004). Segun Davin et al., (2013)
el destete provoca un descenso en el plasma de los niveles de zinc, teniendo el punto més
bajo a los 2 dias post destete, por tanto, el zinc es un nutriente limitante para el crecimiento
y la respuesta inmune de los lechones. Por consecuente, seria necesario incorporar una
fuente mineral de zinc en el pienso para satisfacer las necesidades de zinc de los lechones
tras el destete (Bikker et al., 2011).

Las altas concentracionesde zincen la alimentacion animal pueden tener un impacto en
el desarrollo de la resistencia a los antimicrobianos (Bednorzetal., 2013; European Food
Safety Authority FEEDAP Panel, 2014). En el estudio de Slifierz et al. (2015) mostraron
que las dosis farmacolégicas de 6xido de zinc podian aumentar la resistencia y prevalencia
de Staphylococcus aureus resistente a lameticilinaen lechones recién destetados. Ademas,
puede regular la expresion de genes que modifican la respuesta inmune de los lechones
(Debski, 2016). Por otro lado, el uso de estiércol procedente de instalaciones que emplean
dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc tiene altas concentraciones de zinc (Poulsen and
Larsen, 1995; Meyer et al., 2002). Debido a las propiedades fisicoquimicas el zinc es un
compuesto que no se degrada, por tanto, si la dispersion de estiércol continta a largo plazo
sobre cultivos, puede aumentar su concentracion en suelo y agua subterrdneas (Monteiro
etal., 2010; Gréber et al., 2005). En la Figura 1. Riegos del uso de dosis farmacoldgicas
del 6xido de zinc en lechones recién destetados (Bonetti et al., 2021). resumen los

principales riesgos del uso del 6xido de zinc a dosis farmacoldgicas.
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Figura 1. Riegos del uso de dosis farmacol6gicas del 6xido de zinc en lechones recién destetados (Bonetti et al., 2021).

Por estasrazones el Comité de Uso Veterinario de Medicamentos de la Agencia Europea
de Medicamentos impuso la prohibicion de administrar dosis farmacoldgicas de zinc a
partir de junio del 2022 (European Comission, 2017). Siguiendo el reglamento CE
1334/2003y 1095/2016 el 6xido de zinc s6lo se podré utilizar como oligoelemento para
piensos con el limite de 150 ppm de zinc total en lechones y cerdas (European Comission
2003, 2016).

1.5. Busqueda de alternativas al éxido de zinc.
Con la retirada del uso de 6xido de zinc a dosis farmacolégicas se ha observado que el
problema no es nutricional, la PWD aparece por un problema de patologia, hay que tener

especial cuidado en la higiene, manejo y condiciones sanitarias de los lechones.

Uno de los puntos més interesantes seria reducir la carga microbiana en ciertos periodos
clave en el ciclo de la vida del lechon poniendo énfasis en la higiene, sanidad, manejo de
la explotacion, reduciendo situaciones de estrés e implementar programas de prevencion

incluyendo las vacunaciones en granja.

Las propuestas principales para evitar la aparicion de PWD son, destetar mas tarde (a
28 dias mejor que a 21 dias), ofrecer pienso mientras esta con la madre, conseguir que el
lech6n coma pienso antes del destete va a reducir el nivel de estrés del animal el dia del
destete ya que conoce el alimento alternativo a la leche materna, intentar no mezclar
lechones de diferentes camadas para reducir estrés (en el destete, si es posible, sacar a la

madre de la paridera y dejar a los lechones).
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1.6. Reduccion de los niveles de proteina.

Hoy endia, con la ausenciadeluso de antibiéticosy del 6xido de zinc, como promotores
de crecimiento el objetivo no es buscaraltos rendimiento en el crecimiento del lechon, sino
reducir el exceso de nutrientes en el intestino grueso, especialmente aquellos con altas
concentraciones de nitrogeno (Mateos etal., 2021). Uno de los problemas mas frecuentes
en la dieta post destete es la presencia de exceso de proteina sin digerir en el intestino
grueso. Esta proteina fermenta en el ciego, y se producen compuestos ricos en nitrdgenos
como aminas, amoniaco, etc, que alcalinizan los tejidos (De Lange et al., 2010; O’Doherty
etal.,2017;Yuetal.,2019). Lareduccion de laPB (Opapejuetal.,2008; Silvaet al., 2020)
tiene como ventaja nutricional la reduccién de la pérdida de energia por diseminacion de
la misma, ademas el animal consume menor contenido de agua, por lo que hay menos

volumen de purines y menor contenido de nutrientes en el mismo.

El objetivo es reducir la concentracién de PB en la dieta, pero es necesario utilizar
materias primas donde la PB sea digestible, de esta forma se conseguira que llegue menor
porcentaje de PB sin digerir al intestino grueso. Se deben asegurar las necesidades de los
aminodcidos esenciales ya que la ausencia de aminoacidos limitantes puede producir
problemas en procesos metabdlicos y reduccion del crecimiento. Tal y como explica la Dr.
Sarensen en sus estudios, observaron que la reduccion de PB en un 10-12% ayuda a
prevenir la PWD ademas favorece una buena maduracion del tracto gastrointestinal y
destacan la importancia del uso de una PB de calidad y facilmente digerible (Sgrensen,
2023).

La PB no digerida que llega al intestino grueso puede ser fermentada por bacterias
proteoliticas, lo que da como resultado la proliferacion de bacterias patégenas (Pluske et
al., 2002; Mateos et al., 2021). Una alimentacion con una dieta baja en proteinas (LP)
después del destete puede tener un efecto reductor en la aparicion de PWD (Le Bellego y
Noblet, 2002; Wellock et al., 2006; Opapejuetal., 2009, Powell etal., 2011; Lynegaard et
al., 2021), ya que la cantidad de proteina sin digerir en el intestino grueso se reduce.

De acuerdo con Wang et al. (2018) hay estudios que explican que las dietas LP reducen
laincidencia de PWD y mantienen la salud intestinal (Callesen et al., 2007; Wellock et al.,
2007; Yue et al., 2008; Wu et al., 2015). Ademas, en el estudio de Heo et al. (2008)
observaron que los lechones alimentados con dietas LP suplementadas con aminoacidos

esenciales, tuvieron bajaincidencia de PWD a partir del octavo dia posterior al destete y el

19



Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

rendimiento productivo fue similar al de los animales alimentados con dietas altas en

proteina.

Es necesaria la realizacion de mas estudios con dietas LP durante los primeros dias
posteriores al destete para poder asegurar que con bajos niveles de PB los lechones cubren
sus necesidades de aminoacidos esenciales, aunque en la mayoria de los casos se necesite
suplementacion de éstos en la dieta (Fabian et al., 2002, 2004; Collins etal., 2007; Qin et
al., 2015; Kampman-van de Hoek et al., 2016). Con la bibliografia existente no se asegura
que dietas con niveles bajos de PB no tengan ningun efecto negativo sobre el rendimiento
productivo del lechén, siendo muy importante asegurar la presencia de todos los

aminoacidos esenciales.

1.7. Fibra.

La fibra estd formada por polimeros de carbohidratos que son total o parcialmente
fermentados en el intestino grueso (Rebello et al., 2016). Sus efectos dependen del tamario
de particula, solubilidad, viscosidad y capacidad de retencién de agua. Los productos
fibrosos se diferencian por el contenido de polisacaridos no amilaceos que junto con la
lignina componen la fibra dietética. En nutricion animal tiene mucha importancia la fibra
insoluble ya que varios estudios han demostrado que aumenta la motilidad intestinal,
beneficiando asi el movimiento de las vellosidades intestinales y con ello, mejorando la
digestibilidad de los nutrientes (Sun et al., 2021). La fibra insoluble esta formada por
componentesde lapared celular que atraviesanel tracto gastrointestinal sin verse afectados
por la hidrélisis enzimatica hasta llegar al intestino grueso, donde sirven comosustrato para
la fermentacion bacteriana (Jhaetal., 2019). Las fuentes de fibra insoluble mas interesantes
para alimentacion animal son la cascarilla de avena, cascarilla de soja, el salvado de trigo

y los concentrados de lignocelulosa (Flis et al., 2017).

Segun el estudio de Jha and Berrocoso (2016) las bacterias intestinales pueden producir
acidos organicos de cadena corta al fermentar la fibra insoluble presente en la dieta y, por
tanto, mejorar la funcion inmunolégica y salud intestinal del lechén (Zhao et al. 2018). Los
estudios de Wu etal. (2018) y Jha etal. (2019) explican el efecto beneficioso de la fibra en
la microbiota intestinal e inmunidad de lechones recién destetados. Otros estudios explican
que la adicién de fibra en la dieta de los lechones las primeras semanas tras el destete
mejoraelrendimiento delcrecimiento (Sunetal.,2021) el consumo de piensoy la ganancia

media diaria de los lechones. Ademas, en el estudio de Flis etal., (2017) observaron que la

20



Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

adicion de fibra insoluble mejord6 la consistencia fecal, mejorando la salud gastrointestinal

ya que disminuia la incidencia de PWD.

1.8. Aditivos.

Otra estrategia nutricional es el uso de aditivos. Dentro de esta estrategia, cobra un papel
relevante los acidos y los aceites esenciales. Algunos acidos pertenecen al grupo de los
conservantes (Registro de aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con el
Reglamento 1831/2003) entre los cuales existen varias alternativas potenciales como los
acidos inorganicos y organicos. Los aceites esenciales pertenecen al grupo de
aromatizantes (Registro de aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con el
Reglamento 1831/2003).

e Acidos organicos e inorganicos.

Dentro de los acidos, la principal diferencia es que los &cidos orgéanicos tienen enlaces
carbono-hidrogeno en su estructura, mientras que los acidos inorganicos no la tienen. Los
acidos organicos se caracterizan por su solubilidad en el agua y su caracterizacion de acido
debil. El principal cido inorgénico utilizado en alimentacién animal es el &cid o fosfdrico,
s6lo se utiliza como reductor del pH ya que no hay estudios que indiquen que tiene un

efecto beneficioso sobre la flora gastrointestinal.

En la nutricién animal se suelen utilizar &cidos débiles de cadena corta y media (entre
unoy doce carbonos), por lo que el uso de los acidos organicos tiene gran protagonismo.
Los mecanismos de accion de los &cidos organicos son entre ellos: disminucion del pHy
su capacidad amortiguadora, asi como posibles efectos antibacterianosy antifangicos en el
alimento. Reduccion del pH en el estdmago debido a la liberacidn de iones de hidrdgeno,
activando el pepsindgeno y, por tanto, mejorando la digestibilidad de la proteina (Van

Immerseel et al., 2006).

Se han usado en diferentes ocasiones para la acidificacion del sistema digestivo que a
pH bajos da como resultado una mayor secrecion de enzimas digestivas y permite la
transformacion del pepsin6geno en pepsina, enzima que digiere la proteina. Gracias a su
actividad contra los microorganismos, podrian inhibir el desarrollo de microorganismos
patdgenos. Ademas, los acidos también podrian reducir la capacidad amortiguadora del
alimento y mejorar la digestibilidad de este (Nowak et al., 2021). Con la bibliografia
existente, no se puede concluir que tengan un efecto beneficioso sobre la flora

gastrointestinal.
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Los acidos organicos (AO) son moléculas formadas por cadenas de carbono saturadas o
insaturadas unidas a un grupo carboxilo. La cadena de carbono es hidréfobay el grupo
carboxilo es hidrofilo lo que le da a la molécula su naturaleza anfifilica (Churchward et al.,
2018). La solubilidad de los acidos organicos esta determinada por la longitud de la cadena
de carbono, cuanto mas larga es la cadena menos soluble en agua es la molécula. Como
explican en el estudio de Kim et al., (2005) los AO se caracterizan por sus propiedades
acidificantes y la medida de su fuerza es la capacidad del &cido para disociar iones de
hidrogeno (H*) en disolucién. El indice que determina la fuerza del 4cido es la constante
de disociacion acida (pKa), que es el pH al cual un 50% del acido esta disociado. Un valor
de pKa mas bajo significa propiedades acidificantes mas fuertes del acido y mas iones de
hidrogeno en disolucion. El acido puede penetrar la membrana celular en forma disociada
onodisociada (Figura5). La formano disociada del AO se difundeatravés de lamembrana
microbiana cuando el pH del citoplasma de la célula es mayor que el del entomo
circundante. Para mantener el pH interno, se requiere transporte activo para expulsar
protones. El pH &cido en el interior de la célula dafia o modifica la funcionalidad de las

enzimas, proteinas estructurales y ADN (Mani-Lépez et al., 2012).

Cell

*Destabilize DNA
the outer Enzymes% {f’f
membrane %

Structural

proteins ~

Surroundings y
pH < pKa HA A H

Figura 2. Efecto de los acidos organicos sobre las células microbianas (Mani-L6pez et al., 2012).

El 4cido disociado bloquea las funciones de las enzimas y el sistema de transporte de
nutrientes en las células del microorganismo. Ademas, reduce el pH del citoplasma de la
célula, por lo que obliga a ser neutralizado por el sistema de amortiguamiento intracelular.
Este proceso requiere mucha energia y detiene los procesos vitales, incluida la replicacién
del ADN que es necesaria para lamultiplicacién de bacterias (Kimetal., 2005). Si la célula
no es capaz de mantener su pH 6ptimo, los érganos y las sustancias como las enzimas, el
ADN o las membranas citoplasmaticas se destruyen y la célula muere (Hellweg et al.,
2006).
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Hay varios estudios que observaron que los AO podrian mejorar la productividad y
reducir la diarrea en los lechonesrecién destetados, al reducir el pH de la dieta y mantener
el equilibrio de la microflora (Torrallardona etal., 2007; Diao etal., 2014; Suiryanraynay
Ramana, 2015). Los mas utilizados son: el &cido formico que segun Canibe et al., (2008)
puede mejorar el rendimiento del crecimiento de los lechones mejorando la calidad de la
salud gastrointestinal. El acido propidnico tiene un elevado poder antibacteriano y segun
el estudio de Ren et al., (2019) disminuy0 la inflamacion del intestino reduciendo asi la
aparicién de PWD. Del acido butirico hay que destacar su capacidad antimicrobiana (Biagi
etal., 2007) y su papel en el aumento de la produccién de acidos grasos de cadena cora.
Estas acciones contribuyen a disminuir el pH del intestino y reducen la capacidad de
colonizacion de los microorganismos patégenos, ademas sirve como suministro de energia

para los enterocitos, favoreciendo la renovacion de la mucosa intestinal (Liu etal., 2018).
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Figura 3. Estructura quimica del acido férmico y del &cido butirico.
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Figura 4. Estructura quimica del acido acético, acido citrico, acido lactico y acido propidnico (Mani-Lopez et al., 2012).

Por otro lado, el &cido céaprico segun el estudio de Hanczakowska et al., (2011) puede
tenerefectos positivosen laestructuradel epitelio del ileon, debido ala mejoriaenla altura
de las vellosidades intestinales aumentando la capacidad de absorcién. Ademas, en este
mismo estudio concluyeron que la poblacién de Clostridium perfringens se vio reducida
por la adicidn de acido caprico y caprilico en la dieta. Ademas, tal y como explican en el
estudio de Skiivanova etal., 2004 el acido caprico tiene un efecto sobre el crecimiento de
Salmonella typhimurium, reduciendo su actividad e inhibiendo su crecimiento. En el
estudio de Hanczakowskaet al., (2011) sugirieron que el acido caprilico tiene un mejor
efecto en el crecimiento de los lechones, especialmente antes de los 56 dias de edad, que

el acido caprico.
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El acido caproico también tiene poder antibacteriano inhibiendo el crecimiento de
bacterias patdgenas en el intestino de los lechones, particularmente las primeras semanas
posteriores al destete. Segun el estudio realizado por Portocarero (2022) el &cido caproico
puede mejorar el indice de conversion de los lechones debido a la mejoria de la salud

intestinal.

Por altimo, hay que destacar el efecto antimicrobiano del acido lauricoy su derivado de
monoglicérido, la monolaurina (MC12). Como explican Valle-Gonzélez et al., (2018), el
acido laurico se considera el acido organico mas inhibidor contra bacterias Gram positivas.
En el estudio de Zhenget al., (2022) concluyeron que el &cido laurico mejora la altura de
las vellosidades intestinales y fomenta el crecimiento de células epiteliales en las criptas

mejorando asi la capacidad de absorcion.
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Figura 5. Estructura quimica del acido caproico, &cido caprilico, acido caprico y acido laurico.

Ademas, los iones de hidrégeno liberados reducen el pH del sistema digestivo, que crea
unas condiciones 6ptimas para la reproduccion de la microflora beneficiosa. Un pH bajo
favorece el desarrollo de la flora intestinal beneficiosa, principalmente bacterias acido-
lacticas (Nowak et al., 2017).

Los acidos organicos se pueden encontrar unidos a una molécula de glicerina, formando
enlaceseéster cadagrupo alcohol con el grupo acido dando lugaramonoglicéridos de acidos
organicos (MG).

Ambas moléculas tienen una fuerte actividad antibacteriana contra bacterias Gram
positivas (Bergsson et al., 2001) o Gram negativas como Escherichia coli (Skfivanova et

al., 2009), ya sea en forma libre o como MG (Yoon et al., 2018).

Dentro de los MG hay que destacar la importancia de la MC12 ya que tiene potentes
efectos antibacterianos, demuestra mayor potencia (mas efectivo a menor concentracion),

aunque contra un espectro mas reducido de bacterias susceptibles (Kitahara et al., 2004).
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En el estudio de Thomas et al. (2020) observaron que unamezcla de acido lacticoy MC12
mejoro la ganancia media diaria, el consumo pienso diario y el indice de conversion de los
lechones las primeras semanas después del destete.

Los MG forman micelas de menor tamarfio que los MCFA, lo que sugiere su actividad
puede ser mas potente incluso contra los virus (Phillips et al., 2021). La actividad
bactericida de los acidos depende del pH (Valle-Gonzélez et al., 2018; Jackman et al.,
2020), por esta razén, debido a los diferentes valores de pH a lo largo del GIT, la actividad

de los MG puede mantenerse mejor que la de los acidos ya que ésta no depende del pH.

Varios estudios han estudiado el mecanismo de accion de los OA'y los MG, se cree que
es el mismo ya que ambos alteran la membrana bacteriana, lo que produce un aumento de
la presion osmaticay a su vez, la lisis bacteriana (Skrivanova et al., 2006). Los MCFA
interrumpen la bicapa lipidica de las membranas que protegen los acidos nucleicos virales
a través de la formacidn de micelas. Varios autores observaron que la adicion de OA 0 MG
a la dieta del destete aumentd el consumo de pienso y la ganancia media diaria en
comparacion a las dietas de control sin 6xido de zinc a dosis farmacoldgicasy en ocasiones
comparable con los lechones destetados con dosis farmacologicas de 6xido de zinc (Piva
etal.,2002; Hanetal., 2011; Wen et al., 2012). El efecto positivo en los rendimientos de
los lechones destetados podria deberse al efecto de los OA y de los MG al reducir la
colonizacion de Escherichia colien el GIT, mejora la morfologia del GIT y la respuesta
inmunitaria reduciendo la aparicion de PWD (Maetal., 2012; Hanczakwoska et al., 2013;
Martinez-Vallespin et al., 2016).

e Acidos himicos y fllvicos.

Por altimo, a nivel nutricional otra posible alternativa es el uso de leonardita. Se trata
de una materia prima compuesta principalmente por &cidos himicos (AH), resultante de la
descomposicidn de lamateria organica, en particular, de las plantas. Este proceso conocido
como humificacion, una variedad de compuestos organicos, tales como compuestos
fenolicos se sintetizan para formar polimeros complejos (Trckovaetal., 2018). Los AHy
sus sales estan permitidos para su uso oral en caballos, rumiantes, cerdos y aves de corral
para el tratamiento de diarrea, la dispepsiay las intoxicacionesaguas (EMEA 1999). Los
AH protegen la mucosa del intestino, tienen propiedades antiinflamatorias, antiflogisticas,
adsorbentesy antitoxicas (Trckovaetal., 2015). Ademas, inhibe el crecimientode bacterias

y hongos disminuyendo los niveles de micotoxinas en el alimento (Islam et al., 2005).
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Tienen un efecto beneficioso sobre el intestino de los animales lo que puede ayudar a
mejorar la salud de los lechones en los dias posteriores al destete, previendo de una
excesiva pérdida de agua en el intestino para la prevencion de enfermedades de gran
importancia como la PWD (Trckova et al., 2017; Dell’Anno et al., 2020). Suprimen el
desarrollo del estrés oxidativo y la formacién de radicales libres (de Melo et al., 2016).
Ademas, pueden mejorar el rendimiento animal y modula el metabolismo de los lipidos al
aumentar el nivel de colesterol HDL en el suero sanguineo (Trckova et al., 2018). También
ayuda al transporte de iones a través de las membranas, protegiendo la mucosa intestinal,
las actividades enzimaéticas y facilitando la digestion y absorcion de nutrientes,
particularmente proteinas y minerales (Trckovaetal., 2017; Trckova etal., 2018). Varios
estudios han demostrado que los AH afadidos en la dieta (2-10 g/100 g de dieta) mejoran
el crecimiento, rendimiento y calidad de la carne, reduciendo también las emisiones de
amoniaco en los purines (Ji etal., 2006; Wang et al., 2008; Aaeschbacher et al., 2012; Kim
et al., 2019). Se necesitan méas estudios para poder demostrar su efecto sobre la salud

intestinal de los lechones las primeras semanas posteriores al destete.

