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RESUMEN

El presente estudio evaluó el efecto de la suplementación con niveles crecientes de
un probiótico líquido sobre la histomorfometría del intestino delgado en cuyes. Se utili-
zaron 50 cuyes machos a partir de los tres días de edad, distribuidos en un diseño
completamente al azar de cinco tratamientos con diez repeticiones cada uno: 0, 1, 2 o 3 ml
de probiótico o un antibiótico promotor del crecimiento (APC, Zn-Bacitracina). Se toma-
ron muestras de duodeno, yeyuno e íleon de cada animal a los 84 días de edad y se midió
la longitud y ancho de las vellosidades intestinales, la profundidad de las criptas de
Lieberkühn y la relación longitud/profundidad. No se evidenciaron patrones consisten-
tes de respuesta para la mayoría de las mediciones en los tres segmentos, excepto una
respuesta lineal (p=0.047) de la relación longitud/profundidad en el duodeno y un efecto
positivo (p=0.008) del APC sobre la longitud de vellosidades en el íleon. Se concluye que,
bajo las condiciones del estudio, los niveles del probiótico no provocaron un incremento
en las dimensiones de las vellosidades y que, si lo hicieron, el efecto quedó enmascarado
por una acelerada tasa de extrusión celular en las vellosidades.
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ABSTRACT

The present study evaluated the effect of supplementation with increasing levels of
a liquid probiotic on the histomorphometry of the small intestine in guinea pigs. Fifty
male guinea pigs were used from 3 days of age, distributed in a completely randomized
design of five treatments with 10 repetitions each: 0, 1, 2 or 3 ml of probiotic or an
antibiotic growth promoter (AGP, Zn-Bacitracin). Samples of duodenum, jejunum and
ileum were taken from each animal at 84 days of age and the length and width of the
intestinal villi, the depth of the Lieberkühn crypts and the length/depth relationship were
measured. There were no consistent response patterns for most of the measurements in
the three segments, except for a linear response (p=0.047) of the length/depth ratio in the
duodenum and a positive effect (p=0.008) of the AGP over the length of villi in the ileum.
It is concluded that, under the conditions of the study, the levels of the probiotic did not
cause an increase in the villus dimensions and if they did, the effect was masked by an
accelerated rate of cell extrusion in the villi.
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INTRODUCCIÓN

La crianza de cuy ha tenido un incre-
mento considerable en las últimas décadas
debido a la alta demanda de su carne en el
mercado nacional e internacional. La carne
de cuy se caracteriza por tener un alto nivel
de proteína y minerales, un bajo nivel de gra-
sa y un exquisito sabor (Ministerio de Agri-
cultura y Riego, 2008). El incremento en la
crianza ha traído consigo la necesidad de
mejorar la eficiencia productiva en grandes
lotes de animales mediante la aplicación de
estrategias que regulen la disponibilidad y uti-
lización de nutrientes en el tracto
gastrointestinal.

Una de estas estrategias es el uso de
antibióticos como promotores de crecimiento
(APC). Los APC modifican de manera cua-
litativa y cuantitativa la microbiota intestinal
del hospedero, reducen la cantidad de
microorganismos patógenos causantes de
enfermedades subclínicas y disminuyen la
microbiota normal que compite por nutrientes,
logrando con ello, una mejora en la producti-
vidad y reducción de la mortalidad de los ani-
males (Dibner y Richards, 2005). Sin embar-

go, el uso indiscriminado de los APC ha sido
relacionado con la presencia de residuos en
los alimentos y con la generación de
microorganismos resistentes, los cuales re-
percuten en la salud pública (Torres y
Zarazaga, 2002).

En la búsqueda de opciones que
maximicen la producción animal y, al mismo
tiempo, garanticen la inocuidad sanitaria del
producto para los consumidores, surgen los
probióticos, los cuales han sido definidos
como microrganismos vivos, los cuales ad-
ministrados en cantidades adecuadas en la
dieta ejercen un efecto beneficioso sobre la
salud del hospedador, mediante una mejora
de la fisiología del individuo (FAO/OMS,
2001). La administración de probióticos ya
sea en forma uni o multi-específica ha de-
mostrado cierto grado de efectividad en las
propiedades de la microbiota nativa intestinal
(Higgins et al., 2007.) Ellos proporcionan
condiciones favorables para el desarrollo de
microorganismos benéficos del tracto
gastrointestinal y también funcionan como
agentes tróficos, estimulando y acelerando el
proceso de mitosis que ocurre en la región de
la cripta-vellosidad intestinal, incrementando
el número de células y, por consiguiente, la
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integridad de la barrera intestinal, al mismo
tiempo que se produce una mejor absorción
de nutrientes.

Los probióticos surgen como una alter-
nativa al uso de APC, con la premisa de man-
tener la inocuidad de la carne, además de
generar efectos en el desarrollo del tracto
gastrointestinal favoreciendo la prevención de
infecciones intestinales. Los escasos resul-
tados publicados sobre el uso de probióticos
en la alimentación del cuy y su efecto sobre
la histomorfometría intestinal justifican la rea-
lización del presente estudio, cuyo objetivo
fue determinar el efecto de la suplementación
de la dieta de cuyes de engorde con niveles
crecientes de un probiótico líquido sobre el
desarrollo de vellosidades intestinales y las
criptas de Lieberkühn.

