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RESUMEN

La industria porcicola es una de las industrias carnicas con mayores volimenes de
produccion a nivel mundial. Sin embargo, la utilizaciéon de antibidticos como promotores del
crecimiento atn es indispensable para cubrir la gran demanda de proteina animal. No obstante, su
utilizacion ha sido fuertemente sefialada por representar un serio problema de salud publica. Por lo
que es de importancia encontrar alternativas que permitan mantener la salud y parametros
productivos eficientes hasta la etapa de finalizacion. Aditivos con efecto prebiodtico, como el orujo
de uva (OU), puede ser la solucion. Debido a sus propiedades bioactivas atribuidas a su riqueza en
polifenoles, se le ha comprobado efectos positivos en la microbiota intestinal, en el crecimiento y
en algunos parametros indicadores de la salud animal. Sin embargo, en cerdos finalizadores son
escasos los estudios en los que se evalue su efecto prebiotico. El objetivo del trabajo fue evaluar el
efecto de la suplementacion de OU sobre la microbiota intestinal y desempefio productivo de cerdos
finalizadores. Para esto, se utilizaron 20 cerdos finalizadores macho (Duroc x Yorkshire, peso vivo
inicial de 80 kg), alojados individualmente en corraletas provistas de bebedero y comedero. Los
animales fueron sometidos a una prueba de alimentacién por 31 dias, donde se asignaron
aleatoriamente a uno de dos tratamientos (n=10): Testigo (dieta comercial, (DB) sin OU) y OU
(DB +25 g OU/ kg). El comportamiento productivo se evaludé mediante la ganancia de peso diaria,
el consumo de alimento diario y la conversion del alimento. Los cambios en la composicion y
abundancia de la microbiota se evaluaron mediante qPCR en muestras de heces. La suplementacion
con OU increment6 significativamente (p<0.05) el consumo de alimento y la ganancia de peso,
pero no mostrd efecto en la conversion alimenticia (p>0.05). En cuanto a la microbiota, la
suplementacion no tuvo efecto (p>0.05) en los géneros Lactobacillus spp, Faecalibacterium
praustnitzi y E. coli, pero Campylobacter spp. incrementd (p<0.05). Si bien, no se observo el
comportamiento esperado en la microbiota intestinal, su efecto positivo en la ganancia de peso

podria permitir acortar los tiempos de produccion.

Palabras clave: Microbiota intestinal, comportamiento productivo, orujo de uva, prebidtico,

compuestos fenolicos.
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ABSTRACT

The pig industry is one of the meat industries with the highest production volumes
worldwide. However, the use of antibiotics as growth promoters is still essential to meet the high
demand for animal protein. However, its use has been strongly pointed out as representing a serious
public health problem. Therefore, it is important to find alternatives to maintain health and efficient
production parameters until the completion stage. Additives with a prebiotic effect, such as grape
pomace (GP), may be the solution. Due to its bioactive properties attributed to its abundant
polyphenols content, it has been shown to have positive effects on the intestinal microbiota, on
growth and on some indicator parameters of animal health. However, in finishing pigs, there are
few studies evaluating its prebiotic effect. The objective of the work was to evaluate the effect of
OU supplementation on the intestinal microbiota and the productive performance of finishing pigs.
Twenty 20 male finishing pigs (Duroc x Yorkshire, initial live weight of 80 kg) were used, housed
individually in pens provided with drinkers and feeders. The feed experimental phase lasted 30
days, and ten animals were randomly assigned to each treatment: Control (commercial diet (BD)
without GP) and GP (BD + 2.5% GP/kg). Productive performance was evaluated by daily weight
gain, daily feed intake and feed conversion. Changes in the composition and abundance of the
microbiota were evaluated by qPCR on stool samples. GP supplementation significantly (p<0.05)
increased feed intake and weight gain, but showed no effect on feed conversion (p>0.05).
Regarding the microbiota, supplementation had no effect (p>0.05) on the genera Lactobacillus spp,
Faecalibacterium praustnitzi and E. coli, but Campylobacter spp. increased (p<0.05). The results
on intestinal microbiota were not expected; however, a positive effect on weight gain was found,

allowing for shortening production times.

Keywords: Gut microbiota, productive performance, grape pomace, prebiotic, phenolic

compounds.
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1. INTRODUCCION

Una de las industrias carnicas con mayores volimenes de produccion a nivel mundial, es la
carne de cerdo, con una generacion anual de 120.9 millones de toneladas. México es el 13°
productor con el 1.2% (1,600,446 toneladas) de la produccion total. Sonora es la segunda entidad
con mayor volumen de produccion en el pais, aportando unas 308,105 toneladas por ano (SIAP,
2020).

La intensificacion de los procesos de produccidon ha permitido a México incrementar el volumen
de la carne de cerdo en canal. El proceso puede ser continuo, desde llevar a cabo la reproduccion,
el destete-desarrollo y la engorda-finalizacion o simplemente enfocarse en la engorda de animales
de la misma edad y finalizados, para comercializarlos. Este sistema de produccidon permite criar
gran cantidad de animales y reducir los costos, al utilizar las instalaciones y equipos de forma
eficiente. Asi, se hace frente a la alta demanda de productos porcinos de alto valor nutricional,
accesibles para un gran sector de la poblacion (INTA e INATEC, 2010; SIAP, 2020).

El destete es una de las etapas cruciales en la vida del cerdo, en donde las préacticas comerciales
promueven en muchos casos la prevalencia de decesos, enfermedades y problemas en su
crecimiento y desarrollo. Sin embargo, la salud y bienestar de los animales es un factor para
considerar a lo largo de todo el proceso de produccion, en donde la microbiota intestinal (MI) juega
un papel muy importante en su salud. Posterior al destete, la composicion y funcionalidad de la MI
sufre cambios significativos constantemente hasta alcanzar el peso de mercado, jugando un papel
importante como respuesta al estrés e impactando al crecimiento y correcto desarrollo del animal
(Kim e Isaacson, 2015; Guevarra et al., 2018; Pluske et al., 2019). Ademas, cambios abruptos en
la dieta o la utilizacidn de ciertos ingredientes pueden ocasionar trastornos en la M1, incrementando
el uso de antibidticos. Sin embargo, también es comun la utilizacion de antibidticos como
promotores del crecimiento en el cerdo durante sus primeras etapas de vida, con el objetivo de
obtener mayores rendimientos de produccién. No obstante, su utilizacion ha sido fuertemente
sefialada por promover a largo plazo disbiosis en los animales y generar resistencia en algunas
bacterias patogenas, lo que representa mayores pérdidas econdomicas y un serio problema de salud
publica (Looft er al., 2012; World Health Organization, 2012; Carlson y Fangman, 2018).

Actualmente, es de importancia continuar mejorando la produccion de cerdo y reducir de alguna
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forma el uso de antibioticos, incrementando también la proteccion al consumidor. Aunado a los
problemas asociados al uso de antibioticos, los paises integrantes de la Comunidad Econdémica
Europea y Japdn, ya cuentan con algunas regulaciones que prohiben la presencia de residuos de
antibioticos en la carne, por lo que muchos antibioticos ya se encuentran prohibidos en estos paises
(Comision del Codex Alimentarius, 1987). Por esto, es necesario encontrar nuevas alternativas que
permitan mantener la salud intestinal de los animales desde su nacimiento hasta la etapa de
finalizacion. La utilizacion de algunos aditivos fitoquimicos con efecto antibacteriano, antioxidante
y/o prebidtico, pueden ser la solucidon; un ejemplo de estos es el orujo de uva (OU).

El OU es un producto de desecho proveniente de la industria vinicola, constituido principalmente
por la cascara, pulpa, tallo y semillas de la uva, y es rico en polifenoles, que le confieren
propiedades benéficas para la salud humana y animal. (Chedea ef al., 2018; Balbinoti et al., 2020).
Por su contenido en compuestos fendlicos, diversos estudios han evaluado las propiedades
antioxidantes, antibioticas, antifingicas y antiinflamatorias del OU. Se ha observado, que éste
promueve la proliferacion de bacterias benéficas e inhibe otras que son patogenas, impactando
positivamente el crecimiento y algunos parametros indicadores de la salud de los animales
(Kafantaris et al., 2017; Chedea et al., 2018; Wang et al., 2020). Sin embargo, en cerdos son
escasos los estudios y més atin en la etapa de finalizacion, en los que se evaltie su efecto prebiotico.
Asi, el objetivo de este trabajo fue evaluar el efecto de la suplementacion de 2.5% de OU sobre la

Ml y el desempefio productivo de cerdos finalizadores.
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2. ANTECEDENTES Y JUSTIFICACION

2.1. Aditivos Alternativos para Mejorar la Produccion Animal

En la actualidad, es necesario encontrar nuevas alternativas que permitan optimizar los niveles de
produccion animal, y asi, hacer frente a la alta demanda de alimento de origen animal. Durante los
ultimos 80 afios, los antibidticos han contribuido significativamente a la produccion animal,
reduciendo la incidencia de enfermedades bacterianas, mejorando la salud de los animales y la
eficiencia de la produccion. Sin embargo, la resistencia a los antimicrobianos y su efecto negativo
en la salud humana existe una tendencia hacia su reduccion y, de hecho, ya se encuentra prohibido
en los paises de la comunidad europea, Japon entre otros. Por esto, el efecto de diversos aditivos
alimentarios es actualmente objeto de estudio, ya que se busca que estos ingredientes tengan un
impacto benéfico en los parametros productivos y en la salud intestinal de animales con
importancia econdémica sin recurrir a los antibidticos (Sneeringer et al., 2015; Lourenco et al.,
2019; Lourenco et al., 2021).

