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Resumen

El cuy se caracteriza por tener un ciego desarrollado, y reutilizar el nitrdgeno
mediante la cecotrofia. En el ciego se producen procesos de fermentacion y
crecimiento microbiano, generando una significativa cantidad de nutrientes. En el
presente estudio, se describe la morfometria macroscoépica y microscopica del ciego
del cuy, desde el dia 1 (dia de nacimiento) hasta los 120 dias (edad adulta). Para lo
cual, se utilizaron 39 cuyes y se distribuyeron en 13 grupos etarios, 3 por edad: 1, 2,
3,4,5,6, 7,10, 15, 30, 45, 60, y 120 dias. Para la morfometria macroscépica, se
midieron a través de la tenia dorsal y ventral, en cada segmento (base, cuerpo,
vértice); para la morfometria microscopica, se prepararon bloques de parafina de 5
micrometros, los cuales fueron tefidos con Hematoxilina — Eosina (H-E) y Tricromica
de Masson, obteniendo imagenes a 10X, 20X para ser evaluados y digitalizados.
Macroscopicamente, el crecimiento mas importante de cada segmento se produjo
durante la primera semana de vida, y se detectdé dos caidas a los 10 y 60 dias.
Microscopicamente, no se observo diferencia significativa (p>0.05) del espesor de la
pared entre los tres segmentos. Sin embargo, durante los primeros dias el desarrollo
de la mucosa intestinal es manifiesto. Entre los 10 y 60 dias, el espesor de la mucosa
decrece gradualmente y coincide con los cambios morfométricos macroscépicos. El
espesor de la capa muscular disminuye significativamente (p<0.05) al segundo dia y
se recupera posterior a la tercera semana. Debido al desarrollo avanzado del tracto
digestivo con el que nacen los cuyes, el ciego comienza a prepararse para recibir
alimento sélido desde la primera semana, sufriendo cambios significativos en la
arquitectura macroscopica y microscopica.

Palabras claves: ciego, morfometria, macroscopica, microscopica, cuyes
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Introduccién

El cuy es un mamifero roedor originario de la zona andina de Bolivia, Colombia,
Ecuadory Peru. El Peru es considerado como el pais con mayor poblacion y consumo
de cuyes (Chauca, 1997), y en el ultimo censo hecho por INEI (2013) se registro 12
millones de animales criados en el sistema de produccién familiar. Por su capacidad
de adaptacién a diversas condiciones climaticas, los cuyes pueden encontrarse en
diferentes pisos altitudinales que incluyen zonas frias y calidas (Gaucho, 2012).

El aparato digestivo del cuy en comparacion a otros roedores, tiene un colon
muy largo que representa el 60% de la longitud total de su intestino. Posee un ciego
voluminoso y grande que esta disefiado para la digestion de fibra, una caracteristica
propia de los herbivoros (Richardson, 2000; Chauca, 1997; Jara et al., 2018).
Anatomicamente esta dividido en tres segmentos base, cuerpo y vértice delimitadas
por las flexuras. El cuerpo tiene mayor desarrollo en comparacién a los otros
segmentos (Jara et al., 2018; Clemons y Seemen, 2011). Ademas, presenta
saculaciones transversales de variado tamafio delimitadas longitudinalmente por
estructuras denominadas tenias (Jara et al., 2018). Dentro de este érgano se produce
una intensa actividad microbiana, generando muchos nutrientes producto de la
fermentacion y crecimiento microbiano (Caballero, 1992). Estos nutrientes son
expulsados a través de las heces blandas, y son ingeridas nuevamente por la
conducta llamada cecotrofia (De Blas y Wiseman, 2010). La cecotrofia es una
actividad de vital importancia en los cuyes, motivo por el cual se conoce como
cecotrofagos (Narvaez, 2018).

El ciego esta compuesto externa a internamente por una serosa, muscular,
submucosa y una mucosa (Chende et al., 2021). La mucosa es mas desarrollada y

consiste en un epitelio simple cilindrico, glandulas, lamina propia y muscularis
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mucosae. Ademas, posee criptas invaginantes y abundantes células plasmaticas. En
la submucosa recorren vasos sanguineos, vasos linfaticos, plexos nerviosos
submucosos y numerosas placas de Peyer. El ciego, posee también, una capa
circular de la tunica muscular de manera desorganizada que recubre toda la pared, y
una capa longitudinal que se observa unicamente en las tenias (Jara et al., 2018;
Chende et al., 2021). La serosa esta compuesta por epitelio simple plano y una
pequefia cantidad de tejido conjuntivo laxo (Junqueira et al., 2015).

El presente estudio pretende aportar conocimiento sobre los cambios
morfométricos macroscépicos y microscopicos que ocurren durante el crecimiento y
desarrollo del ciego del cuy a partir del dia de nacimiento (dia 1) hasta la edad adulta
(dia 120). De manera indirecta, esto permitira entender algunos aspectos de la
fisiologia digestiva, desarrollo cecal y mejorar el manejo en la alimentacién de los

cuyes.
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CAPITULO |

1.1.Problema de Investigacion

Los cuyes tienen un colon muy largo, y un ciego grande para la digestiéon de la
celulosa. Sin embargo, el ciego es menos eficiente que el rumen de los rumiantes,
aunque existe mayor retencién del alimento, y en consecuencia la utilizacion de la
digestién. La microbiota que existe en el ciego permite un buen aprovechamiento de
la fibra (Gomez y Vergara, 1995). El ciego presenta tenias, constricciones,
saculaciones, pliegues semilunares, foliculos linfoides (Eurell y Frappier, 2006), e
histolégicamente esta compuesto por: tunica mucosa, submucosa, muscular y serosa
(Jara et al., 2018). Aunque existen estudios descriptivos sobre la anatomia e
histologia del ciego del cuy, la escasa informacion sobre la diferencia microscépica y
macroscopica entre gazapos, recrias y adultos es limitada. Ademas, es indispensable
para comprender la fisiologia, la patologia digestiva y el manejo de esta especie, por
su naturaleza de digestién microbiana en el ciego. La necesidad de tomar medidas
mas adecuadas para el manejo alimenticio obliga entender la diferencia de la
fisiologia digestiva en el ciego de los cuyes a diferentes edades. De esta forma el
presente trabajo permitira responder a las siguientes preguntas. ¢El ciego sufre
cambios morfométricos durante el desarrollo del cuy?, ¢existe diferencia en la
morfometria macroscoépica?, ¢ existe diferencia en la morfometria microscopica del

ciego durante el crecimiento del cuy?
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CAPITULO I
Objetivos, Hipoétesis y Justificacion

2.1. Objetivos
2.1.1. Objetivos generales

Estudiar la morfometria macroscopica y microscopica del ciego del cuy (Cavia
porcellus) a diferentes edades.
2.1.2. Objetivos especificos

Para morfometria macroscopica

» Obtener la longitud total del ciego

Determinar la longitud de la base del ciego
Determinar la longitud del cuerpo del ciego

Determinar la longitud del vértice del ciego

YV WV VYV V¥V

Determinar el numero de constricciones en toda la longitud del ciego
Para morfometria microscépica
» Obtener el grosor de la pared del ciego
» Determinar el espesor de la mucosa
» Determinar el espesor de la tunica muscular mas serosa
» Obtener el numero de criptas por milimetro
2.2. Hipétesis
La edad de los cuyes influye en la morfometria macroscopica y microscopica

del ciego.



2.3. Justificacion

Los cuyes vienen consolidandose como una ventaja competitiva para las
familias locales, debido a la demanda de los mercados, experimentandose de esta
forma un incremento en la crianza por su facil manejo y constituye una alternativa
econdmica (Cornejo, 2013). Ademas, la carne del cuy constituye un producto
alimenticio de alto valor nutricional que contribuye a la seguridad alimentaria de la
poblacién rural de escasos recursos (Chauca, 1997). Por tanto, se debe tener especial
atencion en los parametros de produccion, comportamiento y bienestar para
desarrollar mayor rentabilidad (Ramirez, et al., 2019). Entender sobre el sistema
digestivo y la alimentacién de los cuyes, permite mejorar en los parametros de la
produccion.

Realizar un estudio morfométrico microscépico (histometria) y macroscopico
del ciego, permitira comprender cuantitativamente las configuraciones anatémicas,
asi también aportara informacién sobre la compleja fisiologia de dicho 6rgano que
puede variar de acuerdo a la edad. El presente estudio tiene como finalidad mas
resaltante, ayudar a entender la biologia del ciego del cuy y de forma indirecta el
manejo nutricional. También aporta a la comunidad cientifica informacion sobre la
estructura anatémica microscépica y macroscopica, con lo que se espera comprender

de mejor manera la relacion de la misma con la fisiologia digestiva del ciego.



CAPITULO Il
Marco Tedrico
3.1. Antecedentes
3.2.1. Aspectos generales del cuy

3.2.1.1. Generalidades. En América, la domesticacion animal documentado
fueron las llamas, alpacas, cuyes, patos reales y pavos (Lord et al., 2020). Los cuyes
fueron los unicos pequefios mamiferos domesticados en América (Rosenfeld, 2014).
El cuy tiene una larga asociacion con los humanos, y hace 10 mil afios atras fue una
fuente alimenticia silvestre. Lord et al. (2020) identificaron que Peru fue el origen de
los primeros cuyes domesticados y de los primeros fuentes de cuyes transportados a
Europa y al sureste de Estados Unidos. La distribucidén de la poblacion de cuyes en
el Peru y el Ecuador es amplia, encontrandose en casi la totalidad del territorio,
mientras en Colombia y Bolivia su distribucién es regional y con poblaciones menores.
(Chauca, 1997). Segun el ultimo censo de INEI (2013) la poblacion total de cuyes
llegd a 12 millones en todo el Peru, siendo Cusco el segundo departamento con mayor
poblacién que supera a 2 millones. En los ultimos afios mas de 800 mil productores
se dedican a la crianza de cuyes incrementando la poblacién de mas de 17 millones
en el pais (MINAGRI, 2019).

Los cuyes tienen una capacidad de adaptacién versatil a diversas condiciones
climaticas, y pueden encontrarse desde la costa o el llano hasta las alturas de 4500
metros sobre el nivel del mar y en zonas tanto frias y calidas (Chauca, 1997), es una
especie de facil manejo con muchas ventajas, siendo precoz, prolifica, de ciclos
reproductivos cortos y de facil manejo (Gaucho, 2012; Vela, 2006).

La carne del cuy constituye un producto alimenticio de alto valor nutricional que

contribuye a la seguridad alimentaria de la poblacion rural. Y en Peru se registré una



produccion y consumo anual aproximada de 16 500 toneladas de carne provenientes
del beneficio de mas de 65 millones de cuyes, convertiéndose en el pais con mayor
produccion y consumo de cuyes (Chauca, 1997).

3.2.1.3. Clasificacion taxonédmica del cuy. Se sostiene que los cuyes tienen
una ramificacion evolutiva anterior a la divergencia de miomorfos, lagomorfos,
primates, quirépteros, artiodactilos y carnivoros (Li et al., 1992). Las actuales
investigaciones a través de la anatomia mandibular han sugerido clasificar a los
roedores en solo dos subdrdenes: Sciurognathi (sciuromorfas y miomorfas) e
Hystricognathi (caviomorfas) (O'Malley, 2005).

El cuy se ubica dentro de la siguiente clasificacion zoolodgica:

Reino: Animal

Phylum: Cordata

Subphylum: Vertebrata

Clase: Mammalia

Subclase: Eutheria

Orden: Rodentia

Suborden: Hystricomorpha (Caviomorpha)

Superfamilia: Cavioidae

Familia: Caviidae

Subfamilia: Caviinae

Género: Cavia

Especie: porcellus

(Wagner y Patrick, 1976)



“Sinonimia: Mus porcellus, Cavia cobaya, Lepus eninimus, Calva cobaya,
Hydrochoerus cobaya, Cavia aparea, f porcellus, Cavia longipilis, Cavia porcellus
porcellus” (Zuhiga et al., 2002).

‘Nombres comunes: Curi doméstico, conejillo de indias, Guinea pig, cavia,
cobaya, cuy, cuyes, sucuy, aca, guaneo, jaca, etc” (Enciso, 1997).

3.2.2. Anatomia macroscoépica del sistema digestivo del cuy

El aparato digestivo esta constituido del tubo digestivo y las glandulas anexas,
que esta asociada a una funcion compleja (Getty, 2002). Las porciones del tubo
digestivo en orden anatomofuncional son boca, faringe, eséfago, estdmago, intestino
delgado e intestino grueso (Figura 1; Dyce et al., 2012). También se incluyen las
glandulas anexas, entre ellas las glandulas salivares, el higado y el pancreas, que
vierten sus secreciones dentro del tubo digestivo (Konig y Liebich, 2011).

El cuy es una especie monogastrica cuyo estomago es completamente
glandular (Richardson, 2000). La curvatura menor es pequefia y forma un angulo con
el esdfago conocido como “muesca angular”. El intestino delgado esta desplazado en
el lado derecho del abdomen y mide aproximadamente 125 cm de largo en un adulto,
y sus secciones no tienen limites distintivos, el tejido linfoide (placas de Peyer) esta
en la lamina propia y se encuentra distribuido por todas partes. El intestino grueso
comienza en la valvula ileocecal (Johnson-Delaney, 2006). A diferencia de otros
roedores, los cuyes tienen un colon muy largo, que representa el 60% de la longitud
total de sus intestinos. También posee un ciego grande y voluminoso disefiado para
la digestion de la celulosa, una caracteristica tipica de un herbivoro. La pared de este
organo es delgada y contiene numerosas bolsas laterales que incrementan aun mas
su capacidad, con el resultado de que el ciego permite contener hasta el 65% del

contenido gastrointestinal en cualquier momento (Richardson, 2000).



Figura 1.

El tracto digestivo del cuy

Esdéfago

Vesicula biliar >~ Higado
Higado
Pancrea Bazo
Duodeno _
Colon .~ Estébmago
fleon
Ciego
Recto Colon
Ano

Nota: Adaptado de The digestive system (Richardson, 2000).

3.2.2.1. Cavidad oral y faringe. El aparato digestivo se extiende a partir de la
cavidad bucal y la faringe. La boca no solo incluye a la cavidad y sus paredes, sino
también posee estructuras accesorias que se proyectan a ella (diente, lengua) y
desembocan (glandulas salivales). El vestibulo esta dividido por los dientes y los
bordes de las mandibulas hacia el exterior, el cual esta limitado externamente por los
labios y las mejillas, y por la cavidad bucal propiamente dicha (Dyce et al., 2012). Los
cuyes poseen un orificio oral de forma triangular. Los labios son redondeados y
cubiertos de pelos finos y cortos. Las dos mitades del labio superior estan separadas
en la linea media por un filtrum bien definido. El borde del labio superior se enrolla
hacia adentro formando una almohadilla vestibular ancha y aplanada. Alrededor de la

mitad del diastema, la almohadilla bucal esta separada de un area ovalada que esta

6



cubierta de cerdas relativamente largas. El labio inferior es relativamente corto y esta
unido a la encia incisiva por un frenillo (Wagner y Patrick, 1976).