1.9. Aceites esenciales.

Por otro lado, los aceites esenciales (AE), son compuestos bioactivos naturales
derivados de plantas que en determinadas circunstancias han demostrado reemplazar
potencialmente el uso de determinados antibioticos (Valenzuela-Grijalva etal., 2017). La
dieta suplementada con AE es eficaz paramejorar el rendimiento del crecimiento, el poder
antioxidante y el sistema inmunoldgico y mejoran la salud disminuyendo la incidencia de
PWD (Ramos da Silva et al., 2021)

La actividad de los AE esta relacionada con los cambios en la solubilidad de los lipidos
en la superficie de lamembrana células bacterianas, mostrando cierto grado de selectividad
hacia Salmonella y Escherichia coli (Lopez-Galvez etal., 2021), alterando la estabilidad

de la membrana de las células.

Ademas, el olor y sabor de los AE pueden mejorar el rendimiento de los animales al
aumentar la palatabilidad de las dietas. Yang et al., (2019) reportan que la adicién de
diferentes tipos de AE fue eficaz para mejorar el rendimiento y el sistema inmunoldgico,
mejorar la salud intestinal y disminuir la incidencia de PWD. En el estudio de Boudry y
Perrier (2008) observaron que el timol y el cinamaldehido podrian ejercer un poder
antioxidante en el intestino delgado de lechones destetados disminuyendo asi la aparicion

de bacterias patdgenas. Ademas, varios ensayos in vitro han demostrado la actividad
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antibacteriana de una mezcla de aceites esenciales entre los que se encuentra el carvacrol

contra bacterias patdgenas como Escherichia coli, Staphylococcus aureus y Salmonella
typhimurium (Mulyaningsih et al., 2010; Bassolé y Juliani, 2012).

Bioactive compounds essential oils
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Figura 6. Mecanismo de accion de los aceites esenciales sobre las bacterias. (Ramos da Silva et al., 2021).

El estudio de Xu et al., (2017) los AO y AE tienen efectos interactivos sobre la salud
intestinal cuando se suministran de forma individual, pero pueden aumentar el rendimiento
del crecimiento de acuerdo con los efectos complementarios de los AO y los AE en los
lechones recién destetados y podria utilizarse para reducir el uso de los antibidticosy el
oxido dezinc. Segunel estudio de Xuetal., (2020) lacombinaciénde AOy AE combinado
con antibidticos los primeros dias de vida supone una mejora de la barrera intestinal y un

aumento de la microflora beneficiosa.
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Tabla 1. Alternativas al uso de antibi6ticos y 6xido de zinc en lechones las primeras semanas posteriores al destete.

Alternativas al
uso del 6xido de
zinc.

Efectos

Referencias

Reduccidn del
nivel de proteina
bruta.

Fibra.

Acidos organicos.

DN NI NN

\

DN NI N NN

Mejora salud intestinal.

Reduce incidencia PWD.

Reduce niveles de nitrogeno excretado.
Reduce cantidad de proteina sin digerir en
el intestino grueso.

Disminuye la pérdida de energia por
diseminacion de proteina.

Reduce el volumen de purines y tiene
menor contenido de nutrientes en el

mismos.

Mejora la motilidad intestinal.

Mejora la salud intestinal al mejorar la
calidad de las vellosidades.

Su digestibilidad aumenta la produccion

de acidos organicos de cadena corta.

Elevada actividad antimicrobiana.
Reduce riesgo de PWD.

Mejora salud intestinal.

Mejora rendimiento del lechén.
Mejora digestibilidad de nutrientes.

Wellock et al., 2006.
Callesen et al., 2007.
Wellock et al., 2007.
Yue et al., 2008.
Opapeju et al., 2009.
Wu et al.,, 2015.
Lynegaard et al., 2021.

Schedle et al., 2008.

Jha and Berrocoso 2016.
Rebello et al., 2016.

Flis et al., 2017.

Zhao et al. 2018.

Wu et al. 2018.

Jha et al., 2019.

Sun et al., 2021.

Hellweg et al., 2006.
Hanczakowska et al., 2011

Ma et al., 2012.
Hanczakwoska et al., 2013.
Diao et al., 2014.

Suiryanrayna y Ramana, 2015.
Martinez-Vallespin et al., 2016.
Nowak et al., 2017.
Valle-Gonzalez et al. 2018.
Portocarero, 2022.

Zhengetal., 2022.
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Monoglicéridos de

acidos organicos.

Acidos humicos
(Leonardita).

Aceitesesenciales.

v

Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

Su efecto no depende del pH.

v'Elevada actividad antimicrobiana.

v'Mejora la digestibilidad de nutrientes.

v'Reduce riesgo de PWD.

v'Reduce riesgo de aparicién de bacterias

AN

AN

patoégenas.

Inhibe crecimiento de microorganismos

patdgenos.

Reduce contenido de micotoxinas en el

pienso.
Mejora el rendimiento.
Protege le mucosa, facilitando la

digestion y la absorcion de nutrientes.

Potente actividad antimicrobiana y

antiinflamatoria.

Aumenta la digestibilidad.
Mejora la morfologia intestinal.
Elevado poder antioxidante.

Piva et al., 2002.

Skrivanova et al., 2006.
Hanetal,, 2011.

Hyldgaard et al., 2012.

Wen et al., 2012.

Ma et al., 2012.

Hanczakwoska et al., 2013.
Martinez-Vallespin et al., 2016. .

Islam et al., 2005.

Jietal., 2006.

Wanget al., 2008.
Aaeschbacher et al., 2012.
Trckova et al., 2017.
Trckova et al., 2018.

Kim et al., 2019.
Dell’Anno et al., 2020.

Boudry y Perrier 2008.
Mulyaningsih et al., 2010.
Bassolé y Juliani, 2012.

Pathak et al., 2016.
Valenzuela-Grijalva et al., 2017.
Xu et al., 2017.

Yangetal., 2019.

Xu et al., 2020.

Lopez-Galvez et al., 2021.
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Capitulo 1. Introduccion general y objetivos.

El principal objetivo de esta tesis doctoral fue buscar estrategias nutricionales
(combinaciones de aditivos y materias primas, reduccion del nivel de proteina bruta,
adicion de acidos humicosy fibra) como alternativas para la sustitucion del 6xido de zinc
y la reduccién de antibioticos en dietas de lechones las primeras semanas posteriores el
destete. Para la realizacion de la tesis doctoral se hicieron: una prueba in vitro con las
principales bacterias patdgenas causantes de enfermedades entéricas en lechones, en
Foulum (Aarhus University, Dinamarca) y cuatro pruebas de campo en granjas de COPESE
(Avila).

A continuacion, se exponen los objetivos de la presente tesis doctoral:

e Buscar alternativas a nivel nutricional al uso de 6xido de zinc a dosis
farmacoldgicas y antibioticos como promotores de crecimiento en lechones
recién destetados.

e Evaluar el efecto de la adicion de una combinacion de conservantes (acidos
organicos (AQ)), aromatizantes (aceites esenciales (AE)), y materias primas
(mono, di y triglicéridos de acidos organicos de cadena cortay media (MG))
sobre la salud y la productividad de lechones recién destetados.

e Analizar el efecto de la disminucion de proteina bruta (PB) en la dieta de
lechones las primeras semanas posteriores al destete.

e Estudiar el efecto de la adicién de materias primas (acidos humicos, en
particular laleonardita) en dietas de lechones las primeras semanaspost destete.

e Examinarelefectodelaadiciondefibrainsoluble, en particularun concentrado
basado en lignocelulosa, en la productividad y salud intestinal de los lechones
las primeras semanas despues del destete.

e Analizar el efecto in vitro de MG y AE, solos y en combinacion sobre las
principales bacterias causantes de enfermedades entéricas en lechones las

primeras semanas post destete.
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Capitulo 3.

3.1. Introduccion.

Taly como se ha explicado en el capitulo 1 de la presente tesis doctoral, el destete es un
proceso critico para los lechones debido en primer lugar a la inmadurez de su sistema
inmunitario y seguido de causas externas como pueden ser separacion de la camada,
cambio en la forma de alimentacidn, higiene, manejo etc. Todo esto aumenta el riesgo de
aparicion de PWD los primeros dias posteriores al destete. El principal objetivo para
disminuir este riesgo es que el lechdn empiece a comer pienso lo antes posible, de esta
forma no se produciria atrofia en las vellosidades intestinales, el sistema inmune se
desarrollaria con normalidad y al reducir el estrés en el animal, disminuiriamos la

proliferacion de bacterias patogenas.

Como explican Mateos, et al. (2021) para eliminary reducir el uso del 6xido de zinc
manteniendo los niveles de productividad, es necesario introducir cambios en todas las
areas de produccidn porcina incluyendo el disefio de las naves, el manejo y movimiento de
animales dentro de la explotacion, la higiene de las instalaciones, la reduccion de las
posibles causas de estrés de los lechones, los programas preventivos incluyendo programas
de vacunacion y los criterios y disefio de la alimentacion (Pluske et al., 2002; Goodband et
al., 2006; Pluske et al., 2018).

A fin de mejorar la productividad del lech6n y aumentar su capacidad de defensa, es
clave asegurar consumos altos de pienso horas después del destete (Le Dividichy Séve,
2000). Por tanto, en ausencia de 6xido de zinc y de antibiéticos el principal objetivo es
reducir el exceso de nutrientes en el intestino grueso, centrandose en aquellos elementos

ricos en nitrégeno.

Ya se ha comentado en el capitulo 1, hoy en dia, el uso de 6xido de zinc a dosis
farmacoldgicas y el uso de antibidticos como promotores de crecimiento esta prohibido en

Europa, por tanto, es necesario la busqueda de alternativas.

Segun la bibliografia, una de las alternativas potenciales es la bajada de proteina bruta
(PB) en las dietas de los lechones los primeros dias posteriores al destete (De Lange et al.,
2010; O’Doherty etal., 2017). Segtin estos autores, 1a PB no digerida que llega al intestino
grueso puede ser fermentada por bacterias proteoliticas, lo que da como resultado la
proliferacion de bacterias patégenas y la produccion de metabolitos toxicos tales como
amoniaco, aminas o fenoles, lo que puede favorecer la aparicion de PWD (Pluske et al.,

2002). De acuerdo con Wang et al. (2018), varios estudios han demostrado que las dietas
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bajas en proteina reducen la incidencia de PWD y mantienen la salud intestinal de los
lechones los primeros dias posteriores al destete (Wellock et al., 2007; Yue et al., 2008;
Heo et al., 2008, 2010; Wu et al., 2015).

Por otro lado, hay que destacar como alternativa el uso de aditivos. Entre ellos estan los
acidos organicos (AO), aditivos que forman parte del grupo de los conservantes (Registro
de aditivos para piensos de la Union Europea de acuerdo con el reglamento 1831/2003).
Tienen gran importancia los de cadena corta como el férmico, acético, propionico o
butirico. Estos acidos son producidos en el intestino grueso de los mamiferos por la
fermentacion de carbohidratos no digeridos (Morel et al., 2019). El &cido butirico es la
principal fuente de energia para los colonocitos, donde se utiliza hasta en un 90%, tiene un
efecto positivo en eldesarrollo del epitelio intestinal. El acido acético es transportadodesde
el colon hasta el higado donde se utiliza hasta en un 70%, como fuente de energia para los
hepatocitos. El 4cido propidnico es el principal precursor de la glucogénesis en el higado
y es necesario para laformaciénde energiaen el organismo (Hijovaand Chmelarova, 2007;
Den Besten et al., 2013, Canforaetal., 2015). Su accion antibacteriana consiste en que la
forma no disociadadel 4cido penetre a traves de la membrana bacteriana y llegue hasta el
citoplasma de esta (Nowak et al., 2021). Los acidos organicos de cadena media se definen
como acidos grasos saturados con cadenas de hidrocarburosde 6 a 12 moléculas de carbono
y se presentan como &cidos libres o formando mono, diy triglicéridos (MG) (Jackman et
al., 2020). Ambas moléculas tienen una fuerte actividad antibacteriana contra bacterias
Gram positivas (Bergsson et al., 2001) o Gram negativas como Escherichia coli

(Skiivanova et al., 2009), ya sea en forma libre o como MG (Yoon et al., 2018).

Segun Mroczek et al. (2005) los AO pueden reducir el contenido de microorganismos
patdgenos en el piensoy mejorar la productividad al reducir la PWD, ya que reducen el pH
de la dieta, manteniendo el equilibrio de la microflora (Torrallardona et al., 2007;
Suiryanraynay Ramana, 2015). El uso de estos compuestos en alimentacion animal tiene
algunos aspectos negativos como el olor desagradable, la insolubilidad en agua y en
algunos casos problemas en la palatabilidad del pienso. Por otro lado, la actividad
bactericida de los MCFA depende del pH (Valle etal., 2018; Jackman et al., 2020;) siendo
maés eficaces a pH inferiores a su pKa, por ser mayor la fraccion disociada, por lo que
pierden efectividad en pH neutrosposteriores al estdmago de los animales (Thacker, 2013).
Por otro lado, los MG son moléculas mas anfifilicas forman micelas de menor tamafio que

los MCFA, lo que sugiere que su accion puede ser mas potente (Phillips et al., 2021). La
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accién de los MG es independiente del pH ya que la molécula es estable a diferentes pH
por no disociarse (Gaberty Sauer, 1994). Por esta razén, debido a los diferentes valores de
pH a lo largo del GIT, la actividad de los MG es mas estable que la de los MCFA.

Otra alternativaes el uso de aceites esenciales (AE), aditivos que forman parte del grupo
aromatizantes (Registro de aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con el
reglamento 1831/2003). Los AE son compuestos bioactivos naturales derivados de plantas
0 sus analogos sintéticos que en determinadas circunstancias han demostrado reemplazar
potencialmente el uso de determinados antibidticos (Valenzuela-Grijalvaet al., 2017).
Varios estudioshan demostrado que los AE pueden dafiar la estructura celular del patbgeno

alterando los lipopolisacaridos de la membrana celular (Vaara, 1992; Sikkema et al.,

1994). Omonijo et al. (2018) explicaron que los AE modifican la estructura y
permeabilidad de la célula bacteriana, lo que aumenta la posibilidad de exposiciona los
AO. En el estudio de Yanget al., (2019) reportan que la adicion de diferentes tipos de AE
fue eficaz para mejorar el rendimiento y el sistema inmunoldgico, mejorar la salud

intestinal y disminuir la incidencia de PWD.

Con los estudios realizados hasta el momento, se puede afirmar que no hay un Gnico
compuesto que sea capaz de reducir el uso de antibioticos en su totalidad. Varios estudios
demostraron que la combinacion entre los AE y los AO puede ser unaalternativa potencial
al uso de los antibidticos las primeras semanas posteriores al destete (Walia et al., 2017,
Ma et al., 2021). En los estudios de Xu et al., (2017;2020), demostraron que dicha
combinacion tiene efectos interactivos sobre la salud intestinal de los lechones, ya que

supone una mejora de la barrera intestinal y un aumento de la microflora beneficiosa.

El objetivo de este estudio ha sido analizar el efecto de los niveles de proteina junto con
la combinaciénde AO, MG y AE sobre la productividad y la salud de los lechones recién

destetados.
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3.2. Material y métodos.

3.2.1. Animales experimentales

Se utilizaron un total de 480 lechones cruzados (Duroc x Landrace*Large White)
procedentes de la granja El Carrascal (Villagonzalo de Coca, Segovia), mitad machos
castradosy mitad hembras. Los lechones se destetaron con28 diasde viday un peso medio
de 5,8+0,76 kg, y se distribuyeron en cuadras de 30 lechones cada una al azar de acuerdo

con el sexo y el peso vivo.

3.2.2. Disefio experimental

El disefio experimental (Tabla 3.2.2.1) consto de 4 tratamientos: Alta proteina con dosis
farmacoldgicas de 6xido de zinc (AP_ZnO); Alta proteina con lamezcla A (AP_A); Baja
proteina con la mezcla B (BP_B); Baja proteina con la mezcla A (BP_A). Las
combinaciones de aditivos y materias primas elegidos parael estudio son fruto del trabajo
realizado por la empresa 3F Feed & Food. La unidad experimental fue una réplica de 30

lechones del mismo sexo alojados conjuntamente, y hubo 4 réplicas por tratamiento.

Tabla 3.2.2.1. Disefio experimental.

Tratamiento Descripcion Dosis (kg/t de alimento)
AP ZnO Alta proteina Cf)n_ dosis fgrmacologlcas de 27
oxido de zinc
AP Al Alta proteina con una mezcla de AO, MG y 10
- AE.
BP_B? Baja proteina con una mezcla de AOy MG 10
BP A Baja proteina con urEEmezcla de AO, MGy 10

*A: mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.
2B: mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de cidos organicos.

3.2.3. Dietas experimentales.

Los animales comieron unadieta prestarter comin® (SETNA NUTRICION) durante la
primera semana postdestete, momento en el que fueron asignados al azar a cada unade las
cuatro dietas experimentales. Las dietas experimentales fueron formuladas para satisfacer

las necesidades de los animales de acuerdo con FEDNAZ para lechones a estas edades. La

Trigo extrusionado, haba de soja extrusionada, arroz extrusionado, trigo, cebada, suero dulce, dextrosa, plasma
porcino, harinade pescado, aceite de soja, permeato de lactosa, fosfato monocélcico, concentradode soja, acido citrico,
carbonato célcico, L-Lisina, L-Treonina, DL Metionina, L-Valina, triptéfano, 6xido de zinc, corrector. Aportaba 2.640
kcal/kg de energia neta, 18,4% de proteina bruta, 1,3% de lisina digestible, 7,15% de extracto etéreo, 5,5% de lactosa,
0,69% de Ca, 0,40% de fésforo digestible.
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composicion de las dietas se muestra en la Tabla 3.2.3.1. y su valor estimado en la Tabla
3.2.3.2. Las dietas fueron granuladas a 70°C (a la salida de matriz aproximadamente) con
un diametro de 3,5mm, y fueron ofrecidas hasta los 72d de vida ad libitum.

Tabla 3.2.3.1. Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis farmacolégicas de 6xido de zinc; AP_A:
Alta proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos orgénicos y aceites esenciales;
BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja

proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales).

Ingredientes, % AP_ZnO®| AP_A BP_B BP_A
Cebada 25,50 24,50 39,86 | 39,86
Trigo 29,54 29,54 19,49 19,49
Harina de soja 47 % 18,30 18,30 9,64 9,64
Glicerina 0,99 0,99 1,00 1,00
Trigo bajo proteina 1,52 1,52 - -
Cuartas de trigo 1,56 1,56 5,76 5,76
Harina de galletas 9,83 9,83 9,84 9,84
Cascara de guisante 3,96 3,96 3,96 3,96
Grasa animal 2,68 2,68 3,20 3,20
Fosfato monocalcico 1,04 1,04 1,04 1,04
Carbonato célcico 0,96 0,96 1,00 1,00
Sal 0,24 0,24 0,24 0,24
Cloruro de colina liquida 75 % 0,03 0,03 0,04 0,04
Bht antioxidante 0,01 0,01 0,01 0,01
Otros 0,07 0,07 0,07 0,07
Lisina 50 % liquida 0,96 0,96 1,33 1,33
Metionina 88 % 0,24 0,24 0,32 0,32
Treonina 0,25 0,28 0,36 0,36
L-Valina 0,14 0,14 0,28 0,28
Triptdfano 10% 051 0,51 0,87 0,87
Premix® 0,30 0,30 0,30 0,30
Premezcla de 6xido de zinc* 0,27 - - -
Mezcla de acidos organicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos de cadena - 1,00 - 1,00
media y aceites esenciales (A)*®
Me;c!a_de écidf)s.orgénicpsz mono, diy _ . . 1.00- .
triglicéridos de acidos organicos de cadena media (B) '

*Aportado por kg de dieta: Vitamina A (3a672a, acetato de retinol): 10.000 IU; Vitamina D3 (3a671, colecalciferol): 2.000 IU; Vitamina
E (32700, alfatocoferol): 100 IU; Vitamina B12 (cianocobalamina): 0,033 mg; Vitamina B6 (3a831, clorhidrato de piridoxina,): 4 mg;
Vitamina K3(3a710, bisulfito de sodio menadiona): 5 mg; VitaminaB1 (3a821, mononitrato de tiamina): 1,5 mg; Vitamina B2 (3a8 25i,
riboflavina): 5mg; Niacina (3a314): 25 mg; Pantotenato calcico: 20 mg; Acido félico (3a316): 1 mg; Biotina (3a880): 0,1 mg; Cloruro
de colina (3a890): 100 mg; Betaina (3a925, clorhidrato de betaina): 0,05 mg; Manganeso (3b502, 6xido de manganeso (I1)): 100 mg;
Selenio (3b801, selenito de sodio): 0,2 mg; Zinc (3b603, 6xido de zinc): 115 mg; Cobre (3b405, sulfato de cobre (Il) pentahidratado):
90 mg; lodo (3b201, ioduro potasico): 2 mg ; Hierro (3b103, sulfato de hierro (1) monohidratado): 0,1 mg.