Hoy en dia, diversos aditivos ya han sido ampliamente estudiados por sus propiedades
antimicrobianas, antioxidantes, antiinflamatorias, prebioticas, probioticas, entre otras propiedades
mas, asi como el efecto que estas tienen tanto en animales monogastricos como en rumiantes.
Ademas, algunas de las nuevas alternativas, ofrecen ventajas nutricionales, aportando proteina y
acidos grasos de calidad, asi como también vitaminas, minerales y fibra. Entre estos ingredientes,
se encuentran las harinas y aceites de insectos (Acheta domesticus, Hermetia illucens, Tenebrio
molitor, entre otros) catalogados como ingredientes sustentables y con efectos benéficos en la
produccion animal (Bbosa et al., 2019; Montowska et al., 2019). Diversos estudios han reportado
respuestas favorables en la ganancia de peso y conversion alimenticia de cerdos, aves y peces,
atribuido no solo a su aporte nutricional sino también a su efecto prebiotico, el cual contribuye a la
reduccion de la disbiosis intestinal y de problemas infecciosos en los animales (Islam y Yang, 2017,
Dabbou et al., 2018; Benzertiha et al., 2020).

Otro tipo de aditivos son los probiodticos, comunmente utilizados en la industria porcina para

promover el crecimiento de los animales. Los microbios comensales considerados probioticos, son
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los que muestran algin beneficio para el huésped. Dichos beneficios, estan relacionados con la MI,
ya que logran mejorar el aprovechamiento de los nutrientes e incrementar los sitios de adhesion en
la mucosa intestinal, la produccion de acidos grasos de cadena corta y algunos compuestos
antimicrobianos (Barba-Vidal et al., 2019; Valeriano ef al., 2017). Algunas bacterias cominmente
utilizadas en mezclas probidticas son las bacterias acido lacticas como los géneros Lactobacillus,
Bifidobacterium y Enterococcus (Pringsulaka et al., 2015; Yang et al., 2015; Duarte y Kim, 2022).
También, enzimas como la xilanasa, la B-glucanasa y la f-mananasa han sido comuinmente
utilizadas en la alimentacion animal. Su efecto beneficioso se atribuye a su capacidad de modificar
la MI al cambiar las propiedades fisicoquimicas del sustrato en la luz intestinal y liberando
prebiodticos y compuestos bioactivos, lo que beneficia a bacterias degradadoras de fibra sobre las
bacterias proteoliticas (Kiarie et al., 2013; Duarte et al., 2020; Zhang et al., 2018). A su vez, el
incremento de la fermentacion de la fibra dietética produce un aumento de acidos grasos de cadena
corta en el intestino, asociados a mejoras en la salud intestinal (Nakatani et al., 2018; Duarte y
Kim, 2022).

Por otro lado, diversos estudios han mostrado que ingredientes de origen vegetal ricos en
compuestos bioactivos, conocidos como fitoquimicos, también tienen un uso potencial en la mejora
de los parametros de produccion animal y en la salud intestinal de cerdos y corderos,
principalmente. Lo anterior, atribuido a la capacidad prebiotica, antimicrobiana y antioxidante que
les confiere su riqueza en compuestos fenolicos. Entre estos ingredientes ricos en compuestos
fenolicos, destacan algunos compuestos puros, aceites esenciales y extractos de diversas plantas,
como lo es el OU, un subproducto de la industria vinicola (Chedea et al., 2017; Zhou et al., 2020;
Wang et al., 2020). Sin embargo, alin se requiere generar mas informacion respecto a estos
compuestos con el objetivo de analizar mejor su mecanismo de accion y determinar los niveles de

inclusion optimos en la dieta.

2.2. Maduracion de la Microbiota Intestinal en Cerdos

En sus primeros tres meses de vida, el cerdo se adapta a un nuevo entorno extrauterino, mientras

atraviesa por un proceso de maduracion y desarrollo gastrointestinal. A lo largo de este proceso, el
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epitelio intestinal, sistema inmune, sistema nervioso entérico (ENS) y la MI, sufren cambios
drasticos. Si bien, estos cambios le permiten al animal sobrevivir y adaptarse a un nuevo entorno,
son muy susceptibles e influenciables por los cambios ambientales en este periodo tan critico. Esto,
podria generar alteraciones en las caracteristicas y funciones del tracto gastrointestinal a largo plazo
(McCracken y Lorenz, 2001; Moeser et al., 2017).

La microbiota es un componente fundamental de la barrera gastrointestinal. Los mamiferos
albergan alrededor de 500 y 1000 especies bacterianas en su tracto gastrointestinal (Kim e Isaacson,
2015). La M1 es esencial para llevar a cabo con normalidad los procesos nutricionales, fisiologicos
e inmunitarios del cerdo. Cumple funciones benéficas para el hospedero, como fermentacion de
carbohidratos, produccion de vitaminas, mantenimiento de las vellosidades intestinales, regulacion
de la respuesta inmune y proteccion contra bacterias patdgenas (Buffie y Palmer, 2013; Kamada et
al., 2013). Por esto, el crecimiento, el desarrollo del sistema inmune y la salud de los cerdos, esta
fuertemente relacionada con la MI, principalmente en la etapa de vida temprana (Guevarra et al.,
2018).

En el cerdo, la MI es un ecosistema complejo, de composicion dinamica y diversidad cambiante a
lo largo del tiempo y del tracto gastrointestinal (Isaacson y Kim, 2012). Ciertas practicas en la
produccion porcina intensiva llegan a modificar de forma involuntaria el ecosistema microbiano
intestinal, lo que genera la predisposicion en los lechones a padecer enfermedades (Brestoff'y Artis,
2013; Fouhse et al., 2016). El estrés que genera el destete en etapas tempranas altera atin mas el
ecosistema microbiano intestinal, haciéndolo susceptible a la proliferacion de organismos
patogenos como Escherichia coli, Salmonella y Clostridium spp., que pueden ocasionar morbi-
mortalidad considerable (Konstantinov et al., 2006; Fouhse et al., 2016). Si bien, el cambio abrupto
de la dieta es uno de los principales factores que alteran la MI, esto no solo ocurre en el destete.
Durante la lactancia y el destete de los lechones, la dieta determina la composicion de la M1, y ésta
a su vez, se relaciona con la ganancia de peso post-destete. En la primera etapa de vida del cerdo,
predominan en su MI, poblaciones de bacterias acido-lacticas asociadas al consumo de leche, la
cual le proporciona una ventaja nutricional (Frese ef al., 2015; Han ef al., 2017). Sin embargo,
posterior al destete, la composicion de la MI contintia en constante cambio hasta alcanzar la edad
de mercado, por lo que es importante considerar la MI hasta la etapa de finalizacion, con el objetivo
de mantener la salud intestinal y una mayor eficiencia en el comportamiento productivo. Se ha

observado que las dietas ricas en pectina y enriquecidas con harina de soya disminuyen la
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abundancia relativa de Lactobacillus e incrementan la de Prevotella en el colon. Por su parte, las
proteinas de pescado se asocian al aumento de los géneros Escherichia 'y Shigella (Cao et al., 2016).
Por otro lado, Campylobacter, si bien es considerada parte de la microbiota comensal en cerdos, se
ha observado que en lechones privados de calostro en una edad temprana llega a generar enteritis.
Ademas, se ha reportado un incremento de la permeabilidad intestinal y alteracion de las uniones
estrechas posterior a su infeccion (MacCallum et al., 2005; De Vries et al., 2017; Rath et al., 2021).
Estas alteraciones en el ecosistema microbiano intestinal, a causa de diferentes ingredientes en su
alimento, también incrementan la susceptibilidad a la colonizacion por organismos patdégenos que
ocasionan afecciones (Fouhse et al., 2016).

Sin embargo, conforme el animal se acerca a su peso de mercado (100-115 kg), los cambios en su
microbiota tienden hacia la estabilizacion, y la diversidad de ésta influye atn en el crecimiento del
animal. Se ha correlacionado significativamente los géneros Prevotella y Mitsuokella con el peso
corporal y la ganancia de peso promedio diaria (Ramayo-Caldas et al., 2016). Los filos Firmicutes
y Bacteroidetes, predominan en cerdos sanos (85-90% de la poblacion), ya que la mayor parte de
las bacterias comensales y benéficas para la salud del sistema gastrointestinal pertenecen a estos
filos. Siendo Proteobacteria, Actinobacteria, Spirochaetes y Verrucomicrobia, filos también
importantes, pero menos frecuentes. Mientras que Clostridium, Lactobacillus, Lactococcus,
Streptococcus, Blautia, Ruminococcus, Roseburia y Enterococcus, son de los principales géneros
del filo Firmicutes. Mientras que Bacteroides y Prevotella, 1o son del filo Bacteroidetes (Holman
et al., 2017; Xiao et a., 2016; Bernad-Roche et al., 2021).

De hecho, se ha reportado que, en cerdos finalizadores, los filos més abundantes en heces y en el
colon, son Firmicutes y Bacteroidetes (Kim e Isaacson, 2015; Tan et al, 2017), mientras que
Prevotella y Bacteroides son los géneros predominantes. Prevotella, esta involucrada en el
metabolismo de algunos nutrientes y en la obtencion de energia, también se ha asociado una mayor
abundancia de este género con la presencia de fructo-oligosacaridos y almidon en el intestino
delgado del huésped (Metzler- Zebeli et al. 2013; Tan ef al., 2018). Ademas, varias especies de
Lactobacillus son bacterias acido-lacticas, que también estdn presentes en cerdos en etapa de
finalizacion, y se han asociado a individuos con una alta eficiencia alimenticia. Generalmente, las
bacterias pertenecientes a este género son comunmente consideradas como probioticos, atribuido
a Lactobacillus acidophilus, Lactobacillus fermentum y Lactobacillus ingluviei, asociadas a la

ganancia de peso en humanos y en animales. Sin embargo, algunas otras como Lactobacillus
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gasseri 'y Lactobacillus plantarum tienden a causar pérdida de peso en animales (Million et al.,
2012).