Los cuyes se encuentran dentro de la orden Rodentia, y la caracteristica
anatomica tipica de los miembros de este es que poseen grandes dientes incisivos
en continuo crecimiento que utilizan para roer (Legendre, 2016). Como cualquier
roedor, los cuyes ademas de la prolongacion de sus incisivos delgados prognatismos,
no poseen caninos y tienen 8 molares en cada lado de la arcada dentaria, tanto
superior como inferior, con un total de 20 dientes (Figura 2). El tipo de denticion es
hipsodonte y hay una corona larga en la raiz verdadera. El numero de dientes de los

cuyes obedece a la siguiente férmula:
N=3Cc=2PM=2M=31x2=20
1 0 1 3

(Suckow et al., 2012)

Rostralmente la cavidad oral esta casi completamente separada de la region
caudal por los dientes premolares. Sin embargo, la region molar de la cavidad oral
aumenta en ancho caudalmente, luego continua como una cavidad en forma de
embudo hacia la faringe. El paladar blando es una estructura membranosa muy
flexible que se extiende caudalmente desde el paladar duro. La forma del paladar
duro es mas o menos triangular, con una papila incisiva bien desarrollada detras de
los dientes incisivos (Wagner y Patrick, 1976).

La lengua es relativamente larga que se extiende desde la porcion rostroventral
de la faringe hasta la sinfisis de la mandibula. El tercio rostral de la lengua es libre, el
resto esta unido al piso de la cavidad bucal. El frenillo lingual es distinto a las demas
especies y puede que no siempre esta presente. La superficie dorsal se separa en
dos regiones distintas; una porcion elevada caudal en la cual las papilas fungiformes

son grandes y casi erectas, y la porcion rostral en la cual se identifican las papilas
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filformes pequefas. A nivel rostral, la faringe se comunica con la nasofaringe y
rostroventralmente se comunica con la orofaringe. El limite entre la nasofaringe y la
orofaringe es el paladar blando. Las paredes de la orofaringe son lisas, con la
excepcion de una serie de pliegues laterales que representan las amigdalas faringeas
(Wagner y Patrick, 1976).

Figura 2.

Dentadura del cuy (cavia porcellus) mostrada en una muestra 6sea

Nota: (A) Vista lateral del craneo. (B) Vista ventrodorsal del maxilar y (C) vista
dorsoventral de la mandibula. Adaptado de Anatomy and physiology of dentition
(Cortesia de Vittorio Capello, Milano, Italia, Legendre, 2016).

3.2.2.2. Esé6fago. De la cavidad oral y faringe se extiende el eséfago hasta el
estdmago. Inicia dorsal al cartilago cricoides de la laringe, al final de la parte esofagica

de la faringe (Konig y Liebich, 2011). En cuyes, el eséfago se abre hacia la porciéon



caudodorsal de la faringe y pasa caudoventralmente sobre la superficie dorsal de la
laringe (Imam et al., 2021). Ocupa una posicion en la superficie cerca de la entrada
toracica. El esofago pasa mediante el mediastino de la cavidad toracica, atraviesa el
diafragma en el hiato esofagico, y se extiende a través de la muesca esofagica del
higado, dorsal a la vena caudal y entra al estomago. El es6fago se encuentra cerca
de la mitad derecha de la curvatura menor del estdmago y se une oblicuamente al
orificio cardiaco (Wagner y Patrick, 1976).

3.2.2.3. Estobmago. Ocupa la porciéon craneal izquierda del abdomen vy
contacta con el Iébulo izquierdo del higado (Imam et al., 2021). El eje largo se extiende
transversalmente a través de la cavidad abdominal. La curvatura mayor se extiende
caudoventralmente y la curvatura menor cranealmente. El estbmago posee cuatro
regiones: el cardias, el fondo, el cuerpo y el piloro. El cardias es un area pequefia que
rodea el eséfago a medida que pasa a través de la pared del estbmago. El fondo es
grande, con bolsa izquierda y craneal al cardias. El cuerpo mas pequefio del
estbmago se encuentra a la derecha del fondo y conduce al piloro de paredes
gruesas, que conecta el estbmago con el intestino delgado. La superficie interna del
cardias y el fondo es lisa; en el cuerpo y el piloro presenta surcos, arrugas o pliegues.
No hay una porcion queratinizada de la mucosa gastrica, porque es totalmente
glandular (Wagner y Patrick, 1976; Clemons y Seemen, 2011; Imam et al., 2021).

En comparacion con las ratas, el eséfago forma un angulo agudo con la
pequefia curvatura del estdmago, donde el esdéfago ingresa al estdmago
aproximadamente en el medio de la pequefia curvatura. El antro pilérico es muy
musculoso (Stan, 2018), y el piloro posee dentro pliegues longitudinales (Ghoshal y

Bal, 1989).



3.2.2.4. Intestinos. Se divide en intestino delgado e intestino grueso. El
intestino delgado es el segmento mas importante desde el punto de vista digestivo y
absorcion de nutrientes. Las tres areas funcionales del intestino delgado: el duodeno,
el yeyuno y el ileon (Imam et al., 2021), pueden distinguirse por la ubicacion y las
diferencias microscépicas, pero no pueden identificarse por puntos de referencia
externos. Todo el intestino delgado mide aproximadamente 125 cm de longitud. La
superficie de la mucosa del intestino delgado se caracteriza por tener vellosidades en
todo el segmento. El conducto biliar comun ingresa al duodeno tan solo alrededor de
un centimetro caudal al piloro. El ileo entra en un pequeio compartimento del ciego,
que a su vez se comunica a través de una amplia abertura con el ciego y el colon. Las
paredes del ileon se proyectan ligeramente hacia la cavidad del ciego para formar la
papila ileocecal (Clemons y Seemen, 2011; Wagner y Patrick, 1976).

El duodeno es el primer segmento del intestino delgado, tipica con una
curvatura en forma de S y tiene al pancreas en la segunda curvatura. Esta porcion
mide aproximadamente 8.9 centimetros de largo. Continua hacia arriba y
caudalmente en el lado derecho del mesenterio como el duodeno descendente, y gira
alrededor del borde posterior del mesenterio mayor y luego hacia adelante en el lado
izquierdo del mesenterio como el duodeno ascendente hasta un punto justo debajo
del extremo posterior del rifidn izquierdo. Continua desde este punto como el yeyuno,
y esta parte sigue con el ileon muy enrollado que, con el yeyuno mide mas de 89
centimetros de largo. El ileon pasa por ciego y justo al lado de su entrada del colon
toma su salida del ciego (Potter et al., 1956).

En 1994, Chauca, et al. han reportado estudios comparativos de la medida

intestinal en cuyes criollos y mejorados. La longitud (cm) de intestinos incluyendo el
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ciego en cuyes criollos fue de un promedio de 262.2 y de cuyes mejorados 313.3 cm
(Tabla 1).
Tabla 1.

Medidas del tracto digestivo de cuyes criollos y mejorados

Longitud (cm) Criollos Mejorados
Duodeno 7.6 10.4
Yeyuno 154.4 176.0
lleon 2.3 3.7
Colon mayor 38.8 47.3
Colon menor 38.4 44.9
Ciego 22.8 31.0
Intestino + ciego 264.2 313.3

Nota: Tomado de (Chauca et al.,1994)

Entre el intestino delgado y el colon se encuentra el ciego, un érgano grande
con forma de bolsa de unos 15.7 centimetros de un extremo al otro (Potter et al.,
1956). El colon corresponde al intestino grueso y pasa cranealmente a lo largo del
margen izquierdo del ciego, ya que el colon ascendente forma un asa apretada y pasa
dorsal al duodeno cerca al piloro, donde se dobla caudalmente como el colon
descendente cerca del plano medio del abdomen. El colon continua caudalmente
hasta la abertura anal. El recto es el segmento terminal del intestino grueso y no esta
claramente delineado desde el colon, excepto por un aumento en el diametro (Wagner
y Patrick, 1976).

3.2.2.5. Ciego. Es el rasgo mas caracteristico del tracto gastrointestinal del cuy

con forma de un saco semilunar de paredes delgadas y grandes con numerosas
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bolsas laterales (Clemons y Seemen, 2011). Es un tubo intestinal terminado en un
fondo que esta limitado por la desembocadura del ileon (Konig y Liebich, 2011).

El ciego se encuentra en el lado izquierdo de la cavidad abdominal, y esta
formada por tres tenias coli, que pasa a lo largo de la curvatura menor y las superficies
dorsal y ventral, respectivamente. Las paredes del ciego son delgadas y lisas, excepto
por pliegues en forma de crestas y placas de Peyer. El ciego se comunica con el colon
a través del orificio cecocodlico ubicado aproximadamente 7 mm caudal al orificio
ileocecal. La tenia coli es una fuente del musculo liso, constituido por fibras
musculares dispuestas linealmente y corresponde a la capa muscular longitudinal
externa (Wagner y Patrick, 1976).

El ciego del cuy se divide en tres segmentos: una base, un cuerpo, y un vértice;
siendo el cuerpo con mayor desarrollo en comparacion a los otros segmentos.
Internamente la base del ciego posee la papila ileal y el orificio cecocdlico. La papila
ileal se ve como un crecimiento evaginante cilindrico de color claro del ileon hacia la
luz del ciego. El cuerpo del ciego esta dispuesto en forma de “V”, con dos porciones
descendente (proximal) y una porcion ascendente (distal) dividida por una flexura
(caudal), siendo mas desarrollada la porcion distal. Externamente presenta
constricciones, saculaciones y tenias, e internamente las constricciones se
corresponden con pliegues cecales. El vértice del ciego esta delimitado por una
profunda flexura craneal del cuerpo. Se relaciona con el ileon por medio del pliegue
ileocecal accesorio que lo acompanfa hasta el punto medio de su trayecto (Jara et al.,
2018).

El ciego del cuy posee como caracteristica principal saculaciones
transversales de variado desarrollo delimitadas longitudinalmente por tenias. El

promedio de saculaciones en cuyes recién nacido y en cuyes de ocho semanas de

12



edad es de diez y once respectivamente. Las constricciones externas forman
internamente a los pliegues. Las constricciones mas profundas y espaciadas forman
pliegues primarios, desarrollados y constantes. El ileon se une al ciego por medio de
2 pliegues, el pliegue ileocecal que inicia en la base del ciego, y el pliegue ileocecal
accesorio, de forma triangular y continuacion del pliegue ileocecal hasta el punto
medio del vértice del ciego (Figura 3; Jara et al., 2018).

Figura 3.

Vista dorsal de los pliegues ileocecal accesorio y cecocolico en el cuy (cavia porcellus)

masculino raza peru, semana cuatro de edad

Nota: a.- lleon, b.- Placas de Peyer del lleon, c.- Base del ciego, d.- Ganglios linfatico
cecales, e.- Abertura del pliegue ileocecal, f.- Pliegue ileocecal accesorio, g.-
Mesoileon, h.- Cuerpo del ciego, i.- Tenia dorsal, j.- Placas de Peyer del Ciego, I.-

Vértice del ciego, i.- Placas de Peyer de la ampolla del colon ascendente, o.- Colon
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ascendente, p.- Pliegue cecocdlico. Adaptado de Contribucion al estudio anatémico e
histolégico del ciego del cuy (Cavia porcellus) raza Peru (Jara et al., 2018).
3.2.3. Histologia del sistema digestivo

3.2.3.1. Estructuracion histolégica del tubo digestivo. El tubo digestivo es
una estructura tubular modificada que se extiende desde la boca hasta el ano, con
caracteristicas diferentes en cada especie (Banks, 1993). De forma general, la
mayoria de los érganos tubulares tiene cuatro capas concéntricas llamadas tunicas.
A partir de la superficie luminal a la periferia, éstas son la tunica mucosa, la tela
submucosa, la tunica muscular y la tunica adventicia (o tunica serosa) (Figura 4).
Pueden encontrarse todas las tunicas o quiza falte una o mas de ellas, o bien es
posible que una o mas se modifiquen para satisfacer las necesidades locales
especificas. Estas variaciones y otras caracteristicas permiten identificar al érgano
(Banks, 1993).

La primera capa comienza con la mucosa que compone de un revestimiento
epitelial interno, o lamina epitelial, una lamina propia media y una muscular de la
mucosa externa que conforma la capa mas profunda de la mucosa (Bacha y Bacha,
2001; Geneser, 2000). La segunda capa que forma a la pared es la submucosa y esta
compuesta por tejido conjuntivo laxo. La muscular externa en la mayoria de los sitios
esta formada por dos capas de tejido muscular liso, dependiendo de la funcién que
cumplan. Estos promueven el movimiento de la capa mucosa, con independencia de
otros movimientos del tubo digestivo, lo que aumenta el contacto de la mucosa con el
alimento. La serosa es una membrana mas externa que consiste en un epitelio simple
plano (mesotelio) y una pequefia cantidad de tejido conjuntivo subyacente. Donde la

pared del tubo digestivo estd adherida o fijada directamente a las estructuras
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contiguas en lugar de serosa hay una adventicia compuesta unicamente por tejido
conjuntivo (Ross y Pawlin, 2007; Junqueira et al., 2015).

3.2.3.1.1. Mucosa. Es la capa mas interna del tubo digestivo, y esta en
contacto directo con el contenido digestivo. Las diferencias funcionales en las distintas
secciones del tracto digestivo se reflejan, sobre todo, en variaciones de las
caracteristicas de la membrana mucosa (Geneser, 2000). Cada segmento tiene
particularidad histologica. La estructura del eséfago, el estbmago y los intestinos
delgado y grueso difieren de manera considerable y casi todas las diferencias se
hallan en la mucosa. El epitelio varia a lo largo del tubo digestivo y esta adaptado a
las funciones especificas de cada uno de los 6rganos digestivos. La mucosa cumple

tres funciones principales: proteccidn, absorcion y secrecion (Ross y Pawlin, 2007).
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Figura 4.

Esofago, ilustracion histolégica de las capas

Conducto excretor

Glandulas mucosas

_

- Epitelio pavimentosos

estratificado
Corion o lamina propia

Muscular de la mucosa

_ )
Glandulas mucosas de

la celular
Celular o submucosa
Luz M

Nervios ~———— Capa muscular circular

—— Capa muscular
longitudinal

—Tunica adventicia

Arteriola /

Células adiposas

Nota: Se observan todas las capas concéntricas, caracteristico de un tubo digestivo.
Tincién hematoxilina-eosina, 20 X. Adaptado de Eséfago (Piezzi y Fornés, 2006).

La capa mucosa se compone de tres subcapas: la lamina epitelial mucosa,
lamina propia mucosa y lamina muscular mucosa. La lamina epitelial mucosa es la
capa epitelial que posee uno o mas tipos de células epiteliales segun a la funcion
especifica del 6érgano. Sirve como barrera que separa la luz del tubo digestivo del
resto del organismo, y contribuye a la proteccion contra la entrada de antigenos,
agentes patégenos y otras sustancias nocivas. También con frecuencia es posible

hallar una membrana basal (Banks, 1993; Geneser, 2000; Ross y Pawlin, 2007).
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La lamina propia mucosa contiene glandulas mucosas, pequefios vasos,
nervios y pliegues que atraviesan la lamina epitelial mucosa. Es un espacio del tejido
conjuntivo esencial subyacente a la capa epitelial, constituido por tejido colageno laxo
o tejido conjuntivo reticular. El tejido conjuntivo de este espacio puede tener muchas
células de proteccidn, ya sea libres o dentro de los nddulos linfaticos. La lamina
muscular mucosa (muscularis mucosae) es la parte mas externa de la mucosa, tiene
una o mas capas de musculo liso; una capa interna circular y una capa externa
longitudinal. Las cubiertas musculares lisas dentro de estas laminas casi siempre son
continuas a pesar de que la presencia de la lamina es variable. La contraccién de este
musculo produce el movimiento de la mucosa para formar crestas y depresiones que
facilitan la absorcion y la secrecion. Este movimiento focalizado de la mucosa es
independiente del movimiento peristaltico de toda la pared del tubo digestivo. Por lo
tanto, constituye una demarcacién entre la lamina propia mucosa y la submucosa
(Banks, 1993; Ross y Pawlin, 2007).

