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Efecto de la Suplementacion con Cobre a Nivel Farmacologico
sobre el Comportamiento Productivo, Morfometria Intestinal,
Cobre Hepatico y Fecal en Cuyes (Cavia porcellus)

EFFECT OF SUPPLEMENTATION WITH PHARMACOLOGICAL LEVELS OF COPPER ON
PrODUCTIVE PERFORMANCE, INTESTINAL MORPHOMETRY, AND HEPATIC AND FAECAL
CoprpER IN GUINEA PiGs (Cavia porcellus)

Luis Nakandakari A.!, Carlos Vilchez P.>?

RESUMEN

El estudio tuvo por objetivo evaluar el efecto de niveles del cobre suplementado en
niveles farmacologicos sobre el comportamiento productivo, morfometria intestinal, co-
bre hepatico y cobre en heces de cuyes durante 56 dias. Se emplearon 60 cuyes machos
destetados, distribuidos en cuatro tratamientos con cinco repeticiones por tratamiento y
tres animales por repeticion: T1, dieta basal (0 ppm Cu suplementado como sulfato de
cobre); T2, dieta basal + 100 ppm Cu; T3, dieta basal + 200 ppm Cu; T4, dieta basal + 300
ppm Cu. No se encontr6 diferencia estadistica en peso inicial, peso final, ganancia diaria
de peso, consumo voluntario de alimento, conversion alimenticia y mortalidad. La
suplementacion con cobre caus6 una reduccion significativa (p<<0.05) de la altura de
vellosidad intestinal y relacion de altura de vellosidad con profundidad de cripta confor-
me se aument6 el nivel de suplementacion. El nivel de cobre hepatico y en las heces
aumento significativamente (p<0.05) conforme aumentaron los niveles de cobre en la
dieta. Se concluye que con la suplementacion de niveles farmacologicos de cobre en la
dieta de cuyes no mejora el comportamiento productivo, incrementa la concentracion de
cobre tanto en el higado como en las heces y afecta negativamente la morfometria intes-
tinal.
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Efecto de la suplementacion con niveles farmacoldgicos de cobre en cuyes

The study aimed to evaluate the effect of dietary pharmacological levels of
supplementary copper on the productive performance, intestinal morphometry, hepatic
copper, and copper in feces of guinea pigs during 56 days. Sixty weaned male guinea pigs
were used for this experiment, randomly distributed into four treatments with five replicates
each and three animals per replicate: T1, basal diet (0 ppm of Cu supplemented as copper
sulfate); T2, basal diet + 100 ppm Cu; T3, basal diet + 200 ppm Cu; T4, basal diet+ 300 ppm
Cu. No significant differences were found between treatments on final body weight, daily
body weight gain, voluntary feed intake, feed conversion ratio and mortality. In addition,
supplemented copper caused a significantly reduction (p<0.05) of the villus height and
villus height:crypt depth ratio as the level of supplemented copper increased. The copper
concentration in liver and feces significantly increased (p<0.05) as the level of
supplemented copper increased. It is concluded that dietary pharmacological levels of
supplementary copper did not improve productive performance, increased the
concentration of copper in liver and feces and showed a negative effect on intestinal

morphometry.

Key words: guinea pig, copper, intestinal morphometry, histology, liver, feces

INTRODUCCION

La poblacion nacional y mundial estd en
constante crecimiento y con ello la necesi-
dad de fuentes alimenticias, tanto de origen
animal como vegetal. Esto conlleva la nece-
sidad de mejorar las practicas productivas con
la finalidad de hacer uso mas eficiente de los
recursos existentes (Cao y Li, 2013). Al res-
pecto, la carne de cuy es una alternativa que
esta siendo cada vez mas importante como
fuente de proteina animal (Cawthorn y
Hoffman, 2014).