Cambios abruptos en la dieta, pueden provocar trastornos intestinales severos e incrementar el uso
de antibioticos, lo que implica importantes problemas econémicos y de salud publica. Por un lado,
el uso de antibioticos ha contribuido en la industria porcina a incrementar las ganancias de peso y
a reducir el alimento requerido en los animales, y por otro lado, contribuye a largo plazo en la
disbiosis de la microbiota y genera resistencia en algunas bacterias patégenas. Su acciéon como
promotor del crecimiento radica en su efecto sobre la poblacion bacteriana y el tracto intestinal.
Estos antibidticos pueden promover el crecimiento de microorganismos fermentadores de fibra y
productores de vitaminas y aminoacidos. Ademas, pueden inhibir el crecimiento de bacterias
patogenas o que compiten con el huésped por los nutrientes, asi como también, tienen un efecto en
la reduccion del epitelio intestinal, lo que beneficia la absorcion de los nutrientes (Frese et al.,
2015; Gresse et al., 2017; Carlson y Fangman, 2018). Sin embargo, debido a su capacidad para
inhibir la proliferacién tanto de microbios patégenos como benéficos, los antibidticos también
contribuyen a la alteracion de la microbiota en los animales. Su uso como promotor del crecimiento
promueve la aparicion y propagacion de bacterias resistentes tanto en animales como en humanos.
Tomando en cuenta que algunos de los mismos antibidticos o de la misma clase, son utilizados en
animales de consumo humano y en la medicina humana, la transferencia de genes de resistencia de
bacterias animales hacia bacterias humanas es un peligro potencial (Looft et al, 2012; World
Health Organization, 2012).

Para hacer mas eficiente la produccion de cerdo, es importante encontrar alternativas a los
antibidticos que permitan mejorar la salud y los pardmetros de produccion no solo en sus primeras
etapas de vida, sino también en la etapa de finalizacion, cuando la utilizacién de antibidticos como
promotor de crecimiento ya no es una opcion. Por regulaciones del mercado internacional, Japon,
paises integrantes de la Comunidad Econdémica Europea y algunos otros paises mas, han optado
por mejorar la proteccion al consumidor, por lo que se debe retirar el uso de antibidticos 50 dias
previos al sacrificio. Una de ellas, es la utilizacion de aditivos alimentarios con la capacidad de

participar en la regeneracion y equilibrio de la MI.

18



2.3. Efecto de los Fitoquimicos en el Comportamiento Productivo y Microbiota Intestinal de

Cerdos

Diversos estudios sugieren que el uso de distintos compuestos bioactivos derivados de las plantas,
conocidos como fitoquimicos, son una potencial alternativa para mejorar la alimentacion, la salud
intestinal, el comportamiento productivo y a su vez reducir el uso de antibidticos en la produccion
animal. En los ultimos afios, los agentes antibacterianos mas estudiados son provenientes de
plantas, y han destacado mezclas complejas como los extractos y los aceites esenciales, asi como
compuestos puros como los terpenos, flavonoides y alcaloides. A su vez, han sido reportados con
propiedades antioxidantes, inmunomoduladoras y con capacidad de modificar benéficamente la
morfologia intestinal y la mucosa del intestino (Alvarez-Martinez et al., 2021; Li et al., 2021).
También se ha observado que estos compuestos no promueven resistencia en bacterias y no poseen
efectos secundarios significativos, lo que los convierte en un aditivo funcional contra bacterias
patdogenas y un sustituto potencial a los antibioticos en la produccion porcina. El uso de
fitoquimicos podria beneficiar la produccion animal y ser una posible solucion a la actual crisis de
bacterias resistentes a los antibioticos (Rossiter et al., 2017; Li et al., 2021).

Dentro de los compuestos vegetales puros, hay dos grupos que han destacado y han sido
ampliamente estudiados en los ultimos afios. El grupo de los terpenos es el primero de ellos,
destacando dentro de estos, el andrografélido, el borneol, alcanfor, carvacrol, entre muchos otros.
El otro grupo son los polifenoles, donde destacan principalmente los flavonoides y los acidos
fenolicos. Ambos grupos poseen un mecanismo de accion similar, actuan interfiriendo en la
membrana plasmatica bacteriana, promoviendo su ruptura y la fuga de contenido intracelular. Si
bien, no se conoce con exactitud la relacion estructura-funcion de los fitoquimicos antibacterianos,
todo parece apuntar que la posicion del anillo aromatico y la conjugacion de algunos azucares le
confiere mayor afinidad a la membrana bacteriana y mayor capacidad para modular su
permeabilidad (Fitzgerald et al., 2004; Mandalari et al., 2007; Alvarez-Martinez et al., 2021).

En cuanto a los extractos vegetales, estos pueden provenir del tallo, hojas, flores, frutos, una mezcla
de diferentes partes de la planta o de la planta completa. Gran parte de su actividad es atribuida a
su contenido en flavonoides y sus derivados, sin embargo, algunos de sus componentes no poseen

actividad antimicrobiana. Por lo cual, se requieren concentraciones del extracto mas elevadas para
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alcanzar una efectividad dptima de los compuestos activos, esto en comparacion con compuestos
vegetales puros. Sin embargo, la sinergia entre los compuestos de algunos extractos de plantas
puede llegar a hacerlos muy potentes, no solo por su actividad antimicrobiana, sino también por
otras actividades biologica, como la anticancerigena y su efecto en el metabolismo (Alvarez-
Martinez et al., 2020; Herranz-Lopez et al., 2018; Olivares-Vicente et al., 2019).

Por otro lado, los aceites esenciales son otro grupo de agentes vegetales muy estudiado. De igual
forma, se conoce su potencial como antimicrobiano, atribuido en este caso a su alto contenido en
terpenos. El mecanismo de accion de los diferentes terpenos que constituyen a los diversos aceites
esenciales es muy variado y depende de su estructura quimica, pero de forma general, afectan la
integridad y fluidez de la membrana celular, asi como la homeostasis celular, debido a su capacidad
para unirse a la membrana, a moléculas de ATP y cationes monovalentes como K+ (Yang et al,,
2015; Alvarez-Martinez et al., 2021).

Ademas de su capacidad antimicrobiana y moduladora de la MI, los fitoquimicos poseen diversas
actividades biologicas que benefician el funcionamiento del tracto gastrointestinal. Esto es
atribuido principalmente a que incrementan la secrecion de saliva, enzimas digestivas, bilis y
mucosidad, ademés promueven la actividad antioxidante, antiinflamatoria y prebidtica en la luz
intestinal, lo que resulta en una mejora de la salud intestinal y en el aprovechamiento de los
nutrientes. En conjunto, resultan beneficiando la conversion alimenticia y/o el crecimiento en los
animales, por lo que pueden considerarse una alternativa practica como aditivo para mejorar los
parametros de produccion animal (Upadhayay et al., 2014; Valenzuela-Grijalva et al., 2017). Por
esto, han sido utilizadas una amplia variedad de hierbas y especias en los ultimos afios como
promotores del crecimiento en la produccion de aves de corral, cerdos y rumiantes. Dentro de esta
variedad, destaca el tomillo, orégano, ajo, jengibre y canela, ademas, se han evaluado diversos
aceites esenciales provenientes de las mismas, asi como extractos de uva, arandano, yuca, entre
otros frutos. Sin embargo, los efectos de estos fitoquimicos en el comportamiento productivo de
diferentes animales son contrastantes, atribuido a las diferencias en la composicion, el tipo de
compuesto, las condiciones ambientales, el nivel de inclusion y la especie animal en la que se

evalud (Gadde et al., 2017; Lillehoj et al., 2018).
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2.4. Compuestos Fendlicos y su Efecto Prebiotico

Los compuestos fendlicos pueden ser encontrados naturalmente en granos, vegetales, frutas,
arboles y extractos de estos mismos, como moléculas fenolicas simples o compuestos altamente
polimerizados (Vuolo et al., 2019; Rosa et al., 2019; Mahfuz et al., 2021). Los acidos fendlicos,
flavonoides, taninos, avenantramidas, alquilresorcinoles, proantocianidinas oligoméricas y
lignanos, son los fenoles mas comunes. Destacando los acidos fenoélicos, los flavonoides y los
taninos, como los mas comunmente utilizados en la alimentaciéon humana y animal (Choy ef al.,
2014; Vuolo et al., 2019; Christaki et al., 2020; Mahfuz et al., 2021).

Estos compuestos tienen un gran potencial como promotores de crecimiento en animales de granja.
Esto, aunado a que promueven la secrecion de enzimas digestivas, inhiben la proliferacion de
bacterias patégenas y modulan la morfologia intestinal gracias a su capacidad antioxidante y
antiinflamatoria (Hashemi y Davoodi et al., 2011; Giannenas et al., 2018; Mahfuz et al., 2021).
Ademas de sus beneficios a la salud intestinal, la adicién de estos compuestos en la dieta animal
puede mejorar la palatabilidad del alimento incrementando su consumo, lo que representaria
mejoras en los rendimientos de crecimiento en los animales. Su efecto en el crecimiento de los
animales también puede atribuirse a que permiten un mayor aprovechamiento de los nutrientes y
promueve procesos anabolicos directos o indirectos en los tejidos del huésped, esto atribuido a que
mejora la fermentacion del alimento (Surai, 2014; Valenzuela-Grijalva et al., 2017). Su mecanismo
de accion dependerd de la estructura del compuesto, su nivel de inclusion en la dieta, la duracion
del periodo experimental, la especie animal con la que se esté experimentando y su etapa de vida
(Valenzuela-Grijalva et al., 2017; Mahfuz et al., 2021).