MATERIALES Y MÉTODOS

Lugar del Estudio

El estudio se realizó entre febrero y abril
de 2015, con una duración de 10 semanas, en
la Unidad de Cuyes de la Estación Experi-
mental El Mantaro del Centro de Investiga-
ción IVITA, ubicada en el km 34 de la carre-
tera Huancayo-Jauja, distrito de El Mantaro,
departamento de Junín, Perú. La Estación
está a una altitud de 3320 msnm. La evalua-
ción histológica se realizó en el Laboratorio
de Histología, Embriología y Patología Ani-
mal de la Facultad de Medicina Veterinaria
de la Universidad Nacional Mayor de San
Marcos, en Lima.

Arreglo Experimental

Se usaron 50 cuyes hembras, preñadas,
provenientes de la línea materna Prolífica-
Lechera, la cual es utilizada como progenitor
materno en la generación de los Cuyes
Reproductores Geniales en la Estación
IVITA-El Mantaro (Jiménez y Huamán,
2010). Una semana antes de la fecha proba-
ble de parto, las hembras fueron aleato-

riamente distribuidas en cinco tratamientos a
razón de 10 hembras por tratamiento. Las
madres fueron alojadas en pozas individuales
equipadas con comederos y bebederos y ali-
mentadas a discreción con una mezcla
forrajera a partes iguales de ryegrass italiano
(Lollium multiflorum) cv Tama y trébol rojo
(Trifolium pratense) cv Queniqueli, com-
plementada con afrechillo de trigo. El agua
de bebida se suministró a voluntad en bebe-
deros de arcilla, reemplazándose el sobrante
cada día.

Las madres recibieron la suplementación
correspondiente a cada tratamiento desde el
tercer al séptimo día del parto. Las crías fue-
ron destetadas a los 14 días de nacidas
seleccionándose al azar una cría macho por
cada madre para formar grupos de 10 crías
por tratamiento. Las crías fueron traslada-
dos a pozas individuales de 0.7x0.8x0.5 m
previamente limpiadas, flameadas, desinfec-
tadas con amonio cuaternario y luego con cal
y acondicionadas con una cama nueva de
paja. El acondicionamiento y la dieta base,
incluyendo el racionamiento, fueron iguales a
los empleados con las madres. La aplicación
de los tratamientos fue repetida en los perio-
dos 16-20 y 46-50 días de edad. La secuen-
cia de aplicación pretendió sembrar bacte-
rias benéficas en el intestino del neonato (días
3 a 7), desplazar bacterias patógenas oportu-
nistas durante el estrés del destete (días 16 a
20) y propiciar una mejor salud intestinal al
inicio del desarrollo y engorde (días 46 a 50)
(Castillo, 2006).

Probiótico y APC

Los tratamientos consistieron en la
suplementación de 0, 1, 2 o 3 ml del probiótico
o con un APC. El probiótico usado en este
estudio se elaboró a partir de seis especies
bacterianas aisladas de la mucosa del yeyuno
e íleon y de heces de cuyes de 2, 3, 4, 5 y 6
días de edad. Las bacterias fueron cultiva-
das en medios enriquecidos y medios dife-
renciales y, previa caracterización fenotípica,
identificadas por técnicas de biología
molecular (Castillo, 2006). Las especies
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bacterianas y sus respectivas concentracio-
nes fueron: Enterococcushirae 2.1x1010

bacterias/ml, Lactobacillus reuteri 3.3x1010

bacterias/ml, Lactobacillus frumenti
3.1x1010 bacterias/ml, Lactobacillus
jhonsoni 2.2x1010 bacterias/ml, Strepcoccus
thoraltensis 2.3x1010 bacterias/ml y Bacillus
pumillus 3.3x1010 bacterias/ml. Se utilizó 50
ml de cada una de estas suspensiones que
fueron diluidas con 600 ml de ácido láctico
25% y 100 ml de agua deionizada estéril.

En los tratamientos de 1, 2 o 3 ml, la
suspensión probiótica diluida fue administra-
da diariamente por vía oral, usando una je-
ringa de 1 ml. En los tratamientos de 0 ml y
APC se reemplazó la suspensión probiótica
por agua destilada. El APC utilizado en el
tratamiento correspondiente fue Zinc-
Bacitracina (Promozinbâ 10%, Laboratorios
CUSA) administrado en mezcla con el
afrechillo a una concentración de 300 ppm
(3 kg de Promozimbâ por 1000 kg de
afrechillo).