“*Premezcla de 6xido de zinc = Zincotrax (96 g 6xido de zinc / kg)

*Mezcla aportada por 3F Feed & Food.

®Mezcla aportada por 3F Feed & Food.
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Tabla 3.2.3.2. Valor estimado de las dietas experimentales. (Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis
farmacoldgicas de 6xido de zinc; AP_A: Alta proteina con una mezcla de &cidos orgénicos, mono, di y triglicéridos de &cidos
organicos y aceites esenciales; BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de acidos

organicos; BP_A: Baja proteina con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites
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esenciales).
Nutriente, % AP_ZnO AP_A BP_B BP_A
Humedad 10,55 10,55 10,68 10,68
Materia seca 89,45 89,45 89,32 89,32
Energia neta, kcal/kg 2333 2333 2334 2334
Proteina bruta 18,72 18,72 16,06 16,06
Lisina 1,30 1,30 1,29 1,29
Lisina SID’ 1,19 1,19 1,19 1,19
Metionina 0,47 0,47 0,51 0,51
Metionina SID 0,44 0,44 0,48 0,48
Metionina+Cisteina 0,80 0,80 0,80 0,80
Metionina+Cisteina SID 0,73 0,73 0,72 0,72
Arginina 1,03 1,03 0,79 0,79
Triptéfano 0,27 0,27 0,26 0,26
Triptéfano SID 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,87 0,87 0,86 0,86
Treonina SID 0,78 0,78 0,78 0,78
Valina 0,94 0,94 0,93 0,93
Valina SID 0,84 0,84 0,83 0,83
Isoleucina 0,69 0,69 0,54 0,54
Isoleucina SID 0,61 0,61 0,46 0,46
Arginina SID 0,94 0,94 0,71 0,71
Grasa 483 483 5,50 5,50
Fibra bruta 4,04 4,04 4,37 4,37
Fibra acido detergente 5,27 5,27 5,67 5,67
Fibra neutro detergente 12,11 12,11 13,92 13,92
Almidén 36,81 36,81 38,42 38,42
Cenizas 5,84 5,84 5,62 5,62
Calcio 0,78 0,78 0,78 0,78
Fosforo total 0,65 0,65 0,64 0,64
Fésforo fitico 0,25 0,25 0,25 0,25
Fasforo SID 0,38 0,38 0,38 0,38
Calcio/ Fésforo 1,20 1,20 1,22 1,22
Sodio 0,21 0,21 0,21 0,21
Potasio 0,76 0,76 0,62 0,62

%Basado en valores de ingredientes para nutricion animal FEDNA (2010).
’SID: digestible estandarizada.
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3.2.4. Anélisis.

La composicion de lasdietas fue analizada para humedad por secadoen estufa (930.15),
cenizas por incineracion (942.05), proteina por el método Kjeldahl (984.13), el extracto
etéreo por andlisis de grasa Soxhlet (920.39), como se describe en el AOAC (International,
2012, 19th ed.), el almid6n por el método polarimétrico y la fibra bruta por el método
Weende.

Los resultados analiticos de las dietas se muestran en la Tabla 3.2.4.1.

Tabla 3.2.4.1. Andlisis nutricional de las dietas experimentales (medias de dos analisis). (Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta
proteina con dosis farmacolégicas de 6xido de zinc; AP_A: Alta proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y
triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos
organicos y aceites esenciales).

Analisis, % AP_ZnO AP_A BP_B BP_A
Materia seca 91,0 90,1 90,5 90,0
Proteina bruta 18,5 18,6 16,8 16,5
Fibra bruta 50 4.2 4,2 4,2
Cenizas 53 55 5,3 50
Almidén 37,7 37,1 38,3 37,8
Extracto etéreo 50 5,0 57 53

3.2.5. Instalaciones experimentales.

Las instalaciones experimentales estuvieron situadasen La Nava de Arévalo, Avila. Los
animales experimentales se alojaron al azar en 16 réplicas. Cada cuadra media 7,4m?2 (tiles
(densidad: 0,25 m2/cerdo hasta 20kg). La nave poseia un sistema de iluminacién natural
(ventanasaambos lados) y artificial no programable. Las cuadras teniansuelo de hormigon
con rejilla y el sistema de ventilacion se regulaba mediante ventiladores conectados a un
sensor de temperatura. La temperatura se ajustd semanalmente de acuerdo con la edad de
los animales. Las dietas y el agua se ofrecieron ad libitum mediante un comedero de
hormigdn contolva (93x33cm2) de 4 bocas (14cm de diametro) y los bebederos de cazoleta

situados en el interior de cada cuadra.
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3.2.6. Parametros analizados y calculo de pardmetros.

Se tomo el peso de los animales al inicio de la prueba para equilibrar los tratamientos,
al cambio de dieta de prestarter a experimental a los 8 dias posdestete (36d de vida), a los
29d posdestete (57d de vida) y a los 46d posdestete (72d de vida). Se anotaron las bajas y
los animales retirados con su causa, su fechay su peso. Con los incrementos de peso por
réplica se calcul6 la ganancia media diaria. EI consumo de pienso por réplica se control6
en los controles de peso efectuados, y con ello se calculé el consumo de pienso medio
diario porréplica. El indice de transformacion por réplica se calculd como el cociente entre

el consumo de pienso medio y la ganancia de peso medio por réplicay se expresa en g/g.

3.2.7. Analisis estadistico.

Los datos fueron analizados mediante un andlisis de varianza por el procedimiento
lineal. EI modelo incluyé el peso inicial como covariable, y el tratamiento experimental.
Los datos se expresan por medias corregidas por minimos cuadrados, y se realiz6 una

comparacion de medias corregidas por Bonferroni.
Yij=Pesog;+Tratamiento;+g;;

Los datos de mortalidad se analizaron como variables no continuas, mediante una
prueba 2y se expresan como el porcentaje de animales fallecidos o retirados de prueba

por tratamiento.
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3.3. Resultados.
3.3.1. Productividad.

Los lechones se destetaron con 28 dias de vida 'y un peso medio de 5,75+0,76 kg, con
mediasde5,76,5,77,5,75y5,73kgpara AP_ZnO, AP_A,BP_ByBP_A, respectivamente,
(P=0,999). Tras comer el pienso prestarter comun, los lechones alcanzaron un peso de
6,93+0,82 kg con medias de 7,11, 6,85, 6,84, y 6,92kg para AP_ZnO, AP_A, BP_ By
BP_A, respectivamente, (P=0,973).

El efecto del tratamiento sobre el peso se muestraen la Tabla 3.3.1.1. Los lechones que
habian consumido dietas ricas en proteinay suplementadas con A (AP_A) mostraron los
mayores valores de peso a 57d de vida (14,48, 15,59, 13,66 y 14,03 kg, para AP_ZnO,
AP_A, BP_By BP_A, respectivamente, P<0,05). Los lechones que consumieron dietas
altas en proteina mostraron mayores valores de peso a los 72d (22,63 y 22,46 kg (AP_ZnO
y AP_A) vs 20,21y 20,90 kg (BP_B y BP_A, P<0,05). Se observa que entre los animales
que consumieron dietas con alta proteina, no hay diferencias significativas entre la
suplementacién con éxido de zincy A, a 72d (22,63 y 22,46 kg, para AP_ZnO y AP_A,
respectivamente). Por otro lado, los lechones que consumieron dietas bajas en proteina
suplementados con B (BP_B) mostraron los pesos mas bajos a 57d (13,66 kg vs 14,48,
15,59y 14,03 kg (BP_B vs AP_ZnO, AP_Ay BP_A, P<0,05))y a 72d (20,21 kg vs 22,63,
22,46y 20,90 kg (BP_B vs AP_ZnO, AP_A y BP_A, P<0,05)). Asimismo, entre los
animales que consumierondietas bajasen proteina(BP_By BP_A), se observa unamejoria
al anadir los aceites esenciales a 57d (13,66 kg vs 14,03 kg, para BP_B y BP_A,
respectivamente) y a 72d (20,21 kg vs 20,90kg, para BP_B y BP_A, respectivamente).

Tabla 3.3.1.1. Efecto del tratamiento sobre el peso a los 57 y 72d de vida. (Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta
proteina con dosis farmacolégicas de 6xido de zinc; AP_A: Alta proteina con una mezcla de acidos organicos, mono,
di ytriglicéridos de &cidos organicosy aceites esenciales; BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y
mono, diy triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja proteina con una mezcla de acidos orgéanicos, mono, diy

triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales).

Tratamiento PESO (kg) 57d PESO (kg) 72d

AP_ZnO 14,48% 22,632
AP_A 15,592 22 46°
BP_B 13,66° 20,21°
BP_A 14,03 20,902
EEM* (n=4) 0,460 0,391

Peso 36d <0,001 <0,001
Tratamiento 0,061 0,003

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.
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El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 36 y 57d de vida se muestra en la Tabla
3.3.1.2. Los lechones que consumieron dietas con alta proteina (AP_ZnOy AP_A) mostraron un
mayor crecimiento que los que consumieron dietas con baja proteina (BP_By BP_A), (360, 413,
321y 338 g/d para AP_ZnO, AP_A, BP_By BP_A, respectivamente, P=0,061), aunque no existen
diferenciassignificativas con los lechones que fueron suplementados con A hay unatendenciahacia
un mayor crecimiento los lechones suplementados con A. Los lechones que habian consumido
dietas altas en proteina (AP_ZnO y AP_A) mostraron mayores consumos de pienso que los que
consumian dietas con baja proteina (BP_B y BP_A), mostrando diferencias significativas con los
lechones que consumieron dietas con baja proteina suplementados con B (516, 513, 450y 460 g/d
paraAP_ZnO, AP_A,BP_ByBP_A, respectivamente, P<0,05). No hubo diferenciassignificativas
para el indice de transformacion (1,483, 1,244, 1,405y 1,359 g/g para AP_ZnO, AP_A,BP By
BP_A, respectivamente, P>0,05).

Tabla 3.3.1.2. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
36 y 57d de vida. Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis farmacolégicas de dxido de zinc; AP_A:
Alta proteina con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos orgénicos y aceites esenciales;
BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja
proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales).

. Rrenf Consumo de o T P
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (o/d) Indice transformacion (g/g)
AP_ZnO 360 516* 1,483
AP_A 413 513° 1,244
BP_B 321 450° 1,405
BP_A 338 460% 1,359
EEM! (n=4) 22 13 0,101
Peso 36d 0,302 <0,001 0,227
Tratamiento 0,061 0,008 0,445

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 57 y 72d de vida se muestra en la Tabla
3.3.1.3. No hubo diferencias significativas ni para el crecimiento (543, 458, 436 y 458 g/d para
AP_ZnO, AP_A, BP_B y BP_A, respectivamente, P>0,05), ni para el consumo de pienso (703,
649, 630 y 632 g/d para AP_ZnO, AP_A, BP_B y BP_A, respectivamente, P>0,05), ni para el
indice de conversion (1,334, 1,418, 1,452 y 1,378 g/g para AP_ZnO, AP_A, BP_B y BP_A,
respectivamente, P>0,05).
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Tabla 3.3.1.3. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacion entre
57 y 72d de vida. Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis farmacolégicas de dxido de zinc; AP_A:
Alta proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales;
BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja
proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales).

7 Rrnf Consumo de T i
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (o/d) Indice transformacion (g/g)
AP ZnO 543 703 1,334
AP_A 458 649 1,418
BP_B 436 630 1,452
BP_A 458 632 1,378
EEM! (n=4) 32 24 0,057
Peso 36d 0,016 0,006 0,249
Tratamiento 0,157 0,184 0,531

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad para el conjunto del ensayo (entre 36y 72d) de
vida se muestraen la Tabla 3.3.1.4. No hubo diferencias en el crecimiento entre los lechones que
consumieron dietas con alta proteina (AP_ZnOy AP_A), con valores similares para los que fueron
suplementados con Oxido de zinc y A (436'y 431 g/d para AP_ZnOy AP_A). Los menores pesos
los muestran los lechones que consumieron dietas con baja proteina suplementados con B (BP_B)
existiendo diferencias significativas con los lechones que consumieron dietas con alta proteina
(AP_zZnOy AP_A), (436, 431y 369 g/d para AP_ZnO, AP_A'y BP_B, respectivamente, P<0,05).
En el consumo de pienso, los lechones que fueron suplementados con éxido de zinc y alta proteina
(AP_Zn0) fue mayor que los que consumieron dietas con baja proteina (BP_By BP_A), (594, 525
y 532 g/d para AP_ZnO, BP_B y BP_A, respectivamente, P<0,05). No hubo diferencias
significativas en el indice de transformacion entre los lechones que consumieron dietas con alta
proteina, con valores similares para los que consumieron éxido de zincy A (1,362 y 1,319 g/d para
AP_ZnO y AP_A). Sin embargo, si existen con los que consumieron la dieta baja en proteina
suplementada con B (BP_B), (1,362, 1,319 vs 1,424 g/g para AP_ZnO, AP_A y BP_B,

respectivamente, P<0,05).
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Tabla 3.3.1.4. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre

36 y 72d de vida. Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis farmacoldgicas de ¢ xido de zinc; AP_A:

Alta proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales;

BP_B: Baja proteina con una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de acidos organicos; BP_A: Baja
proteina con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales).

. B Consumo de P 0
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) Indice transformacion (g/g)
AP ZnO 436° 5942 1,362°
AP_A 4317 569% 1,319?
BP B 369° 525° 1,424°
BP_A 388% 532° 1,369
EEM! (n=4) 11 15 0,014
Peso 36d <0,001 <0,001 0,813
Tratamiento 0,003 0,027 0,002

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

3.1.1. Mortalidad vy retirados de la prueba.

Antes del inicio de las dietas experimentales, entre 28y 36d de vida, hubo una baja perteneciente
a AP_ZnO vy se retird un lechén del BP_B, que no se han tenido en cuenta para el analisis.

En cuanto al efecto del tratamiento sobre la incidencia de bajas y eliminados de prueba entre 36
y 72d de vida se muestra en la Tabla 3.3.2.1. No hubo un efecto del tratamiento sobre el total de
animales que causaron baja por una u otra razon, con 4, 2, 3y 3 bajasde AP_ZnO, AP_A, BP By
BP_Arespectivamente (3,3, 1,7, 2,5y 2,5% para AP_ZnO, AP_A, BP_ByBP_A, respectivamente,
P>0,05).

Tabla 3.3.2.1. Efecto del tratamiento sobre la incidencia de bajasy eliminadosde la prueba entre 36 y 72d de vida.
Dietas experimentales (AP_ZnO: Alta proteina con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; AP_A: Alta proteina con

una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales; BP_B: Baja

proteina con una mezcla de acidosorganicosy mono, diy triglicéridos de acidosorganicos; BP_A: Baja proteina con
una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales).

Tratamiento Mortalidad (%)
AP_ZnO 3,3
AP_A 1,7

BP_B 2,5

BP_A 2,5

P 0,877

*Medias con distinto superindice son distintos.
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3.4. Discusion.

La PWD es un problemaen la produccion porcina tanto a nivel econémico como de
bienestar animal. Son muchos los factores que afectan a la aparicion de PWD tanto
infecciosos como no infecciosos, se debe trabajar sobre ellos para disminuir su aparicion,

sobre todo, las primeras semanas posteriores al destete.

Uno de los factores no infecciosos con mayor importancia relacionado con la PWD es
el cambio de alimentacion (de leche a pienso) ya que conlleva una reduccion del consumo
de pienso los primeros dias posteriores al destete. Se producen cambios en el tracto
gastrointestinal dejando un sistema inmune débil, lo que permite la proliferacion de
bacterias patdgenas facilitando la aparicion de PWD. Se ha observado que una ingesta
optima de alimento horas posteriores al destete disminuye el riesgo de PWD. Una
posibilidad que se ha valorado seria que los lechones en los primeros dias posteriores al
destete fueran alimentados con una dieta similar a la que consumian antes del destete para

asegurar un consumo rapido de pienso.

En el presente ensayo, unade las alternativas que se proponia era la reduccion de la PB.
Con ello, se pretendia conseguir que llegara unamenor cantidad de PB no digerida al final
del tracto gastrointestinal. Tal y como explican (De Lange et al., 2010; O’Doherty et al.,
2017) la PB no digerida que llega al intestino grueso puede ser fermentada por bacterias
proteoliticas, lo que da como resultado la proliferacion de bacterias patogenas y la
produccién de metabolitos toxicos tales como amoniaco, aminas o fenoles, lo que puede
favorecer la aparicién de PWD. En nuestro estudio, los lechones que comian dietas bajas
en proteina han mostrado una peor productividad que aquellos alimentados con dietas altas
en proteina. Estos resultados contrastan con otros ensayos en los que los animales que
consumen dietas bajas en proteina (hasta 17%) muestran un rendimiento similar a los que
consumendietasricasen proteina (Le Bellegoy Noblet,2002), sinembargo, coinciden con
otros estudios (Yu et al., 2019) donde explican que las dietas bajas en proteinas tienen
como resultado la alteracion de la morfologia intestinal a través de la inhibicion del
crecimiento de los marcadores de células madre intestinales. En nuestro caso, es posible
que algan aminoécido esencial haya podido ser limitante, tales como isoleucina o arginina,
dado que solo se controlaron en la formulacidn lisina, metionina, treonina, triptéfano y
valina. Como explica Powelletal., (2011) lasuplementacion de valinae isoleucinaadietas
bajas en proteinas supuso una mejora en la ganancia media diaria. Sin embargo,

sorpresivamente, no tuvo una incidencia en la salud de los animales como se esperaba por
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la limitacion de sustrato fermentable que llega a los tramos inferiores del intestino (Heo et

al., 2008), ya que no se observaron problemas en las dietas altas en proteina.

Otra alternativa que se prob6 en este ensayo fue el uso de materias primas y aditivos. La
combinacion de AO, MG y los AE sustituyo con éxito el uso del éxido de zinc a dosis
farmacoldgicas en las dietas ricas en proteina. Esto puede ser explicado porque los AO en
lechones reducen el pH del estomago, formando una barrera antibacteriana, mejoran la
digestibilidad de la proteina (Suiryanraynay Ramana, 2015), mejoran el crecimiento y el
indice de conversion de los lechones, disminuyendo la aparicion de diarrea (Ma et al.,
2021). Los MG tienen una capacidad de regulacién de la flora bacteriana que no depende
del pH, por lo que actian sinérgicamente con los acidos organicos, ayudando a reemplazar
el uso del 6xido de zinc a dosis farmacologicas. Estos resultados confirman los observados
por Phillips et al., (2021), indicando una reduccion de diarreas en lechones recién

destetados en los que se incluyd una mezcla de MG en la dieta.

Por otro lado, también se ha observado que los AE mejoran el rendimiento y la
productividad de los lechones sin afectar negativamente la adicion de estos al consumo de
pienso, lo que explicantambién en el estudio de Tan et al., (2021). Asimismo, al igual que
en el estudio de Xu et al., (2017), se observé que la adicién de AE reforzé la actividad de

los AO ala dietabajaen proteinacompensando parcialmente el efecto negativo de la bajada
de proteina en la dieta.

Se concluye que bajo las condiciones en las que se realizé este ensayo: i) la bajada de
proteina de la dieta redujo los indices productivos, ii) la adicion de 10kg/t de una mezcla
de acidos organicos, mono, diy triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales (A)
mantuvo unos rendimientos similares adosis farmacolégicas del 6xido de zinc en las dietas
altas en proteina sin afectar negativamente a la salud, iii) la adicién de AE a la mezcla de

AOy MG supuso una mejora de resultados productivos en las dietas bajas en proteina.
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4.1. Introduccion.