Los compuestos fenolicos poseen gran actividad antimicrobiana, con la capacidad de inhibir la
proliferacion de bacterias Gram negativas y Gram positivas. Su mecanismo de accidn se sustenta
en su naturaleza lipofilica que le confiere la capacidad de acumularse en la bicapa lipidica de la
membrana celular bacteriana y de sus mitocondrias, lo que interfiere con su normal funcionamiento
(Mohammadi Gheisar y Kim, 2018). Dichos compuestos incrementan la permeabilidad de la
membrana bacteriana, lo que lleva a una homeostasis celular que a su vez provoca la muerte de
ésta al perder iones. A su vez, interfieren en la produccion de energia e inhiben la sintesis de ADN

y ARN de las bacterias. De forma general, la actividad antimicrobiana de estos compuestos se
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atribuye a su estructura quimica, en la cual los grupos hidroxilo (-OH) son los que exhiben

actividades bactericidas.

2.4.1. Efecto Prebiotico en otras Especies, Humanos e In vitro

Hidalgo et al., (2012), reportan que utilizando un modelo in vitro del intestino humano, las
antocianinas mejoran de manera significativa el crecimiento de Bifidobacterium spp.,
Lactobacillus spp. y Enterococcus spp., lo que resulta benéfico para la MI. Sin embargo, son pocos
los estudios que evalian la interaccion de las antocianinas con la MI in vitro, en animales y en
humanos, por lo que resulta complicado determinar un efecto directo o indirecto sobre la
proliferacion de bacterias benéficas y patdgenas (Ozdal et al., 2016).

La (+)-catequina (C), (-)-epicatequina (EC), epigalocatequina, sus ésteres de galato y los taninos
condensados son clasificados como flavonoles, y son el principal aporte de compuestos fendlicos
de la dieta (Ozdal et al., 2016). Tzounis et al. (2008) reportan mediante un modelo de colon distal
elaborado mediante un sistema de fermentacion con agitacion y pH controlado un efecto de la (-)-
epicatequina y (+)-catequina sobre la MI. La catequina mostr6 un efecto significativo en el
crecimiento de las poblaciones de Clostridium coccoides, Eubacterium rectale, Bifidobacterium
spp. y Escherichia coli, mientras que inhibi6 el crecimiento de Clostridium histolyticum. Por otro
lado, la (-)-epicatequina tuvo una menor actividad en la modulacién de la microbiota y solo mostré
un efecto significativo en C. coccoides y Eubacterium rectale. Ademas, los autores reportan que
en ambos compuestos, su efecto fue mas notorio cuando se us6 la concentracion baja (150 mg/L),
y concluyeron que el consumo de alimentos ricos en flavonoides podria favorecer la salud
gastrointestinal aunado a sus efectos prebioticos.

Etxeberria et al. (2015), reportaron que la adicion de quercentina en la dieta puede restaurar la MI
modificada por una dieta alta en carbohidratos y lipidos, ya que observaron una modificacion de la
proporcion relativa de Firmicutes: Bacteroides, y se inhibieron especies asociadas a la obesidad

inducida por la dieta como Erysipelotrichaceae spp., Bacillus spp. y Eubacterium cylindroides.
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2.4.2. Efecto Prebiotico en Cerdos

Araujo et al. (2018), reportan el efecto de la adicidon de extractos etandlicos de semilla de mango
(EEMS) en la dieta de cerdos en crecimiento y finalizacién. Afirman que su utilizacion como
antioxidante en niveles de 200 y 400 mg/kg no afecta el rendimiento del animal, la canal y la
bioquimica sanguinea. Especificamente, la adicion de EEMS a 400 mg/kg podria mejorar el
rendimiento en cerdos en crecimiento e incrementar los compuestos fendlicos circulantes en
sangre, lo que mejoraria la estabilidad lipidica y el potencial antioxidante del suero.

Por otro lado, Galassi et al. (2019), reportan que la suplementacion con tanino de castafia en niveles
de 1.5-5.3 g/kg en la dieta de cerdos en engorde, no influy6 en la digestibilidad y aprovechamiento
de los nutrientes dietarios, ni tampoco en el rendimiento de los cerdos. Concluyeron que la
suplementacion con taninos no ocasiono ningin efecto antinutricional a las concentraciones
aplicadas en los cerdos.

Valverde (2020) reportd que el incremento en la adicion de pulpa citrica en las dietas de cerdos de
engorde propicidé cambios en la MI y en la composicion de acidos grasos de la canal. Se observé
una disminucién de las enterobacterias fecales, los anaerobios totales y el recuento de lactobacilos
en heces, mientras que el género Bifidobacterium incrementd. El perfil de 4cidos grasos indic6 una
disminucién en los acidos grasos totales, saturados y poliinsaturados, mientras que los acidos
grasos monoinsaturados fueron mayores cuando se suplementd 24% de pulpa citrica en la dieta. Si
bien, no se reportan efectos significativos en la calidad de la carne y la canal, se concluyd que es
posible adicionar pulpa citrica a un nivel del 24% en el pienso para cerdo sin generar efectos
negativos.

Choy et al. (2014), alimentaron a seis cerdos con una dieta adicionada con 1% de extracto de
semilla de uva diariamente por 6 dias y observaron un incremento drastico de los géneros
bacterianos Lachnospiraceae, Clostridales, Lactobacillus y Ruminococcacceae;, lo cual fue
atribuido a las proantocianidinas, las cuales mostraron ejercer un efecto en las poblaciones
bacterianas y los compuestos fenolicos en el colon, por lo que tienen un uso potencial en la salud

intestinal.
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2.5. Compuestos Fenolicos en el OU

El OU es un producto de desecho proveniente de la industria vinicola, y es constituido
principalmente por la cascara y restos de pulpa, tallos y semillas de la uva. Su composicion quimica
dependera fuertemente de la proporcion de residuo que contiene, la variedad de uva, el entorno de
la plantacién y su procesamiento. Previamente, se ha reportado que el OU es rico en polifenoles de
las clases antocianinas, catequinas, flavonoles, alcoholes, estilbenos, acidos benzoicos (galico,
protocatequiico, 4-hidroxibenzoico) y cindmico (p-cumaérico) (Chedea et al., 2017; Chedea et al.,
2018; Balbinoti et al., 2020). Sin embargo, los compuestos fenodlicos contenidos en la uva se
encuentran principalmente unidos a azucares y acidos organicos, por lo que se pueden clasificar
inicialmente en dos grandes grupos: compuestos flavonoides y no flavonoides. En los compuestos
flavonoides destacan los antocianos, flavanoles y flavonoles, estos estan constituidos por dos
anillos de benceno conectado a través de un anillo heterogéneo de pirona C. Mientras que los no
flavonoides son mas diversos, pero predominan en la uva los acidos hidroxicindmicos, acidos
hidroxibenzoicos y estilbenos (Selma et al., 2009; Ozdal et al., 2016; D’ Amario, 2018).

Se han evaluado los compuestos fenolicos presentes en el OU, la cascara y las semillas de la uva.
Peixoto et al. (2018), reportaron la presencia de 28 compuestos fenolicos no antocianinos y
antocianinos en una mezcla de OU, en cascara y en semillas, respectivamente. De forma general,
se encontraron en las muestras 11 flavan-3-oles (derivados de la catequina, epicatequina y
proantocianinas), 7 antocianinas (derivados de malvidina, delfinidina, petunidina y peonidina), 6
flavonoles (derivados de quercetina, laricitrina y jeringatina), 2 derivados del 4&cido
hidroxibenzoico y 2 derivados del acido hidroxicinamico. De los cuales, el acido p-cumarico (1092
ug/g de extracto) fue el compuesto predominante en la cascara, mientras que el dimero de
(epi)catequina tipo B (1467 pg/g) predominoé en las semillas, siendo las semillas las que presentaron
una mayor concentracion de compuestos fenolicos (10,216 pg/g extracto).

Por otro lado, Ribeiro et al. (2015), reportaron el contenido de compuestos fendlicos de cuatro
muestras de OU: Cabernet Sauvignon (Vitis vinifera), Merlot (V. vinifera), Mix (Vitis labrusca) y
Terci (V. labrusca). Se observd que el contenido de compuestos fendlicos totales, flavonoides
totales y antocianinas monoméricas totales fueron significativamente diferentes en todas las

muestras. El orujo variedad Mix present6 el contenido mas alto de compuestos fendlicos totales
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(4124,46 + 115,01 mg equivalentes de acido galico 100 g—1) y flavonoides totales (2157 + 10,01
mg equivalentes de catequinas, 100 g—1). Mientras que la variedad Terci presentd el mayor
contenido de antocianinas monomeéricas totales (414,95 + 3,37 mg cya-3-glu 100 g—1). Los autores
atribuyen estas diferencias a la variedad de la uva, los factores ambientales y diversas practicas
dentro de la produccion de la uva. Sin embargo, se identificaron 13 antocinaninas, las cuales
estuvieron presentes en totas las muestras, destacando la malvidina-3-O-glucésido, malvidina-3-
O-acetilglucosido y malvidina-3-Op-cumaroilglucosido. Respecto a los compuestos fendlicos no
antocianinicos, se reportaron acidos hidroxicindmicos (como el acido gélico, acido vainilico y
acido siringico) y 4cidos hidroxibenzoicos (como el acido transcindmico, &cido cafeico, acido
corologénico y acido p-cumarico), flavan-3-oles (p. ¢j., catequina), flavonoles (como la quercetina,

rutina y kaempferol) y estilbenos (como el trans-resveratrol).

2.6. Orujo de Uva: Microbiota Intestinal y Parametros Productivos

Las propiedades antioxidantes, antifingicas, antibacterianas y antiinflamatorias de los polifenoles
le confieren al OU gran potencial en el mejoramiento de la salud humana y animal. Sin embargo,
como cualquier bioactivo, su actividad en el organismo dependera de su biodisponibilidad en el
tejido diana. Dicha biodisponibilidad depende fuertemente de la absorcién y metabolismo del
bioactivo en el intestino, asi como también de los procesos metabdlicos que ocurren posterior a la
absorcion a nivel tisular y celular. Por lo cual, es de gran interés e importancia evaluar la
biodisponibilidad y bioactividad de los polifenoles in vivo (Chedea y Pop, 2016; Brenes et al.,
2016).