3.2.3.1.2. Submucosa. Se compone de una capa de tejido conectivo laxo con
una distribucion menos fina que el tejido conjuntivo de la lamina propia mucosa”
(Banks, 1993), que puede contener unidades glandulares (glandulas submucosas).
En los érganos sin ldmina muscular mucosa o muscularis mucosae, la lamina propia
y la submucosa se unen sin una clara linea de demarcacion (Dellmann, 1993).
Cuando no se encuentra lamina muscular mucosa, la lamina propia mucosa y la
submucosa, juntas se llaman lamina propia submucosa (Banks, 1993).

A través de la capa submucosa recorren vasos sanguineos de mayor calibre
que envian ramas hacia la mucosa, la muscular externa y la serosa. Ademas, contiene
vasos linfaticos y un plexo nervioso. La extensa red nerviosa de la submucosa

contiene fibras sensitivas viscerales de origen generalmente simpatico, ganglios
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parasimpaticos (terminales) y fibras nerviosas parasimpaticas preganglionares y
posganglionares. El sistema nervioso entérico esta constituido por los somas de las
neuronas ganglionares parasimpaticas y sus fibras nerviosas posganglionares. Este
sistema tiene primariamente a su cargo la inervacion de las capas musculares lisas
del tubo digestivo y puede funcionar de manera totalmente independiente del sistema
nervioso central. En la submucosa la red de fibras nerviosas amielinicas y células
ganglionares constituyen el plexo submucoso o de Meissner (Ross y Pawlin, 2007).

3.2.3.1.3. Muscular. Es una gran capa de musculatura lisa que rodea la
submucosa en casi todo el tracto digestivo, salvo en ciertas partes de la boca, la
faringe y el esdfago donde, en cambio, se encuentra musculatura esquelética estriada
(Geneser, 2000).

La mayoria de los 6rganos del tubo digestivo estan constituidos por la capa
muscular que posee dos capas concéntricas de musculo liso relativamente gruesas.
Las células de la capa interna forman una espiral estrecha conocida como con
orientacion circular, mientras que las de la capa externa forman una espiral laxa que
recibe el nombre de capa orientada longitudinalmente. Entre las dos capas
musculares hay una delgada lamina de tejido conjuntivo. Dentro de este tejido
conjuntivo esta el plexo mientérico (plexo de Auerbach) que contiene los somas
(células ganglionares) de neuronas parasimpaticas posganglionares y de neuronas
del sistema nervioso entérico asi como vasos sanguineos y vasos linfaticos (Ross y
Pawlin, 2007). El estdbmago normalmente esta constituido por tres subcapas
musculares: circular interna, circular externa y longitudinal media (Dellmann, 1993).
Se ha visto que el eséfago de los conejos tiene tres subcapas de musculos estriados

semiinvoluntario que se extienden hasta el cardias del estdmago, a diferencia de los
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humanos, donde el musculo estriado comprende los dos tercios superiores del
eso6fago. La mucosa del eséfago no contiene las glandulas (Suckow et al., 2012).

Las contracciones de la capa muscular, generadas y coordinadas por los
plexos nerviosos, impulsan y mezclan el alimento ingerido a lo largo del tubo digestivo,
es decir peristaltismo u ondas contractiles (Junqueira et al., 2015). El peristaltismo se
caracteriza por la contraccién y acortamiento de los distintos érganos. La capa circular
interna comprime y mezcla el contenido del tubo digestivo por constriccion luminal
mientras que la contraccién de la capa longitudinal externa impulsa el contenido
luminal por acortamiento del tubo (Ross y Pawlin, 2007).

3.2.3.1.4. Adventicia y/o serosa. La adventicia esta formada por tejido
conectivo colageno laxo que cubre a un érgano. Se observa en vasos sanguineos,
nervios, ganglios y tejido adiposo. También forma parte del tubo digestivo. Esta
cubierta externa es parte de los érganos que no se relacionan muchos con los
espacios celomicos (Banks, 1993; Geneser, 2000).

La serosa es una membrana compuesta por una capa fina de tejido conectivo
laxo, revestida de epitelio simple plano conocido como mesotelio. Recubre a toda la
superficie del peritoneo visceral. La serosa es la capa mas superficial de las partes
del tubo digestivo que estan suspendidas en la cavidad peritoneal. Por lo tanto, la
serosa es continua tanto en el mesenterio como en el revestimiento de la pared
abdominal (peritoneo parietal; Ross y Pawlin, 2007; Junqueira et al., 2015).

La capa adventicia y la serosa son las tunicas que permite el acceso de vasos
sanguineos, linfaticos y nervios. Vasos sanguineos vy linfaticos de gran calibre y
troncos nerviosos atraviesan la serosa (desde el mesenterio) para alcanzar la pared
del tubo digestivo. En el tejido conjuntivo de la serosa (y del mesenterio) puede

aparecer una gran cantidad de adipocitos. Hay partes del tubo digestivo que no
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poseen una serosa, por ejemplo, la porcion toracica del eséfago y porciones de
estructuras abdominales y pelvianas que estan fijadas a la pared de la cavidad. Estas
estructuras estan adheridas a la pared abdominal y pelviana por un tejido conjuntivo,
la adventicia, que se mezcla con el conjuntivo propio de la pared de la cavidad
correspondiente (Banks, 1993; Ross y Pawlin, 2007).

3.2.3.2. Histologia del tubo digestivo en cuyes. Los tres segmentos del
esoéfago de los cuyes esta revestido por epitelio escamoso estratificado queratinizado
y no hay glandulas en la lamina propia ni en la submucosa. La muscularis mucosae
estd formada por células musculares lisas dispuestas longitudinalmente. La capa
submucosa es libre de glandulas y compuesta de colageno y fibras elasticas y vasos
sanguineos. La capa muscular externa esta formada por células musculares estriadas
dispuestas en 3 capas en los 2 primeros tercios del eso6fago, mientras en algunas
regiones de la circunferencia del segmento abdominal, las células forman 4 capas
(Darvishzadeh y Mohammadpour, 2014; Rus et al., 2019).

El estbmago de los cuyes compone de tres regiones: cardiaca, fundica y
pilérica. El grosor de la mucosa varia en las tres regiones, siendo el fondo con mayor
espesor que las otras. El epitelio escamoso estratificado cubre la mucosa de la regién
cardiaca tipo A con estrato granuloso visible, mientras que el epitelio cilindrico simple
con glandulas gastricas y fosas cubre la mucosa de las otras regiones. Las fibras
musculares esqueléticas y lisas revisten la capa muscular del cardias tipo A, mientras
que la disposicion espiral, circular y longitudinal de las fibras musculares lisas se
encuentran en las otras regiones. Todas las regiones del estobmago son
completamente glandulares. Se dividen en glandulas tubulares simples y ramificadas,
basales, poco profundas y profundas y estan compuestos por distintos tipos celulares

(Abd, 2016).
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El epitelio de recubrimiento y glandular del intestino en cuyes incluye algunas
células secretoras de moco como las células caliciformes secretoras de mocos,
células de las criptas profundas (DCS, por sus siglas en inglés). Las células DCS se
encuentran en las partes profundas de las glandulas de Lieberkihn del yeyuno y el
ileon (Chende et al., 2022). La pared del duodeno posee una gruesa capa mucosa,
una capa muscular delgada (de dos capas circulares internas y longitudinales
externas) y una submucosa muy delgada. Las células de Paneth se distribuyen por
toda la mucosa duodenal. La muscular de la mucosa esta presente continuamente en
toda la mucosa, al igual que las glandulas de Brunner. En la submucosa se muestra
ausencia de los plexos nerviosos de Meissner y presencia plexos nerviosos de Henle.
La capa muscular esta formada por una capa circular interna mas gruesa y
longitudinal externa mas delgada. Los plexos nervioso de Auerbach se encuentra
entre las dos capas en forma de rosario (Saffar, 2019).

3.2.3.3. Histologia del ciego. El ciego es una modificacion intestinal en
herbivoros con estémago simple (equinos, conejos, y cuyes) (Banks, 1993).
Histologicamente la pared cecal de los cuyes es delgada e incluye mucosa,
submucosa, muscular externa, y serosa (Ross et al., 1989; Chende et al., 2021).

3.2.3.3.1. Mucosa del ciego. La mucosa es la capa mas desarrollada de la
pared del ciego y contiene al epitelio simple cilindrico, glandulas, lamina propia y
muscularis mucosae. A este nivel, se encuentran las criptas similares a los del
estdmago, y el numero es significativamente menor que en el intestino delgado. Las
criptas son invaginaciones de la mucosa llamadas glandulas de Lieberkuhn, asi
mismo se observa una fina muscular de la mucosa. En la lamina propia se observan
abundantes células plasmaticas y escasos linfocitos (Jara et al., 2018; Chende et al.,

2022). La valvula cecocodlica presenta una tunica mucosa con la misma estructura que
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la del ciego, recubriéndolas en toda su extensién. La mucosa interna de la papila ileal
presenta un epitelio cilindrico simple con células caliciformes, formando vellosidades
y a nivel de la base, criptas que contienen glandulas de Lieberkihn. La mucosa del
orificio ileocecal conserva las caracteristicas propias del ileon, sin embargo, en la
porcion del borde externa de la papila, se observa la transicion abrupta entre la
mucosa del ileon y del ciego (Jara et al., 2018).

3.2.3.3.2. Submucosa. Continua a la mucosa, y presenta abundante tejido
conjuntivo laxo con presencia de vasos sanguineos, vasos linfaticos y plexos
nerviosos submucosos o plexo de Meissner (Chende et al., 2022). La valva cecocolica
presenta la tunica submucosa de tejido conjuntivo laxo, escaso y discontinuo, con
presencia de vasos sanguineos en toda su extension. Numerosas placas de Peyer se
observan como multiples agregaciones de foliculos linfoides ubicadas entre la capa
muscular de la mucosa y la capa submucosa (Jara et al., 2018).

3.2.3.3.3. Capa muscular. El ciego posee la capa circular interna de la tunica
muscular que se observa como secciones desorganizadas, con presencia de tejido
conjuntivo laxo. La capa longitudinal externa de la tunica muscular, se observa sélo a
nivel de las tenias musculares del ciego, mostrando apariencia compacta. Se puede
observar a los plexos nerviosos mientéricos o plexos de Auerbach entre ambas capas
musculares lisas en el estrato intermuscular de tejido conectivo. Sin embargo, la
papila ileal presenta la tunica muscular de dos capas continuas de musculo liso, la
circular interna del ciego y la circular interna del ileon formando el esfinter de la papila
a nivel del orificio ileocecal. Entre ambas capas se observan plexos nerviosos

mientéricos (Jara et al., 2018; Chende et al., 2021).

22



3.2.3.3.4. Capa serosa. “La tunica serosa esta constituido por la presencia de
epitelio plano simple y tejido conjuntivo laxo, donde se localizan algunos plexos
nerviosos subserosos, excepto a nivel de las tenias” (Jara et al., 2018).

3.2.4. Fisiologia del sistema digestivo

El aparato digestivo constituye una serie de tubos con variaciones del diametro
asociado a las glandulas anexas, que fundamentalmente participan en la ingestion y
digestion de los alimentos, para distribuir a los nutrientes en el organismo). Los
organos que estan estrechamente asociados con la digestién y la absorcion son: el
higado (secreta bilis que desemboca en el intestino delgado) y el pancreas (secreta
enzimas digestivas que van al intestino delgado). Sin embargo, el tubo digestivo es
una estructura tubular modificada que se emplea para ingerir y digerir alimentos, y
también para eliminar algunos de los desechos de la actividad metabdlica realizada
por el cuerpo del animal. Siendo su funcion primordial encargarse de la asimilacion
eficiente de los nutrientes y rechazar los componentes de la dieta que no se necesita
o son potencialmente daninos para el animal (Church et al., 2002).

Es una estructura compleja con funciones endocrinas y exocrinas con
tendencia al objetivo de la digestion de los alimentos. Suministra al organismo un
aporte continuo de agua, electrolitos, vitaminas y nutrientes (Hall, 2011), llevando a
cabo cinco funciones: motilidad, secrecion, digestion absorcion y almacenamiento.
Segun las necesidades de los diferentes sistemas organicos, el aparato digestivo
controla estas funciones por medio de dos sistemas: intrinseco y extrinseco. Cada
uno de estos sistemas tiene dos componentes: nervioso y endocrino. La funcién
endocrina regula los procesos digestivos. El sistema nervioso (SNE) junto con el
sistema nervioso simpatico y parasimpatico controlan la mayor parte de las funciones

Gl independientemente del sistema nervioso central (SNC). El aparato digestivo esta
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inervado de los diferentes organos, asi como los vasos sanguineos y linfaticos
responsables del transporte de los componentes nutritivos separados de los alimentos
que facilitan a la digestion de estos (Konig y Liebich, 2011; Klein, 2014).

Los movimientos de los musculos gastrointestinal (Gl) tienen efectos directos
sobre la ingesta ubicados en la luz de tracto Gl. Estos movimientos tienen varias
funciones: 1) propulsa la ingesta de un lugar al siguiente; 2) mantiene la ingesta en
un lugar determinado para su digestion, absorcién o almacenamiento; 3) rompe
fisicamente el alimento y mezcla con las secreciones digestivas, y 4) distribuye la
ingesta en las superficies absorbentes (Klein, 2014). El musculo liso se excita por la
actividad eléctrica intrinseca lenta (gracias a las células intersticiales de Cajal) y casi
continua que recorre las membranas de las fibras musculares. Esta actividad posee
dos tipos basicos de ondas eléctricas: 1) ondas lentas y 2) espigas (Hall, 2011). La
motilidad del intestino delgado logra movimientos de batido y propulsivos. El batido
son contracciones de mezcla, segmentarias no propulsivas resultado de las
contracciones del musculo circular. Por el contrario, la propulsion son contracciones
propagadas resultando en movimientos en direccion caudal de los contenidos de la
luz intestinal, generadas por la contraccion del musculo longitudinal (Boron y
Boulpaep, 2017).

A través del estudio de sesquioxido de cromo incorporado a la dieta al 2%,
Jilge (1980) determind el tiempo total de transito gastrointestinal, siendo 3.7 horas”.
Sin embargo, Richardson (2000) sefiala que el proceso de digestion puede tomar
desde 5 horas hasta varios dias; el tiempo promedio de transito gastrointestinal es
entre 13 y 30 horas. Los cuyes, tipicos de un herbivoro, pasan una gran proporcion
del dia comiendo. El consumo promedio de alimentos es de 6 g / 100 g de peso

corporal, y hasta el 75% de la ingesta de alimentos puede estar en forma de
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concentrados. La ingesta promedio de agua es de 85 mL en un adulto, pero esta cifra
puede ser muy variable dependiendo de la cantidad de alimento verde humedo
consumido.

Las secreciones del aparato digestivo proporcionan un entorno acuoso para el
proceso de digestion y absorcion de nutrientes. La sintesis y secrecion de estos
liquidos son bien controlados y esta regulado por acontecimientos endocrinos,
paracrinos y neurales (Klein, 2014). En la digestion se produce la fragmentacion y
transformacién de los nutrientes complejos en moléculas simples para posibilitar la
absorcion a través del epitelio intestinal. Algunos nutrientes como hidratos de carbono
y lipidos inician en la boca, y la digestion de las proteinas se inicia en el estbmago por
accién de las proteasas gastricas, completando en el intestino delgado con la accion
de las enzimas pancreaticas y las enzimas del borde en cepillo del intestino (Boron y
Boulpaep, 2017).