Ya se ha comentado anteriormente la importancia que tienen todos los aspectos, tanto
nutricionales como de manejo e higiene en el proceso de destete del lechon. Cabe destacar
que no solo es importante que el lechdn empiece a ingerir pienso lo antes posible, sino que
hay que intentar disminuir todo lo que se puedael estrés que el lechén pueda sufrir durante
este proceso. Teniendo en cuenta todos estos aspectos, el objetivo principal es disminuir la
incidenciade PWD las primeras posteriores al destete. Como se haexplicado en el capitulo
1 de la presente tesis doctoral, el uso del 6xido de zinc a dosis farmacoldgicas y el uso de
antibioticos como promotores del crecimiento estd prohibido en la Union Europea

(Comision Europea, 2017), por tanto, es necesario la bdsqueda de alternativas.

Una de las alternativas a nivel nutricional es el uso de acidos humicos (AH). Se trata de
una materia prima resultante de la descomposicién de la materia organica, en particular, de
las plantas. Inhibe el crecimiento de bacterias y hongos disminuyendo los niveles de
micotoxinasen elalimento (Islamet al., 2005). Ademas, tienen un efecto beneficioso sobre
el intestino de los animales lo que sirve como prevencion de enfermedades de gran
importanciacomo ladiarrea (Islametal., 2005). Los AH previenende unaexcesiva pérdida
de agua en el intestino, lo cual es importante en el tratamiento de la diarrea (Dell’ Anno et
al., 2020) ademas, mejora el rendimiento animal y modulo el metabolismo de los lipidos al
aumentar el nivel de colesterol HDL en el suero sanguineo (Trckovaet al., 2018). Ademas,
ayuda al transporte de iones a través de las membranas, protegiendo la mucosa intestinal,
las actividades enzimaticas y facilitando la digestion y absorcion de nutrientes,
particularmente para proteinas y minerales (Trckovaetal., 2017; Trckova et al., 2018).
Varios estudios han demostrado los AH afiadidos en la dieta (2-10 g/100 g de dieta)
mejoran el crecimiento, rendimiento y calidad de la carne, reduciendo también las
emisiones de amoniaco en los purines (Ji etal., 2006; Wang et al., 2008; Aaeschbacher et
al., 2012; Kim et al., 2019).

Otra estrategia nutricional es el uso de aditivos. Dentro de esta estrategia cobra gran
importancia los acidos, algunos forman parte del grupo de los conservantes (Registro de
aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con el reglamento 1831/2003).
Dentro de los acidos, los acidos organicos (AO) pueden ser una alternativa potencial al uso
de 6xido de zinc en dosis farmacolégicasy al de antibidticos como promotores de

crecimiento.
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Como se ha comentado en el capitulo 3, varios estudios han demostrado la eficacia de
los AO para mejorar la salud intestinal de los lechones las primeras semanas posteriores al
destete (Sktivanova et al., 2009; Yoon et al., 2018).

Los AO de cadenas mas cortas como el férmico, acético, propiénico o butirico tienen
gran importancia. Estos acidos son producidos en el intestino grueso de los mamiferos por
la fermentacion de carbohidratos no digeridos (Morel etal., 2019). El cido butirico es la
principal fuente de energia para los colonocitos, donde se utiliza hasta en un 90%, tiene un
efecto positivo en eldesarrollo del epitelio intestinal. El acido acético es transportadodesde
el colon hasta el higado donde se utiliza hasta en un 70%, es la fuente de energia para los

hepatocitos.

Segun Mroczek et al. (2005) los AO pueden reducir el contenido de microorganismos
patdgenos en el piensoy mejorar la productividad al reducir la PWD, ya que reducen el pH
de la dieta, manteniendo el equilibrio de la microflora (Torrallardona etal., 2007; Diao et
al., 2014; Suiryanraynay Ramana, 2015). Los MG forman micelas en concentraciones méas
bajas que los &cidos organicos, lo que sugiere que su accion puede ser mas potente (Phillips
et al., 2021). El uso de estos compuestos en alimentacidn animal tiene algunos aspectos
negativoscomo el olor desagradable, lainsolubilidaden aguay en algunos casos problemas
en la palatabilidad del pienso. Por otro lado, la actividad bactericidade los AO depende del
pH (Valle etal., 2018; Jackman et al., 2020;) siendo mas eficaces a pH inferiores a su pKa,
por ser mayor la fraccion no disociada, por lo que pierden efectividad en pH neutros
posteriores al estdmago de los animales. La accién de los MG es independiente del pH ya
que la molécula es estable a diferentes pH por no disociarse (Gaberty Sauer, 1994). Por
estarazon, debidoa los diferentes valores de pH a lo largo del GIT, la actividad de los MG

es mas estable que la de los AO.

Otra alternativa es el de aceites esenciales (AE), aditivos que forman parte del grupo de
aromatizantes (Registro de aditivos para piensos de la Union Europea de acuerdo con el
reglamento 1831/2003). Los AE compuestos bioactivos naturales derivados de plantas o
sus analogos sintéticos que en determinadas circunstancias han demostrado reemplazar
potencialmente el uso de determinados antibiéticos (Valenzuela-Grijalvaet al., 2017).
Varios estudios han demostrado que los AE pueden dafar laestructura celular del patdgeno
alterando los lipopolisacaridos de lamembranacelular (Vaara, 1992; Sikkemaetal., 1994).
Omonijo etal. (2018) explicaron que los AE modifican la estructura y permeabilidad de la

célula bacteriana, lo que aumenta la posibilidad de exposiciona los AO. En el estudio de
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Yangetal., (2019) reportan quelaadicion de diferentes tipos de AE fue eficaz para mejorar
el rendimiento y el sistema inmunoldgico, mejorar la salud intestinal y disminuir la
incidencia de PWD.

Con los estudios realizados hasta el momento, se puede afirmar que no hay un unico
compuesto que sea capaz de reducir el uso de antibidticos en su totalidad, por tanto, varios
estudios demostraron que la combinacion entre los AE y los AO puede ser una alternativa
potencial al uso de los antibidticos las primeras semanas posdestete (Walia et al., 2017; Ma
etal.,2022). Enlosestudios de Xuetal., (2017,2020), demostraronque dicha combinacion
tiene efectos interactivos sobre la salud intestinal de los lechones, ya que supone una

mejora de la barrera intestinal y un aumento de la microflora beneficiosa.

En el capitulo 3 hemos observado que hay un efecto de los AO, MG y AE sobre la
productividad de los lechones y en esta prueba se ha querido utilizar dicha mezcla en

combinacion con acidos humicos para ver cuél era el efecto de la adicion de leonardita.

El objetivo de este estudio hasido analizar el efecto de la sustitucion de 6éxido de zinc a
dosis farmacolégicas por una mezclade AO, MG y AE sola o en combinacién con &cidos

humicos, sobre la productividad y salud de los lechones recién destetados.
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4.2. Material y métodos.

4.2.1. Animales experimentales

Se utilizaron un total de 480 lechones cruzados (Duroc x Landrace*Large White)
procedentes de la granja El Carrascal (Villagonzalo de Coca, Segovia), mitad machos
castradosy mitad hembras. Los lechones se destetaron con 28 dias de viday un peso medio
de 5,8+0,76 kg, y se distribuyeron en cuadras de 30 lechones cada una al azar de acuerdo
con el sexo y el peso vivo.

4.2.2. Disefio experimental

El disefio experimental (Tabla 4.2.2.1) consté de 4 tratamientos todos basados en una
dieta control (C): Suplementada con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc (ZnO);
Suplementada con 6,5kg/t de la mezcla A (A); Suplementada con 6,5kg/t de lamezcla Ay
3kg/t de Leonardita (A_LEO3); Suplementada con 6,5 kg/t de la mezcla A y 6kg/t de
Leonardita (A_LEOG). La unidad experimental fue una réplica de 30 lechones del mismo

sexo alojados conjuntamente y hubo 4 réplicas por tratamiento.

Tabla 4.2.2.1. Disefio experimental.

Tratamiento Descripcion Dosis
Zn0O Al LEO?
3,1 koft

Suplementado con dosis
farmacoldgicas de éxido de zinc.
Suplementado con una mezcla de

Zn0O

A AO, MG y AE (A). 6.5 koft
Suplementado con una mezcla de
A LEO3 AO, MG y AE (A) y LEO. 6,5 kolt 3 kg/t
A_LEOG Suplementado con una mezcla de 6,5 kgt 6 kgt

AO, MG y AE (A) y LEO.

IA: Mezcla de 4cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.
2LEO: Leonardita.

4.2.3. Dietas experimentales.

Los animales comieron unadieta prestarter comin2 (SETNA NUTRICION) durante la
primera semana post destete, momento en el que fueron asignados al azar a cada una de las

cuatro dietas experimentales. Las dietas experimentales fueron formuladas para satisfacer

2Trigo extrusionado, haba de soja extrusionada, arroz extrusionado, trigo, cebada, suero dulce, dextrosa, plasma porcino,
harina de pescado, aceite de soja, permeato de lactosa, fosfato monocalcico, concentrado de soja, acido citrico, carbonato
célcico, L-Lisina, L-Treonina, DL Metionina, L valina, triptéfano, ZnO, corrector. Aportaba 2.640 kcal/kg de energia
neta, 18,4%de proteina bruta, 1,3% de lisina digestible, 7,15 de extracto etéreo, 5,5% de lactosa, 0,69% de Ca, 0,40% de
fosforo digestible.
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las necesidades de los animales de acuerdo con FEDNA?Z para lechones a estas edades. La
composicion de las dietas se muestraen la Tabla 4.2.3.1. y su valor estimado en la Tabla
4.2.3.2. Las dietas fueron granuladas a 70°C (a la salida de matriz aproximadamente) con

un didmetro de 3,5mm, y fueron ofrecidas hasta los 72d de vida ad libitum.

Tabla 4.2.3.1. Dietas experimentales (ZnO: Control con dosis farmacologicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de
acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de &cidos
organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEO6: Control con una mezcla
de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t de leonardita)

Ingredientes, % ZnO A A_LEO3 A_LEOG6
Cebada 37,75 37,42 37,11 36,83
Maiz 4,92 4,90 4,90 4,90
Harinillas de maiz 8,52 8,51 8,50 8,51
Trigo 19,72 19,71 19,71 19,71
Harina de soja 47 % PB 18,92 18,91 18,91 19,91
Glicerina 1,00 1,00 1,00 1,00
Cascaras de guisante 0,80 0,80 0,80 0,80
Grasa animal 3,52 3,50 3,50 3,50
Fosfato monocalcico 1,28 1,30 1,30 1,30
Carbonato célcico 0,80 0,80 0,80 0,80
Sal 0,40 0,40 0,40 0,40
Corrector vitaminico mineral4 0,30 0,30 0,30 0,30
Cloruro de colina liquida 75 % 0,03 0,03 0,03 0,03
Bht antioxidante 0,01 0,01 0,01 0,01
Lisina 0,63 0,63 0,65 0,63
Metionina hidroxianaloga 88 % 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,26 0,26 0,26 0,26
Premezcla de oxido de zinc® 0,30 - - -
Triptéfano 10% 0,56 0,56 0,56 0,56
Mezcla de acidos organicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y - 0,65 0,65 0,65
aceites esenciales (A) ¢
Leonardita - - 0,30 0,60

“Aportado por kg de dieta: Vitamina A (3a672a, acetato de retinol): 10.000 IU; Vitamina D3 (3a671, colecalciferol): 2.000 IU; Vitamina
E (3a700, alfatocoferol): 100 IU; Vitamina B12(cianocobalamina): 0,033 mg; Vitamina B6 (3a831, clorhidrato de piridoxina,): 4 mg;
Vitamina K3(3a710, bisulfito de sodio menadiona): 5 mg; VitaminaB1 (3a821, mononitrato de tiamina): 1,5 mg; Vitamina B2 (3a825i,
riboflavina): 5mg; Niacina (3a314): 25 mg; Pantotenato calcico: 20 mg; Acido félico (3a316): 1 mg; Biotina (3a880): 0,1 mg; Cloruro
de colina (3a890): 100 mg; Betaina (3a925, clorhidrato de betaina): 0,05 mg; Manganeso (3b502, éxido de manganeso (l1)): 100 mg;
Selenio (3b801, selenito de sodio): 0,2 mg; Zinc (3b603, 6xido de zinc): 115 mg; Cobre (3b405, sulfato de cobre (1) pentahidratado):
90 mg; lodo (3b201, ioduro potésico): 2 mg ; Hierro (3b103, sulfato de hierro (1) monohidratado): 0,1 mg.

Premezcla medicamentosa de 6xido de zinc: 6xido de zinc calier (96 g de 6xido de zinc/kg

A: Mezcla de AO, MG y AE suministrada por 3F Feed&Food.
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Tabla 4.2.3.2. Valor estimado de las dietas experimentales. (ZnO: Control con dosis farmacolégicas de 6xido de

zinc; A: Control con una mezcla de acidos orgénicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites

esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y

aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEOG6: Control con una mezcla de &cidos orgénicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t de leonardita).

Nutriente, % ZnO A A_LEO3 A_LEOG6
Humedad 10,68 10,64 10,61 10,59
Materia seca 89,32 89,36 89,39 89,31
Energia neta, kcal/kg 2422 2422 2415 2408
Proteina bruta 18,02 17,97 17,95 17,89
Lisina 1,30 1,30 1,31 1,29
Lisina SID’ 1,18 1,18 1,20 1,18
Metionina 0,47 0,47 0,47 0,47
Metionina SID 0,44 0,44 0,44 0,44
Metionina+Cisteina 0,79 0,78 0,78 0,78
Metionina+Cisteina SID 0,71 0,71 0,71 0,71
Arginina 1,04 1,03 1,03 1,03
Triptofano 0,26 0,26 0,26 0,26
Triptéfano SID 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,87 0,86 0,86 0,86
Treonina SID 0,77 0,77 0,77 0,76
Valina 0,82 0,81 0,81 0,81
Valina SID 0,70 0,70 0,70 0,69
Isoleucina 0,70 0,70 0,70 0,69
Isoleucina SID 0,60 0,60 0,60 0,59
Arginina SID 0,94 0,94 0,94 0,94
Grasa 5,48 5,45 5,45 5,44
Oleico 1,78 1,77 1,77 1,77
Linoleico 1,14 1,13 1,13 1,13
Palmitico 1,16 1,15 1,15 1,15
Estearico 0,63 0,63 0,63 0,63
Saturados/Insaturados 0,26 0,25 0,25 0,25
Fibra bruta 3,63 3,62 3,60 3,60
Fibra acido detergente 4,93 4,91 4,88 4,87
Fibra neutro detergente 12,23 12,17 12,12 12,70
Almiddn 39,92 38,74 38,58 38,43
Cenizas 6,01 5,74 5,73 5,72
Calcio 0,74 0,75 0,75 0,75
Faésforo total 0,70 0,70 0,70 0,70
Fosforo fitico 0,25 0,25 0,25 0,25
Fosforo SID. 0,41 0,42 0,42 0,41
Calcio/Fosforo 1,06 1,06 1,06 1,06
Sodio 0,19 0,19 0,19 0,19
Potasio 0,76 0,76 0,76 0,76

SID: digestible estandarizada-

2Basado en valores de ingredientes para nutricion animal FEDNA, (2010).
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4.2.4. Anélisis.

La composicion de lasdietas fue analizada para humedad por secadoen estufa (930.15),
cenizas por incineracion (942.05), proteina por el método Kjeldahl (984.13), el extracto
etéreo por andlisis de grasa Soxhlet (920.39), como se describe en el AOAC (International,
2012, 19th ed.), el almid6n por el método polarimétrico y la fibra bruta por el método
Weende.

Los resultados analiticos de las dietas se muestran en la tabla 4.2.4.1.

Tabla 4.2.4.1. Analisis nutricional de las dietas experimentales (medias de dos andlisis). (ZnO: Control con dosis farmacoldgicas
de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.;
A_LEO3: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de
leonardita; A_LEO6: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos orgénicos y aceites esenciales. y

6kg/t de leonardita)

Analisis, % ZnO A A_LEO3 A_LEO6
Materia seca 88,6 88,7 89,0 88,5
Proteina bruta 17,8 18,2 17,8 17,9
Fibra bruta 4.7 4,7 53 6,2
Cenizas 51 54 5,2 52
Almidén 38,4 37,3 36,7 35,0
Extracto etéreo 51 5,0 51 4.8

4.2.5. Instalaciones experimentales.

Las instalaciones experimentales estuvieron situadas en Navas de Arévalo, Avila. Los
animales experimentales se alojaron al azar en 16 réplicas. Cadacuadra media 7,4m2 (tiles
(densidad: 0,25 m2/cerdo hasta 20 kg). La nave poseia un sistema de iluminacion natural
(ventanasaambos lados) y artificial no programable. Las cuadras teniansuelo de hormigdn
con rejilla y el sistema de ventilacion se regulaba mediante ventiladores conectados a un
sensor de temperatura. La temperatura se ajusté semanalmente de acuerdo con la edad de
los animales. Las dietas y el agua se ofrecieron ad libitum mediante un comedero de
hormigdn con tolva (93x33cm2) de 4 bocas (14cm de diametro), y un bebedero de cazoleta

situados en el interior de cada cuadra.
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4.2.6. Parametros analizados y calculo de pardmetros.

Se tomo el peso de los animales al inicio de la prueba para equilibrar los tratamientos,
al cambio de dieta de prestarter a starter, 8 dias post destete (36d de vida), a los 23d post
destete (51d de vida) y a los 37d post destete (65d de vida). Se anotaron las bajasy los
animalesretirados con su causa, su fechay su peso. Con los incrementosde peso por réplica
se calculd la ganancia media diaria. EI consumo de pienso por réplica se controld en los

controles de peso efectuados, y con ello se calculé el consumo de pienso.

medio diario por réplica. El indice de transformacion por réplica se calculdé como el

cociente entre el consumo medio y la ganancia de peso medio por réplica, en g/g.

4.2.7. Andlisis estadistico.

Los datos fueron analizados mediante un analisis de varianza por el procedimiento
lineal. EI modelo incluyé el peso inicial como covariable, y el tratamiento experimental.
Los datos se expresan por medias corregidas por minimos cuadrados, y se realizd una

comparacion de medias corregidas por Bonferroni.
Yij=Pesogj+Tratamiento;+g;;

Los datos de mortalidad se analizaron comovariables no continuas mediante una prueba
x2 'y se expresan como el porcentaje de animales fallecidos o retirados de prueba por

tratamiento.
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4.3. Resultados.
4.3.1. Productividad.

Los lechones se destetaron con 28 dias de vida 'y un peso medio de 6,89+0,85 kg, con
medias de 6,79, 6,83,7,07y 6,90 kg para ZnO, A, A_LEO3y A_LEOSG, respectivamente,
(P<0,01). Tras comer el pienso prestarter comun, los lechones alcanzaron un peso de
8,73%1,04 kg con medias de 8,9, 8,6, 8,8 y 8,7 kg para ZnO, A, A_LEO3y A_LEOS,

respectivamente, (P>0,05).

El efecto del tratamiento sobre el peso se muestra en la Tabla 4.3.1. Los animales
suplementados con leonardita presentaron problemas digestivos durante las primeras
semanas, y tuvieron que ser medicados paratratar ladiarrea. Alos51d devida, los lechones
que consumieron las dietas con éxido de zinc y suplementada con Ay 6 kg de leonardita
presentaron mayores pesos que los que consumieron dietas suplementadas con A,
presentando la dieta suplementada con Ay 3 kg de leonardita valores intermedios (14,45,
13,16,13,90y 14,10kg para ZnO, A, A_LEO3y A_LEQOG, respectivamente, P<0,05). A
los 65d de vida, los animales que consumieron dietas suplementadas con A 'y 3 kg de
leonardita presentan mayor peso que los animales que consumieron dietas suplementadas
CONn A, (21,89,20,94,22,24y 21,23kgparaZnO, A,A_LEO3y A LEOG, respectivamente,
P<0,05). Por ultimo, a los 75d de vida, no existen diferencias significativasen el peso vivo
entre los cuatro tratamientos, aunque hay una tendencia clara hacia una mejora del peso en
los animales suplementados con A_LEO3 (28,14, 27,24,28,69y 27,81 kg para ZnO, A,
A LEO3y A LEOG, respectivamente, P=0,066).