Si bien, se ha reportado en la uva la presencia de la micotoxina ocratoxina A, considerada
cancerigena, esta no deberia representar ningtin riesgo. Esto debido a que, a pesar de ser retenida
en mas de un 90% en el OU, su contenido generalmente no excede el limite establecido por la
Union Europea (2 pg/kg). Esta micotoxina en la uva es ocasionada principalmente por Aspergillus
carbonarius, pero el ambiente, la variedad de la uva y diversos factores pueden impactar en su

produccion (Ribeiro y Alves, 2008; Dachery et al., 2019; Antoni¢ et al., 2020).
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2.6.1. Efecto en la Microbiota Intestinal y en el Comportamiento Productivo de Otras

Especies

Aditya et al. (2018), evaluaron la suplementacion de OU durante 28 dias en niveles de 5, 7.5y 10
g/kg, sobre el crecimiento y otros parametros de importancia en pollos de engorde comerciales. Se
reporta que la suplementacion con orujo mostré un efecto significativo en la ganancia de peso
corporal, por lo menos en las primeras etapas de crecimiento, ademas de resultar benéfico para
reducir el colesterol sérico y mejorar los pardametros de la carne. Con niveles de inclusion similares,
Chacar et al. (2018), evaluaron durante 14 meses el impacto de la suplementacion de OU en niveles
de 2.5, 5, 10 y 20 mg/kg/dia en la MI de ratas y observaron un incremento en la proliferacion de
Bifidobacterium en los niveles de inclusiéon de 2.5 y 5. Mientras que Lactobacillus se vio
disminuido con el tiempo en todos los tratamientos, y Clostridium leptum y Enterococcus no
cambiaron con la adicién del OU en comparacion al testigo. De forma general, se concluy6 que el
OU modul6 de forma selectiva la MI y podria llegar a contrarrestar los resultados adversos del
envejecimiento en la poblacion bacteriana intestinal.

Por otro lado, Kafantaris et al. (2016), reportaron el efecto de un ensilaje con 9% de OU sobre
algunos marcadores del estrés oxidativo y algunas bacterias intestinales patdgenas en corderos. Los
animales recibieron la dieta experimental durante 55 dias y se observo un incremento significativo
de los mecanismos antioxidantes en sangre y tejidos, que se vio reflejado en la actividad de la
catalasa (CAT) y en glutation reducido (GSH), ademas de una disminucién en la oxidacion de
lipidos y proteinas. Mientras que permitio la proliferacion de bacterias probioticas facultativas e

inhibid algunas patogenas como Enterobacteriacae 'y E. coli.

2.6.2. Efecto en la Microbiota Intestinal y en el Comportamiento Productivo de Cerdos

Kafantaris et al. (2017), evaluaron durante 30 dias el efecto de un ensilaje con 9% de OU sobre la
microbiota, la productividad y la calidad de la carne al adicionarla en la dieta de cerdos a partir de

los 20 dias de edad. Observaron una disminucidn en las bacterias intestinales patdgenas como
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Enterobacteriacae (hasta 1,8 log UFC/g) y Campylobacter jejuni (hasta 1,0 log UFC /g). Mientras
que la proliferacion de bacterias probioticas facultativas (hasta en 1,2 log UFC/g) y bacterias acido-
lacticas (hasta 2,0 log UFC /g) se vio beneficiada. De igual forma, los lechones alimentados con la
dieta experimental mostraron un incremento en la ganancia diaria de peso del 23.65% y una
disminucion en el dafio inducido por estrés oxidativo en lipidos y proteinas, que se vio reflejado en
la mediciéon de sustancias reactivas al 4cido tiobarbitirico (TBARS) y carbonilos de proteinas
(CARB) en comparacion al tratamiento control. A su vez, se reportd que la adicion de OU generd
cambios en la composicion de acidos grasos de la carne, disminuyendo significativamente la
relacion n-6/n-3, al verse incrementado el contenido de acidos grasos omega-3, principalmente el
EPA, DHA vy 4cido a — linolénico.

En otro estudio, Chedea et al. (2018), reportaron el contenido de polifenoles totales y el estado
antioxidante en duodeno y colon de lechones alimentados con una dieta adicionada con 5% de OU
durante 36 dias. Se observé un incremento en el estado antioxidante total (TAS) y una disminucion
en la oxidacion lipidica (TBARS) en duodeno y colon, mientras que incrementé la actividad de
SOD en duodeno y la actividad CAT y GPx en colon. Mientras que Wang et al. (2020), también
suplementaron a lechones destetados con 5% de OU en su dieta durante 4 semanas. Se observé un
incremento en la proporcion de Lactobacillus delbrueckii, Olsenella umbonata y Selenomonas
bovis en el ciego, ademas de generar cambios significativos en la morfologia del yeyuno.
Adicionalmente, se observé una disminucion en la produccion de citocinas proinflamatorias (IL-
1B, IL-8, IL-6 y TNF-a). Si bien, no se reportaron efectos sobre los rendimientos de crecimiento
de los animales, su efecto en la microbiota puede favorecer a la resistencia contra enfermedades en
los lechones.

Williams et al. (2017) evaluaron el efecto de la suplementacion con 5% de OU rico en polifenoles
en dietas para cerdos hembras y machos de 7-8 semanas de edad, con un peso promedio de 21 kg.
Reportaron que, en todos los animales experimentales, Prevotella fue el género que predomino en
la MI, mientras que en el grupo suplementado con OU disminuy6 la abundancia relativa de
Lactobacillus 'y Ruminococcus, mientras que Treptonema y Campylobacter se vieron
incrementadas. En otro estudio, Fiesel et al. (2014), suplementaron con extracto de semillas de uva
y harina de OU a cerdos en crecimiento, y observaron una mejora en la relaciéon ganancia de

peso:alimento y una disminucion en el recuento de Streptococcus spp. y Clostridium Cluster XIVa
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en la microbiota fecal. Adicionalmente, observaron una disminucion en los niveles de acidos grasos
volatiles y en la expresion de varios genes proinflamatorios.

En cuanto a cerdos en etapa de finalizacion, son escasos los estudios que evaluen el efecto del OU
en la M1 y en sus parametros productivos. Sin embargo, debido a su gran potencial para mantener
la salud intestinal, es importante llevar a cabo la evaluacion de este aditivo, que posiblemente

permita mantener la salud de estos animales hasta su tltima etapa productiva.
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3. HIPOTESIS

La adicion de OU a un nivel de 2.5% en la dieta de cerdos finalizadores, promueve una MI
benéfica, aumentando la abundancia relativa de los géneros Lactobacillus y Faecalibacterium,
mientras que se reduce la de Campylobacter y E. coli. A su vez, propicia una mejora en el
comportamiento productivo, incrementando la ganancia de peso y optimizando la conversion

alimenticia.
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4. OBJETIVOS

4.1. Objetivo General

Evaluar el efecto de la suplementacion dietaria de 2.5% de OU sobre la microbiota intestinal y

desempetio productivo de cerdos finalizadores.

4.2. Objetivos Particulares

- Evaluar los cambios en la abundancia relativa de los géneros Lactobacillus, Faecalibacterium,
Campylobacter y E. coli en heces de cerdos finalizadores suplementados con orujo de uva
durante 31 dias.

- Evaluar la ganancia de peso, el consumo de alimento y la conversion alimenticia de cerdos

finalizadores suplementados con orujo de uva durante 31 dias.

30



5. MATERIALES Y METODOS

5.1. Lugar de Estudio

La prueba de alimentacion se llevo a cabo en la unidad de produccion porcina del Departamento
de Agricultura y Ganaderia de la Universidad de Sonora, Hermosillo (D.A.G UNISON). El anélisis
de las muestras colectadas se realizo en el Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo

(CIAD).

5.2. Animales

Se utilizaron 20 cerdos macho de 128 dias de edad (raza Duroc x Yorkshire) con un peso vivo
promedio inicial de 80 kg, alojados individualmente en corraletas provistas de bebedero y

comedero, fueron identificados mediante aretes.

5.3. Alimentacion y Tratamientos

La fase de suplementacion se llevo a cabo en la etapa de finalizacion por un periodo de 31 dias, y
10 corraletas se asignaron aleatoriamente a uno de los siguientes tratamientos bajo un disefo
completamente al azar: Testigo (animales recibiendo dieta basal, DB sin OU) y OU, DB + 25 g
OU/ kg de alimento (aproximadamente 2.5% de orujo de uva por dia). La dieta basal se formul6
para cubrir los requerimientos nutricionales para la especie y etapa productiva (NRC, 2012), y fue
adquirida de la empresa Kowi® que corresponde a dieta para cerdos finalizadores Fase 7; la
composicion del alimento se describe en el Cuadro 1. El orujo de uva de tipo industrial de variedad
Tempranillo se obtuvo de una produccion vinicola en Ensenada, Baja California y se suplement6

en forma de harina previamente secada a 60°C (Kumanda et al., 2019). La dieta fue servida en los
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comederos dos veces durante el dia, a las 0800 h y 1500 h. Los animales fueron alimentados ad
libitum y con acceso libre al agua. La determinacion de la composicion proximal de la harina de
OU se realiz6 en un laboratorio de CIAD, A.C., en cuanto a la fibra total, fibra detergente neutra
(FDN) y fibra detergente acida (FDA), fueron determinadas por un laboratorio externo AGROLAB
MEXICO (Durango, Dgo, México), mientras que para la extraccion de sus compuestos fenolicos
se empled la metodologia y las condiciones descritas por Casagrande et al. (2019). Para la
determinacion de fenoles totales y flavonoides se llevaron a cabo los métodos de Folin—Ciocalteu
(Singleton & Rossi, 1965) y Park et al., (1998), respectivamente. Mientras que la capacidad
antioxidante total se midi6 siguiendo la metodologia descrita por Echegaray et al. (2021) para las
técnicas de 2,2-difenil-1-picrilhidracilo (DPPH), potencial reductor férrico (FRAP) y acido 2, 2'
Azinobis-3-etil- benzotiazolin-6 sulfénico (ABTS).