En algunas especies, se lleva la digestion microbiana, que consiste en la
fermentacion de sustratos moleculares por accidn de bacterias y otros
microorganismos. La hidrolisis enzimatica de grandes moléculas es esencial en la
digestién fermentativa, siendo mucho mas lenta que la glandular y la alteracién de los
sustratos mucho mayor. Como resultado de esta, la digestién se lleva a cabo en
compartimentos especializados situados antes o después del estbmago o intestino
delgado (Klein, 2014). En cuyes, el ciego es muy desarrollado donde se realiza la
fermentacion bacteriana; su mayor o menor actividad depende de la composicion de
la racidén. Realiza cecotrofia para reutilizar el nitrégeno, lo que permite un buen
comportamiento productivo con raciones bajos o medios de proteina (Chauca, 1997).

3.2.4.1. Ciego. El cuy es clasificado como una especie monogastrica y segun

su anatomia gastrointestinal como fermentador post-gastrico debido a los
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microorganismos que posee a nivel del ciego (Tabla 2). Generalmente, la mayor parte
de la ingesta no demora mas de dos horas en pasar del estbmago e intestino delgado
al ciego. Siendo el pasaje por el ciego muy lento pudiendo permanecer en él
aproximadamente por 48 horas, comportandose como un saco de almacenamiento
temporal de alimentos. Ademas, el ciego es un érgano muy grande que constituye
cerca del 15 por ciento de su peso total. La dieta rica en celulosa puede retardar el
transito del contenido intestinal mejorando la absorcion de nutrientes. Y la absorcidn
de la mayoria de nutrientes se realiza en el estbmago e intestino delgado incluyendo
los acidos grasos de cadenas largas (Chauca, 1997).

Por su complejo desarrollo del ciego de los cuyes, se establece una
fermentacion y crecimiento microbiano, generando una significativa cantidad de
nutrientes no aprovechadas, posterior a su digestion. El microbiota que existe en el
ciego permite un buen aprovechamiento de la fibra. La produccién de acidos grasos
volatiles, sintesis de proteina microbial y vitaminas del complejo B la realizan
microorganismos, en su mayoria bacterias gram-positivas, que pueden contribuir a
cubrir sus requerimientos nutricionales por la reutilizacién del nitrégeno a través de la
cecotrofia, que consisten en la ingestion de las cagarrutas (Caballero, 1992).

La fermentacion en el intestino grueso es similar que en el rumen, resultando
en la produccion de acidos grasos volatiles de cadena corta (AGCC) principalmente
acidos acético, propionico y butirico. La proporcion de estos acidos es influida por la
disponibilidad del sustrato, la composicidn microbiana, y la condicién fisiolégica. La
poblacién microbiana del ciego en cuyes es poco conocida (Jassim y Andrews, 2009).
El ciego de los cuyes es menos eficiente que el rumen debido a que los
microorganismos se multiplican en un punto que sobrepasa a la accion de las enzimas

proteoliticas. Aunque el tiempo de multiplicacion de los microorganismos del ciego es
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superior que la retencién del alimento, se compensa a través de los mecanismos que
aumenta su permanencia y en consecuencia la utilizacion de la digesta (Gomez y
Vergara, 1995).

Se aproxima que el 30% de la poblacion microbiana es estrictamente
anaerdbica. Las bacterias se pueden clasificar en: celuloliticas, proteoliticas, lacticas
y glicoliticas (amilolitica). De acuerdo a los estudios metabdlicos y genéticos
realizados, la microflora celulolitica cecal esta predominantemente compuesto por
ruminococcus (Ruminococcus flavefaciens, Ruminococcus albus y Fibrobacter
succinogenes; Santos et al., 2011). El ciego del cuy tiene la intensa actividad
amilolitica y celulolitica, siendo la actividad amilolitica 10 veces mas alta que la
actividad celulolitica. Las enzimas cecales del cuy con capacidad amilolitica,
presentan una mayor actividad a 40°C, mientras que la menor actividad se presenta
a 20°C. Estos datos sugieren el potencial biotecnoldgico que poseen estas enzimas.
La administracion de estas enzimas en el alimento de cuyes podria influir de manera
positiva en el rendimiento de esta especie (Garcia, 2012).

‘Los cuyes bajo condiciones normales en el funcionamiento del tracto
digestivo muestran valores de pH del contenido del estbmago de 1.53 y del ciego de

6.63” (Ramon, 2017).
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Tabla 2.
Clasificacion de algunas especies animales segun las areas del conducto

gastrointestinal donde hay fermentacion

Clase Especie Habito
Dietético

Animales con
fermentacion en la
zona posterior del

intestino
Con fermentacion en el - Varios roedores
ciego - Capibara Pacedor
- Conejo Herbivoro selectivo
- Rata Omnivoro
Animales con digestion - Caballo, burro, cebra Pacedores
en el colon y saculo - Monos del nuevo mundo Herbivoros selectivos
- Cerdo, hombre
Omnivoros
Colon sin saculos - Perro, gato Carnivoros
- Murciélagos frugivoros  Herbivoros
Animales con

fermentacion
pregastrico

Rumiantes y - Todas las especies Herbivoros
seudorrumiantes - Mono del género Herbivoros selectivos
Colobus Herbivoros selectivos

- Hamster, rata de agua
No rumiantes

- Canguro, wallabi, Herbivoros
wallabi de cola corta

- Hipopdtamo y Herbivoros
posiblemente otros
suiformes

- Perezoso Herbivoros

Nota: Tomado de Church et al., (2002).

3.2.4.2. Cecotrofia y coprofagia. Debido a la construccion del sistema
digestivo de los cuyes, la coprofagia es necesaria para complementar muchos
nutrientes esenciales. La produccién bacteriana de nutrientes ocurre en el tracto
gastrointestinal grueso, donde se realiza una absorcion minima. Comer sus heces es

un método que provee los nutrientes necesarios (Soave y Brand, 1991).
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La cecotrofia es un mecanismo fisioldgico que consiste en la diferenciacion de
dos tipos de heces, de manera que la ingestidén de los cecotrofos permite mejorar el
aprovechamiento de algunos nutrientes. La razon por la que se ingiere los cecotrofos
es por su carga nutricional debido a los microorganismos situados en el tramo
posterior del aparato digestivo. Como consecuencia la capacidad de utilizar los
productos resultantes de la actividad microbiana y evitar la pérdida a través de la
excrecion de las heces (Costa, 1992).

La coprofagia es un comportamiento en el que un animal vuelve a ingerir sus
propias heces generalmente duras; mientras que, la cecotrofia es la ingestion de
contenido cecal o también conocido como heces blandas. En conejos esta muy
establecida su capacidad para separar y consumir cecotrofos (heces blandas)
directamente del ano en las primeras horas del dia (De Blas y Wiseman, 2010). En
los cuyes, algunos autores indican que macroscopicamente se distingue muy poco
las heces blandas de las heces duras, consideran que el animal realmente realiza
coprofagia (Sharkey, 2009).

La cecotrofia en los cuyes es una actividad de vital importancia, motivo por lo
que se considera cecotrofagos, aunque menos eficientes que los conejos. Los ritmos
de consumo de alimentos son mas fluctuantes durante las horas luz (Narvaez, 2018).
Asimismo, la coprofagia asegura que las proteinas sintetizada por las bacterias que
crecen en las camaras de fermentacion distales, el ciego y el colon, no se pierda por
defecacion, sino que se reintroduzca (Franz et al., 2011). Cuando se suprime la
cecotrofia, el peso del tracto digestivo se ve reducido, especialmente debido a una
reduccion del contenido del estbmago. Esto se puede asociar a una reduccion del
consumo de alimento. En los animales que no realizan cecotrofia, la fermentacion se

ve afectada en el ciego, con el incremento del pH a nivel cecal. La supresion de la
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cecotrofia podria deberse a una enteropatia producida por un desorden en el ciego
(Ramon, 2017).

El mecanismo de separacion de colon (MSC) es necesario para la coprofagia.
Esta capacidad permite el pasaje rapido de particulas alimenticias menos digeribles
mientras retiene microorganismos, fluidos y particulas de alimentos mas digeribles en
el ciego mejorando la fermentacion. Se conocen dos MSC diferentes en pequefios
herbivoros, el movimiento peristaltico multidireccional (MSC de lavado) en los
lagomorfos y el MSC trampa mucosa de los roedores. Los cuyes usan el MSC trampa
mucosa, en el que las bacterias del ciego quedan atrapadas en la mucosidad del colon
con pocas 0 ninguna particula de alimento y regresan al colon a través de la
antiperistalsis. El MSC de lavado es mas eficiente en la extraccion de materia
bacteriana del tapdon de digesta del colon que el MSC de trampa mucosa que se
encuentra en los cuyes. Esto se relaciona directamente con la masa metabdlica del
cuerpo, los conejos necesitan un colon menos capacitado para su MSC donde un
lavado de bacterias mas eficiente se refleja en la digestibilidad de la fibra mas baja.
Esto contribuye a un tracto digestivo mas ligero y su capacidad de correr mas rapido
que otros mamiferos de tamafo similar (Franz et al., 2011; Kohles, 2014).
3.2.5. Crecimiento y desarrollo cecal postnatal

Los mamiferos monogastricos con fermentacion posgastrica, tienen mayor
desarrollo del ciego (equinos, roedores, lagomorfos, etc.). Segun Lawrence et al.,
(2007) los equinos, debido a su estrategia reproductiva precoz, nacen con muchos de
sus érganos funcionalmente bien desarrollados. La formacién embrionaria del sistema
digestivo es interesante, a los 65 dias los intestinos contienen glandulas y
vellosidades con altura variables. Aunque el desarrollo de las células intestinales es

progresivo, las células endodérmicas cuboidales indiferenciadas a lo largo del eje de
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diferenciacion permanecen hasta la mitad de la gestacién del caballo (Rodrigues et
al., 2014). El desarrollo y la maduracién del tracto gastrointestinal comienzan en el
utero y continuan hasta la edad adulta en el caballo. A la edad adulta el ciego tiene
un tamafo considerable de longitud media 1.25 m y con una capacidad de 25 a 30
litros (Getty, 2002).

En los conejos, las vellosidades de la mucosa del intestino delgado se ven mas
delgadas y con forma de dedo en el periodo de lactancia, y luego se vuelven mas
anchas o con forma de lengua o placa en la edad adulta (Chiou, 1997). El ciego entre
la tercera y cuarta semana sufre cambios dramaticos en las caracteristicas
anatomicas, histologicas y funcionales. Y el desarrollo se evidencia a las 12 semanas
de edad.

Los cuyes nacen en un estado avanzado de maduracion por lo que no son tan
dependientes de la leche materna como otros mamiferos. Amamanta por un corto
tiempo en comparacion a otras especies y practicamente toma alimentos desde que
nace, preparando el ciego para su funcién digestiva de adulto (Chauca et al., 1997).
3.2.6. Manejo productivo

Existen tres niveles de produccién de cuyes, caracterizados por la funcion que
ésta cumple dentro del contexto de la unidad productiva. Estos sistemas de crianza
son el familiar, familiar — comercial y comercial (Chauca, 1997). Los cuyes
generalmente son criados en un sistema de poligamia, este tipo de sistema permite
tener un solo macho para 4 a 20 hembras, y el tamafo del grupo es determinado por
la combinacién entre la produccién requerida y la disponibilidad de las hembras.
Usualmente, el macho es colocado con un grupo de mayor numero de hembras para
garantizar que todas las hembras en estro sean cubiertas (Noonan, 1994). En

animales de laboratorio se recomienda jaulas de metal con un espacio minimo de 652
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a 940 cm? por adulto, y una altura entre 17.8 y 25 cm, mantenidas bien limpias y sin
corrientes de aire (Quesenbarry, 1994).

El ciclo estral tiene una duraciéon de 15 a 16 dias. En la hembra, la vagina
abierta esta cerrada por una membrana, excepto durante el estro, parturienta, y los
20 a 25 dias de gestacion (Noonan, 1994; Richardson, 2000). El tiempo de la
gestacion oscila entre 58 y 72 dias dependiendo del tamafio de la camada. El parto
se presenta a cualquier momento del dia o de la noche, y el numero de crias por parto
depende de la seleccién de animales, el manejo, la alimentacion y la sanidad. Los
gazapos nacen completamente formados y muy activos con un peso de 80 a 90
gramos. Después de algunas horas las crias son capaces de consumir forrajes,
ademas del calostro y la leche materna (Quesenbarry, 1994; Lopez et al., 2003).

El destete representa la cosecha del productor de cuyes, ya que debe
recogerse a las crias de las pozas de sus madres. Del manejo adecuado que se le
brinde al gazapo en esta etapa dependera en parte el buen desarrollo del animal. La
edad adecuada del destete esta entre los 10 y 14 dias, pudiendo realizarse a la
primera semana sin detrimento del crecimiento del lactante, y con pesos entre 220 y
360 gramos; sin embargo, con destetes mas tempranos hay un mayor indice de
mortalidad (Chauca, 1997; Lépez et al., 2003).

3.2.7. Técnicas histolégicas

3.2.7.1. Fijacidén de tejidos

La fijacién preserva los tejidos deteniendo la autdlisis post mortem y permite
que los tejidos permanezcan sin alteraciones luego de subsecuentes tratamientos
(Prophet et al., 1995; Banks, 1993). En el proceso de fijacion se estabilizan las
proteinas, porque los fijadores favorecen la formacion de enlaces cruzados entre las

moléculas proteicas. De esta manera se mantienen todas las relaciones entre las
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estructuras como en la célula viva. También, produce la inactivacion de algunas
enzimas celulares, eliminacion de microorganismos evitando la destruccion celular
(Geneser, 2000). Frecuentemente los fijadores quimicos usados son formaldehido,
glutaraldehido, paraformaldehido, alcohol etilico, acido acético, acido picrico,
dicromato de potasio, acido cromico, acido ésmico (Banks, 1993). En la seleccion del
fijador interviene varios factores tales como las estructuras y entidades que se van a
demostrar y los efectos a corto y largo plazo del almacenaje. La formalina neutra
tamponada al 10% es considerada como el mejor fijador general para especimenes.
Aunque no es el fijador de eleccion para los carbohidratos, pero si preserva a las
proteinas para que mantengan el glucégeno (Prophet, et al., 1995).

3.2.7.2. Bateria de deshidratacion y aclaramiento

La deshidratacion y el aclaramiento son pasos designados para remover toda
el agua de los tejidos y reemplazarlas con un medio que se solidifique y permita el
corte de estos tejidos (Prophet et al., 1995). Diversos deshidratantes se usan (etanol,
butanol, dioxano, isopropanol), pero el etanol es el mas utilizado (Banks, 1993). Los
alcoholes usados rutinariamente son de concentraciones mas bajas hasta las mas
altas (Prophet et al., 1995). Los aclarantes son miscibles con soluciones
deshidratantes y de inclusién, y el xileno es generalmente usado para la inclusion
rutinaria en parafina por su compatibilidad con muchos tipos de tejidos (Banks, 1993;
Prophet et al., 1995).

3.2.7.3. Inclusion de parafina

La inclusion es el proceso de rodear un tejido con una sustancia firme tal como
la cera para obtener secciones bien delgadas. La parafina es el medio de inclusion
mas popular y el mas frecuentemente usado (Prophet et al., 1995). Las muestras

aclaradas se procesan a través de soluciones que contienen concentraciones
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crecientes de parafina. La solucion de inclusiéon se mantiene a una temperatura de
fusion entre 50° a 68° C, durante el proceso de infiltracion, sin embargo, el calor puede
modificar la morfologia de los tejidos (Banks, 1993).