Tabla4.3.1.1. Efecto del tratamiento sobre el peso a los 51, 65y 75d de vida. (ZnO: Control con dosis farmacolégicas de éxid o
de zinc; A: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3:
Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita;
A_LEOG6: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t de

leonardita).
Tratamiento PESO (kg) 51d PESO (kg) 65d PESO (kg) 72d
ZnO 14,452 21,89% 28,14
A 13,16° 20,940 27,24
A_LEO3 13,902 22,242 28,69
A_LEO6 14,10° 21,23% 27,81
EEM! (n=4) 0,202 0,251 0,338
Peso 36d <0,001 <0,001 <0,001
Tratamiento 0,006 0,014 0,066

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.
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El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 36 y 51d de vida se muestra en la
Tabla 4.3.1.2. Los lechones que fueron alimentados con éxido de zinc y suplementados
con Ay 6 kg de leonardita tuvieron mayor crecimiento que los que comieron la dieta
suplementadacon A, existiendo diferencias significativas (382, 296, 344 y 358 g/d para
Zn0O, A, A LEO3y A LEOG, respectivamente, P<0,05). En el consumo de pienso, no se
observaron diferencias significativas entre tratamientos (524, 474, 504 y 503g/d para ZnO,
A, A_LEO3y A LEOS, respectivamente, P>0,05). Los lechones que consumieron dietas
con oxido de zinc y suplementadas con Ay 3 kg de leonardita mostraron mejor indice de
transformacion (IT) que los lechones que consumieron dietas suplementadas con A
existiendo diferencias significativas entre tratamientos (1,37, 1,61, 1,47y 1,40 g/g para
ZnO, A, A_LEO3y A_LEOG respectivamente, P<0,05).

Tabla 4.3.1.2. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
36 y 51d de vida. (ZnO: Control con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos
orgénicos, mono, di y triglicéridos de &cidos orgéanicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de
acidos organicos, mono, diy triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEO6:
Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t
de leonardita).

. A Consumo de Indice transformacion
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) @/a)
ZnO 3822 524 1,372
A 296° 474 1,61°
A LEO3 3442 504 1,47%®
A LEO6 358°? 503 1,40°
EEM! (n=4) 13 12 0,044
Peso 36d 0,020 <0,001 0,126
Tratamiento 0,006 0,075 0,016

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 51 y 65d de vida se muestra en la
Tabla 4.3.1.3. Losanimales que comieron dietas suplementadas con Ay 3 kg de leonardita
tuvieron un mayor crecimiento que losanimales que consumieron dieta suplementadas con
Ay 6 kg de leonardita, existiendo diferencias significativas entre los tratamientos (531,
555,596y 510¢/d paraZnO,A,A_LEO3y A_LEOG, respectivamente, P<0,05). En cuanto
al efecto del tratamiento en el consumo de pienso, no existen diferencias significativas
entre los tratamientos (784, 779, 807 y 743 g/d para ZnO, A, A_LEO3 y A_LEOS,

respectivamente, P>0,05).
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Por ultimo, no hubo diferencias significativas del efecto del tratamiento en el indice de
transformacion, aunque hay una tendencia hacia una significacion en los lechones
suplementados con Ay A_LEOG6 (1,47, 1,41, 1,36 y 1,469/g para ZnO, A, A_LEO3 y
A_LEOG, respectivamente, P=0,077).

Tabla 4.3.1.3. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
51 y 65d de vida. (ZnO: Control con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos
orgéanicos, mono, diy triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de
acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEO6:
Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t
de leonardita).

. . Consumo de indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)
Zn0 5312 784 1,47
A 5552 779 1,41
A LEO3 5962 807 1,36
A LEO6 510° 743 1,46
EEM! (n=4) 17 19 0,030
Peso 36d 0,001 <0,001 0,640
Tratamiento 0,023 0,198 0,077

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 65y 75d de vida se muestra en la
Tabla 4.3.1.4. El efecto del tratamiento sobre el crecimiento no presenta diferencias
significativas entre los 4 tratamientos (626, 630, 645y 658g/d para ZnO, A, A_LEQ3y
A_LEOG, respectivamente, P>0,05). El efecto del tratamiento sobre el consumo de pienso
tampoco presentadiferencias significativas entre los 4 tratamientos (1,02, 1,01, 1,10y 1,05
g/d paraZnO, A, A_LEO3y A_LEOG, respectivamente, P>0,05). Asimismo, el efecto del
tratamiento en el indice de transformacion tampoco presenta diferencias significativas entre
tratamientos (1,63, 1,60, 1,71 y 1,59 g/g para ZnO, A, A LEO3 y A _LEOS,

respectivamente, P>0,05).
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Tabla 4.3.1.4. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
65y 75d de vida. (ZnO: Control con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos
orgéanicos, mono, diy triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de
acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos orgéanicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEOG6:

Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t

de leonardita).

. — Consumo de indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)

Zn0O 626 1021 1,632
A 630 1007 1,596
A LEO3 645 1103 1,714
A LEO6 658 1045 1,590
EEM! (n=4) 18 24 0,038
Peso 36d 0,076 0,001 0,089
Tratamiento 0,590 0,069 0,141

*Medias con distinto superindice son distintos.

'EEM. Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 36 y 75d de vida se muestra en la

Tabla 4.3.1.5. Losanimales que comieron dietas suplementadas con Ay 3 kg de leonardita

tendieron a crecer mas que los que comieron la dieta suplementada con A, no existen

diferencias significativas entre tratamientos, pero hay unatendencia hacia la significacion
(498,475,512 y 489 g/d paraZnO, A, A_LEO3y A LEOG, respectivamente, P=0,066).

El efecto del tratamiento sobre el consumo de pienso en dicho periodo no presenta

diferencias significativas entre tratamientos (744, 720, 766 y 728 g/d para ZnO, A,

A LEO3y A LEOG, respectivamente, P>0,05). Por tltimo, el efecto del tratamiento sobre

el indice de transformacion no presenta diferencias significativas entre tratamientos (1,50,
1,52,1,50y 1,49 g/g para ZnO, A, A_LEO3 y A_LEOG, respectivamente, P>0,05).
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Tabla 4.3.1.5. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
36 y 75d de vida. (ZnO: Control con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos
organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de
acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos orgéanicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEOG6:
Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t
de leonardita).

. — Consumo de indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)
Zn0O 4982P 744 1,50
A 475° 720 1,52
A LEO3 5128 766 1,50
A LEO6 48920 728 1,49
EEM! (n=4) 9 15 0,012
Peso 36d <0,001 <0,001 0,027
Tratamiento 0,066 0,197 0,363

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.

4.3.2. Mortalidad v retirados de la prueba.

Antes del inicio de las dietas experimentales, entre 28y 36d de vida, hubo una baja perteneciente
aZn0O, que no se ha tenido en cuenta para el analisis. Asimismo, a los 8 y 9 dias de ensayo se tratd

a todos los animales con (Forcyl, 1ml, 1d, Marbofloxacino).

No hubo un efecto del tratamiento sobre el total de animales que causaron baja por una u otra
razén, (3,3, 0,8, 0,0, 1,7% para ZnO, A, A_LEO3 y A_LEO6; P>0,05).

Tabla 4.3.2.1. Efecto del tratamiento sobre la incidencia de bajasy eliminadosde la prueba entre 36 y 75d de vida.
((zZnO: Control con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de &cidosorganicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.; A_LEO3: Control con una mezcla de acidos organicos, mono,
di ytriglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales. y 3kg/t de leonardita; A_LEOG6: Control con una mezcla de

acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. y 6kg/t de leonardita).

Tratamiento Mortalidad %
Zn0O 3,3
A 0.8
A LEO3 0,0
A_LEO6 17
P 0,166

*Medias con distinto superindice son distintos.
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4.4, Discusion.

Los lechones alimentados con éxido de zinc mostraron un crecimiento ligeramente
mayor, especialmente en los primeros 15 dias. Sin embargo, esta diferencia desaparecio al
final del experimento. Los animales suplementados con &cidos humicos han presentado
problemas digestivos que tuvieron que ser tratados con antibiéticos. Una hipotesis que
valoramos es que estos problemas hayan venido derivados de la adicion de la propia acidos
humicos, pero no se han encontrado estudios con los que contrastar este problema. Sin
embargo, los animales que comieron dietas suplementadas con la mezcla A mostraron un
rendimiento aceptable sin la necesidad de ningun antibiético o 6xido de zinc después de
35d. Teniendo en cuenta que la mayor ingesta de alimento con éxido de zinc se produce en
la segunda semana después del destete, el uso de esta estrategia podria ser un paso

intermedio en la retirada total de 6xido de zinc en las dietas para lechones.

En el presente ensayo, la combinacion de acidos organicos, mono, diy triglicéridos de
acidosorganicosy los aceites esenciales sustituyé con éxito el uso del 6xido de zinc a dosis
farmacoldgicas. Esto puede ser debido a una mejora en la calidad de la microbiota
intestinal, tal y como explican (Suiryanrayna'y Ramana, 2015) en su estudio, donde
observaron que los acidos organicos en lechones reducen el pH del estbmago, formando
una barrera antibacteriana, y mejoran la digestibilidad de la proteina. Ademas, tal y como
se ha explicado con anterioridad, los monoglicéridos de acidos grasos de cadena cortay
media tienen una capacidad de regulacion de la flora bacteriana que no depende del pH,
por lo que actuan sinérgicamente con los &cidos organicos, cuya accion pudo reemplazar

el efecto del 6xido de zinc a dosis farmacologicas

Como se explica en los resultados del estudio, la suplementacion con acidos humicos a
la mezcla A podria haber mejorado el crecimiento y el indice de transformacion (en el
periodo de 36-51d), pero debido a la necesidad del uso de antibidtico no podemos asegurar
que la adicién de acidos himicos haya tenido un efecto beneficioso sobre la productividad
y salud de los lechones, necesitariamos la realizacién de més estudios para comprobar
dicho efecto. También se ha observado un aumento del pesoa los 51y 65d, que la adicion
de &cidoshumicosenese periodo sihapodido tenerun efecto positivoen lasalud intestinal
de los lechones. Estos resultados se podrian contrastar, con el estudio de Trckovaet al.,
(2018) donde explican que los animales que consumieron una dieta suplementada con
acidos humicos mostraron una mejor digestién y absorcidén de nutrientes, debido a la

proteccion de la mucosa del intestino. También se contrastan con los resultados obtenidos
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en el estudio de Trckova et al., (2017) y Pisafikova et al., (2009) donde concluyen que la
adicion &cidos humicos puede beneficiar la salud de los lechones en los primeros dias post
destete.

Se puede concluir que el uso de mezclas de acidos organicos, mono, diy triglicéridos
de acidos organicos y los aceites esenciales podria ser unaalternativa parael 6xido de zinc
después de 7 dias después del destete; siendo imposible interpretar el efecto de la adicion

de &cidos humicos debido a la interaccion con el tratamiento antibiotico
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5.1. Introduccion.

Como se esta comentando a lo largo de toda la tesis doctoral, el objetivo principal de la
busqueda de alternativas al uso del 6éxido de zinc y de los antibidticos es la mejora de la
salud intestinal y con ello, la reduccion de la proliferacion de bacterias patégenas. Como
explican Mateos, et al. (2021) para eliminar y reducir el uso del 6xido de zinc manteniendo
los niveles de productividad, es necesario introducir cambios en todas las areas de
produccién porcinaincluyendoeldisefio de las naves, el manejoy movimiento de animales
dentro de la explotacion, la higiene de las instalaciones, la reduccion de las posibles causas
de estrés de los lechones, los programas preventivos incluyendo programas de vacunacion
y los criterios y disefio de la alimentacion (Pluske et al., 2002; Goodband et al., 2006;
Pluske et al., 2018).

A fin de mejorar la productividad del lech6n y aumentar su capacidad de defensa, es
clave asegurar consumos altos de pienso horas después del destete (Le Dividichy Seve,
2000). Por tanto, en ausencia de 6xido de zinc y de antibidticos el principal objetivo es
reducir el exceso de nutrientes en el intestino grueso, centrandose en aquellos elementos

ricos en nitrégeno.

En cuanto a las estrategias nutricionales destacael uso de aditivos. Dentro de este grupo,
cobran gran importancia los acidos organicos (AO), aditivos que forman parte del grupo
de los conservantes (Registro de aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con
el reglamento 1831/2003). Los AO de cadena cortacomo el férmico, acético, propionico o
butirico. Estos acidos son producidos en el intestino grueso de los mamiferos por la
fermentacidn de carbohidratos no digeridos (Morel et al., 2019). El acido butirico es la
principal fuente de energia para los colonaocitos, donde se utiliza hasta en un 90%, tiene un
efecto positivo en el desarrollo del epitelio intestinal. El&cido acético es transportado desde
el colon hasta el higado donde se utiliza hasta en un 70% como fuente de energia para los
hepatocitos. El &cido propidnico es el principal precursor de la glucogénesis en el higado
y es necesario para laformacionde energiaen el organismo (Hijovaand Chmelarova, 2007,
Den Besten et al., 2013, Canforaetal., 2015). Su accién antibacteriana consiste en que la
forma no disociadadel &cido penetre a travésde la membranay llegue hasta el citoplasma.
Los acidos organicos de cadena media se definen como &cidos grasos saturados con
cadenasde hidrocarburosde 6 a 12 moléculasde carbonoy se presentancomo acidos libres

o formando mono, di y triglicéridos (MG) (Jackman et al., 2020).
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Ambas moléculas tienen una fuerte actividad antibacteriana contra bacterias Gram
positivas (Bergsson et al., 2001) o Gram negativas como Escherichia coli (Skfivanova et
al., 2009), ya seaen forma libre o como MG (Yoon et al., 2018). Como explican Valle-
Gonzalezetal., (2018), el 4cido laurico se considerael 4&cido organico masinhibidor contra
bacterias Gram positivas. Su derivado de monoglicérido, la monolaurina (MC12) tiene
potentes efectos antibacterianos, demuestra mayor potencia (mas efectivo a menor
concentracion), aunque contraun espectro mas reducidode bacterias susceptibles (Kitahara
etal., 2004). En el estudio de Thomas et al., (2020) observaron que una mezcla de acido
lactico y MC12 mejoro6 la ganancia media diaria y el consumo diario de los lechones las
primeras semanas después del destete. Ademas, algunos autores han observado que los
lechones se sienten atraidos por el &cido miristico ya que es uno de los constituyentes de
las feromonas maternas en cerdas (Aviles-Rosa et al., 2020). Ademas, el 4cido miristico
tiene un alto poder antibacterianocontra Escherichia coliy Salmonella typhimurium (Alteri
etal., 2009).

Segun Mroczek et al. (2005) los AO pueden reducir el contenido de microorganismos
patdgenos en el piensoy mejorar la productividad al reducir la PWD, ya que reducen el pH
de la dieta, manteniendo el equilibrio de la microflora (Torrallardona et al., 2007; Diao et
al., 2014; Suiryanraynay Ramana, 2015). Los MG forman micelas en concentraciones mas
bajasque los AO, lo que sugiere que su accion puede ser mas potente (Phillipsetal., 2021).
El uso de estos compuestos en alimentacion animal tiene algunos aspectos negativos como
el olor desagradable, la insolubilidad en agua y en algunos casos problemas en la
palatabilidad del pienso. Por otro lado, la actividad bactericida de los AO depende del pH
(Valle etal., 2018; Jackman et al., 2020) siendo mas eficacesa pH inferiores a su pKa, por
ser mayor la fraccion disociada, por lo que pierden efectividad en pH neutros posteriores
al estbmago de los animales (Thacker, 2013). La accion de los MG es independiente del
pH ya que la molécula es estable a diferentes pH por no disociarse (Gabert y Sauer, 1994).
Por esta razén, debido a los diferentes valores de pH a lo largo del GIT, la actividad de los

MG es mas estable que la de los AO.

Otra alternativaes el uso de aceites esenciales (AE), aditivos que forman parte del grupo
de aromatizantes (Registro de aditivos para piensos de la Unién Europea de acuerdo con el
reglamento 1831/2003). Los AE compuestos bioactivos naturales derivados de plantas o
sus analogos sintéticos que en determinadas circunstancias han demostrado reemplazar

potencialmente el uso de determinados antibiéticos (Valenzuela-Grijalvaetal., 2017; Xu
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etal., 2020). Varios estudios han demostradoque los AE pueden dafiar laestructura celular
del patégeno alterando los lipopolisacaridosde lamembrana celular (Vaara, 1992; Sikkema
et al., 1994). Omonijo et al. (2018) explicaron que los AE modifican la estructura y
permeabilidad de la célula bacteriana, lo que aumenta la posibilidad de exposiciéna los
AO. En el estudio de Yanget al., (2019) reportan que la adicion de diferentes tipos de AE
fue eficaz para mejorar el rendimiento y el sistema inmunoldgico, mejorar la salud

intestinal y disminuir la incidencia de PWD.

Con los estudios realizados hasta el momento, se puede afirmar que no hay un Gnico
compuesto que sea capaz de reducir el uso de antibidticos en su totalidad, por tanto, varios
estudios demostraron que la combinacion entre los AE y los AO puede ser una alternativa
potencial al uso de los antibidticos las primeras semanas posdestete (Walia et al., 2017; Ma
etal., 2022). En los estudios de Xu etal., (2017, 2020), observaron que dicha combinacion
tiene efectos interactivos sobre la salud intestinal de los lechones, ya que supone una

mejora de la barrera intestinal y un aumento de la microflora beneficiosa.

En los capitulos anteriores hemos observado el efecto de los AO, MG y AE sobre la
productividad de los lechonesy en este ensayo hemos querido afiadir monoglicéridos de
acido laurico y miristico para ver el efecto sobre los lechones los primeros dias posteriores

al destete.
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5.2. Material y métodos.

5.2.1. Animales experimentales

Se utilizaron un total de 480 lechones cruzados (Duroc x Landrace*Large White)
procedentes de la granja El Carrascal (Villagonzalo de Coca, Segovia), mitad machos
castradosy mitad hembras. Los lechones se destetaron con 28 dias de viday un peso medio
de 6,30+0,10 kg, y se distribuyeron en cuadras de 30 lechones cada unaal azar de acuerdo

con el sexo y el peso vivo.

5.2.2. Disefio experimental

El disefio experimental (Tabla 5.2.2.1) constaba de 4 tratamientos todos partian de una
dieta control: con dosis farmacoldgicas de 6xido de zinc (ZnO); con 8,5kg/t de unamezcla
de AO, MG y AE (A); con 3kg/t de una mezcla de AO y MG de cadena mediay larga
(MC12) (B); con 8,5kg/tde Ay 3kg/tde B (A+B). La unidad experimental fue una réplica
de 30 lechones del mismo sexo alojados conjuntamente y hubo 4 réplicas por tratamiento
(una de machos pequerios, una de machos grandes, una de hembras pequefias y una de

hembras grades).

Tabla 5.2.2.1. Disefio experimental.

Tratamiento Descripcion Dosis
P Zno Al B?
Zn0 Dieta control (Eor_1 dosis fgrmacologlcas de 3.1 kgt
oxido de zinc
A Dieta control suplementada con A 8,5 kgt
B Dieta control suplementada con B 3 kglt
A+B Dieta control suplenéentada con Ay con 8,5 kgt | 3kgit

!A: Mezcla de 4cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos de cadena media y aceites esenciales.
?B: Mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico.

5.2.3. Dietas experimentales.

Los animales comieron una dieta prestarter comtn3 (SETNA NUTRICION) durante la

primera semana post destete, momento en el que fueron asignados al azar a cada una de las

3Trigo extrusionado, haba de soja extrusionada, arroz extrusionado, trigo, cebada, suero dulce, dextrosa, plasma
porcino, harinade pescado, aceite de soja, permeato de lactosa, fosfato monocélcico, concentradode soja, acido citrico,
carbonato célcico, L-Lisina, L-Treonina, DL Metionina, L-Valina, Triptéfano, ZnO, corrector. Aportaba 2.640 kcalkg
de energia neta, 18,4% de proteina bruta, 1,3% de lisina digestible, 7,15 de extracto etéreo, 5,5% de lactosa, 0,69% de
Ca, 0,40% de fosforo digestible.
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cuatro dietas experimentales. Las dietas experimentales fueron formuladas para satisfacer

las necesidades de los animales de acuerdo con FEDNA* para lechones a estas edades.

La composicidn de las dietas se muestra en la Tabla 5.2.3.1. y su valor estimado en la
Tabla5.2.3.2. Lasdietas fueron granuladas a 70°C (a la salida de matriz aproximadamente)

con un diametro de 3,5mm, y fueron ofrecidas hasta los 72d de vida ad libitum.

Tabla 5.3.3.1. Dietas experimentales. (ZnO: Control con 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos
organicos, mono, diy triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una mezcla de acido
laurico y ésteres de acido laurico y miristico; A+B: C con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de
acidos organicos y aceites esenciales y con una mezcla de mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y

miristico).