Cuadro 1. Composicién y analisis proximal del alimento para cerdos finalizadores KOWI ®.

Ingredientes (Kg/ton) Alimento
Trigo 762
Pasta de soya 170
Aceite 44
MIC* 24

Analisis proximal (%)

Proteina 14.0
Humedad 11.9
Grasa 7.0
Fibra 2.0
ELN** 56.1

*MIC. Contiene vitaminas, minerales y aminoacidos que cubren los requerimientos de los cerdos
en fase finalizacion de acuerdo con la NRC (2012)
**ELN. Extracto libre de nitrégeno: se consideran Carbohidratos, se obtuvo por diferencia.

5.4. Recoleccidon de Muestras de Heces

Se recolectaron muestras de heces antes y a los 30 dias posteriores a la suplementacion, para la

evaluacion de la microbiota. Se seleccionaron cuatro animales para obtener un total de 4 muestras
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de heces por tratamiento. Para su colecta, se estimuld a los animales analmente y las heces se
colocaron directamente en un frasco estéril para muestras clinicas. Las muestras fueron etiquetadas

y colocadas en una hielera para su transporte a los laboratorios de CIAD.

5.5. Analisis de la Microbiota

5.5.1. Extraccion de ADN Genomico

Se procesaron las muestras de heces para extraer el ADN mediante el juego de reactivos comercial
QIAmp Fast DNA Stool Minikit de QIAGEN (Hilden, Alemania; Cat. No. 51604), siguiendo las
indicaciones establecidas por el fabricante. Se afiadi6 a un tubo de microcentrifuga de 2 mL, 180-
220 mg de heces con 1 mL de Buffer Inhibitex, se agitd en vortex por 1 min o hasta formar una
suspension homogénea. Esta se calentd a 70°C durante 5 min y se agitd en vértex por otros 15 s,
para centrifugarse a 14,000 rpm (Eppendorf, Centrifuge 5415 C, Westbury, N.Y) durante 1 min
para lograr la sedimentacion de las particulas de heces. Se conservo el sobrenadante.

En un tubo de microcentrifuga de 1.5 mL, se agregaron 15 uL de proteinasa K, 200 pL del
sobrenadante y 200 pL de buffer AL, se agit6 durante 15 seg y se incubd a 70 °C durante 10 min.
Posteriormente, se anadieron 200 pL de etanol (96%) al lisado y se mezcld por agitacion.

Se anadieron 600 pL de lisado a una columna de centrifugacion del juego de reactivos comercial
QIAmp y se centrifugd a 14,000 rpm durante 1 min, se descarto el filtrado. A la columna, se le
afiadié 500 pL de buffer AW1 y se centrifugd durante 3 min para eliminar restos del buffer. Para
finalizar, se extrajo el ADN retenido en la columna adicionando 200 pL de buffer ATE
directamente sobre la membrana QIAamp. Se incubd por 1 min a temperatura ambiente y se

centrifugd a 14,000 rpm durante 1 min.
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5.5.2. Identificacion y Cuantificacion de la Microbiota

Se identificaron las bacterias de interés en este estudio, empleando secuencias de iniciadores
publicadas (Cuadro 2). Para la deteccion de los géneros Lactobacillus, Faecalibacterium,
Campylobacter, E. coli y procariota se utilizdo HotStart-IT® SYBR® Green qPCR Master Mix Kit
(Affymetrix; Lot. 4274886; Santa Clara, CA). Las condiciones de amplificacién que se utilizaron
para el kit SYBR Green fue de 95°C por 2 minutos, 95°C por 15 segundos, 60°C por 1 minuto,
95°C por 15 segundos, 60°C por 1 minuto y 95°C por 15 segundos. La amplificacion se realizo en
el termociclador StepOne TM (Applied BioSystems).

Para la cuantificacion de los géneros bacterianos seleccionados, se determiné la abundancia relativa
en funcion de la amplificacion relativa. Para el andlisis se utilizé la relacion entre niveles de
expresion del gen de interés con respecto al de un gen de referencia, para obtener valores ACt (Ct
gen interés — Ct gen de referencia). En donde Ct es el ciclo en el que se detecta la fluorescencia
acumulada por encima del nivel umbral, lo que es inversamente proporcional a la cantidad de
templado (ADN) inicial en la muestra.

Se emplearon los valores de Ct de la deteccion del gen 16S de procariotas como gen de referencia
y el valor de Ct del género especifico evaluado para obtener el valor de la amplificacion relativa
(Livak y Schmittgen, 2001). Los valores de abundancia relativa se obtuvieron con la siguiente

ecuacion: 2040,

Cuadro 2. Secuencias de iniciadores utilizados en qPCR para el analisis de abundancia relativa de
géneros y especies de la MI.

Especie Primer Secuencia 5" - 3~ Referencia
Procariotas F Bact1369 CGGTGAATA CGT TCC CGG Furet et al.,
R Prok1492 TAC GGC TAC CTT GTT ACGACTT 2009
Lactobacillus F Lacto 05 AGC AGT AGG GAATCT TCC A Furet et al.,
(391bp) R Lacto04 CGC CACTGGTGT TCY TCC ATATA 2009
Faecalibacterium FPR-1F AGATGGCCTCGCGTCCGA Halmos et
(F. prausnitzii) FPR-2R CCGAAGACCTTCTTCCTCC al.,, 2015
Campylobacter Campi_F GGATGACACTTTTCGGAG Rinttila et
Campi R AATTCCATCTGCCTCTCC al., 2004
E. coli E.coli F CAT GCC GCG TGT ATG AAG AA Huijsdens
E.coli R CGG GTA ACG TCA ATG AGC AA et al., 2002
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5.6. Evaluacion del Comportamiento Productivo

5.6.1 Ganancia de Peso

Los cerdos fueron pesados al inicio (d-0) y final (d-31) del periodo experimental con ayuda de una
bascula porcina desmontable Dibatec mini. La ganancia diaria de peso se obtuvo mediante la

diferencia entre el peso final y el inicial, divididos entre los 31 dias de experimentacion.

5.6.2. Consumo de Alimento

Se peso diariamente el alimento ofrecido a los cerdos y el residuo diario o alimento rechazado. El
consumo de alimento diario se determind por diferencia entre el alimento ofrecido y el rechazado.
El pesaje del alimento se realiz6 con una bascula industrial Dibatec, mientras que el residuo se peso

con una bascula comercial Dibatec.

5.6.3. Conversion de Alimento

La conversion de alimento se calcul6 dividiendo el consumo de alimento promedio diario, entre la

ganancia de peso promedio diaria, para cada uno de los corrales.

5.7. Diseno Experimental y Analisis Estadistico

Inicialmente, mediante estadistica descriptiva univariada se realizaron pruebas de hipotesis para
confirmar la normalidad de los datos y homogeneidad de varianza, y de acuerdo con el resultado,

se determino a la media como el mejor estimador.
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Posteriormente, los datos se analizaron mediante un ANOVA de una via para un disefio
completamente al azar, usando como covariable para las variables de respuesta del desempeio
productivo el peso vivo inicial de los cerdos, mientras que, para los valores de abundancia relativa,
se usd como covariable en el modelo a la abundancia relativa inicial. El analisis de los datos se

realizo en el paquete estadistico NCSS version 2020, considerando una p < 0.05 como significativa.
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6. RESULTADOS Y DISCUSION

6.1. Composicion Quimica y Capacidad Antioxidante de la Harina de OU

El analisis proximal, contenido de fenoles y capacidad antioxidante del orujo de uva se reporta en
el cuadro 3. Es importante destacar, que el orujo de uva utilizado en este estudio presentd un
contenido de fibra cruda del 24.12%, de los cuales la FDA y la FDN representan un 40.48% y
28.43%, de ese porcentaje respectivamente. Ademas, su contenido de fenoles totales fue de 20.81
+ 0.7 mg EAG/g, mientras que de flavonoides un contenido de 11.3 + 2.12 mg EC/g. Respecto a
su capacidad antioxidante por las técnicas de FRAP, TEAC y DPPH, esta fue de 104.74 + 8.8,
139.4 +£3.57, 114.82 £ 2.26 uM ET/g, respectivamente.

Estudios como el de Taranu et al. (2020), en donde suplementaron 8% de harina de semilla de uva
en la dieta de cerdos destetados con el objetivo de contrarrestar el efecto hepatotoxico de
aflatoxinas, reportan un contenido de fenoles totales de 795 mg EAG/L (0.795 mg EAG/g) en la
harina. Si bien, su contenido de fenoles es mucho menor a lo reportado en nuestro estudio, ellos
observaron una mejora en el estrés oxidativo. Mientras que Taranu et al. (2017), suplementaron
durante 24 dias a cerdos finalizadores con un 5% de harina de semilla de uva, la cual, mostré un
contenido de fenoles totales de 53.55 mg EAG/g, donde predominaron principalmente flavanoles
y antocianinas, ademas, reportan mediante DPPH una actividad antioxidante de 32.70 uM ET/g.
Sin embargo, la suplementacion no incremento6 el estado antioxidante y no mostr6 efecto en el
rendimiento de crecimiento de los animales. Ademas, reportan que la harina de semilla de uva
presento por cada 100 g, un contenido de proteina bruta de 10.61 g y 40. 66 g de fibra bruta, lo que
indica un menor contenido de proteina y mayor contenido de fibra, en comparacion al orujo
utilizado en nuestro estudio. Por otro lado, Kafantaris et al. (2017), suplementaron un ensilaje con
9% de orujo en la dieta de lechones destetados con 20 dias de edad y reportaron la actividad
antioxidante y el contenido de fenoles totales de toda la dieta ya adicionada con el orujo. Dicha
dieta present6 por DPPH una actividad antioxidante de 9.8 mg/ml y un contenido de fenoles totales
de 0.82 mg EAG/g.