Los antibioticos promotores de creci-
miento son aditivos no nutricionales que se
vienen empleando por mas de 50 afios en la
produccion animal debido a su efecto benéfi-
co sobre la ganancia de peso y conversion
alimenticia (Dibner y Richards, 2005); no
obstante, en la actualidad se vienen estudian-
do alternativas al uso de antibidticos debido a
que su empleo indiscriminado puede generar
resistencia a las enfermedades en la pobla-
cion humana.
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El cobre, por otro lado, puede ser usado
como promotor de crecimiento ya que es un
elemento traza esencial que participa en re-
acciones metabolicas en el organismo, asi
como en la formaciéon de hemoglobina para
el transporte de oxigeno en la sangre, la pro-
duccidn de energia en la cadena respiratoria
mitocondrial, la defensa frente a los radica-
les libres que danan a las membranas celula-
res, y la formacion de colageno y elastina,
entre otras funciones (Roberts y Sarkar,
2008).

Se ha demostrado los efectos benéfi-
cos del cobre como promotor de crecimiento
a niveles farmacoldgicos sobre las respues-
tas productivas de aves, cerdos y conejos
(European Commission, 2003). Asi, por ejem-
plo, Pérez et al. (2011) reportan que 250 a
315 ppm de cobre tiene un efecto positivo
sobre la velocidad de crecimiento en lecho-
nes destetados; mientras que en pollos de
carne, Zea y Vilchez (2014) mencionan que
250 ppm de cobre tiene un efecto significati-
vo sobre la conversion alimenticia. De igual
manera, Adu y Egbunike (2010) concluyen
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que 300 ppm de cobre en la dieta de conejos
tuvo efecto positivo como promotor de cre-
cimiento. No obstante, no existe informacion
acerca del suplemento de cobre en el engor-
de, morfometria intestinal o su acumulacion
en el higado de cuyes.

Por lo tanto, el objetivo del presente
estudio fue evaluar el comportamiento pro-
ductivo, morfometria intestinal, cobre hepa-
tico y en heces en cuyes de engorde, suple-
mentados con niveles farmacologicos de co-
bre.

MATERIALES Y METODOS

El presente estudio se llevo a cabo en
la granja de cuyes del Programa de Investi-
gacion en Carnes de la Facultad de Zootec-
nia, Universidad Nacional Agraria La Molina
(UNALM), Lima, Perti, durante los meses
de abril a junio de 2012, y tuvo una duracion
de 56 dias. Se emplearon 60 cuyes machos
destetados (14 a 18 dias de edad), distribui-
dos en cuatro tratamientos con cinco repeti-
ciones y tres animales por repeticion. Los
animales estuvieron alojados en 20 pozas con
un area de 0.1 m? por cuy, construidas
artesanalmente a base de ladrillo en piso de
concreto.

Los tratamientos fueron: T1, dieta basal
(0 ppm Cu suplementado como sulfato de
cobre); T2, dieta basal + 100 ppm Cu; T3,
dieta basal + 200 ppm Cu; T4, dieta basal +
300 ppm Cu. La dieta basal fue el alimento
integral comercial «La Molina» para cuyes,
de la Planta de Alimentos del Programa de
Investigacion en Alimentos de la Facultad de
Zootecnia de la UNALM, cuyo valor
nutricional calculado se presenta en el Cua-
dro 1. Lapresentacion de la dieta basal fue a
base de harina, teniendo como ingredientes
maiz amarillo, torta de soya 48, pasta de al-
godon, torta de girasol, subproductos de tri-
go, heno de alfalfa, carbonato de calcio,
fosfato dicalcico, aminoacidos sintéticos, vi-
taminas, minerales y sal. Para la preparacion
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Cuadro 1. Valor nutritivo calculado de
dieta basal empleada en la etapa de
crecimiento — engorde en cuyes

Valor nutricional (calculado) Dieta

basal
E. digestible, Mcal’/kg, Min 2.80
Proteina bruta, %, Min 18.00
Fibra cruda, %, Min 8.00
Calcio, %, Max 0.80
Fésforo total, %, Min 0.80
Sodio, %, Min 0.20
Lisina, %, Min 0.84
Metionina - Cistina, %, Min 0.60
Arginina, %, Min 1.20
Treonina, %, Min 0.60
Triptéfano, %, Min 0.18
Ac. ascorbico, mg/100 20.00
Cobre, ppm 10.00

de las dietas experimentales de los tratamien-
tos 2, 3 y 4 se realizé el calculo de la cantidad
requerida para suplementar 100, 200 y 300
ppm de cobre en la dieta.