Ingredientes, % ZnO A B A+B
Cebada alta 36,94 37,56 | 38,08 37,26
Cebada nacional 4,96 5,00 5,00 5,00
Trigo 19,67 19,68 | 19,69 19,68
Cuartas de trigo 1,04 0,80 0,80 0,80
Harina de galletas 9,75 8,69 8,70 8,69
Harina soja 47% PB 19,11 19,08 | 19,10 19,08
Grasa animal 3,04 3,10 3,10 3,10
Oleina 0,48 0,50 0,50 0,50
Fosfato monocélcico 1,24 1,25 1,25 1,25
Carbonato calcico 0.80 0,80 0,80 0,80
Sal 0,24 0,20 0,20 0,20
Corrector vitaminico mineral ° 0,30 0,30 0,30 0,30
Cloruro colina (70%) 0,02 0,03 0,03 0,03
Bht antioxidante 0,01 0,01 0,01 0,01
Mezcla de &cidos organicos, mono, - 0,85 - 0,85
di y triglicéridos de acidos organicos de cadena
media y aceites esenciales (A)®
Mezcla de acido laurico y ésteres de - - 0,30 0,30
acido laurico y miristico (B)’
Lisina 50% liquida 0,98 0,98 0,98 0,98
Metionina hidroxianaloga 88 % 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,26 0,26 0,26 0,26
Premezcla de 6xido de zinc® 0,30 - - -
Triptéfano 10% 0,56 0,60 0,60 0,60

°Aportado por kg de dieta: Vitamina A (3a672a, acetato de retinol): 10.000 1U; Vitamina D3 (3a671, colecalciferol): 2.000 IU; Vitamina
E (3a700, alfatocoferol): 100 IU; Vitamina B12 (cianocobalamina): 0,033 mg; Vitamina B6 (3a831, clorhidrato de piridoxina,): 4 mg;
Vitamina K3(3a710, bisulfito de sodio menadiona): 5 mg; VitaminaB1 (3a821, mononitrato de tiamina): 1,5 mg; Vitamina B2 (3a8 25i,
riboflavina): 5mg; Niacina (3a314): 25 mg; Pantotenato calcico: 20 mg; Acido félico (3a316): 1 mg; Biotina (3a880): 0,1 mg; Cloruro
de colina (3a890): 100 mg; Betaina (3a925, clorhidrato de betaina): 0,05 mg; Manganeso (3b502, 6xido de manganeso (llI)): 100 mg;
Selenio (3b801, selenito de sodio): 0,2 mg; Zinc (3b603, 6xido de zinc): 115 mg; Cobre (3b405, sulfato de cobre (Il) pentahidratado):
90 mg; lodo (3b201, ioduro potésico): 2 mg ; Hierro (30103, sulfato de hierro (1) monohidratado): 0,1 mg.

®Mezcla suministrada por 3F Feed & Food.

"Mezcla suministrada por 3F Feed & Food.

®Premezcla de 6xido de zinc (ZINCOTRAX): 96 g de oxido de zinc / kg.
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Tabla5.2.3.2. Valor estimado de las dietas experimentales. (ZnO: Control con 6xido de zinc; A: Control con una
mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una
mezcla de acido laurico y ésteres de &cido laurico y miristico; A+B: C con una mezcla de acidosorganicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales y con una mezcla de &cido laurico y ésteres de acido laurico y

miristico).
Nutriente, % ZnO A B A+B
Humedad 10,98 10,92 10,97 10,89
Materia seca 89,02 89,08 89,03 89,11
Energia neta, kcal/kg 2411,3 24143 2418,8 24119
Proteina bruta 17,80 17,74 17,82 17,71
Lisina 1,29 1,29 1,29 1,28
Lisina SID? 1,18 1,18 1,18 1,18
Metionina 0,47 0,47 0,47 0,47
Metionina SID 0,44 0,44 0,44 0,44
Metionina +Cisteina 0,78 0,78 0,79 0,78
Metionina +Cisteina SID 0,71 0,71 0.712 0,71
Arginina 1,03 1,03 1,03 1,03
Triptéfano 0,27 0,27 0,27 0,27
Triptéfano SID 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,86 0,86 0,86 0,86
Treonina 0,77 0,77 0,77 0,77
Valina 0,81 0,81 0,81 0,80
Valina SID 0,70 0,70 0,70 0,69
Isoleucina 0,69 0,69 0,70 0,69
Isoleucina SID 0,60 0,60 0,60 0,60
Arginina SID 0,95 0,94 0,95 0,94
Grasa 5,67 5,77 5,78 5,76
Oleico 2,06 2,07 2,07 2,07
Linolénico 1,12 1,11 1,12 1,11
Palmitico 1,25 1,24 1,25 1,24
Estearico 0,60 0,61 0,61 0,61
Fibra bruta 3,61 3,58 3,61 3,57
Fibra acido detergente 4,91 4,88 4,91 4,86
Fibra neutro detergente 11,94 11,87 11,96 11,82
Almidén 38,24 38,07 38,34 37,92
Cenizas 6,17 5,78 5,80 5,78

“Basado en valores de ingredientes para nutricién animal FEDNA (2010).

9SID: digestible estandarizada.

5.2.4. Andlisis.

La composicidnde lasdietas fue analizada parahumedad por secadoen estufa (930.15),
cenizas por incineracion (942.05), proteina por el método Kjeldahl (984.13), el extracto
etéreo por andlisis de grasa Soxhlet (920.39), como se describe en el AOAC (International,
2012, 19th ed.), el almiddn por el método polarimétrico y la fibra bruta por el método

Weende. Los resultados analiticos de las dietas se muestran en la Tabla 5.2.4.1.
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Tabla 5.2.4.1. Analisis nutricional de las dietas experimentales (medias de dos analisis). (ZnO: Control con éxido de zinc; A:
Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una
mezcla de &cido laurico y ésteres de &cido laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales y con una mezcla de cido laurico y ésteres de acido laurico y miristico).

Analisis, % Zno A B A+B
Almidon 39,3 38,7 39,6 39,0
Cenizas 54 5,7 5,6 5,9
Fibra bruta 4,2 4,0 4,3 3,8
Grasa bruta 54 54 5,7 5,7
Materia seca 89,7 90,0 90,6 90,5
Proteina bruta 17,7 17,7 18,1 18,1

5.2.5. Instalaciones experimentales.

Las instalaciones experimentales estuvieron situadas en Navas de Arévalo, Avila. Los
animales experimentales se alojaron al azar en 16 réplicas. Cada cuadra media 7,4m?2 (tiles
(densidad: 0,25 m2/cerdo hasta 20kg). La nave poseia un sistema de iluminacion natural
(ventanasaambos lados)y artificial no programable. Las cuadras teniansuelo de hormigdn
con rejilla y el sistema de ventilacion se regulaba mediante ventiladores conectados a un
sensor de temperatura. La temperatura se ajusté semanalmente de acuerdo con la edad de
los animales. Las dietas y el agua se ofrecieron ad libitum mediante un comedero de
hormigon con tolva (93x33cm2) de 4 bocas (14cm de didmetro), y los bebederos de

cazoleta situados en el interior de cada cuadra.

5.2.6. Parametros analizados y calculo de parametros.

Se tomd el peso de los animales al inicio de la prueba para equilibrar los tratamientos,
al cambio de dieta de prestarter a starter, 8 dias post destete (49d de vida), a los 22d post
destete (63d de vida) y a los 35d post destete (76d de vida). Se anotaron las bajasy los
animalesretirados con su causa, su fechay su peso. Con losincrementosde peso por réplica
se calculo la ganancia media diaria. EI consumo de pienso por réplica se controlo en los
controles de peso efectuados, y conello se calculd el consumo medio diario por réplica. El
indice de conversidon por réplica se calcul6 como el cociente entre el consumomedio y la

ganancia de peso medio por réplica.
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5.2.7. Anédlisis estadistico.

Losdatos fueron analizadosmedianteun analisis de varianza por el procedimiento lineal
general. EI modelo incluyé el peso inicial como covariable, y el tratamiento experimental.
Los datos se expresan por medias corregidas por minimos cuadrados, y se realizd una

comparacion de medias corregidas por Bonferroni.
Yij=Pesog;+Tratamiento;+;;

Los datos de mortalidad se analizaron como variables no continuas, mediante una

prueba 2y se expresan como el porcentaje de animales fallecidos o retirados de prueba
por tratamiento.
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5.3. Resultados.
5.3.1. Productividad.

Los lechones se destetaron con 28 dias de vida. Tras comer el pienso prestarter comun,
los lechones alcanzaron un peso de 7,56+0,84kg con mediasde 7,5, 7,6, 7,6 y 7,6 kg para
Zn0O, A, B, A+B, respectivamente.

El efecto del tratamiento sobre el peso se muestra en la Tabla 5.3.1.1. En cuanto al peso,
no hubo diferencias significativas entre tratamientos en ninguno de los tres casos (12,00,
11,42,11,48y11,32kga49dparazZnO, A, B, A+B, respectivamente P>0,05;19,56, 18,71,
18,62, 18,67 kg a 63d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05; y 26,27, 25,46,
25,26 y 25,35 kg a 76d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 5.3.1.1. Efecto del tratamiento sobre el peso a los 49,63 y 76d de vida. (ZnO: Control con éxido de zinc; A: Control con
una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una mezcla de
acido laurico y ésteres de &cido laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de
acidos organicos y aceites esenciales y con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico).

Tratamiento PESO (kg) 49d PESO (kg) 63d PESO (kg) 76d
Zn0O 12,00 19,56 26,27
A 11,42 18,71 25,46
B 11,48 18,62 25,26
A+B 11,32 18,67 25,35
EEM! (n=4) 0,250 0,544 0,753
Peso 36d <0,001 <0,001 <0,001
Tratamiento 0,271 0,586 0,770

“Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM: Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 35y 49d de vida se muestra en la
Tabla 5.3.1.2. No hubo diferencias significativas entre tratamientos para el crecimiento
(317,276, 280y 268 g/d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05). En el caso del
consumo, no existen diferencias significativas entre tratamientos para el consumo de
pienso, pero si se observa una tendencia a que existan diferencias significativas (490, 439,
436y 452 g/d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P=0,067). En el caso del indice de
transformacion, no se observaron diferencias significativas entre tratamientos (0,64, 0,63,
0,64 y 0,59 g/g para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05).
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Tabla5.3.1.2. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
35y 49d de vida. ZnO: Control con éxido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido
laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicosy
aceites esenciales y con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico).

. . C d - L
Tratamiento Crecimiento (g/d) i e?]r;gu(g}g) € Indice transformacion (g/g)
Zn0O 317 490 0,64
A 276 439 0,63
B 280 436 0,64
A+B 268 452 0,59
EEM! (n=4) 18 14 0,025
Peso 36d 0,003 0,001 0,039
Tratamiento 0,271 0,067 0,483

“Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM: Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 49 y 63d de vida se muestra en la

Tabla 5.3.1.3. No hubo diferencias significativas ni para el crecimiento (540, 521, 510y

525 g/d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05), ni para el consumo de pienso
(802, 775, 765y 764 g/d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05), ni para el indice
de conversién (0,67,0,67,0,67y 0,69 g/g paraZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 5.3.1.3. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
49y 63d de vida. (ZnO: Control con 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de &cidos organicos, mono, diy
triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; B: Control con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido
laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos orgénicosy
aceites esenciales y con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico).

. _ Consumo de Indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)

Zn0O 540 802 0,67
A 521 775 0,67
B 510 765 0,67
A+B 525 764 0,69
EEM! (n=4) 28 32 0,013
Peso 36d 0,009 0,001 0,556
Tratamiento 0,900 0,825 0,731

“Medias con distinto superindice son distintos.

'EEM: Error Estandar de la media.
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El efecto del tratamiento sobre la productividad parael conjunto del ensayo (entre 63y
76d) de vida se muestra en la Tabla 5.3.1.4. No hubo diferencias significativas del
tratamiento sobre el crecimiento (516, 519, 511 y 514g/d para ZnO, A, B, A+B,
respectivamente, P>0,05). Tampoco hubo diferencias significativas para el consumo de
pienso (884, 864, 840 y 849¢/d para ZnO, A, B, C_A+B, respectivamente, P>0,05) ni para
el indice de transformacion (0,59, 0,60, 0,61 y 0,61 g/g para ZnO, A, B, A+B,

respectivamente, P>0,05).

Tabla 5.3.1.4. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre 63 y 76d de
vida. (ZnO: Control con éxido de zinc; A: Control con una mezcla de &cidos orgénicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y
aceites esenciales; B: Control con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla
de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organico y aceites esenciales y con una mezcla de &cido laurico y ésteres de
&cido laurico y miristico).

, - Consumo de indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)

Zn0O 516 884 0,59
A 519 864 0,60
B 511 840 0,61
A+B 514 849 0,61
EEM! (n=4) 25 26 0,019
Peso 36d 0,022 <0,001 0,223
Tratamiento 0,995 0,662 0,896

“Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM: Error Estandar de la media.

El efecto del tratamiento sobre la productividad parael conjunto del ensayo (entre 35y
76d) de vida se muestraen la Tabla 5.3.1.5. De nuevo, no hubo diferencias significativas
en crecimiento entre los lechones de los cuatro tratamientos (456, 437, 432y 434 g/d para
Zn0O, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05), nien el consumo de pienso (719, 684, 672y
680 g/d para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05), ni en el indice de conversion
(0,63, 0,64, 0,64, 0,64 g/g para ZnO, A, B, A+B, respectivamente, P>0,05).
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Tabla 5.3.1.5. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacion entre 35y 76d de
vida. (ZnO: Control con 6xido de zinc; A: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y
aceites esenciales; B: Control con una mezcla de &cido laurico y ésteres de &cido laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla
de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales y con una mezcla de cido laurico y ésteres de
acido laurico y miristico).

. _ Consumo de Indice
Tratamiento Crecimiento (g/d) pienso (g/d) transformacion (g/g)

Zn0O 456 719 0,63
A 437 684 0,64
B 432 672 0,64
A+B 434 680 0,64
EEM! (n=4) 18 22 0,010
Peso 36d 0,002 <0,001 0,963
Tratamiento 0,770 0,473 0,978

“Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM: Error Estandar de la media.

5.3.2. Mortalidad y retirados de la prueba.

Antes del inicio de las dietas experimentales, entre 28 y 35d de vida, hubo una baja
perteneciente a ZnO, otra perteneciente al Ay se retir6 un lechén del A+B, que no se han
tenido en cuenta para el analisis.

Asimismo, el primer dia de ensayoy a los 12 dias de este, ante algunos sintomas de
meningitis, se decidio tratar a todos los animales con amoxicilina (Paracilin, MSD Animal
Health, 400¢/1.000 | agua, 5d), y a los 20 dias u ante la aparicion de blandeos de heces
generalizados y se tratd con FORCYL SWINE (Marbofloxacino, 1ml 1 dia).

El efecto del tratamiento sobre la mortalidad para el conjunto del ensayo (entre 35 y
76d) de vida se muestraen la Tabla 5.3.2.1. No hubo un efecto del tratamiento sobre el
total de animales que causaron baja por una u otra razén, (7,6, 5,1, 4,1y 6,7% para ZnO,
A, B, A+B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 5.3.2.1. Efecto del tratamiento sobre la mortalidad entre 35y 76d de vida. (ZnO: Control con 6xido de zinc;
A: Control con una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; B:
Control con una mezcla de acido laurico y ésteres de acido laurico y miristico; A+B: Control con una mezcla de
acidosorgéanicos, mono, diy triglicéridos de acidosorganicosy aceites esenciales y con una mezcla de acido laurico y
ésteres de acido laurico y miristico).

Tratamiento Mortalidad (%)
Zn0 7,6
A 51
B 4,1
A+B 6,7
P 0,760

“Medias con distinto superindice son distintos.
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5.4. Discusion.

Ya se ha comentado con anterioridad el gran problema que supone la aparicion de
diarrea en lechones los primeros dias posteriores al destete. También se ha comentado que
hay que tener en cuenta muchos factores y trabajar tanto a nivel nutricional como a nivel
de higiene, manejo, programas de vacunacion etc para buscar una solucién a dicho
problema. En el presente ensayo, nos hemos basado en estrategias nutricionales pero esta
alternativa tiene que ir ligada con unas buenas condiciones sanitarias y de higiene dentro

de la granja.

En el presente ensayo, los animales que comieron dietas suplementadas con éxido de
zinc presentan valores de peso similaresalos suplementadoscon A, By A+B, sin presentar
diferencias significativas en ninguno de los 3 periodos, ni en el periodo global. En cuanto
a los parametros productivos, los lechones que fueron alimentados con dietas con 6xido de
zinc no presentan diferencias significativas en el crecimiento, en el consumo de pienso, ni
en el indice de transformacién con los animales que comieron A, B 'y A+B. No se ha
observado una mejora ni en el peso ni en los parametros productivos como esperabamos,
pero no se han observado diferencias significativas con los lechones que consumieron
dietas suplementadas con 6xido de zinc, lo que nos ayuda a tener una visién sobre la
posibilidad de utilizar los acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos, y
los aceites esenciales como posible alternativa al uso de 6xido de zinc. También se ha
observado que no existen diferenciassignificativas en el consumo de pienso, por lo que
hemos conseguido que los aditivos que hemos afiadido en la dieta han tenido un papel
similar al 6xido de zinc ya que no ha habido incidencia de diarrea en los lechones que no

consumieron dietas suplementadas con 6xido de zinc.

Estos resultados los podemos comparar con los observados por Phillips et al., (2021)
donde indican que una solucién de diarreas en lechones destetados podria ser una dieta que
incluy6 unamezclade mono diy triglicéridos de &cidos organicos en ladieta. También con
los estudios de Bergsson et al., (2001), Kitaharaetal., (2004) y Yoon etal., (2018), donde
observaron que los acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos tienen
una fuerte actividad antibacteriana contra bacterias Gram positivas y Gram negativas
reduciendo conello la aparicion de diarrealos dias posteriores al destete. Estos resultados
también se pueden comparar con los obtenidos por Kitahara etal., (2004) y Thomas et al,,
(2020) que observaron que la monolaurinatiene un efecto beneficioso sobre la salud

intestinal de los lechones los primeros dias posteriores al destete. Por otro lado, el efecto
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de los ésteres de acido miristico se puede explicar con los resultados obtenidos por
(Skrivanova etal., 2005) donde observaron la vulnerabilidad de Clostridium perfringens a
la adicion de acido miristico. Ademas, como explican Aviles-Rosa et al., (2020) el &cido
mirisitico puede ayudar a los lechones a sentirse méas atraidos por el comedero, sin
embargo, no se han observado diferencias significativas en el consumo de pienso con
respecto a los animales que fueron alimentados con dietas suplementadas con 6xido de

zinc.

Se concluye que bajo las condiciones en las que se realizaron este ensayo, no hubo
diferencias significativas entre el uso de 6xido de zinc y las dos combinaciones de
monoglicéridos o su uso conjunto. Ademas, no se observa un consumo de pienso menor
por la adicion de estas combinaciones de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de
acidos organicosy aceitesesenciales en el pienso. No se haobservadounamejoraadicional
por la adicion de monoglicéridos de &cido laurico y miristico, a la combinacién de acidos
organicos, monoglicéridos de acidos organicosy aceites esenciales. Sin embargo, hay que
teneren cuenta que se medicaronlosanimales conmarbofloxacinoy que podriatener cierto
efecto en los resultados y por tanto, es preciso hacer més estudios. En base a estos
resultados se concluye que es posible retirar el 6xido de zinc entre 36 y 76d de vidasin un

efecto en la productividad o la salud de los lechones.
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6.1. Introduccion.

En la industria porcina, el destete es un proceso muy complicado para los lechones
debido a que no tienen el tracto gastrointestinal (GIT) ni el sistema inmunoldgico
desarrollados (Bailey et al., 2005). Supone mucho estrés para los animales en sus primeras
semanas de vida, el cual estd asociado a un retraso en el inicio de la ingesta de alimento y,
por tanto, una ralentizacion en el crecimiento (Lallés et al., 2004; Laine et al., 2008). Los
primeros 14 dias posteriores al destete los lechones son muy vulnerables al desarrollo de
bacterias patdgenas en el tracto gastrointestinal, ocasionando diarrea post destete (PWD)
(McCrackenetal., 1999; Spreeuwenbergetal.,2001). LaPWD esunaenfermedad entérica
de elevada importancia debido a las pérdidas econdémicas que suponen (Dubreuil, 2017).
Aunque la PWD generalmente se asocia con la proliferacion de Escherichia coli, en
realidad es una enfermedad que depende de muchos factores como interacciones entre la
cerday el lechdn, adaptacion a nuevo entorno, condiciones de higiene o manejo de los
animales. Respecto al manejo, posiblemente una de las medidas mas efectivas es el
incremento de la edad al destete (Goodband et al., 2006). Los problemas de PWD, en
muchas ocasiones se inician en camadas que al destete tienen animales inferiores a 3,5 kg,
debidoaun peso bajo al nacimientoy aun bajo consumo de alimento (pienso o leche). Una
mejora a este problema es iniciar de forma rapida ese consumo de alimento y conseguir
camadas con pesos mas uniformes (Le Dividich y Séve, 2000). El objetivo que se persigue
es que el animal antes del destete compruebe que hay unaalternativa disponible a la leche
materna, de esta forma, el animal que ha comido pequefias cantidades de pienso dias
previos al destete sufrird menos estrés y horas después del destete el lechdn sea capaz de

comer pienso sin problema (Le Dividich y Seve, 2000).