Como se puede observar, el contenido de fenoles totales, la capacidad antioxidante y algunos

aspectos de la composicion proximal como el contenido de fibra en el orujo de uva, pueden variar
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si éste es adicionado como harina, ensilado o bien, si estd hecho a partir de varios componentes de
la uva o solo alguno de ellos, como la semilla, ya que de esto depende su efecto en MI y también

en los parametros productivos.

Cuadro 3. Andlisis proximal, contenido de fenoles y capacidad antioxidante del orujo de uva.

Analisis proximal (%)* Orujo de Uva
Proteina 13.42 £0.02
Humedad 7.88 £0.043
Grasa 7.61 £0.15
Fibra Cruda** 24.12
Fibra en Detergente Acido (FDA) 40.48
Fibra en Detergente Neutral (FDN) 28.43
Fibra en Detergente Neutral, libre de cenizas 31.09
Ceniza 6.98
FRAP! 104.74 £ 8.8
TEAC! 139.4 £ 3.57
DPPH! 114.82 +2.26
FT? 20.81 +£0.7
Flavonoides? 11.3+2.12

* Official Methods of Analysis of Chemists, AOAC International, Ed 18th, 2005.

** AGROLAB Mexico S.A. de C.V.

! Capacidad antioxidante (uM ET/g). ET= Equivalentes de trolox.

2FT: Fenoles totales (mg EAG/g); Flavonoides (mg EC/g). EAG: Equivalentes de 4cido gélico,
EC: Equivalentes de catequina,

6.2. Evaluacion del Comportamiento Productivo

Los valores medios de cada tratamiento referentes al peso inicial, peso final, ganancia de peso
diaria, ganancia de peso durante los 30 dias experimentales, consumo de alimento diario y
conversion alimenticia durante los 31 dias experimentales, se presentan en el Cuadro 4. Se observo
que no hubo diferencias (p>0.05) en el peso inicial (d-0) entre el grupo testigo (80.08 +=2.70 kg) y
el grupo orujo de uva (80.04 +2.70 kg). Esto demuestra que la aleatorizacion se hizo correctamente
y de esta manera en ambos tratamientos, los animales partieran del mismo punto, y asi, hace mas

evidente el posible efecto del aditivo. Se presentd un peso final mayor (p<0.05) en los animales
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suplementados con el OU, reportandose un peso medio de 119.55 + 2.4 kg, con relacion al grupo
testigo, donde se presentd un peso de 115.37 + 2.60 kg.

La suplementacion con orujo de uva mostré un efecto positivo en la ganancia de peso diaria y de
la ganancia de peso total, presentando una ganancia de peso diaria promedio de 1.27 + 0.03 y una
ganancia total de 39.50 + 1.13 kg, ambas significativamente mayores (p<0.05) en comparacion al
grupo testigo. Por otro lado, el consumo de alimento diario también fue mayor (p<0.05) en los
animales suplementados con orujo, presentado un consumo medio de 3.41 £ 0.07. Sin embargo, la
suplementacion no tuvo un efecto significativo (p>0.05) sobre la conversion alimenticia, ya que, si
bien beneficio6 la ganancia de peso, también incrementé el consumo de alimento. Este incremento
en el consumo de alimento es un indicador del potencial que tiene el orujo de uva en la mejora de
la palatabilidad del alimento.

Si bien, son escasos los estudios que evaltan el efecto del orujo de uva en el comportamiento
productivo de cerdos en la etapa de finalizacion, existen estudios donde reportan su efecto en etapas
de produccion mas tempranas, sin embargo, resultan contrastantes entre ellos y con nuestros
resultados. Estudios como el de Chedea et al. (2018), en donde suplementaron 5% de orujo de uva
a lechones recién destetados durante 36 dias, reportan un incremento en el consumo de alimento
diario promedio, pero no un efecto en la ganancia de peso. Mientras que estudios como el de
Kafantaris et al. (2017), en donde evaluaron la suplementacion de un ensilaje con 9% de orujo de
uva durante 30 dias como aditivo alimentario en la dieta de lechones destetados con 20 dias de
edad, si observaron un incremento del 23.65% en la ganancia de peso promedio a lo largo de todo
el periodo experimental con relacion al testigo. Dicho porcentaje, representa una diferencia de
0.044 kg/dia, ya que se present6 una ganancia de peso promedio de 0.186 + 0.01 kg/dia en el control
y 0.230 £+ 0.01 kg/dia en el grupo suplementado con orujo. Ademés de observar que, con la
suplementacion, el consumo de alimento promedio fue significativamente mayor a los 35 a 50 dias
de edad, mientras que la conversion alimenticia fue significativamente mas baja a los 20 a 35 dias
de edad. En cerdos lechones el orujo de uva presentd una ganancia de peso promedio diaria mayor,
0.044 kg/dia mas con relacién al control; mientras que, en el presente trabajo en cerdos
finalizadores, dicha diferencia fue de 0.27 kg/dia.

Por otro lado, los estudios de Hao et al. (2015) y Wang et al. (2020), en donde suplementaron con
procianidinas de semilla de uva (en concentraciones de 50, 100, 150 mg/kg) y con 5% de orujo de
uva, respectivamente, durante 4 semanas a cerdos destetados, no reportan un efecto en el

comportamiento productivo. En ambos estudios, la suplementacion no ejercid ningun efecto en la
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ganancia de peso, en el consumo de alimento, ni en la conversion alimenticia. Asi también, en el
estudio de Sehm et al. (2011), en donde suplementaron durante 19 dias a lechones de 31 dias de
edad con 3.5% de orujo de uva, no se reportan cambios significativos en la ingesta de alimento y
la ganancia de peso diaria promedio con relacion al control.

Si bien, en el presente estudio, la inclusion de 25 g OU/ kg no presentd un aumento significativo
en la conversion alimenticia de cerdos finalizadores respecto al control, si mostrd un efecto en el
consumo de alimento y en la ganancia de peso, incrementando un 10% y un 9.93%,
respectivamente. Considerando que la alimentacion puede representar hasta el 70% de los costos
totales de produccion (Pomar y Remus, 2019), la utilizacion de orujo de uva podria mitigar dichos
costos al acortar los tiempos de produccion, permitiendo que el animal alcance el peso de mercado

antes de tiempo y reduciendo asi también los costos de su mantenimiento.

Cuadro 4. Comportamiento productivo (media =+ error estandar) de cerdos alimentados con dieta
testigo y con dieta experimental.

Testigo Orujo de uva
Peso Inicial (d-0), kg. 80.08*+2.70 80.04* £2.70
Peso Final (d-31), kg. 115.37*+£2.60 119.55°+2.4
Ganancia de Peso Diaria, kg. 1.15*+0.03 1.27°+0.03
Ganancia de Peso 31 dias, kg. 3593*+1.19 39.50°+ 1.13
Consumo de Alimento, kg. 3.10%£0.07 3.41°+0.07
Conversion Alimenticia 2.68*+0.09 2.70* + 0.08

3 Medias con diferente literal dentro de hilera, indican diferencia (p<0.05).

6.3. Evaluacién de la Microbiota Intestinal

A partir de muestras de heces, se determin6 mediante analisis de qPCR la presencia y la abundancia
relativa de los géneros Lactobacillus, Faecalibacterium, Campylobacter y E. coli. Estos géneros,
fueron seleccionados en este estudio con el objetivo de evaluar de forma representativa el efecto
del OU sobre la MI. Lo anterior, debido a que en estudios previos, como el de Williams et al.

(2017), Kafantaris et al. (2016), Kafantaris et al. (2017) y Wang et al. (2020), realizados en otros
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animales y en cerdos en etapas mas tempranas, se reporta la influencia del orujo sobre estos géneros
bacterianos, por lo que pueden ser considerados especies indicadoras. Tanto Lactobacillus como
Faecalibacterium, se han visto asociadas a una mejora en la salud intestinal, en el aprovechamiento
de los nutrientes y en el comportamiento productivo, mientras que Campylobacter y E. coli son
comunmente asociadas a problemas infecciosos. Los cuatro géneros de interés estuvieron presentes
en los animales de ambos tratamientos al inicio (d-0) del periodo experimental sin mostrar
diferencias en su abundancia relativa (p>0.05) (Cuadro 5). Lo cual, muestra una microbiota similar
entre tratamientos al iniciar la suplementacion, por lo que podemos decir que los animales partieron
del mismo punto, lo que nos permiti6 reducir algiin posible sesgo y evaluar con mayor certeza el

efecto de la suplementacion en la M1

Cuadro 5. Abundancia relativa de los géneros bacterianos de interés al dia 0.
Abundancia relativa*

Control Orujo de Uva
Lactobacillus 0.00049426* + 0.0003367267 0.00123080* + 0.0008233952
Faecalibacterium 0.00050481* + 0.0003652349 0.00133772* +0.0006763297
Campylobacter 0.00017669* + 0.0001146009 0.00034367* +£0.0003020974
E. coli 0.00233608* + 0.002305559 0.00568965* +0.008320491

* La abundancia relativa se expresa en unidades relativas de amplificacion.
# Medias con la misma literal dentro de hilera, son iguales (p>0.05).