3.2.7.4. Corte de tejidos

El objetivo de la inclusién es posibilitar la reduccion del tejido a laminas lo
suficientemente delgadas como para permitir el paso de la luz para examinarlo al
microscopio. Los micrétomos son instrumentos de gran precisibn que permiten
obtener cortes delgados (Celaya y Carranza, 2015). Se usan dos tipos de micrétomos
para la microscopia de luz: micrétomo rotatorio, en el cual lo que se mueve es el
bloque, y el microtomo deslizante, en el cual la cuchilla se mueve, util cuando se
cortan bloques grandes. Después de infiltracion completada con la parafina se
obtienen bloques, y son colocadas, orientadas en el microtomo, después reajustadas,
en el portabloque y paralelo a la cuchilla. El rebanamiento del tejido inicial consiste en
obtener laminas gruesas hasta que la superficie tisular entera esté expuesta. Luego
se enfria el bloque y la cuchilla, esto facilita el corte creando cintas uniformes (Prophet
et al., 1995). La mayoria de los preparados para microscopia Optica tienen un espesor
de alrededor de 5 a 10 um (Geneser, 2000).

3.2.7.5. Bateria de tincion

Existen numerosas tinciones, pero la mas usada es una combinacion que
emplea hematoxilina y eosina (Bacha y Bacha, 2001). El agente colorante activo, la
hemateina, se forma por oxidacién de la hematoxilina. Este proceso, conocido como
“‘maduracién”, ocurre espontdneamente si las soluciones de hematoxilina se dejan en
reposo por varios dias (Prophet et al., 1995). “La eosina es un colorante artificial (se
trata de derivados hidroxixanténicos halogenados con tres grupos de anillos) y se

emplea tanto en soluciones acuosas como alcohalicas” (Signorelli et al., 2013).
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La tincion tricromico de Masson emplea tres tipos de colorantes, hematoxilina
la fucsina y el verde luz o anilina. Esta tincién es muy util para poner de manifiesto las
fibras de colageno, y el conectivo en general (Megia et al., 2018). Estas fibras tienen
afinidad por lo colorantes acidos, gracias a la gran cantidad de grupos cationicos de
los aminoacidos que conforman las cadenas polipeptidicas. En esta tincion se
emplean tres diferentes colorantes para diferenciar el nucleo celular (hematoxilina
férrica), el citoplasma (fucsina) y las fibras de colageno (azul de anilina; Salazar y
Moreno, 2016).

3.2.7.6. Montaje

Como paso final de la técnica histologica es cubrir la porcion que contiene el
tejido con un vidrio muy delgado, denominados cubreobjetos. Para pegar la laminilla,
hay tres tipos de medios de montaje que se pueden usar: resinas naturales, resinas
sintéticas, y medios acuosos. De las resinas naturales, el balsamo de Canada es la

resina mas usada (Prophet et al., 1995).
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CAPITULO IV
Materiales y Métodos

4.1. Ambito de Estudio
4.1.1. Lugar y tiempo de estudio

El presente estudio se realizé en dos lugares diferentes: Sicuani y Marangani.
La crianza de cuyes y el muestreo de los ciegos en el Fundo San Marcos del Instituto
Veterinario de Investigaciones Tropicales y de Altura (IVITA — Marangani), Facultad
de Medicina Veterinaria de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos, ubicado
en el distrito de Marangani. El procesamiento de muestras y generacién de laminas
en el laboratorio Histologia y Patologia ubicado en Sicuani, e interpretacion,
digitalizacién y morfometria de laminas en el laboratorio de microscopia confocal —
Marangani, de la Escuela Profesional de Medicina Veterinaria filial Canchis de la
Facultad de Ciencias Agrarias, Universidad Nacional de San Antonio Abad del Cusco;
entre los meses de marzo a julio de 2020 y agosto a octubre del 2021.
4.1.2. Ubicacion geogréfica

El fundo de IVITA — Marangani de la UNMSM esta ubicado en el distrito de
Marangani, uno de los ocho distritos de la Provincia de Canchis — Cusco. Posee un
clima templado, y se encuentra comprendido entre:

Latitud Sur 1 14°21'23”

Longitud Oeste : 71°10°06”

Altitud promedio  : 3 698 m.s.n.m. (INEI, 2017)

El laboratorio de Histologia y Patologia de la Escuela Profesional Medicina
Veterinaria filial Sicuani esta ubicado en la ciudad de Sicuani, provincia de Canchis —
Cusco y se encuentra entre:

Latitud Sur : 14°16’16”
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Longitud Oeste : 71°13'44”
Altitud promedio  : 3 546 m.s.n.m. (INEI, 2017)
4.2. Materiales
4.2.1. Materiales biolégicos
e Cuyes domésticos tipo 1
4.2.2. Materiales de recoleccion de datos para morfometria macroscopica
e Mameluco

e Hilos de varios colores

e Agujas
e Botas
e Mesa
e Mandil

e Equipo minimo de diseccién

e Hoja de bisturi

o Tijeras

e Guantes desechables

e Mascarillas

e Gasas

e Balanza digital

e Regla milimetrada de 20 cm

e Frascos de boca ancha y hermética para las muestras
e Lapicero de tinta indeleble para rotular frascos
e Formol tamponado al 10%

e Cuaderno de apuntes

e Lapiz

37



e Jeringas 1, 3, 5, 10 mL y agujas 21G
e Pentobarbital sédico
4.2.3. Materiales de recoleccion de datos para morfometria microscopica
4.2.3.1. Equipos de laboratorio
» Camara de flujo laminar (Biobase)
» Frascos de boca abierta y hermética (bateria para deshidratacion y
aclaramiento)
Cubetas de coloracioén de vidrio (bateria de tincion)
Laminas cubreobjetos y portaobjetos
Equipos de inclusion de parafina (Leica)
2 hornos estufa (Thermo Scientific)
Reloj de control
Bafo maria (Leica)
Bandeja para agua fria
Pinceles
Papel toalla
Cuchillas de perfil alta
Micrétomo (Leica)
Plancha caliente (Leica)
Computadora (Worksystem)

Microscopio confocal (Carl Zeiss 200)

vV VvV YV Vv VvV V¥V V¥V ¥V ¥V VYV VvV V V VYV VY

Camara digital (Axiocam 512 color)
> Software de ZEISS ZEN versién 2.3
4.2.3.2. Reactivos e insumos

» Formol tamponado al 10%
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» Formol al 10%

» Agua destilada

» Alcohol absoluto (100°)
» Alcohol 96°

> Alcohol 95°

A\

Alcohol 90°

Alcohol 70°

Alcohol 50°

Hematoxilina

Eosina

Parafina

Xilol

Alcohol acido

vV VvV VYV Vv V¥V VYV VY V

Balsamo de Canada

Figura 5.

Materiales y equipos utilizados

Materiales Bioldgicos (cuyes)

Materiales de muestreo

39




Baterias de la técnica histologica

Microscopio confocal

4.3. Metodologia

Tabla 3.

Resumen general de la metodologia de investigacion

Campo Microscopia Microscopia
- Pesado de - Preparacion de Laboratorio Morfometria
cuyes formol
- Empadre tamponado al 10 - Tallado de - Toma de fotos
- Alimentacion % tejidos - Histometria
- Eutanasia y - Deshidratacion
necropsia y aclaramiento
- Medidas de las - Inclusion con
tenias parafina
- Almacenamiento - Corte
de muestras - Tincidn y
montaje

4.3.1. Animales

En el presente estudio se utilizé un total de 39 cuyes criados en los galpones

del Fundo San Marcos de la Estacion IVITA-Marangani de la Universidad Nacional

Mayor de San Marcos en el distrito de Marangani, y fueron considerados las

siguientes edades: 1, 2, 3,4, 5,6, 7, 10, 15, 30, 45, 60 y 120 dias, 3 cuyes por grupos

de edad. Donde el dia 1 (dia de nacimiento) al dia 15 (destete) se consideran

lactantes, a los de 30 dias recria | o cria, 60 dias recria Il o de engorde y a 120 dias

como adulto (Chauca, 1997). Los cuyes fueron de tipo 1. El manejo de los cuyes fue
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separando 5 hembras y 1 macho en cada jaula y los pesos considerados 6ptimos
para el empadre fueron entre 600 a 700 gramos para hembras y entre 1000 a 1100
gramos para machos (Chauca, 1997), y todos los cuyes recibieron una alimentacion
de acuerdo al sistema de la granja. La alimentacion no fue estrictamente controlada,
sin embargo, generalmente en las mafanas fueron alimentados con forrajes entre
gramineas y leguminosas (avena, rey Grass, alfalfa, y pastos comunes), y en las
tardes concentrados y forrajes.
4.3.2. Morfometria macroscopica

4.3.2.1. Preparado de formol tamponado al 10%. Para la fijacion de los
tejidos, se usd el formol o formalina debido a su facil accesibilidad y pocas
alteraciones en los componentes celulares.

El preparado del formol tamponado se realiz6 en el laboratorio de Histologia y
Patologia de la escuela Profesional Medicina Veterinaria, UNSAAC, utilizando a la

siguiente formula:

Formaldehido 40%.........ccccoiiiiiiiiiiiiiies 100 mL
Agua destilada..........coooiiiiiiii 900 mL
Fosfato de sodio, monobasico.............c.ceeeiennnnn. 40¢g
Fosfato de sodio, dibasico (anhidro)..................... 6.5¢

4.3.2.2. Eutanasia y necropsia. La eutanasia es una forma de muerte inducida
con un dolor y angustia minima, y la técnica deberia basarse en una rapida
inconsciencia, parada cardiorrespiratoria y pérdida de la funcién cerebral. La
eutanasia de los cuyes se hizo de acuerdo a la politica actual de American Veterinary
Medical Association (AVMA) que apoya el uso de animales para diversos propositos
humanos como las investigaciones, control de la vida silvestre, enfermedades

terminales, etc., y reconoce la necesidad de sacrificar animales que no son deseados
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0 no aptos para adopcién. (AVMA, 2020). Para lo cual, se practicé una sobredosis de
120 mg/kg de pentobarbital sddico, via intraperitoneal correspondiente al triple de la
dosis anestésica (Figura 6; Carpenter, 2017).

Las necropsias se realizaron en el laboratorio de Histologia y Patologia de la
escuela Profesional de Medicina Veterinaria, UNSAAC; sin embargo, hubo otras
necropsias que se realizaron en el fundo de IVITA, donde se criaron los cuyes. Con
debida limpieza y desinfeccion de las mesas, primero se registré la identificacion y el
peso, se realizd6 un examen externo, y se determin6 las condiciones generales del
cuerpo, condicion de la piel, heridas, secreciones en la boca, ojos, oidos, nariz
(Clemons y Seemen, 2011), seleccionando solo los cuyes clinicamente sanos. La
apertura de la cavidad abdominal, se realiz6 similar a lo que describe De Aluja y
Constantino (2002) para la necropsia. Para iniciar el procedimiento, se separo
parcialmente la piel mediante la incision superficial desde la mandibula hasta el
escroto o la vulva por la linea media y cuidadosamente se ha retraido a la piel en
ambos lados. Mediante la laparotomia se aperturd a la pared abdominal, incluyendo
el corte de las costillas a cada lado del cofre. El examen de érganos se realizé in situ,
y se identificé topograficamente al ciego sin alterar su ubicacion original.

Posteriormente se retrajo el ciego de la cavidad abdominal encima de una
mesa incluyendo a los intestinos delgado y grueso. Para el procedimiento de las
medidas se uso6 una regla milimetrada de 20 cm y se realizé las mediciones para cada
variable del estudio macroscépico del ciego.

Una vez que se realizé las medidas del ciego macroscépicamente, se coloco
en un frasco de boca abierta tapada herméticamente en formol tamponado al 10%. El
ciego se conservo completo sin seccionarlo, para mantener a la integridad de las

capas de la pared hasta el procesamiento en el laboratorio.
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Figura 6.

Administracion intraperitoneal de pentobarbital sodico, 120 mg/kg.

Nota: Eutanasia con la administracion de pentobarbital sddico intraperitoneal usando
una jeringa de 3 mL.

4.3.2.3. Medida de las tenias dorsal y ventral. Para obtener las medidas de
los tres segmentos y el total del ciego, se considero a las tenias dorsal y ventral como
determinantes de su tamafo, mediante el cual se obtuvo cada variable del estudio
macroscopico. El limite entre el vértice y el cuerpo, el cuerpo y la base del ciego fueron
las flexuras (Figura 7) que son puntos de referencia de medida para cada tenia. Se
midié con una regla milimetrada de 20 cm desde el apice del vértice hasta la base,
bien expuesto y extendido encima de la mesa para obtener valores mas exactos
(Figura 8). Las constricciones estan distribuidas en todo el segmento del ciego,
algunos mas profundas y desarrolladas denominadas permanentes que forman a los
pliegues primarios. También se encontraron constricciones menos desarrolladas que

forman a los pliegues secundarios.
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Figura 7.

Representacion esquematica de los tres segmentos del ciego en cuyes

- Base
- Cuerpo

(Jvertice

Figura 8.

Uso de regla milimetrada (20 cm) para obtener las medidas de la longitud del ciego.

4.3.3. Morfometria microscopica
4.3.3.1. Tallado de tejidos y preparacion de alcoholes. El muestreo del

organo se realiz6 en los tres segmentos (base, cuerpo y vértice) tomado de las tres
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caras por cada segmento que se encuentran separadas por las tenias, sumando un
total de 9 muestras por ciego, y se trabajé en base al volumen de 1x1x1 cm?®. Cada
muestra se conservo en un cassette para histologia, y se codificd con la siguiente
serie: HOOOOCCB (H, histologia; C, cuy; C, ciego; B, base). En las baterias de
deshidratacion y tincion, se utilizo alcoholes de diversas concentraciones para
deshidratar o hidratar al tejido. El alcohol 96° fue utilizado como concentracion base
para otros alcoholes, por su facil accesibilidad y costo. Para bajar la concentracion de
los alcoholes se uso la siguiente férmula:
C1*V1=C2*V2

Donde: C1y V1 es la concentracion y volumen del alcohol 96°, y C2 y V2 es la
concentracion y volumen del alcohol resultante o requerido.

El alcohol acido al 1%, se prepar6 con 1 mL de acido clorhidrico en 99 mL de
etanol al 70%.

4.3.3.2. Bateria de deshidratacién y aclaramiento. El procesamiento de
muestras consta de varios pasos, y como primer paso se encuentra la deshidratacion
y aclaramiento (Figura 9). Para este procedimiento fue necesario que la muestras se
encuentren en formol tamponado 10% para la fijacién. Existen muchas sustancias
quimicas que se usan como parte del procedimiento de deshidratacion y aclarado, y
normalmente el agua constituye 75% de casi todos los tejidos. Después de lavar
adecuadamente la muestra para eliminar toda la formalina, se deshidratd el
especimen como preparacion previa a la inclusion. De los diversos deshidratantes
que existen, el etanol fue el deshidratante de eleccion y las muestras de tejidos se
sumergieron en concentraciones crecientes de etanol, hasta obtener Ia
deshidratacion total en alcohol absoluto. Las muestras se procesaron con un

aclarante porque los deshidratantes y otros agentes para inclusion no son miscibles

45



el uno en el otro. El aclarante sustituye al deshidratante y el xileno es uno de los
muchos aclarantes que fue usado para la inclusion en parafina por su compatibilidad
con muchos tipos y tamafios de especimenes. En la Tabla 11 (anexo) se senala el
protocolo establecido sobre la deshidratacion, aclaramiento e inclusion de muestras
en el laboratorio de Histologia.