Este problema se ha tratado a lo largo de los afios utilizando los antibiéticos de forma
preventiva, lo que ha derivado en la aparicidon de resistencias de las bacterias a los
antimicrobianos (Nhunget al., 2016). Dicho problema conllevé a la prohibicidn total de
los antibi6ticos como promotores del crecimiento en alimentacion animal en la Unién
Europea en enero de 2006 (Reglamento (EC) N° 1831/2003).

Aparte de los antibioticos, se han utilizado oligoelementos como el zinc (en forma de
6xido de zinc). Para el control de diarreas, se usa a dosis muy superiores a las utilizadas
como aditivos (150 vs 3.000 ppm), por lo que su uso se considera terapéutico. Varios
estudios demostraron que el 6xido de zinc en dosis farmacoldgicas (2.000-3.000 ppm)
disminuyen la aparicion de la PWD (Ou et al., 2007; Zhang and Guo., 2009; Shen et al.,
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2014). Como se ha ido comentando a lo largo de la tesis doctoral, el uso del 6xido de zinc

a dosis farmacologicas estd prohibido desde junio de 2022 (Comision Europea, 2017).

Como explican Mateos, et al. (2021) para eliminary reducir el uso del 6xido de zinc
manteniendo los niveles de productividad, es necesario introducir cambios en todas las
areas de produccion porcina incluyendo el disefio de las naves, el manejo y movimiento de
animales dentro de la explotacion, la higiene de las instalaciones, la reduccion de las
posibles causas de estrés de los lechones, los programas preventivos incluyendo programas
de vacunacién y cambiosen el disefio de la alimentacion (Pluske et al., 2002; Goodband et
al., 2006; Pluske et al., 2018).

En el ambito de las estrategias nutricionales, una posible alternativa es el uso de fibra
insoluble en las dietas de los lechones las primeras semanas post destete. La fibra insoluble
estd formada por polimeros de carbohidratos que son total o parcialmente fermentados en
el intestino grueso (Rebello et al., 2016). Sus efectos dependen del tamafio de particula,
solubilidad, viscosidad y capacidad de retencidn de agua. La fibra insoluble esta formada
por componentes de la pared celular que atraviesan el tracto gastrointestinal sin verse
afectados por la hidrdlisis enzimatica hasta llegar al intestino grueso, donde sirven como
sustrato para la fermentacion bacteriana (Jha et al., 2019). Segun el estudio de Jha and
Berrocoso (2016) las bacterias intestinales pueden producir &cidos organicos al fermentar
la fibra insoluble presente en la dieta y, por tanto, mejorar la funcion inmunolodgica y salud
intestinal del lechén. Los estudiosde Wu etal. (2018) y Jha et al. (2019) también explican
el efecto beneficioso de la fibraen la microbiota intestinal e inmunidad de lechones recién
destetados. Otros estudios explican que la adicion de fibraen la dieta de los lechones las
primeras semanas tras el destete mejora el rendimiento del crecimiento (Sun et al., 2021)

el consumo de pienso y la ganancia media diaria de los lechones (Schedle et al., 2008).

Entre los aditivos a destacar estan los &cidos organicos (AO), aditivos que forman parte
del grupo de los conservantes (Registro de aditivos para piensos de la Union Europea de
acuerdo con el reglamento 1831/2003). Los AO de cadenacorta como el formico, acético,
propionico o butirico son producidosen el intestino grueso de los mamiferos por la
fermentacidn de carbohidratos no digeridos (Morel et al., 2019). El acido butirico es la
principal fuente de energia para los colonocitos, donde se utiliza hasta en un 90%, tiene un
efecto positivo en eldesarrollo del epitelio intestinal. El acido acético es transportadodesde
el colon hasta el higado donde se utiliza hasta en un 70%, como fuente de energia para los

hepatocitos. El &cido propidnico es el principal precursor de la glucogénesis en el higado
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y es necesario paralaformacionde energiaen el organismo (Hijovaand Chmelarova, 2007;
Den Besten et al., 2013, Canforaetal., 2015). Su accidn antibacteriana consiste en que la
forma no disociada del &cido penetre a traves de la membranay llegue hasta el citoplasma
(Nowaketal.,2021). Los acidos organicos de cadena media se definen como acidos grasos
saturados con cadenas de hidrocarburos de 6 a 12 moléculas de carbono y se presentan
como 4cidos libres o formando mono, di y triglicéridos (MG) (Jackman et al., 2020).
Ambas moléculas tienen una fuerte actividad antibacteriana contra bacterias Gram
positivas (Clostridium perfringens, Staphylococcus aureus, Streptococcus suis) (Bergsson
etal., 2001) o Gram negativas (Escherichia coli, Salmonella typhimurium) (Sk#ivanova et

al., 2009), ya sea en forma libre o como MG (Yoon et al., 2018).

Dentro del grupo de los AO de cadena larga, tiene especial interés el acido laurico y el
acido miristico. Como explican Valle-Gonzélez et al., (2018), el &cido laurico se considera
el acido organico més inhibidor contra bacterias Gram positivas. Su derivado en formade
monoglicérido, la monolaurina, tiene potentes efectos antibacterianos, demuestra mayor
potencia (mas efectivo a menor concentracion), aunque contra un espectro mas reducido
de bacterias susceptibles (Kitahara et al., 2004). EI acido miristico tiene un alto poder
antibacteriano contra Escherichia coli y Salmonella typhimurium (Alteri etal., 2009), por
lo que su uso puede ser una buena alternativa para disminuir el riesgo de proliferacion de
bacterias patdgenas y con ello reducir la aparicién de PWD.

Por otro lado, las tributirinas son moléculas de &cido butirico unidas a una molécula de
glicerol mediante el proceso de esterificacion. Son moléculas muy estables frentes a
cambios de pH y, por tanto, muy estables durante el transito digestivo hasta llegar al
intestino delgado donde se disocian en acido butirico y glicerol por accion de las lipasas
(Mallo etal., 2012). Esta liberacion de &cido butirico en el tracto gastrointestinal hace que
su absorcidn sea rapida y, por consiguiente, afecta de forma positiva al desarrollo del
epitelio intestinal y a la respuesta inmune. La tributirina tiene la capacidad de modificar la
profundidad de las criptas y las vellosidades intestinales (Zhang et al., 2020), mejorando
asi la salud digestiva de los lechones. Ademas, la suplementacion con tributirina mejora la
digestibilidad de las proteinas mejorando el rendimiento del crecimiento (Sotira et al.,
2020).

Segun Mroczek et al. (2005) los AO pueden reducir el contenido de microorganismos
patdgenos en el piensoy mejorar la productividad al reducir la PWD, ya que reducen el pH

de la dieta, manteniendo el equilibrio de la microflora (Torrallardona et al., 2007; Diao et
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al., 2014; Suiryanrayna y Ramana, 2015). Debido a que son moléculas més anfifilicas, los
MG forman micelasen concentracionesmasbajas que los AO, lo que sugiere que su accion
puede ser mas potente (Phillips et al., 2021). El uso de estos compuestos en alimentacion
animal tiene algunos aspectos negativos como el olor desagradable, la insolubilidad en
aguay enalgunos casos problemasen la palatabilidad del pienso. Por otro lado, la actividad
bactericida de los AO depende del pH (Valle-Gonzalez et al., 2018; Jackman et al., 2020;)
siendo mas eficaces a pH inferiores a su pKa, por ser mayor la fraccion no disociada, por
lo que pierden efectividad en pH neutros posteriores al estomago de losanimales (Thacker,
2013). La accion de los MG es independiente del pH ya que la molécula es estable a
diferentes pH por no disociarse. Ademas, los MG son solubles en agua (excepto MC12) lo
que permite la administracion en aguade bebiday no tienen el olor tan desagradable como

los AQ, por lo que tendra mayor palatabilidad para el animal.

Otra alternativaesel uso de aceites esenciales (AE), aditivos que forman parte del grupo
aromatizantes (Registro de aditivos para piensos de la Union Europea de acuerdo con el
reglamento 1831/2003). Los AE son compuestos bioactivos naturales derivados de plantas
0 sus anélogos sintéticos que en determinadas circunstancias han demostrado reemplazar
potencialmente el uso de determinados antibidticos (Valenzuela-Grijalva et al., 2017).
Varios estudios han demostrado que los AE pueden dafar laestructura celular del patdgeno
alterando los lipopolisacéridos de lamembranacelular (Vaara, 1992; Sikkemaetal., 1994).
Omonijo etal. (2018) explicaron que los AE modifican la estructura y permeabilidad de la
célula bacteriana, lo que aumenta la posibilidad de exposiciona los AO. En el estudio de
Yangetal., (2019) explicanque laadicion de diferentes tipos de AE fue eficaz para mejorar
el rendimiento y el sistema inmunoldgico, mejorar la salud intestinal y disminuir la
incidencia de PWD.

Con los estudios realizados hasta el momento, se puede afirmar que no hay un Gnico
compuesto que sea capaz de reducir el uso de antibidticos en su totalidad (Ferronato &
Prandini, 2020). Varios estudios demostraron que la combinacion entre los AE y los AO
puede ser una alternativa potencial al uso de los antibidticos las primeras semanas
postdestete (Walia etal., 2017; Ma etal., 2022). En los estudiosde Xu etal., (2017, 2020),
demostraron que dicha combinacion tiene efectos interactivos sobre la salud intestinal de
los lechones, ya que supone una mejora de la barrera intestinal y un aumento de la

microflora beneficiosa.
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En los ensayos anteriores se ha observado un efecto beneficioso de los MG, AO y AE
sobre la productividad de los lechones las primeras semanas posteriores al destete. En los
casos anteriores se ha partido de unadieta control suplementada con dosis farmacoldgicas
de 6xido de zinc. En esta ultima prueba, se ha querido eliminar del todo el 6xido de zinc y
partir de una dieta control suplementadacon AO, MG de &acidos organicosy AE, dicha

dieta es comun para todos los tratamientos.

Ademas, se ha querido comprobar de nuevo, al igual que se indico en el capitulo 5, si
existe sinergia o complementariedad con los ésteres de laurico (MC12) y miristico sobre la
productividad y la salud de los lechones recién destetados, al igual que se ha querido hacer
en el capitulo 5.

El objetivo de este estudio ha sido analizar si otros ingredientes como los concentrados
defibrainsoluble, los ésteresde acido butirico, los ésteres de acido lauricoy acido miristico
pueden mejorar el efecto preventivo observadoen pruebas anterioresde una mezcla de AO,
MGy AE.
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6.2. Material y métodos.

6.2.1. Animales experimentales

Se utilizaron un total de 480 lechones cruzados (Duroc x Landrace*Large White)
procedentes de la granja El Carrascal (Villagonzalo de Coca, Segovia), mitad machos
castradosy mitad hembras. Los lechones se destetaron con 28 dias de viday un peso medio
de 6,30+0,10 kg, y se distribuyeron en las cuadras de 30 lechones cada una al azar de

acuerdo con el sexo y el peso vivo.

6.2.2. Disefio experimental

El disefio experimental (Tabla6.2.2.1.) constaba de 4 tratamientos: Dieta control que
contiene una mezcla compuesta de AO, MG de acidos organicos y AE; Dieta control méas
concentradode fibrainsoluble basadoen lignocelulosa(OC); Dieta control mas unamezcla
basada en ésteres de acido butirico (A); Dieta control mas unamezcla basada en ésteres de
acido laurico y acido miristico (B). La unidad experimental fue unaréplica de 30 lechones

del mismo sexo alojados conjuntamente y hubo 4 réplicas por tratamiento.

Tabla 6.2.2.1. Disefio experimental.

Tratamiento Descripcion 0ocC? A3 B*
Ccl Dieta control
ocC Dieta control suplementada con OC | 15 kg/t
A Dieta control suplementada con A 3 kgt
B Dieta control suplementada con B 5 kglt

IC: Dieta control basada en una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.
Lo llevan todos los tratamientos (10kg/t)

%0C: Concentrado de fibrainsoluble basado en lignocelulosa.

3A: Mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido butirico.

“B: Mezcla basada en mono, di y triglicéridos de 4cido miristico y acido laurico.

6.2.3. Dietas experimentales.

Los animales comieron unadieta prestarter comin4 (SETNA NUTRICION) durante la
primera semana post destete, momento en el que fueron asignados al azar a cada una de las

cuatro dietas experimentales. Las dietas experimentales fueron formuladas por el

4Trigo extrusionado, haba de soja extrusionada, arroz extrusionado, trigo, cebada, suero dulce, dextrosa, plasma porcino,
harina de pescado, aceite de soja, permeato de lactosa, fosfato monocalcico, concentrado de soja, acido citrico, carbonato
célcico, L-Lisina, L-Treonina, DL Metionina, L valina, triptéfano, ZnO, corrector. Aportaba 2.640 kcal/kg de energia
neta, 18,4%de proteina bruta, 1,3% de lisina digestible, 7,15 de extracto etéreo, 5,5% de lactosa, 0,69% de Ca, 0,40% de
fosforo digestible.
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departamento de nutricion de COPESE, para satisfacer las necesidades de los animales de

acuerdo con FEDNADS para lechones a estas edades.

La composicion de las dietas se muestra en la Tabla 6.2.3.1. y su valor estimado en la
Tabla 6.2.3.2. Las dietas fueron granuladas 70° (a la salida de matriz aproximadamente)

con un diametro de 3,5mm, y fueron ofrecidas hasta los 72d de vida ad libitum.

Tabla 6.4.3.1. Dietas experimentales. (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos organicos, mono, diy
triglicéridos de &cidos organicosy aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble basada en
lignocelulosa; A: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido butirico; B: Dieta control

mas una mezcla basada en mono, diy triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

Ingredientes, % C ocC A B
Cebada alta 34,99 | 33,49 | 34,69 | 34,49
Maiz 10,78 | 10,80 | 10,80 | 10,80
Trigo 15,00 | 15,00 | 15,00 | 15,00
Harina de soja 47% PB 15,50 | 15,50 | 15,50 | 15,50
Glicerina 1,00 | 1,00 1,00 1,00
Grasa animal 3,10 | 3,10 3,10 | 3,10
Fosfato monocélcico 0,95 | 0,95 | 095 0,95
Carbonato calcico 0,50 0,50 0,50 0,50
Sal 0,20 | 0,20 | 0,20 | 0,20
Corrector vitaminico mineral® 0,30 | 0,30 0,30 | 0,30
Cloruro de colina 70% 0,03 0,03 0,03 0,03
Bht antioxidante 0,01 0,01 0,01 0,01
Mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos 1,00 | 1,00 | 1,00 | 1,00
de acidos organicos y aceites esenciales (C)’
Fibra insoluble basada en lignocelulosa (OC)8 - 1,50 - -
Me;qla basada en mono, di y triglicéridos de acido i i 0.30 i
butirico (A)? '
Mezcla basada en mono, di y triglicéridos ) ) ) 050
de acido miristico y acido laurico (B)1° ’
Lisina 1,00 | 1,00 1,00 1,00
Metionina 0,31 0,31 0,31 0,31
Treonina 0,29 | 0,29 0,29 0,29

SAportado por kg de dieta: Vitamina A (3a672a, acetato de retinol): 10.000 IU; Vitamina D3 (3a671, colecalciferol): 2.000 1U;
Vitamina E (3a700, alfatocoferol): 100 1U; Vitamina B12(cianocobalamina): 0,033 mg; Vitamina B6 (3a831, clorhidrato de

piridoxina,): 4 mg; Vitamina K3(3a710, bisulfito de sodio menadiona): 5 mg; Vitamina B1 (3a821, mononitrato de tiamina): 1,5 mg;
Vitamina B2 (3a825i, riboflavina): 5 mg; Niacina (3a314): 25 mg; Pantotenato célcico: 20 mg; Acido félico (3a316): 1 mg; Biotina
(3a880): 0,1 mg; Cloruro de colina (3a890): 100 mg; Betaina (32925, clorhidrato de betaina): 0,05 mg; Manganeso (3b502, 6xido de
manganeso (I1)): 100 mg; Selenio (3b801, selenito de sodio): 0,2 mg; Zinc (3b603, 6xido de zinc): 115 mg; Cobre (3b405, sulfato de
cobre (Il) pentahidratado): 90 mg; lodo (3b201, ioduro potasico): 2 mg ; Hierro (3b103, sulfato de hierro (1) monohidratado): 0,1 mg.
"Mezcla suministrada por 3F Feed & Food.

Aportada por Agromed.

®Mezcla suministrada por 3F Feed & Food.

“Mezcla suministrada por 3F Feed & Food.
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Tabla 6.2.3.2. Valor estimado de las dietas experimentales. (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos
organicos, mono, diy triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de
fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido
butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

Nutriente, % C ocC A B

Humedad 10,98 10,92 10,97 10,89
Materia seca 89,02 89,08 89,03 89,11
Energia neta, kcal/kg 2411 2414 2418 2411
Proteina bruta 17,80 17,74 17,82 17,71
Lisina 1,29 1,29 1,29 1,28
Lisina SID11 1,18 1,18 1,18 1,18
Metionina 0,47 0,47 0,47 0,47
Metionina SID 0,44 0,44 0,44 0,44
Metionina +Cisteina 0,78 0,78 0,79 0,78
Metionina+Cisteina SID 0,71 0,71 0.712 0,71
Arginina 1,03 1,03 1,03 1,03
Triptofano 0,27 0,27 0,27 0,27
Triptéfano SID 0,24 0,24 0,24 0,24
Treonina 0,86 0,86 0,86 0,86
Treonina SID 0,77 0,77 0,77 0,77
Valina 0,81 0,81 0,81 0,80
Valina SID 0,70 0,70 0,70 0,69
Isoleucina 0,69 0,69 0,70 0,69
Isoleucina SID 0,60 0,60 0,60 0,60
Arginina SID 0,95 0,94 0,95 0,94
Grasa 5,67 5,77 5,78 5,76
Oleico 2,06 2,07 2,07 2,07
Linoleico 1,12 1,11 1,12 1,11
Palmitico 1,25 1,24 1,25 1,24
Esteérico 0,60 0,61 0,61 0,61
Saturados/insaturados 0,30 0,29 0,29 0,29
Fibra bruta 3,61 3,58 3,61 3,57
Fibra acido detergente 4,91 4,88 4,91 4,86
Fibra neutro detergente 11,94 11,87 11,96 11,82
Almidén 38,24 38,07 38,34 37,92
Cenizas 6,17 5,78 5,80 5,78

1s1D: digestible estandarizada.

SBasado en valores de ingredientes para nutricion animal FEDNA, (2010).

6.2.4. Analisis.

La composicidn de lasdietas fue analizada para humedad por secadoen estufa (930.15),

cenizas por incineracion (942.05), proteina por el método Kjeldahl (984.13), el extracto

etéreo por andlisis de grasa Soxhlet (920.39), como se describe en el AOAC (International,

2012, 19th ed.), el almiddn por el método polarimétrico y la fibra bruta por el método

Weende.

Los resultados analiticos de las dietas se muestran en la tabla 6.2.4.1.
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Tabla 6.2.4.1. Andlisis nutricional de las dietas experimentales (medias de dos andlisis). (C: Dieta control basada en una mezcla
de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra
insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido butirico; B: Dieta

control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de &cido miristico y &cido laurico).

Analisis, % C ocC A B
Almidon 39,29 38,65 39,58 38,95
Cenizas 541 5,72 5,56 5,87
Fibra bruta 4,15 3,98 4,29 3,81
Grasa bruta 5,35 5,42 5,70 5,69
Materia seca 89,68 90,01 90,63 90,54
Proteina bruta 17,69 17,74 18,08 18,06

6.2.5. Instalaciones experimentales.

Las instalaciones experimentales estuvieron situadas en Navas de Arévalo, Avila. Los
animales experimentales se alojaron al azar en 16 réplicas con se indica en el grafico
1.2.4.1. Cada cuadra media 7,4m2 (tiles (densidad: 0,25 m2/cerdo hasta 20kg). La nave
poseia un sistema de iluminacion natural (ventanas a ambos lados) y artificial no
programable. Las cuadras tenian suelo de hormigon conrejillay el sistema de ventilacion
se regulaba mediante ventiladores conectados a un sensor de temperatura. La temperatura
se ajustdé semanalmente de acuerdo con la edad de los animales. Las dietas y el agua se
ofrecieron ad libitum mediante un comederode hormigon contolva (93x33cm2) de 4 bocas
(14cm de diametro), una tolva holandesa que solo es utilizada en caso de emergencia, y un
bebedero de cazoleta situados en el interior de cada cuadra.