El comportamiento que mostrd la abundancia relativa de los géneros de interés al transcurrir el
periodo experimental independientemente del tratamiento se observa en la Figura 1. Al concluir la
suplementacion, la abundancia relativa de Lactobacillus y E. coli no mostrd un cambio (p>0.05)
en comparacion con su abundancia previa a la suplementacion, esto tanto en el grupo testigo como
en el suplementado con OU. En cuanto a Faecalibacterium, disminuy6 (p<0.05) en ambos
tratamientos al transcurrir el periodo experimental. Mientras que Campylobacter disminuy6
(p<0.05) en el grupo control y se mantuvo sin diferencias (p<0.05) en el grupo suplementado con
OU. Estudios como el de Luo et al. (2022), reportan que los géneros Lactobacillus y
Faecalibacterium son de los mas abundantes durante el crecimiento del cerdo. Sin embargo,
Lactobacillus es de los mas abundantes y mayormente asociado a la etapa de lactancia, mientras

que Faecalibacterium es de las predominantes en la etapa de crecimiento, pero no en la de
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finalizacion, lo que sugiere que estos dos géneros disminuyen conforme el animal se acerca a la
finalizacion. Mientras que el género Escherichia, se reporta presente en todas las etapas de vida,
principalmente en la lactancia. Lo anterior, podria explicar el comportamiento de estos géneros a
través del tiempo independientemente de la suplementacion en el presente trabajo. En cuanto a
Campylobacter, al igual que E. coli, se ha observado su presencia en diversas etapas de vida del
cerdo, principalmente en la lactancia, durante la transicion hacia un alimento so6lido y durante el
crecimiento, siendo Campylobacter coli y Campylobacter jejuni las de mayor prevalencia (Young
et al., 2000; Alter et al., 2005; De Rodas ef al., 2018). Si bien, este género puede estar presente en
diferentes etapas de vida, se ha observado que su abundancia relativa incrementa en cerdos

desafiados por E. coli (Kaevska et al., 2016).
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Figura 1. Comportamiento de la abundancia relativa de los géneros bacterianos de interés del dia 0
al dia 31. *Se compar6 estadisticamente la abundancia relativa del dia O con la del dia 31, para
cada genero de interés en ambos tratamientos, considerando una p<0.05 como significativa.

En cuanto al efecto de la suplementacion de OU en los géneros estudiados, no se observé efecto
(p>0.05) en la abundancia relativa de Lactobacillus, Faecalibacterium y E. coli, con relacion al

tratamiento control; mientras que la de Campylobacter se vio incrementada (p<0.05) (Figura 1;

Figura 2).
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Figura 2. Abundancia relativa de los géneros bacterianos al final de la suplementacion. La
abundancia relativa se obtuvo de cuatro animales por tratamiento seleccionados aleatoriamente y
se representaron en Logio. *La diferencia entre tratamientos fue evaluada por ANCOVA,
considerando las abundancias relativas previas a la suplementacion como covariante.

Estudios como el de Million et al. (2012), indican que varias de las especies pertenecientes al
género Lactobacillus estan asociadas a la ganancia de peso tanto en humanos como en animales,
ademads, poseen un efecto probidtico por lo que son consideradas parte de la MI benéfica. En cerdos
sanos, se ha observado que Lactobacillus es uno de los principales géneros, ademas se ve
incrementado en el ciego y heces de cerdos que presentan una mayor eficiencia alimenticia
(Valeriano et al., 2016; Yang et al., 2017; Bergamaschi et al.,, 2020). En el presente trabajo, la
adicion de OU no tuvo un efecto en la abundancia relativa de Lactobacillus (p>0.05), esto con

relacion al control. Si bien, la abundancia de este género usualmente disminuye posterior al destete
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conforme el animal crece, se ha reportado en estudios como el de Wang et al. (2020) y Choy et al.
(2014), un incremento significativo de este género al adicionar orujo o extracto de uva en dietas
para lechones, por lo que se esperaba un resultado similar. Lo anterior, resulta contrastante con el
estudio de Grosu et al. (2020), en donde suplementaron a cerdos destetados con peso medio de 9.13
kg con harina de semilla de uva, la cual, se asoci6 con la disminucion de Lactobacillus, atribuido
por los autores al tipo de compuestos fenolicos en la harina y su concentracion. De igual forma, la
harina de semilla de uva disminuy¢ la proliferacion de Faecalibacterium, sin embargo, este género
se asocio a niveles significativamente altos de butirato.

Si bien, estudios como el de Quan et al. (2020) si encuentran una asociacion de este género con la
eficiencia alimenticia, otros estudios como el de McCormack et al. (2019) y Niu et al. (2015)
reportan una menor abundancia de Faecalibacterium en heces de cerdos con mayor eficiencia
alimenticia. Sin embargo, al ser un productor de butirato, el cual posee actividad antiinflamatoria
y se relaciona benéficamente con el aprovechamiento del alimento, ademds de ser
Faecalibacterium prausnitzii ya ampliamente considerado como un probidtico de nueva
generacion (Almeida et al., 2020), no podemos asociar este género a una eficiencia alimenticia
deficiente. Este género, es también asociado al consumo de antibidticos promotores de crecimiento
y al consumo de fibra (Koh et al., 2016; Broom, 2018; Pluske y Zentek, 2019). Estudios como el
de Massacci et al. (2020), reportan que el destete tardio puede también promover la proliferacion
de Faecalibacterium, permitiéndole al animal acumular una mayor abundancia de microrganismos
benéficos antes del destete, y asi, disminuir la disbiosis intestinal posterior a esta etapa de gran
estrés y riesgo para el animal. Lo cual, hace a este género bacteriano importante de evaluar en la
etapa de finalizacion, esperando un efecto positivo de la suplementacion del OU sobre la
proliferacion de este género, con el objetivo de reducir problemas infecciosos en los animales y
mantener una mejor salud intestinal. Sin embargo, no se observo un incremento significativo
(p>0.05) en la abundancia de Faecalibacterium con la suplementacion. Esto, se puede atribuir a la
alta abundancia relativa de E. coli, en relacién con los demds géneros de interés, ya que se ha
observado en lechones destetados desafiados con E. coli, que la abundancia de Faecalibacterium
y Lactobacillus se ve disminuida, mientras que Campylobacter incrementa (Kaevska et al., 2016),
un comportamiento similar a lo observado en el presente trabajo en cerdos finalizadores.

En cuanto a Campylobacter, su abundancia relativa increment6 (p<0.05) con la suplementacion de

OU. En parte, similar a lo encontrado en este trabajo, Williams et al. (2017) reportan que la adicion

44



en un 5% de OU rico en polifenoles a una dieta basal para cerdos hembra y macho de 7-8 semanas
de edad, ademés de disminuir la abundancia relativa del género Lactobacillus, increment6 la de
Campylobacter. Mientras que Kafantaris et al. (2017), evaluaron la suplementacion de un ensilaje
con 9% de OU durante 30 dias como aditivo alimentario en la dieta de 24 lechones destetados con
20 dias de edad, y observaron que Campylobacter si se vio disminuida. Ademas, mejord el
crecimiento de bacterias probioticas facultativas (hasta en 1,2 log UFC/g) y bacterias 4cido-lacticas
(hasta 2,0 log UFCg) significativamente. Sin embargo, en este estudio, para la evaluacion del
crecimiento bacteriano se incubaron previamente en medios de cultivo en incubadoras
termoestables y su crecimiento se expreso en log UFC/g, lo cual podria tener menos exactitud que
la determinacion por alguna técnica molecular.

Bacterias patogenas, como las pertenecientes al género Escherichia, se han correlacionado
negativamente con la ganancia de peso diaria y el peso de la canal de cerdos de engorde, mientras
que cerdos mas magros se reporta una menor abundancia de estas bacterias en el ileon y ciego. De
igual forma, la reduccion en la abundancia de bacterias patdgenas se relaciona con la reduccion de
la inflamacion intestinal (Yang et al., 2016; Torres-Pitarch et al., 2020; Gardiner et al., 2020). De
hecho, Escherichia coli enterotoxigena (ETEC) es el patogeno epidémico transmitido por
alimentos mas comun que causa diarrea. La cual, es desencadenada por las adhesinas fimbriales y
la enterotoxina, que promueven que las bacterias patdgenas se adhieran a las células epiteliales
intestinales y provoquen alteracion de los electrolitos y un desequilibrio 4acido-base (Fleckenstein
et al, 2010; Liu et al., 2017; Bin et al., 2018). Por lo anterior, es de gran importancia encontrar
alternativas alimentarias que contribuyan a mitigar la proliferacion de estos patdogenos y su efecto
en el comportamiento productivo animal.

Se ha observado, que suplementos ricos en compuestos fendlicos, principalmente en
proantocianidinas pueden actuar controlando bacterias patogenas como E. coli, evitando futuros
problemas infecciosos en los cerdos (Verhelst ez al., 2014). Sin embargo, en el presente trabajo no
se presentaron cambios en la abundancia relativa (p>0.05) de E. coli con la suplementacion,
coincidiendo con lo reportado por Wang et al. (2020), donde reportan que si bien, E. coli
incremento un poco con la suplementacion de OU, este incremento no fue significativo.

El efecto moderado de la suplementacion de OU en la MI es principalmente atribuido al contenido

y tipo de compuestos fenolicos en el orujo y su nivel de inclusion en la dieta, asi como también
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pudo influir la variedad de uva, el hecho de que se suplement6 como una harina y la composicion

de esta.
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7. CONCLUSIONES

La suplementacion con orujo de uva en la dieta de cerdos finalizadores tuvo un efecto
positivo en la ganancia de peso, ademads, no se encontraron diferencias en la conversion alimenticia
con relacion al control esto sugiere que la suplementacién con orujo de uva podria ser utilizado
para disminuir los tiempos de produccion, permitiendo que el animal llegue mas rapido al peso
deseado eficientizando los costos de produccion.

El orujo de uva solo mostr6 un efecto en Campylobacter, viéndose incrementada su abundancia
relativa. Si bien, no se observé el comportamiento esperado en la M1, no se puede descartar que el
orujo de uva tenga un efecto benéfico en la salud intestinal por efecto en otras poblaciones o

géneros no evaluados en este trabajo.
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8. RECOMENDACIONES

e Evaluar diferentes niveles de inclusion del orujo de uva en dietas para cerdos finalizadores.
e Evaluar el efecto del orujo de uva en diferentes géneros beneficios y patogenos de la MI de

cerdos finalizadores.
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