El contenido de cobre en el alimento se
determind por espectrofotometria de absor-
cion atomica siguiendo la metodologia de la
Normal Oficial Mexicana (NOM-117-SSA1-
1994), el cual se realizé en el Laboratorio de
Suelos, Plantas, Aguas y Fertilizantes
(LASPAF) de la Facultad de Agronomia de
la UNALM. La determinacion del contenido
de cobre en el higado y en las heces fue rea-
lizada por medio de un espectrofotometro de
absorcion atdmica siguiendo una metodolo-
gia similar.

El alimento fue ofrecido en forma dia-
ria. Ademas, se proporciond agua limpia y
fresca ad libitum. La cantidad de alimento
ofrecido y sobrante del dia anterior fue regis-
trada para calcular el consumo de alimento.
Asimismo, se registro el peso vivo una vez
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por semana y en ayunas (07:00) y se calculo
la ganancia diaria de peso. Para el registro
del peso del alimento y de los cuyes se em-
pled una balanza digital con capacidad maxi-
ma de 5 kg y una precision de 0.05 g.

Culminado los 56 dias de crianza fue-
ron sacrificados dos cuyes por repeticion para
realizar mediciones citomorfométricas e
histolégicas. Para este fin, se colectd un seg-
mento del intestino delgado (2 cm), ubicado
en el punto medio del yeyuno, tomando como
referencia la parte inicial del yeyuno a nivel
de la desembocadura del conducto biliar y la
parte final del yeyuno en la unién yeyuno-
ileon, a nivel del diverticulo de Meckel. La
muestra se almacen6 con formol al 10% y
fue trasladada al Laboratorio de Histologia y
Patologia de la Facultad de Veterinaria y Zoo-
tecnia, Universidad Peruana Cayetano
Heredia (FAVEZ-UPCH) para su procesa-
miento histologico. Las mediciones se hicie-
ron siguiendo el protocolo de evaluacion indi-
cado por Bernal (2011), tomandose el pro-
medio de 10 vellosidades. Las mediciones de
altura de vellosidad y profundidad de cripta
se hicieron a un aumento de 10x. Con los
resultados se calcul6 la relacion altura de
vellosidad con profundidad de cripta.

Para la evaluacion histologica del tejido
hepatico se extrajeron muestras de 2 cm? del
higado, las que fueron llevadas al Laborato-
rio de Histologia y Patologia de la FAVEZ-
UPCH. Las muestras fueron procesadas
mediante métodos estandares y se prepara-
ron las ldminas histologicas. Usando un mi-
croscopio de campo claro, se evaluaron los
cambios histologicos anivel de la arquitectu-
ra del tejido hepatico, empleando aumentos
de 4, 10 y 40x. Los cambios del patron celu-
lar del parénquima hepatico fueron asigna-
dos en una escala de 0 a 4 (Bernal, 2011),
siendo 0: no presencia de dafio tisular; 1: pre-
sencia de degeneracion tisular mas conges-
tion sanguineas; 2: presencia de necrosis focal;
3: presencia de necrosis multifocal; 4: pre-
sencia de tejido fibroso.
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Se empleo un disefio completamente al
azar con cuatro tratamientos y cinco repeti-
ciones por tratamiento. El analisis de varianza
se llevo a cabo usando el paquete estadistico
Statistical Analysis System (SAS, 1999) y la
comparacion de medias se realiz6 utilizando
la prueba de Duncan. Para la evaluacion
histologica del tejido hepatico de caracteristi-
cas no paramétricas, se realizo el analisis de
regresion logistica utilizando el programa R-
Project for Statistical Computing 2.6.1 (R
Development Core Team, 2006).