Figura 9.

Procedimientos de la bateria de deshidratacion y aclaramiento

Formol » 500 » 500 » 700 » 900

96° » 100° » 100° » Xilol » Xilol

4.3.3.3. Inclusidon con parafina. Aunque existen muchos medios de inclusion,
las muestras se procesaron en parafina pasandolas por soluciones a diferentes
concentraciones (Figura 10). La parafina se mantuvo a una temperatura de 62 °C
durante todo el procedimiento de infiltracion en dos vasos beaker dentro de una
estufa. Después de conseguir la infiltracion, los especimenes se colocaron en moldes
de parafina a través de un equipo especializado que facilita la inclusion.

Mediante el uso de pinzas calientes, se removio los tejidos de los cassettes, y
posteriormente se coloco en el fondo del molde adecuado para el especimen. Por ser
un tejido plano, algunas fueron cortadas para ajustar su tamafio y colocar
adecuadamente en el molde, cuya posicion determiné el éxito en la morfometria de
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las capas de la pared del ciego. Finalmente, se transfirié el molde del plato caliente al
plato frio, hasta que la parafina logre solidificarse.
Figura 10.

Procedimiento de la inclusion del tejido

Parafina » Parafina
I I

4.3.3.4. Corte de tejidos. Posterior a la parafina endurecida, los moldes se
retiraron y se enfriaron nuevamente para facilitar el corte. Estos cubos se montaron
en el micrétomo para hacer cortes muy finos sobre la superficie. Los primeros cortes
fueron gruesos y sus objetivos fueron exponer la cara del tejido deseado. El grosor
de la cinta del corte establecido en el laboratorio es 5 um, y fue la medida que se usé
para el corte de cubos durante el desarrollo del procesamiento de muestras. Estas
secciones asi obtenidas a forma de cinta y el ultimo borde de la seccién precedente
se adhiere al primer borde de la que sigue, lo que facilita la recoleccién de secciones
de la muestra. En el proceso del corte se generan compresiones de la cinta, debido a
este efecto se hace flotar en agua tibia. Sin embargo, para separar cada seccion de
la cinta, primero se colocé al agua fria y luego recogiendo con la lamina se puso en
agua tibia a 53 °C, que permite estirar la cinta y reducir los artefactos por compresion.
Finalmente, las Iaminas se retiraron gentilmente para evitar arrastrar burbujas con
ellas, y se escurrieron verticalmente por varios minutos antes de colocar en una placa
caliente a una temperatura de 38 °C. Esto facilitd mantener la integridad del tejido, y

evitd la ruptura de las capas por efecto del agua caliente. Posteriormente a una
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temperatura de la placa caliente se coloco en una estufa hasta el dia siguiente (Figura
11).
Figura 11.

Corte de tacos y extension de tejidos en la lamina portaobjetos

I
L

NN
.
" o

4.3.3.5. Bateria de tincion. El procedimiento de la tincion de hematoxilina y
eosina consta de varios pasos establecidos por el laboratorio que muestran en la
tabla 13, cuya secuencia consiste en hidratar, tefir y deshidratar. Las soluciones
estan contenidas en cubos para facilitar el procedimiento. Primero se desparafiné a
las laminas, luego se hidratd en orden creciente de concentraciones de alcoholes para
facilitar a la tincion, finalmente se deshidratdé con alcoholes en orden creciente para
hacer el montaje.

Sin embargo, para describir con mayor precision al tejido conectivo colageno y
la capa muscular, se empled la tincidn de tricrdmico de Masson. Esta técnica permite
visualizar claramente las fibras de colageno tipo | que forman fibras gruesas o haces,
disenados para dar resistencia; también evidencia de menor intensidad, las fibras
reticulares. El protocolo usado fue disefiado por el laboratorio que detalla en la Tabla

12.
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4.3.3.6. Montaje. Finalmente, el ultimo paso en la preparacion de las laminas
portaobjetos fue cubrir la porcion que contiene el tejido con un vidrio muy delgado, la
laminilla cubreobjetos, lo que permite hacer el examen microscépico y que sea
permanente. El montaje se realizé con balsamo de Canada y una laminilla de tamafio
apropiado para el espécimen. Mediante el uso de una pinza, se coloco el balsamo en
medio de la laminilla y luego se presioné suavemente para distribuir por toda el area
de la laminilla.
4.4. Analisis de Imagenes
El ciego esta dividido en tres segmentos limitados por flexuras y tres caras
separadas por las tenias dorsal, ventral y craneal con orientacién ventral, dorsal y
caudal. Los especimenes se recolectaron por cada segmento de las tres caras,
considerados puntos de muestreo, con orientacion longitudinal y transversal. Es decir,
en el vértice se obtuvieron tres tejidos cuyo procedimiento se ha repetido en otros dos
segmentos, logrando obtener 9 datos de un solo ciego y 27 por edad. Las mediciones
se realizaron en el microscopio confocal (Carl Zeiss), a través del software ZEISS
ZEN version 2,3 con la camara digital (Axiocam 512), conectado a un computador
(Worksystem) y por medio del cual se han digitalizado las imagenes. La mayoria de
las imagenes se analizaron y se midieron con un aumento de 10x y para describir con
mayor precision los detalles celulares se usé 20x.
Las medidas a tomar fueron:
e Obtener el grosor de la pared del ciego (um): para este objetivo se midio
un solo punto de la zona mas uniforme considerando todas las capas.
La medida se hizo desde el apice de la mucosa hasta la capa serosa

(Figura 12).
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e Determinar el espesor de la mucosa (um): se obtuvo midiendo desde el
apice de la mucosa hasta la muscular de la mucosa, considerando el
punto de medida 6ptima la zona con mayor uniformidad (Figura 12).

e Determinar el espesor de la tunica muscular mas serosa (um): se
determiné tomando el mismo punto para espesor total y de mucosa
desde la union muscular-submucosa hasta la capa serosa (Figura 12).

e Obtener el numero de criptas por milimetro: para contabilizar las criptas
de Lieberkuhn, se escogié un punto con mayor uniformidad, donde se
midié 1 milimetro de longitud paralelo al muscular de la mucosa (Figura

13).

Figura 12.
Medida del espesor total y de las tunicas correspondientes a las variables de la

morfometria microscépica
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Nota: Tunicas del ciego, a) medida del espesor total, b) medida del espesor de la
mucosa, ¢) medida de la muscular y serosa. Tinciéon H-E 10 X.
Figura 13.

Medida del numero de criptas de Lieberkiihn en 1 mm

Nota: Ciego, Tincién H-E 10 X.
4.5. Analisis Estadistico

El presente estudio fue de tipo descriptivo cuantitativo, cuyos parametros de
mediciones fueron: numero de constricciones, longitud total del ciego, longitud del
vértice, longitud de la base, longitud del cuerpo, grosor de la pared, espesor de la
mucosa, espesor de la tunica muscular mas serosa, numero de criptas (glandulas de
Lieberkiihn). Todas las medidas de tendencia central como: la media (X), error
estandar del promedio (EE) y coeficiente de variacién fueron analizados en Microsoft
Excel para la obtencién de estadisticos descriptivo. Las diferencias entre los grupos
de edad y entre segmentos del ciego en los parametros morfométricos, se
determinaron usando disefio completamente al azar a través del analisis de varianza
de una sola via (ANOVA), y en algunos casos necesarios se comprobaron con la
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prueba de comparacion multiple de Duncan usando al programa NCSS 2022
considerando valores p<0.05 como significativos.
El modelo matematico usado fue aditivo lineal con la siguiente férmula
YVij=pu+A4;+e;
Donde, Yij son los valores observados de los parametros de crecimiento y las
caracteristicas anatdmicas e histologicas del ciego; u es la media general; Ai es la

edad; y eij es el error aleatorio.
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CAPITULO V

5.1. Resultados y Discusién
5.1.1. Analisis de los datos macroscoépicos

5.1.1.1. Longitud total del ciego

La Tabla 4 y la Figura 14 muestran las caracteristicas estructurales de la
longitud total del ciego medido a través de las tenias. El largo del ciego al nacimiento
fue 6,6 cm y en adultos fue 25,1 cm (p<0.05). Esto representa aumento de cuatro
veces del nacimiento. Durante la primera semana tiene un desarrollo manifiesto y
durante este intervalo del tiempo crece con mayor intensidad (p<0.05),
estabilizandose entre el séptimo y décimo dia (p>0.05). Asimismo, a los 60 dias de
edad se produce una ligera depresidén en el tamafio con una recuperacion gradual
para los 120 dias (p<0.05).
Figura 14.
llustracion grafica del desarrollo de longitud (cm) del ciego del cuy desde el nacimiento

hasta los 120 dias de edad.
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Tabla 4.

Media de la longitud total del ciego (cm) y numero de constricciones

Longitud total del

Edad . N° Constricciones
ciego
(dias)
(media + EE) CV% (media + EE)* CV%
1 6,6 + 0,62 11,9 19+ 0,9 8,2
2 6,9 + 0,62 10,1 18+ 0,9 6,3
3 7,7+ 0,6% 7,7 19+0,9 10,8
4 8,3 + 0,6% 11,1 21+0,9 2,8
5 9,4 + 0,6 17,0 18 + 0,9 3,1
6 10,8 + 0,6° 11,3 19+ 0,9 3,0
7 13,6 + 0,69 7,7 21+0,9 11,2
10 13,6 + 0,69 2,8 20+ 0,9 14,2
15 15,2 + 0,6¢ 2,4 21+0,9 8,2
30 18,0 + 0,6° 4,7 20+ 0,9 5,0
45 21,6 + 0,6f 4,7 22+ 0,9 53
60 21,2+ 0,6f 2,8 19+0,9 3,0
120 25,1 + 0,69 9,0 17+ 0,9 11,8

Nota: las letras a, b, c, d, e, f y g indican las diferencias entre edades p<0.05.
*No existio diferencia significativa en el numero de constricciones.

Se ha observado, desarrollo significativo del ciego durante la primera semana
de vida y crecimiento continuo posterior, con dos caidas no significativas durante los
10 y 60 dias de edad (p>0.05). En diversas especies que pertenecen al grupo de
fermentacion posgastrica, el ciego sufre cambios notables posterior al nacimiento, y
esta relacionado directamente con la toma de alimentos. Los cuyes muestran
autonomia a partir de la primera semana de edad y practicamente pueden tomar
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alimento desde el primer dia (Chauca, 1997), ocasionando cambios considerables del
tamano del ciego. Los conejos consiguen tomar el alimento solido a partir de la tercera
semana de vida (Lebas et al., 1996) y el desarrollo cecal se hace pronunciado a los
21 dias (Abdel-Khalek et al., 2011). Los ratones empiezan a tomar alimento solido a
los 11 dias (Hubrecht y Kirkwood, 2010), con simultdneo agrandamiento del ciego
durante la segunda y tercera semana de edad (Savage y Sue, 1971). El crecimiento
cecal temprano encontrado esta vinculado con la toma de alimentos sélidos e inicio
de la fermentacion microbiana de las fibras (Jacobs y Lupton, 1984). La dieta a base
de fibra promueve una alta actividad fermentativa (Gidenne et al., 2002) y activa el
metabolismo microbiano que estimula el desarrollo cecal (Yu y Chiou, 1997; Abuali et
al., 2019). Sin embargo, la caida entre el séptimo y el décimo dia aun falta dilucidar.
Asi mismo, la caida para los 60 dias coinciden con los estudiados en conejos, cuando
se acerca al valor tipico de un animal adulto, llegando a la formacion final de las
capacidades funcionales del ciego (Laktionov, 2008).

5.1.1.2. Longitud de base, cuerpo y vértice del ciego

Enla Tabla 5y Tabla 6, se aprecia desarrollo progresivo de la longitud de cada
segmento del ciego conforme la edad avanza. A partir del primer dia, la base logra
cuadruplicar su tamafo para 120 dias (p<0.05), tanto en la medida dorsal y ventral.
Sin embargo, el cuerpo y el vértice del ciego consiguen superar el triple de su tamafo.
El ciego tiene un marcado crecimiento durante la primera semana, siendo en este
tiempo el pico de su desarrollo con 1.9, 6.6 y 4.5 cm para base, cuerpo y vértice
respectivamente (p<0.05); posteriormente su crecimiento es progresivo hasta los dias
60 y estable para la base (p>0.05) y significativamente diferente para cuerpo y vértice
en la edad adulta (p<0.05). En las Figuras 15 y 16 se observan, que el crecimiento

mas importante de la base se encuentra durante la primera semana y limitado
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crecimiento posterior. Asi mismo, el vértice y el cuerpo crecen de manera

considerable en este periodo.

Tabla 5.

Longitud de los segmentos del ciego: base, cuerpo y veértice (cm) a través de la tenia

dorsal.
EDAD BASE CUERPO VERTICE
(dias) (media+ EE) CV% (media+EE) CV% (media+EE) CV%
1 0,87 + 0,12 17,6 3,6 +0,4° 16,7 2,07+0736* 156
2 0,77+0,12 75 3,9+ 0,42 8,3 210+0,36° 95
3 097 +0,1%® 119 41+04° 5,6 2,57 £0,36®° 9,0
4 1,10+ 0,1 0,0 4,3 + 0,42 19,6  2,53+0,36® 2,3
5 127+0,1° 29,9 50+0,4° 19,5 2,87+0,36® 11,2
6 1,70 £ 0,1° 11,8 5,2+04° 14,6  3,53+0,36% 19,9
7 1,90+0,1¢ 53 6,6 + 0,4° 6,9 4,53 + 0,36 16,0
10 260+01 6,7 6,8 + 0,4° 3,7 4,00 + 0,36 0,0
15 3,03 +0,1° 1,9 7,2 +04° 4,8 4,63 +0,36% 3,3
30 2,77+0,1¢ 21 9,1+ 0,4° 10,3 5,60+0,36% 1,8
45 323+01° 7,8 11,7 £ 0,4 10,8 6,50+ 0,36 0,0
60 340+0,1° 5.1 10,3 + 0,4° 2,8 7,50 + 0,36 11,5
120 4,00+ 0,1 0,0 13,0 + 0,4 6,7 7,07 +0,36" 23,7

Nota: las letras a, b, c, d, e y f indican las diferencias entre edades p<0.05.
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Tabla 6.