6.2.6. Paradmetros analizados y calculo de parametros.

Se tomo el peso de los animales al inicio de la prueba para equilibrar los tratamientos, al cambio
de dieta de prestarter a starter, 8 dias post destete (50d de vida), a los 22d post destete (63d de vida)
y a los 35d post destete (76d de vida). Se anotaron las bajas y los animales retirados con su causa,
su fechay su peso. Con los incrementos de peso por réplica se calcul6 la ganancia media diaria. El
consumo de pienso por réplica se controld en los controles de peso efectuados, y con ello se calculd
el consumo medio diario por réplica. El indice de transformacion por réplica se calcul6 como el
cociente entre el consumo medio de alimento y la ganancia de peso medio por réplica.
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6.2.7. Analisis estadistico.

Los datos fueron analizados mediante un anélisis de varianza por el procedimiento lineal. El
modelo incluyo el peso inicial como covariable, y el tratamiento experimental. Los datos se
expresan por medias corregidas por minimos cuadrados, y se realiz una comparacion de medias

corregidas por Bonferroni.
Yij=Pesooj+Tratamientoi+egij

Los datos de mortalidad se analizaron como variables no continuas, mediante una prueba 2 y
se expresan como el porcentaje de animales fallecidos o retirados de prueba por tratamiento.
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6.3. Resultados.
6.3.1. Productividad.

Los lechones se destetaron con 28 dias de vida. Tras comer el pienso prestarter comdn,
los lechones alcanzaron un peso de 7,34+0,70kg con medias de 7,41, 7,35, 7,30y 7,34Kkg
para C, OC, Ay B, respectivamente.

El efecto del tratamiento sobre el peso se muestra en la Tabla 6.3.1.1. No hubo
diferencias significativas en el peso entre los tratamientos a 50d (13,56, 13,11, 1362 y
13,19kgparaC, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05),a63d (20,93,19,91,21,18y 20,26kg
para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05); y a 76d (29,02, 27,64, 28,79y 28,44kg para
C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 6.3.1.1. Efecto del tratamiento sobre el peso a los 50,63 y 76d de vida. (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos
organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble
basada en lignocelulosa; A: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido butirico; B: Dieta control mas
una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de &cido miristico y &cido laurico).

Tratamiento PESO 50d PESO 63d PESO 76d

C 13,56 20,93 29,02
oC 13,11 19,91 27,64
A 13,62 21,18 28,79
B 13,19 20,26 28,44
EEM! (n=4) 0,245 0,928 0,545
Peso 35d <0,001 0,126 <0,001
Tratamiento 0,389 0,760 0,346

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 35y 50d de vida se muestra en la
Tabla 6.3.1.2. No hubo diferencias significativas entre tratamientos para el crecimiento
(283,262, 286y 266 g/d para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05). Tampoco hubo
diferencias significativas en el consumo de alimento entre los tratamientos (274, 260, 278
y 270 g/d para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05), ni para el indice de transformacion
(1,03, 1,01, 1,03y 1,00 g/gpara C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05).
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Tabla 6.3.1.2. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
35y 50d de vida (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos
organicosy aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta
control mas una mezcla basada en mono, diy triglicéridos de acido butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada
en mono, diy triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

- Rrenf Consumo de 7T -
Tratamiento Crecimiento g/d pienso g/d Indice transformacion g/g
C 283 274 1,03
OC 262 260 1,01
A 286 278 1,03
B 266 270 1,00
EEM! (n=4) 11 6 0,031
Peso 35d 0,019 <0,001 0,958
Tratamiento 0,389 0,250 0,733

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media

El efecto del tratamiento sobre la productividad entre 50 y 63d de vida se muestra en la Tabla
6.3.1.3. No hubo diferencias significativas ni para el crecimiento (614, 567, 629 y 589 g/d para C,
OC, Ay B, respectivamente, P>0,05), ni para el consumo de alimento (412, 436, 425y 428 g/d
para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05), ni para el indice de transformacion (1,50, 1,29, 1,48
y 1,38 g/g para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 6.3.1.3. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de alimento e indice de transformacién
entre 50y 63d de vida (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos
organicosy aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta
control m&s una mezcla basada en mono, diy triglicéridos de &cido butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada

en mono, diy triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

Tratamiento Crecimientog/d C_:onsumo EE indice transformacion g/g
pienso g/d
C 614 412 1,50
0oC 567 436 1,29
A 629 425 1,48
B 589 428 1,38
EEM! (n=4) 68 19 0,147
Peso 35d 0,482 0,015 0,638
Tratamiento 0,919 0,858 0,731

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media

El efecto del tratamiento sobre la productividad para el conjunto del ensayo (entre 63y 76d) de
vida se muestra en la Tabla 6.3.1.4. No hubo diferencias significativas del tratamiento sobre el
crecimiento (674, 644, 635y 681 g/d para C, OC, Ay B, respectivamente, P>0,05). Tampoco hubo
diferencias significativas para el consumo de pienso (618, 651, 604 y 660 g/d para C, OC, Ay B,
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respectivamente, P>0,05) ni para el indice de transformacion (1,09, 1,01, 1,05y 1,03 g/g para C,
OC, Ay B, respectivamente, P>0,05).

Tabla 6.3.1.4. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre
63 y 76d de vida (C: Dieta control basada en una mezcla de &cidos orgéanicos, mono, diy triglicéridos de &cidos
orgénicosy aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta
control mas una mezcla basada en mono, diy triglicéridos de &cido butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada
en mono, di y triglicéridos de acido miristico y &cido laurico).

‘ . Consumo de £ F 0
Tratamiento Crecimiento g/d pienso g/d Indice transformacion g/g
C 674 618 1,09
oC 644 651 1,01
A 635 604 1,05
B 681 660 1,03
EEM! (n=4) 55 66 0,034
Peso 35d 0,197 0,006 0,993
Tratamiento 0,914 0,919 0,411

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media

El efecto del tratamiento sobre la productividad para el conjunto del ensayo (entre 35y 76d) de
vida se muestra en la Tabla 6.3.1.5. De nuevo, no hubo diferencias significativas en crecimiento
entre los lechones de los cuatro tratamientos (867, 812, 858 y 844 g/d para C, OC, Ay B,
respectivamente, P>0,05), ni en el consumo de pienso (951, 914,940y 927 g/d para C, OC, Ay B,
respectivamente, P>0,05), ni en el indice de transformacion (0,91, 0,89, 0,91y 0,91 g/g para C,
OC, Ay B, P>0,05).

Tabla 6.3.1.5. Efecto del tratamiento sobre el crecimiento, el consumo de pienso e indice de transformacién entre

35y 76d de vida. (C: Dieta control basada en una mezcla de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos
organicosy aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta

control mas una mezcla basada en mono, diy triglicéridos de acido butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada
en mono, diy triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

: Benf Consumo de T »
Tratamiento Crecimiento g/d pienso g/d Indice transformacion g/g
C 867 951 0,91
OC 812 914 0,89
A 858 940 0,91
B 844 927 0,91
EEM (n=4) 22 26 0,08
Peso 35d 0,002 0,002 0,191
TTO 0,346 0,775 0,223

*Medias con distinto superindice son distintos.
'EEM. Error Estandar de la media.
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6.3.2. Mortalidad vy retirados de la prueba.

Antes del inicio de las dietas experimentales, entre 28 y 35d de vida, hubo una baja perteneciente
al grupo de animales que consumieron la dieta C, otra perteneciente al grupo de animales que
consumieron la dieta OC y se retir6 un lechon del grupo que consumieron B, que no se han tenido
en cuenta para el analisis. Asimismo, el primer dia de ensayo y a los 12 dias de este, ante algunos
sintomas de meningitis, se decidio tratar a todos los animales con amoxicilina (Paracilin, MSD
Animal Health, 400g/1.000 | agua, 5d), y a los 20 dias y ante la aparicion de heces blandas
generalizadas y se trato con FORCYL SWINE (Marbofloxacino, 1ml 1 dia).

No hubo un efecto del tratamiento sobre el total de animales que causaron baja por una u otra
razén, 1,7, 0,9. 1,0y 0,8 % para C, OC, Ay B, respectivamente, P=0,398).

Tabla 6.3.2.1. Efecto del tratamiento sobre la mortalidad. (C: Dieta control basada en una mezcla de acidos
organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales; OC: Dieta control mas una mezcla de
fibra insoluble basada en lignocelulosa; A: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de &cido
butirico; B: Dieta control mas una mezcla basada en mono, di y triglicéridos de acido miristico y acido laurico).

Tratamiento Mortalidad (%)
C 1,7
OoC 0,9
A
B

1,0
0,8

P 0,398

*Medias con distinto superindice son distintos.
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6.4. Discusion.

En el presente ensayo, los lechones que fueron alimentados con C tuvieron pesos similares a los
lechones que tomaron los otros 3 tratamientos OC, A 'y B sin presentar diferencias significativas en
el peso entre los tratamientos, ni a 50 d, ni a 63 d ni a 76 d.

En cuanto a los parametros productivos, no se observan diferencias significativas entre ninguno
de los 4 tratamientos C, OC, A y B, en el crecimiento, en el consumo ni en el indice de
transformacién en ninguno de los 3 periodos (35-50 d, 50-63 d, 63-76 d), ni en el periodo global
(35-76 d).

Es importante destacar la baja mortalidad que hubo en la prueba, aunque también debemos tener
en cuenta la medicacion que se dio de forma puntual a todos los animales tras la aparicion de signos
de meningitis y de heces blandas.

Los resultados reafirman los obtenidos en los estudios de Skfivanovaet al., (2009) y Yoon et
al., (2018) ya que observaron que una mezcla de acidos organicos y mono, di y triglicéridos de
acidos organicos mejoraban la salud intestinal evitando el riesgo de aparicion de diarrea los
primeros dias tras el destete, por un posible control de bacterias Gram positivas y Gram negativas
(Bergsson et al., 2001; Yoon et al., 2018). Ademas, los aceites esenciales junto con los acidos
orgénicosy mono, di y triglicéridos de acidos organicos han demostrado ser una buena alternativa
al uso del 6xido de zincya que los lechones han presentado unabuena productividad. Los AE tienen
un efecto bactericida que dafan la superficie de la membrana de bacterias patdégenas inhibiendo su
actividad (Valenzuela-Grijalva et al., 2017; Yang et al., 2019).

Las bacterias intestinales pueden producir &cidos organicos al fermentar la fibra insoluble
presente en la dietay, por tanto, mejorar la funcién inmunol6gica y salud intestinal del lechén (Jha
y Berrocoso, 2016). Sin embargo, no se ha podido observar una mejoria adicional en la salud y
productividad de los lechones con la adicidn de fibra insoluble en la dieta las primeras semanas tras
el destete.

Segun explican Kitahara et al., (2004) lamonolaurina y los ésteres de acido miristico (Altiera et
al., 2009) tienen potentes efectos antibacterianos, demuestra mayor potencia (méas efectivo a menor
concentracion), aunque contra un espectro mas reducido de bacterias susceptibles, pero en el
presente ensayo no se ha observado un efecto positivo adicional. Segln explican Zhang et al.,
(2020) en su estudio, la tributirina mostro eficacia para modificar la profundidad de las criptas y
las vellosidades intestinales mejorando asi la salud digestiva de los lechones, sin embargo, en el

presente ensayo no se ha visto una mejora adicional por la adicion de tributirina en la dieta control.

Es posible que la baja mortalidad y los buenosresultados hayan impedido ver el efecto adicional
de laadicion de dichos aditivosy materias primas, a una dieta control suplementada con una mezcla

de &cidos organicos, mono, di y triglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales.
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Se concluye que bajo las condiciones en las que se realizaron este ensayo, no se han observado
mejorasadicionales en productividad por laadicion de fibra, de ésteres de acido butirico o de ésteres
de acido laurico y acido miristico a la dieta control con acidos organicos, mono, di y triglicéridos
de &cidos organicos y aceites esenciales. Por tanto, podemos afirmar que la mezcla de é&cidos
organicos, mono, di y triglicéridos de &cidos organicos y aceites esenciales pueden ser una
alternativa al uso del 6xido de zinc en la dieta de los lechones las primeras semanas tras el destete,
sin que se haya observado beneficios ni perjuicios adicionales por la adicion de fibra insoluble,

ésteres de acido butirico y ésteres de acido laurico y acido miristico.
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Capitulo 7. Discusion final y conclusiones.

7.1. Discusion final.

En las pruebas realizadas en la presente tesis doctoral hay que destacar que en dietas
suplementadas con algunos aditivos y materias primas se han obtenido resultados
productivos similares a los obtenidos con la adicion de Oxido de zinc a dosis
farmacoldgicas. Ademas, se haconseguido evitar la aparicion de la diarrea post destete. Es
importante destacar que las estrategias nutricionales tienen que ir acompafadas de buenas
practicas de manejo e higiene junto con unas buenas condiciones sanitarias de los animales

para evitar la proliferacion de bacterias patdgenas.

Tal y como se hacomentado alo largo de la tesis doctoral, uno de los puntosmas criticos
del destete es el cambio de alimentacion (de leche a pienso) ya que el estrés y el
desconocimiento de un alimento nuevo hace que el lechdn pase unas horas sin comer. Se
producen cambios en el tracto gastrointestinal dejando un sistema inmune débil, lo que
permite la proliferacion de bacterias patdgenas facilitando la aparicion de diarrea post
destete. Se ha observado que una ingesta 6ptima de alimento horas posteriores al destete

disminuye el riesgo de diarrea post destete.

Los monoglicéridos acttan a nivel de membrana celular (Yoon etal.,2017) y no a nivel
intracelular como los acidos organicos (Mani-Lépezetal., 2012). Esto explicariael escaso
efecto observado en el caso de los monoglicéridos de &cidos de cadenas mas cortas frente
a las bacterias Gram positivas. Este menor efecto se debe posiblemente a la baja afinidad
de los mismos por los fosfolipidos de la membrana celular de las bacterias Gram positivas.
En el caso de la combinacién de monoglicéridos se ha observado un efecto negativo sobre
el crecimiento de bacterias tanto Gram positivas como Gram negativas, tal y como
indicaron Altieri et al., (2009) que especularon que la permeabilidad de la membrana
celular se podia ver més afectada por una combinacién de monoglicéridos. En el caso de
losaceites esenciales (cinamaldehidoy carvacrol) se ha observado un efectonegativo sobre
el crecimiento de las bacterias tanto Gram positivas como Gram negativas, al igual que
observaron otros autores (Walia et al., 2017; Preuss et al., 2019 Xu et al., 2020; Lopez-
Galvez et al., 2021, Ramos da Silva et al., 2021 y Neath et al., 2022). El efecto de los
aceitesesenciales sobre las bacterias patdgenasestarelacionadocon el dafio en la estructura
celular de la bacteria, alterando los lipopolisacaridos que forman la membrana celular
(Vaara, 1192; Sikkema et al., 1994).

No se observaron diferencias significativas en el rendimiento productivo y la salud

intestinal entre las dietas suplementadas con una mezcla de acidos organicos,
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monoglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales o con dosis farmacoldgicas de
oxido de zinc, por tanto, dichamezcla presentaun efecto beneficioso sobre la salud de los
lechones en edades tempranas. Estos resultados corroboran los obtenidos por Skiivanova
et al., (2009) donde observaron el efecto positivo de los acidos organicos sobre la salud
intestinal de los lechones durante las primeras semanas posteriores al destete. Ademas, tal
y como explica Mroczek et al. (2005) los &cidos organicos pueden reducir la cantidad de
microorganismos patdgenos en el piensoy refuerza la barrera de pH del estomago, ya que
reducen el pH de la dieta manteniendo el equilibrio en la microflora gastrointestinal. Por
otro lado, la actividad de los monoglicéridos, al no depender del pH, prolonga su efecto a
lo largo de todo el sistema digestivo (Gaberty Sauer, 1994). Por otro lado, el efecto de los
ésteres de acido miristico se puede explicar con los resultados obtenidos por (Skrivanova
etal., 2005) donde observaron la vulnerabilidad de Clostridium perfringens a la adicion de
acido miristico. Ademas, comoexplican Aviles-Rosaetal., (2020) el &cidomirisitico puede
ayudar a los lechones a sentirse més atraidos por el comedero, sin embargo, no se han
observado diferencias significativas en el consumo de pienso con respecto a los animales

que fueron alimentados con dietas suplementadas con éxido de zinc.

Se observo que la reduccion de proteina bruta en la dieta no tuvo un efecto beneficioso
sobre 4la productividad de los lechones, lo que contrasta con lo observado por Wu et al.,
(2015) indicando que la bajada de la proteina bruta en la dieta tiene un efecto positivo en
laincidencia de diarrea post destete y mantiene la salud intestinal del lechén. Sin embargo,
corroboran los resultados observados por Yu etal., (2019) donde explicaron que las dietas
bajas en proteina bruta pueden dar como resultado la alteracion de la morfologia intestinal
a través de la inhibicion del crecimiento de células madre intestinales. Probablemente la
deficiencia de algin aminoacido esencial, como isoleucina o arginina expliquen dichos
resultados. Para futuros estudios hay que tener en cuenta la posible limitacién de un mayor

numero de aminoéacidos.

Los aceites esenciales han demostrado tener un efecto beneficioso adicional sobre la
salud de los lechones en dietas suplementadas con acidos organicos y monoglicéridos de
acidos organicos las primeras semanas posteriores al destete y tal y como explican varios
autores (Valenzuela-Grijalva et al., 2017; Xu et al., 2020).

Los animales que fueron suplementados con acidos humicos presentaron problemas
digestivos durante las primeras semanas de ensayo y los lechones tuvieron que ser

medicados. Estos resultados contrastan con los obtenidos en el estudio de Trckova et al.,
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(2017) donde observaron que los acidos humicos tienen un efecto beneficioso sobre el
intestino de los lechones las primeras semanas posteriores al destete ya que previene de
una pérdida excesiva de agua lo que disminuye mucho el riesgo de aparicion de diarrea
post destete. Se observo un aumento en el peso entre los 51 y los 65d de los animales
suplementados con acidos humicos. Dicho aumento de peso pudo ser debido, a la mejora
de la absorcion de nutrientes y aumento de la digestibilidad sobre todo de proteinas
(Trckova et al., 2017). Ademas, tal y como explica el estudio de Kim et al., (2019) la
adicion de acidos humicosa la dieta mejora del crecimiento, y como hemos observado en
nuestro estudio que tiene unatendenciaaaumentar el crecimiento. Sin embargo, este efecto
pudo ser debido al efecto positivo de la aplicacion de antibiéticos en los animales que
consumieron &cidos humicos, por tanto, seran necesarios mas estudios para verificar un

efecto positivo.

En cuanto a la adicién de tributirinas en la dieta, no se ha podido observar un efecto
adicional sobre el rendimiento productivo de los lechones en una dieta suplementada con
acidos organicos, monoglicéridos de acidos organicos y aceites esenciales. Como se ha
explicado es posible que los buenos resultados y la baja mortalidad hayan impedido
observar mejoras adicionales en los animales, tal y como observaron Zhangetal., (2020)
donde la tributirina mostré eficacia para modificar la profundidad de las criptas y las
vellosidades intestinales mejorando asi la salud digestiva de los lechones.

No se obtuvo unamejoraadicional porlasuplementacioncon fibrainsoluble auna dieta
que conteniaunamezclade acidos organicos, monoglicéridos de acidos organicosy aceites
esenciales el rendimiento productivo ni presenta efectos negativos sobre la salud del
lechon, tal y como se indica en los estudios de Schedle et al., (2008) y Sun et al., (2021).
La adicion de fibra insoluble aumenta la motilidad intestinal, y el movimiento de las
vellosidades intestinales, mejorando la digestibilidad de los nutrientes (Sun et al., 2021).
Ademas, las bacterias intestinales pueden producir acidos organicos al fermentar la fibra
insoluble y, por tanto, mejorar la funcion inmunoldgica y salud intestinal del lechdn (Jha
and Berrocoso, 2016; Wu et al. 2018 y Jha et al. 2019).
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7.2. Conclusiones.

1. Enlascondicionesen lasque se hanrealizado losestudiosde lapresente tesis doctoral,
se ha observado que la combinacion de ciertos aditivos y materias primas son una
potencial alternativa paramejorar lasalud intestinal y laproductividad de los lec hones,
sobre todo, las primeras semanas posteriores al destete disminuyendo con ello la
aparicion de diarrea post destete.

2. La combinacion de acidos organicos, aceites esenciales y monoglicéridos de acidos
orgénicos ha sustituido con éxito la suplementacién de la dieta con 6xido de zinc.

3. La disminucion de la proteina bruta en la dieta las primeras semanas posteriores al
destete tuvo un efecto negativo sobre la productividad de los lechones.

4. No se pudo observar el efecto sobre de la adicion de &cidos humicos sobre la salud de

los lechones ya que fue necesario el uso de antibidticos.
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