RESULTADOS Y DISCUSION

No se encontré diferencia estadistica
entre los grupos en los pardmetros de pro-
duccion bajo evaluacion (Cuadro 2), lo cual
coincide con otros estudios en pollos de car-
ne (Almeida et al., 2003) y lechones
(Hedemann et al., 2006). En dichos estudios,
los autores sostienen que los resultados se
deben al buen estado sanitario de las instala-
ciones y a la buena salud de los animales,
como ocurri6 en este experimento. No obs-
tante, Espiritu (1990) encontro6 un efecto po-
sitivo (p<0.05) sobre la ganancia de peso,
consumo de alimento y conversion alimenti-
cia alimentando cuyes con cobre entre 100 y
400 ppm, con la diferencia de haber usado
una dieta mixta de forraje-concentrado y un
tiempo experimental de 84 dias.

La suplementacion con cobre tuvo un
efecto negativo en la altura de vellosidad, pro-
fundidad de cripta y relacion de altura de
vellosidad con profundidad de cripta en T2,
T3 y T4 sobre T1 (p<0.05) (Cuadro 3), don-
de los valores decrecen con el incremento de
Cu suplementado.

Estos resultados coinciden con Fry et
al. (2012), quienes encontraron una disminu-
cion en la altura de vellosidad a nivel del duo-
deno y yeyuno proximal a una suplementacion
de 225 ppm de cobre en la dieta de cerdos
destetados. Este autor sefala que el cobre
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Cuadro 2. Efecto del cobre (ppm de Cu suplementado) sobre el comportamiento productivo
de cuyes' en periodo de 56 dias de engorde

0 ppm 100 pm 200 ppm 300 ppm
(T1) (T2) (T3) (T4)
Peso inicial (g) 289% 268a" 307a" 296"
Peso final (g) 903" 868" 911* 9207
Ganancia de peso (g/dia) 10.9° 10.7? 10.8% 11.2%
Consumo de alimento (g/dia) 48.5" 51.6" 54.5° 55.3"
Conversion alimenticia 4.42° 4.82° 5.07* 496*

! Valores son promedio de cinco repeticiones, un animal por repeticién
? Superindices similares dentro de filas indican ausencia de diferencia estadistica

Cuadro 3. Efecto del suplemento de cobre' sobre altura de vellosidad, profundidad de cripta
y relacion de altura con profundidad a nivel de yeyuno medio en el cuy

Relacion de

Altura de Profundidad de
llosidad (um) cripta (um) altura con
ve profundidad
T1 - Dieta con 0 ppm 999.4* 235.4° 425°
T2 — Dieta con 100 ppm 835.2° 214.0° 3.90°
T3 — Dieta con 200 ppm 606.2° 168.2° 3.61°
T4 — Dieta con 300 ppm 422.6¢ 172.6° 2.46¢

! Valores son promedio de cinco repeticiones, un animal por repeticién
i Superindices diferentes dentro de columnas indican diferencia estadistica (p<0.05)

puede actuar como agente prooxidante y es-
tar involucrado en la oxidacion de los lipidos
y el estrés oxidativo sobre las membranas
celulares. En su estudio se midié concentra-
cion de malondialdehido (MDA), el cual es
un indicador que se emplea para la determi-
nacion del grado de oxidacion de los lipidos a
causa de un agente oxidante como, por ejem-
plo, los radicales libres. Esto estaria ocasio-
nando un dafio en la membrana celular cau-
sando la muerte de los enterocitos y, por ende,
una reduccion de la altura de vellosidad. De
igual manera, Hodgkinson y Petris (2012)
senalan que el cobre tiene la capacidad de
aceptar y donar electrones en presencia de
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oxigeno, formando radicales hidroxilos por
medio de la reaccion de Haber y Weiss, cau-
sando dafio a lipidos, proteinas y acidos
nucleicos.

Por otro lado, Zhao et al. (2007) y Zea
y Vilchez (2014) encontraron un efecto be-
néfico del cobre sobre la morfometria intesti-
nal en lechones destetados y en pollos, res-
pectivamente. La diferencia entre esos estu-
dios y el presente podria deberse al mejor
estado sanitario en que se desarrollaron los
experimentos, donde no hubo cuadros de dia-
rrea y ausencia de alimento no digerido en
las heces.