Longitud de los segmentos del ciego: base, cuerpo y veértice (cm) a través de la tenia

ventral.
EDAD BASE CUERPO VERTICE
CV% CV% CV%
(dias) (media + EE) (media + EE) (media + EE)
1 0,90 + 0,132 22,2 36+0,3 12,7 2,07 £ 0,342 5,6
2 0,93 + 0,132 124 3,8+0,3 9,1 2,30 £+ 0,342 19,9
3 1,00 + 0,132 10,0 4,2+0,3% 9,5 2,57 £ 0,34 13,7
4 1,13+ 0,132 5,1 4,7 + 0,3%° 17,1 2,83 +0,34%¢ 10,2
5 1,40 +£ 0,132 32,7 5,2+0,3 16,7 3,00 + 0,342 23,3
6 1,87 £ 0,13° 17,2 56+0,3° 6,4 3,73+ 0,34 10,1
7 1,93 £ 0,13° 6,0 7,5+ 0,3¢ 0,0 4,67 £ 0,34 124
10 2,53 +0,13° 2,3 7,2+0,3¢ 5,6 4,10+ 0,34 4,2
15 3,33+ 0,13¢ 8,7 7,5+ 0,3 3,5 4,63 + 0,34° 2,5
30 2,70 £ 0,13¢ 6,4 10,2 £ 0,3° 2,8 5,67 +£ 0,344 3,7
45 3,47 + 0,13¢ 1,7 11,8 + 0,3 8,8 6,50 + 0,34 0,0
60 3,40 + 0,13¢ 5,1 11,2 + 0,3¢ 2,6 6,67 + 0,34 8,7
120 4,20 +£0,13¢ 6,3 14,2 + 0,39 2,0 7,67 + 0,349 21,0

Nota: las letras a, b, c, d, e, f y g indican las diferencias entre edades p<0.05.
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Figura 15.
llustracion grafica del desarrollo de longitud (cm) del ciego de los tres segmentos

desde el nacimiento hasta los 120 dias de edad (medida dorsal)

Desarrollo de la longitud de los segmentos del ciego (dorsal)
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Nota: Longitud del ciego, medido a través de la tenia dorsal desde el primer dia hasta

los 120 dias.
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Figura 16.
llustracion grafica del desarrollo de longitud (cm) de los tres segmentos del ciego

desde el nacimiento hasta los 120 dias (medida ventral)
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Nota: Longitud del ciego, medido a través de la tenia ventral desde el primer dia hasta
los 120 dias.

De igual manera, el crecimiento macroscopico de la base, cuerpo y vértice del
ciego fueron progresivos, donde la base tuvo un importante crecimiento durante la
primera y segunda semana de edad y limitado crecimiento a partir de la tercera
semana, en comparacion a los otros segmentos, cuyo crecimiento posterior a la
segunda semana es aun manifiesto. En general, los diversos microclimas de pH
producidos en el intestino grueso, gracias a la colonizacion bacteriana (Rechkemmer

y Von, 1988), el campo de exposicion de cada segmento, tipo de fibra, la permanencia
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de la fibra (Jacobs y Lupton, 1984) y la fermentacion microbiana (Xiao et al., 2015),
pueden ser determinantes de la estimulacion de cada segmento contribuyendo en la
velocidad de crecimiento. En efecto, de acuerdo a la dimension que tienen los tres
segmentos, la base tiene menor exposicion a la estimulacion microbiana y a la dieta
(Tsuneyuki, 1995) a diferencia del cuerpo y el vértice, lo que explica el limitado
crecimiento posterior a la segunda semana. Ademas es el primer segmento que
recibe a los contenidos del intestino delgado, a través del ileon y se conecta
directamente con el colon (Jara et al., 2018), lo que le vuelve una seccion transitoria.

5.1.1.3. Namero de constricciones

El numero de constricciones (Figura 17) tienen poca variabilidad (p>0.05), con
rango entre 17 a 22 y la media 19. Se observé que este parametro es independiente
ala edad y el tamafio del ciego, y su conteo depende de cuan manifiesto se encuentre
las constricciones. Se ha considerado como parte del conteo a las constricciones
profundas o permanentes debido a su estabilidad durante el desarrollo del ciego.
Figura 17.
llustracion gréfica del nimero de constricciones cecales desde el nacimiento hasta

los 120 dias.
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Nota: La variacion no es significativa entre diferentes edades.
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El ciego posee grandes y numerosas bolsas laterales (Clemons y Seemen,
2011) que forman las constricciones. Las constricciones son el resultado de la
formacion de los pliegues en forma de bolsas dividido en constantes o profundas e
inconstantes o menos profundas (Jara et al., 2018). Esto evidencia la poca
variabilidad del numero durante toda la edad. Se pudo observar que el numero de
constricciones varia muy poco, Snipes (1978) demostré que el cuerpo del ciego de
los conejos presenta 18 a 22 protuberancias delineadas por las constricciones.
5.1.2. Descripcion histolégica del ciego

Microscopicamente la pared del ciego esta constituida por cuatro tunicas:
mucosa, submucosa, muscular y serosa. Estas tunicas estan expuestas a los cambios
morfométricos que se producen durante el desarrollo cecal (Abdel-Khalek et al., 2011;
Amiry et al., 2019). Asimismo, la arquitectura de la pared cecal inicia con la mucosa,
que esta relacionada directamente con la luz (Jara et al., 2018) y es la primera tunica
en interactuar con la fermentacion microbiana (Hill y Cowley, 1988; Savage y Sue,
1971).

La Figura 18 ilustra las cuatro diferentes tunicas de la pared del ciego, y las
subcapas de la tunica mucosa. Las Figuras 19, 20 y 21 muestran la lamina epitelial,
lamina propia y lamina muscular de la mucosa respectivamente, asi como las criptas
de Lieberkuhn y sus glandulas. La Figura 21, 22 y 23 ilustran la vascularizacion de la
pared cecal en las tunicas mucosa y submucosa a diferentes cortes, y la Figura 24
detalla las subcapas de la tunica muscular (circular interna y longitudinal externa). Las
Figuras 25, 26 y 27 ilustra la presencia de las placas de Peyer en la capa submucosa,
plexos de Auerbach en la tunica muscular y los plexos de Meissner en la tunica

submucosa.
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Figura 18.

Capas o tunicas de la pared del ciego

4 ySerosa
Mucosa Submucosa
* Muscular circular
c
b

Nota: La pared del ciego esta constituido por cuatro capas o tunicas, a partir de la
superficie luminal: mucosa, submucosa, muscular y serosa. a. lamina epitelial, b.
lamina propia, c. luz del ciego, muscular de la mucosa (flecha roja), criptas de

Lieberkuhn (asteriscos rojos). Tincion H-E 10 X.
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Figura 19.

Tunica mucosa, lamina epitelial y criptas de Lieberkiihn

Nota: La lamina epitelial (flecha negra) de la tunica mucosa forma invaginaciones
creando criptas, donde se ubican glandulas de Lieberkuhn (asteriscos rojos). a. luz
del ciego, b. tunica mucosa, c. tunica submucosa, d. tunica muscular. Tincién H-E

aumento 10 X.
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Figura 20.
Tunica mucosa, lamina propia, lamina muscular y las glandulas de Lieberkiihn a

mayor aumento

g

| 4

Nota: a. lamina epitelial, b. ldmina propia, c. ldamina muscular o muscular mucosae, d.
tunica submucosa, e. tunica muscular, f. tunica serosa, g. luz de ciego, h. vasos
sanguineos. Las glandulas de Lieberkihn se observan rodeando a la base de las

criptas (circulo). Tinciéon H-E aumento 20 X.
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Figura 21.

Tunica mucosa, lamina muscular de la mucosa, vascularizacion de la lamina propia

Nota: a. tunica mucosa (lamina propia), b. tunica submucosa, c. tunica muscular
(circular interna), d. tunica serosa, e. luz del ciego. La lamina muscular de Mucosa
(flecha roja) conocido como muscular mucosae, se encuentra inmediatamente
después de la lamina propia mucosa que delimita entre la submucosa y la mucosa.
La lamina propia de la mucosa esta también vascularizada (flecha negra). Tincion H-

E aumento 10 X.
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Figura 22.

Tunica submucosa, vasos sanguineos en corte longitudinal

=c
v

Nota: La tunica submucosa presenta vasos sanguineos en toda su extension. a.
tunica mucosa, b. tunica submucosa, c. tunica muscular, d. luz del ciego, e. [amina
muscular, f. vasos sanguineos, g. pared del vaso sanguineo. Tincion H-E aumento 10

X.
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Figura 23.

Tunica submucosa, vasos sanguineos y linfaticos en corte transversal

Nota: a. tunica mucosa, b. tunica submucosa, c. tunica muscular, d. tunica serosa, e.
lamina propia, f. lamina muscular, g. vasos linfaticos, lamina epitelial y criptas de

Lieberkihn (asteriscos rojos). Tincion H-E aumento 10 X.
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Figura 24.

Tunica muscular, tenia del ciego (capa longitudinal externa) y capa circular interna

h
d f ‘ Tunica muscular, capa
longitudinal externa.
«—
|
Capa circular interna
h «—]
J
C
a b

3

Nota: La capa longitudinal de la tunica muscular se observa unicamente en las tenias
del ciego. a. tunica mucosa, b. tunica submucosa, c. tunica muscular, d. luz del ciego,
e. lamina muscular, f. [amina epitelial, g. plexos de Auerbach, h. vasos sanguineos, i.
tunica muscular — capa longitudinal externa, j. tunica muscular — capa circular

interna.Tincidn tricromico de Masson aumento 10 X.
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Figura 25.

Placas de Peyer

Nota: a. tunica mucosa, b. tunica submucosa, c. tunica muscular, d. placas de Peyer.
Las placas de Peyer se observan en la tunica submucosa como multiples

agregaciones de foliculos linfoides. Tincion H-E aumento 10 X.
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Figura 26.

Plexo de Auerbach

Nota: a. tunica mucosa, b. tunica muscular, tunica serosa (flecha negra). Los plexos
de Auerbach (flechas rojas) se encuentran normalmente entre las capas musculares.
Sin embargo, en el ciego de los cuyes se encuentra entre la serosa y la capa circular
interna. Tincidn H-E aumento 10 X.

Figura 27. Plexo de Meissner

Nota: a. tunica mucosa, b. tunica submucosa, c. tunica muscular. El plexo submucoso
llamado también de Meissner (Flecha negra) se encuentra en la tunica submucosa.
Tincién H-E aumento 10 X.
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5.1.3. Analisis de los datos microscépicos

Las diferentes secciones cecales macroscopicamente apreciables,
mantuvieron uniforme la apariencia microscépica (mucosa, submucosa, muscular y
serosa). El grosor de la pared del ciego fue similar para los tres segmentos (p>0.05).
Como ilustra la Figura 28 y la Tabla 7, durante el nacimiento el espesor fue 333.9,
347.9y 345,9 para base, cuerpo y vértice respetivamente (p>0.05), y continua con un
aumento manifiesto del grosor de la pared cecal hasta el cuarto dia declinando para
el décimo dia. Luego, incrementa el grosor de forma constante de los diferentes
segmentos (p<0.05) hasta llegar a 516.6 micrémetros en la base, 510.6 micrometros
en el cuerpo, y 472.1 micrémetros en el vértice para el segundo mes.

5.1.3.1. Grosor de la pared del ciego
Figura 28.
llustracion grafica de la evolucion del espesor de la pared (um) del ciego desde el
nacimiento hasta los 120 dias de edad

600,00

550,00

.ee
eoe
.....
cose
........
cese
.ee
e
......

500,00

450,00

400,00

Espesor (um)

350,00

300,00
250,00
200,00

0 20 40 60 80 100 120 140

Edad (dias)

—— VERTICE ==B=-CUERPQO  +-+A-+ BASE

71



Tabla 7.

Media del espesor de la pared del ciego (um).

Edad Base % Cuerpo CV% Vértice CV%
(media + EE) (media + EE) (media + EE)
1 333,91 + 19 13,9 347,96 + 19,52 15,1 345,97 + 27,7%*¢ 20,0
2 385,80 + 19%° 17,4 373,67 + 19,5 12,3 377,55+ 27,7%*° 18,6
3 383,48 + 192° 14,6 374,67 + 19,5 10,6 367,05+ 27,72*¢ 18,9
4 401,74 + 193 16,2 411,63 + 19,5 18,2 398,84 + 27,7%*° 11,0
5 386,81 + 192 10,6 360,34 + 19,5 10,6 391,96 + 27,72 114
6 374,05 + 19 11,3 354,19+ 19,52 10,3 361,36 + 27,7%*° 10,2
7 350,13 + 192 9,3 384,14 +£ 19,5 14,9 349,26 + 27,7 134
10 400,55 + 19% 16,7 353,57 + 19,52 13,8 370,92 + 27,7%° 15,1
15 341,49 + 19° 22,2 348,44 +19,5° 121 298,65+ 27,72 19,6
30 378,93 + 19% 22,1 380,21 +£ 19,5 17,7 315,70 + 27,72 27,7
45 466,65 + 19% 17,1 519,49 +19,5° 17,5 417,11 +27,7°° 191
60 516,82 + 19% 12,7 510,61 +19,5° 16,9 472,09+27,7° 194
120 549,60 + 19° 12,6 448,91 +19,5° 152 460,41 +27,7*° 16,5

Nota: las letras a, b, d y e indican las diferencias entre edades p<0.05.

El espesor de la pared cecal, puede estar relacionado con la variabilidad del
espesor de las tunicas mucosa, submucosa, y muscular. Se pudo observar que el
desarrollo de la mucosa y el espesor total del ciego tiene una relacion directa. Ambos
crecen notablemente durante la primera semana y tienen caidas a los 10 y 60 dias de
edad. Sin embargo, en muchas ocasiones el espesor total difiere del espesor de la
mucosa, esto por las variaciones del espesor de la tunica muscular. La caida drastica
del grosor de esta tunica en la primera semana conlleva a la caida del espesor total

para la segunda y tercera semana debajo de lo mostrado en el primer dia. Por otra
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parte, histologicamente el espesor total de los tres segmentos (base, cuerpo y vértice)
fueron similares, siendo 485.7 um para los 120 dias (edad que corresponde a un
adulto). Esto practicamente concuerda con los estudios realizados en conejos por
Snipes (1978) que fue de 554.5 um. Sin embargo, Amiry et al., (2019) demostraron
que la pared cecal en conejos fue significativamente delgada de 299.7 um. La razon
por la diferencia entre los valores encontrados entre Snipes, Amiry et al. y el presente
estudio puede atribuirse a muchos factores como edad, especie, niumero de muestra,
o el sitio de muestreo. Al nacimiento el grosor de la pared cecal es de 342.6 um, y
para esta edad aun faltan estudios que demuestren el espesor del ciego en otras
especies y hacer comparaciones.

5.1.3.2. Espesor de la tunica mucosa

Por lo general, el espesor de la mucosa (Figura 29) es semejante entre los
tres segmentos (p>0.05). Del nacimiento (base, 145.8 micrometros; cuerpo, 140
micrémetros; 154.3 micrometros; p>0.05) incrementa marcadamente para el segundo
dia (p<0.05), y se mantiene estable hasta declinar en el décimo dia. Durante la
segunda semana se aprecia incremento gradual y constante del grosor hasta llegar a
su maximo valor para los 60 dias de 284.7 micrometros en la base, 263.9 micrémetros
en el cuerpo, y 280.4 micrometros en el vértice (p>0.05). El desarrollo de la tunica
mucosa se hace poco evidente en la vida adulta, disminuyendo el grosor de forma

considerable al cuarto mes (p<0.05).
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Tabla 8.

Medias del espesor de la tunica mucosa en los tres segmentos del ciego (um)

Edad Base CV% Cuerpo % Vértice CV%
(media + EE) (media + EE) (media + EE)

1 145,89 + 13,32 6,2 140,00 + 10* 9,8 154,28 + 10,82 22,2
2 200,78 + 13,3*¢ 12,1 204,96 + 10° 9,3 189,54 + 10,8 17,2
3 201,91 £ 13,3 9,6 209,69 + 10° 9,2 194,27 + 10,8* 5,8

4 205,96 + 13,3*¢ 8,9 201,38+ 10° 12,0 203,34 +10,8* 9,0

5 210,26 + 13,3*¢ 13,3 210,00 £ 10° 14,5 212,86 + 10,8>* 8,5

6 219,36 + 13,3 7,9 201,63+ 10° 8,2 207,81+ 10,8 12,0
7 202,68 + 13,3*¢ 13,2 206,78 +10° 14,9 209,76 + 10,8>* 10,0
10 209,95+ 13,3 129 193,15+ 10° 10,1 203,88 + 10,8*° 11,5
15 181,98 + 13,3 11,5 197,12+ 10° 13,0 18592+ 10,8®> 19,5
30 211,21+ 13,3 13,6 210,43 +10° 11,0 196,14 + 10,8 18,8
45 238,83 +13,3¢ 18,0 277,17 +10° 8,3 237,40 + 10,8 21,0
60 284,73 +13,3° 12,5 263,98+ 10° 13,7 280,44 +10,8¢ 13,3
120 224,46 +£13,3* 21,7 21508+ 10° 14,7 226,08 +10,8> 18,5

Nota: las letras a, b, ¢, d y e indican las diferencias entre edades p<0.05.
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Figura 29.
llustracion grafica de la evolucion del espesor de la mucosa (um) a partir del

nacimiento hasta los 120 dias de edad
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Nota: El espesor de la mucosa tiene un crecimiento marcado en los primeros dias de
nacimiento.