Rev Inv Vet Pert 2016; 27(3): 440-447
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Cuadro 4. Efecto de la suplementacién’
en cuyes con cobre sobre la concentra-
cion de cobre en higado y heces

Higado Heces
(ppm)  (ppm)

72,52 902%

T1—- Dieta con 0
ppm
T2 — Dieta con 100
ppm
T3 — Dieta con 200
ppm
T4 — Dieta con 300
ppm

"Valores son promedio de cinco repeticiones,

un animal por repeticion

b Superindices diferentes dentro de columnas

indican diferencia estadistica (p<0.05)

100.0°  254.1°

118.9°  419.0°

234.4*  638.0°

Cuadro 5. Efecto del cobre sobre la
evaluacion histologica tejido hepatico'

Tratamientos' Score
T1 — Dieta con 0 ppm 02
T2 — Dieta con 100 ppm 0°
T3 — Dieta con 200 ppm 0°
T4 — Dieta con 300 ppm 1°

"Valores son promedio de cinco repeticiones,
un animal por repeticion

>*Superindices diferentes indican diferencia
estadistica (p<0.05)

Score: 0: ausencia de dafio tisular; 1:

degeneraciéon tisular mas congestion

sanguinea

La concentracion de cobre en el higado
y las heces se presentan en el Cuadro 4. A
nivel hepatico, la concentracion de este mi-
neral se incrementa conforme aumentan los
nivel farmacolégicos de cobre en la dieta,
encontrandose diferencia estadistica signifi-
cativa entre todos los tratamientos (p<0.05).
Estos resultados son similares a los obteni-
dos en cerdos (Fry et al., 2012), pollos de
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carne (Luo et al., 2005) y conejos (Adu y
Egbunike, 2010), donde se encontré un au-
mento significativo del cobre retenido a nivel
hepatico conforme se incrementaba la
suplementacion de este mineral en la dieta.
Asimismo, Bowland et al. (1961) y Robert y
Sarkar (2008) coinciden en sefialar que el hi-
gado es el principal 6rgano de almacenamiento
de este mineral.

La concentracion de cobre en las he-
ces aumentd conforme aumentaban los nive-
les farmacoldgicos de cobre en la dieta
(p<0.05). Asimismo, Castell et al. (1975) y
Adu y Egbunike (2010) trabajando con cer-
dos y conejos, respectivamente, encontraron
un aumento significativo de cobre en las he-
ces conforme se incrementa este mineral en
la dieta. Bowland et al. (1961), estudiando el
proceso de absorcion, distribucion y excre-
cion de cobre con is6topos marcados, encon-
traron que cerdos suministrados con 24 ppm
de Cu en la dieta tuvieron un nivel de absor-
cion de 8.7%, pero cuando se le suministro
185 ppm de Cu se redujo a 2.9% el nivel de
absorcion, lo cual demostr6 que la absorcion
de cobre es menor del 10% cuando es suple-
mentado a niveles farmacologicos en la dieta
de cerdos.

En el Cuadro 5 se puede observar el
efecto del cobre sobre los cambios
histoldgicos en el tejido hepatico. Solo se en-
contro diferencia significativa en T4 (300
ppm) (p<0.05), encontrandose dafio hepatico
ante la presencia de una leve degeneracion
tisular acompafiada de congestion sanguinea.
Al respecto, Igbal ef al. (2012) encontraron
una leve degeneracion y necrosis celular en
el parénquima hepatico a un nivel de
suplementacion de 100 ppm de cobre en la
dieta, mientras que a 500 ppm encontraron
hemorragias y leve degeneracion a nivel del
tejido hepatico.

Los resultados estarian indicando que
el cuy puede soportar mayores niveles de
cobre que individuos de otras especies; sin
embargo, estos resultados requieren mayor
investigacion para ser confirmados.
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CONCLUSIONES

El cobre en la dieta a niveles
farmacologicos (100, 200, 300 ppm) no
mostraron influencia significativa sobre
el comportamiento productivo de los
cuyes.

La suplementacion de cobre en la dieta
tuvo efecto negativo sobre la altura de
vellosidades intestinales, profundidad de
cripta y la relacion altura con profundi-
dad.

La suplementacion de cobre a niveles
farmacologicos en la dieta resultd en una
mayor retencion de cobre a nivel hepati-
co y excrecion en heces.
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