La mucosa, el nacimiento posee un grosor significativamente delgado a
diferencia de las otras edades, con crecimiento subito para el segundo dia con
posterior caida durante la segunda semana. Diversos factores pueden estar
asociados a estos cambios, pero principalmente inicia con la estimulacion de la dieta
a base de fibra (Knehans y O'Dell, 1980), que ocasiona una cascada de reacciones
enzimaticas microbianas y produccién de metabolitos, como los acidos grasos
volatiles (AGV) provocando una intensa proliferaciéon celular en la mucosa (Hill y
Cowley, 1990; Jacobs y Lupton, 1984). Fundamentalmente, existen cuatro causas
que podrian afectar en la proliferacion epitelial de la mucosa: 1) la fibra dietética,

ocasiona una hiperproliferacion epitelial a través de la unién a iones inorganicas como
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el calcio (que controla la multiplicacién celular), los acidos biliares y el incremento del
peristaltismo de fibras que producen irritacion y generan dafo celular, resultando en
una alta tasa de exfoliacidn, lo que conlleva a una estimulacion compensatoria de
sintesis celular (Jacobs y Lupton, 1984; Tsuneyuki, 1995; Knehans y O'Dell, 1980;
Fernandez et al., 1995). 2) Los AGV de cadena corta mediante la disminucion de la
apoptosis epitelial y estimulacién de la concentracion del ADN y proteinas intestinales
lo que también mejora la morfologia y mantiene las barreras fisicas, quimicas,
bioldgicas, e inmunes (Diao et al., 2017; Knehans y O'Dell, 1980; Tsuneyuki, 1995).
3) Las toxinas bacterianas (Knehans y O'Dell, 1980; Jacobs y Lupton, 1984), y 4) los
iones de hidrégeno (Abdel-Khalek et al., 2011).

La caida del grosor de la mucosa para el décimo dia, coincide con los cambios
macroscopicos del ciego y la razén que explica sobre este acontecimiento aun falta
ser demostrado. Sin embargo, se presume que podria ser gracias al aumento de la
concentracion de AGV por el crecimiento microbiano (Wielen et al., 2000) asociado a
la actividad microbiana que disminuye progresivamente la relacién propionato —
butirato (Combes et al., 2011). Esto reduce el numero de las enterobacterias (Wielen
et al., 2000), lo que probablemente cause disminucion del grosor de la mucosa para
la segunda semana. En cuanto al espesor de la mucosa, a los 120 dias de edad
(adulto) la medida fue 221.9 um, con variaciones poco significativas en los tres
segmentos y se aproxima con los descritos en conejos por Snipe (1978) 201.4 um,
difiere de Abdel-Khalek et al., (2011) 300 um y Amiry et al., (2019) 136.8 um.

5.1.3.3. Espesor de la tunica muscular y serosa

Los resultados presentados en la Figura 30 y Tabla 9 muestran evolucion
gradual del grosor de la tunica muscular y serosa. Habiendo una diferencia

estadisticamente significativa (p<0.05) en las edades 45 y 120 dias de los tres
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segmentos del ciego. En general, los segmentos base, cuerpo y vértice son similares
(p>0.05) en el resto de edades. Durante el nacimiento los segmentos la base, el
cuerpo y el vértice se observan aumentados de grosor con 154.7, 163.2 y 157.3
micrémetros respectivamente. Luego, se observa la disminucion del grosor hasta los
dias 15 (p<0.05), con importante crecimiento durante la primera semana (p<0.05),
continuando posteriormente con aumento del grosor constante (p<0.05) hasta llegar
a 174.7 micrometros en la base, 115.7 micrometros en el cuerpo, y 93.8 micrémetros
en el vértice para 120 dias de edad.

Tabla 9.

Media del espesor de muscular y serosa de los tres segmentos del ciego (um)

Edad Base CV% Cuerpo CV% Vértice CV%
(media + EE) (media + EE) (media + EE)
1 154,70 £ 14,72 252 163,23+ 13,1 19,0 45735+ 1542 24,9
2 125,39 + 14,7 34,1 11229+ 13,1° 293 14550 + 15,4 32,4
3 104,42 £ 14,7 450 103,24 £13,1° 24,2 404 88 + 15,42 29,7
4 112,07 £ 14,7 37,0 122,88+ 13,1® 43,9 9788+ 154 49,1
5 112,40 + 14,73 22,2 89,21 + 13,1° 239 93,87 + 1542 22,6
6 89,73 + 14,7 29,2 89,71 +£13,1° 18,8 83,05 + 15,4 23,6
7 95,29 + 14,7 344 80,61+ 13,1° 30,4 66,97 + 154" 21,5
10 94,10 + 14,7 32,6 76,81+ 13,1° 442 66,44 + 154° 51,9
15 97,85 + 14,7 43,3 93,16 + 13,1° 41,3 5414 + 154" 52,3
30 105,63 + 14,7°¢ 57,5 87,21 +13,1° 31,1 62,85+ 15,4b 48,5
45 122,93 £ 14,7 43,2 12510 £ 13,1* 38,5 g1 06 + 154%® 25,9
60 119,15 £ 14,7 78,1 99,21 £ 13,1* 257 g9 g9 + 1542 28,3
120 174,76 £ 14,72 0,0 115,79 £ 13,1 26,8 9384 + 154% 28,9

Nota: las letras a, b y ¢ indican las diferencias entre edades p<0.05.
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Figura 30.
llustracion grafica de la evolucion del espesor de la tunica muscular y serosa a partir

del nacimiento hasta 120 dias de edad (um)
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Nota: El desarrollo de la tunica mucosa es decreciente, en los primeros dias sufre un
adelgazamiento y luego lentamente recupera su espesor.

El grosor de la tunica muscular disminuyo significativamente para el segundo
dia, y gradualmente hasta el décimo dia de edad. De la segunda semana consigue
recuperarse progresivamente, pero con diferencias significativas del espesor entre los
tres segmentos. El desarrollo de la tunica muscular puede estar relacionado
directamente con la dieta que el progreso de la edad (Abdel-Khalek et al., 2011).
Segun Yu y Chiou (1997), el adelgazamiento del grosor esta influido por la toma de
dieta a base de fibra causando distension en todos los segmentos del ciego. Sin
embargo, la adicion de lignina en la dieta e incremento de consumo de fibras dietéticas
aumentan el desarrollo de la tunica muscular actuando sobre el metabolismo
microbiano y las hormonas tréficas que causan diferentes espesores (Chiou y Yu,

1994) en la base, cuerpo y vértice. Ademas, se ha observado que solamente ciertas
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poblaciones de bacterias anaerobias mantienen el tamafio normal del ciego en los
adultos mejorando la motilidad y destruyendo las sustancias que inducen la relajacion
muscular (Savage y Sue, 1971).

5.1.3.4. Namero de criptas de Lieberkiihn

En torno al numero de criptas de Lieberkihn (Figura 31), su numero disminuye
marcadamente desde el nacimiento hasta los 7 dias (p<0.05) de edad al mismo
tiempo que sufre cambios fisioldgicos y estructurales. A partir del séptimo dia su
desarrollo se hace poco evidente y con pocas variaciones en los tres segmentos. Al
primer dia, la media de criptas es de 15y en adultos 11.
Tabla 10.

Media del numero de las criptas de Lieberkiihn en un 1 mm de distancia

Base Cuerpo Vértice
Edad CV% CV% CV%
(media + EE) (media + EE) (media + EE)

14 +0,58* 16,0 14 +0,54*°¢ 13,0 15 + 0.64° 11,8

—

2 15 + 0,58° 10,4 15 + 0,54° 10,2 14 +0.64®° 14,1
3 15 + 0,58° 14,5 14 + 0,54 9,2 15+ 0.64*° 15,0
4 13 £+ 0,582 9,9 13+0,54% 196 13+ 0.64% 8,4
5 13 + 0,582 9,2 13+0,54% 13,0 13+0.64®® 144
6 11 £ 0,58° 13,5 12+0,54° 11,3 13+ 0.64% 9,0
7 12 +0,58*¢ 11,4 12+0,54*% 89 12 + 0.64°° 8,0
10 12+0,58>¢ 17,1 12+0,54** 6,6 12 + 0.64> 157
15 124058 12,7 13 +0,54* 12,7 13+0.64* 127
30 124058 121 124054 10,2 12+0.64>* 16,7
45 121058 11,0 124054 146 12+0.64* 133
60 1110558 77 11+ 0,54% 10,7 12+ 0.64>* 17,1

120 10+0,58* 13,6 10 £+ 0,54° 14,5 11 + 0.64° 13,2

Nota: las letras a, b, ¢, d y e indican las diferencias entre edades p<0.05.
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Figura 31.

llustracion grafica del numero de criptas de Lieberkiihn en 1 mm desde el nacimiento

hasta los 120 dias de edad
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Finalmente, el numero de criptas de Lieberkihn en 1 mm disminuyen durante
la primera semana de 14 a 12 y se estabilizan para el séptimo dia hasta la edad adulta.
La disminucion de las criptas observadas puede ser explicadas por la presencia de
fibras en la dieta y la expansién del volumen cecal. Segun McCullough et al. (1998) el
consumo de fibras a través de la microbiota, causa proliferacion de criptas, lo que
probablemente compense su disminucién y logre estabilizarlo. Se ha demostrado en
los ratones que posterior al nacimiento, la sintesis del ADN predomina en los dos
tercios inferiores de la cripta, y crece constantemente hasta ser adultos (Maskens,

1978). Asimismo, el crecimiento bacteriano durante la colonizacion, esta asociado con
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la expansion de la proliferacion de criptas, y la modulacion de la poblacion celular del

mismo (Hill y Cowley, 1990).
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CAPITULO VI
6.1. Conclusiones

e El cambio macroscopico del tamafo cecal mas notable se evidencio durante la
primera semana y posteriormente presenté dos caidas entre los 10 y 60 dias
de edad.

e Entre los segmentos, la base tuvo crecimiento importante durante la primera
semana y escaso crecimiento después de la tercera semana de edad.

e El cuerpo del ciego crece marcadamente durante la primera semana,
posteriormente progresivo con declinacién a los 10 y 60 dias de edad.

e El crecimiento notable del vértice fue durante la primera semana, con
disminucioén a los 10 dias.

e El numero de constricciones se mantuvo constante, y no se asocié con la edad
y el tamanio cecal.

e El espesor total del ciego en los tres segmentos fue similar con desarrollo
marcado durante la primera semana y dos disminuciones a los 10 y 60 dias.

e La mucosa tuvo cambios muy significativos del espesor para el segundo dia
de edad, y asi como la morfometria macroscépica disminuy6 el grosor para el
décimo y 60 dias.

e El grosor de la tunica muscular disminuyé significativamente para el segundo
dia, y gradualmente para el décimo dia, consiguiendo recuperarse entre la
segunda y tercera semana.

e El numero de criptas de Lieberkihn disminuyen durante la primera semana y
se estabiliza para séptimo dia, posteriormente crece constante hasta la edad

adulta.
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6.2. Recomendaciones

Realizar estudios de los cambios fisioldégicos, midiendo los acidos grasos
volatiles y la colonizaciéon microbiana de 0 a 120 dias de edad, permitira una
mejor comprension del desarrollo cecal en cuyes.

Para complementar el presente estudio, se sugiere el manejo de diferentes
grupos de alimentacién y observar las variaciones en la morfometria cecal
durante el desarrollo del cuy.

Se recomienda estudio comparativo morfométrico y fisiolégico de los diferentes

segmentos del intestino grueso.
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7.2. Anexos

Tabla 11.
Protocolos establecidos de deshidratacion, aclaramiento e inclusiéon en el laboratorio

de Histologia y Patologia, escuela Profesional Medicina Veterinaria — UNSAAC

Numero Insumo Tiempo

1 Formol 10% Min 24 horas
2 Lavar en agua destiada
3 Alcohol 50% 45 minutos
4 Alcohol 50% 45 minutos
5 Alcohol 70% 60 minutos
6 Alcohol 90% 30 minutos
7 Alcohol 96% 30 minutos
8 Alcohol 100% 60 minutos
9 Alcohol 100% 60 minutos
10 Xilol | 60 minutos
11 Xilol Il 60 minutos
12 Parafina | 60 minutos
13 Parafina Il 12 horas
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Tabla 12.

Protocolos establecidos de tincion tricromico de Masson en el laboratorio de

Histologia y Patologia
Numero Insumo Tiempo
1 Xilol | 15 minutos
2 Xilol Il 15 minutos
3 Alcohol 100% Pases
4 Alcohol 90% Pases
5 Alcohol 70% Pases
6 Alcohol 50% Pases
7 Agua destilada y secar 5 minutos
8 Hematoxilina Férrica 5 minutos
9 Lavar con agua corriente 5 minutos
10 Fucsina acida 15 minutos
11 Lavar con agua destilada y secar 2 minutos
12 Acido  fosfomolibdico  +  &cido 15 minutos

fosfotunstico

13 No lavar, solo escurrir -
14 Azul de anilina 15 minutos
15 Lavar con agua destilada y secar -
16 Acido acético glacial 1% 1 minuto
17 Alcohol 95% Pases
18 Alcohol 95% Pases
19 Alcohol 100% Pases
20 Alcohol 100% Pases
21 Xilol | Pases
22 Xilol Il Pases
23 Montagje
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Tabla 13.

Protocolos establecidos de tincion hematoxilina — eosina en el laboratorio de

Histologia y Patologia
Numero Insumo Tiempo
1 Xilol | 15 minutos
2 Xilol 1l 10 minutos
3 Alcohol 100% Pases
4 Alcohol 90% Pases
5 Alcohol 70% Pases
6 Alcohol 50% Pases
7 Agua destilada Pases
8 Hematoxilina 3 minutos
9 Alcohol acido Pases
10 Lavar con agua corriente y destilada .
11 Eosina 1 minutos
12 Lavar con agua corriente y destilada Pases
13 Secar portaobjetos Pases
14 Alcohol 95% 2 minutos
15 Alcohol 95% 1 minuto
16 Alcohol 100% Pases
17 Alcohol 100% Pases
18 Xilol | Pases
19 Xilol Il Pases
20 Montaje
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Figura 32.
Seccion transversal de los diferentes segmentos del intestino grueso. diferencias en

el espesor de la pared.

Nota: Tincion H-E, Intestino Grueso. Adaptado de (Amiry et al., 2019)

95



Figura 33.
Laminas del espesor de la pared cecal y sus tunicas desde 1 dia a 120 dias de edad

(tincién H-E, 10X)
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Figura 34.
Laminas del espesor de la pared cecal y sus tunicas desde 1 dia a 120 dias de edad

(tincién tricromico de Masson, 10X)
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