Histomorfometría Intestinal

Los cuyes se sacrificaron a los 84 días
de edad mediante desnucado y degüello. Se
extrajo el intestino delgado para tomar mues-
tras de tres segmentos: 1 cm de largo del
duodeno (a 3 cm del píloro), yeyuno (sección
media de la medición total de las asas
yeyunales) e íleon (a 3 cm de la unión
ileocecal). Las muestras se fijaron por más
de 24 h en formol bufferado 10% y luego se
redujeron a porciones de 4 a 5 mm de largo
para ser lavadas y deshidratadas con alcohol
etílico 70%. Posteriormente, las muestras
fueron aclaradas en xilol e incluidas en para-
fina para obtener cortes transversales de la
mucosa intestinal de 5 ìm de espesor y ser
teñidas con hematoxilina-eosina.

Para la medición del largo y ancho de
las vellosidades intestinales y la profundidad
de las criptas de Lieberkühn se siguió un pro-
tocolo adaptado de Gava (2012) y Bravo
(2012): En cada corte histológico se selec-

cionaron 8 a 10 campos a un aumento de 10x,
midiendo la totalidad de vellosidades (longi-
tud y ancho) y las profundidades de las crip-
tas. La longitud de la vellosidad se midió des-
de el ápice de la vellosidad hasta el ápice de
la entrada a la cripta. El ancho de la vellosidad
se midió en el punto medio vertical de la
vellosidad elegida. La profundidad de la crip-
ta se midió desde la entrada a la cripta hasta
la zona basal de la misma (Figura 1). Las
mediciones se realizaron con ayuda del pro-
grama de adquisición de imágenes Leica LAS
EZâ (Leica Microsystemsâ) instalado en un
computador conectado a un microscopio
Leica® DM500, que incluía una cámara
Leica® ICC50.

Se obtuvieron promedios de largo y an-
cho de vellosidades y profundidad de cripta
de cada segmento intestinal. La relación lon-
gitud de la vellosidad/profundidad de la cripta
resultó de la división del promedio de la longi-
tud de la vellosidad y el promedio de la pro-
fundidad de la cripta de Lieberkühn.

Análisis Estadístico

Los datos obtenidos fueron sometidos a
un análisis de varianza correspondiente a un
diseño completamente al azar con 5 trata-
mientos y 10 repeticiones para las variables
de respuesta longitud y ancho de vellosidades,
profundidad de cripta y relación longitud/pro-
fundidad. Las respuestas morfométricas li-
neales y cuadráticas a los niveles crecientes
del probiótico o a la inclusión del APC fueron
evaluados mediante contrastes (Steel et al.,
1997) dentro de segmentos intestinales. Pos-
terior a la evaluación preliminar de la
interacción tratamientos x segmentos, las di-
ferencias entre segmentos en promedio de
tratamientos fueron examinadas mediante un
análisis de varianza de mediciones repetidas
y una prueba múltiple de comparación de
medias de Tukey (Bretz et al., 2011). El nivel
de significancia usado en todas las pruebas
estadísticas fue 0.05. Los cálculos estadísti-
cos fueron realizados con ayuda del progra-
ma R 3.4.3 (R Core Team, 2013).
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RESULTADOS Y DISCUSIÓN

Las respuestas lineales y cuadráticas a
los niveles crecientes del probiótico y el efecto
del APC en términos de la longitud y ancho
de las vellosidades intestinales y de la pro-
fundidad de la cripta de Lieberkün para cada
segmento intestinal se presentan en el Cua-
dro 1. No se evidenciaron interacciones en-
tre tratamientos x segmentos intestinales. En
general, las diferencias en la morfometría in-
testinal entre los segmentos del intestino del-
gado fueron estadísticamente significativas
(p<0.001), a excepción del ancho de
vellosidad. Tanto para longitud y profundidad
de vellosidad como para profundidad de crip-
ta los valores se dieron en el orden duodeno
> yeyuno > íleon.

No se obtuvieron patrones lineales ni
cuadráticos para longitud, ancho ni profundi-
dad en el segmento duodenal con respecto a
los niveles crecientes del probiótico. Solo la
relación longitud/profundidad mostró una res-
puesta linealmente significativa (p=0.047). En
el segmento yeyuno tampoco se observó res-
puesta a los incrementos del probiótico ni a la
inclusión del APC. En el íleon, por su lado, la
aplicación del APC incrementó de manera
significativa (p=0.008) la longitud de la
vellosidad intestinal. Ningún otro tratamiento
tuvo efectos significativos sobre la
morfometría en este segmento.

Aun cuando varios de los mecanismos
del efecto benéfico de los probióticos perma-
necen sin dilucidar, la supresión del conteo
viable de bacterias perjudiciales a través de

Figura 1. Corte histológico de duodeno de cuy. Se muestra los puntos de referencia para la
medición del largo (A) y ancho (B) de vellosidad intestinal y la profundidad (C) de las
criptas de Lieberkühn. HE, 10x
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la producción de compuestos antibióticos o
por la competencia por nutrientes o por sitios
de adhesión, la modificación del metabolismo
de las bacterias perjudiciales, y el estímulo
de la inmunidad por incremento de los nive-
les de antibióticos o de la actividad de los
macrófagos parecen ser los más citados
(Fuller, 1989; Soccol et al., 2010). Otro me-
canismo, más relacionado con la mejora del
comportamiento productivo en animales su-
plementados con probióticos tiene que ver con
un efecto trófico. Ichikawa et al. (1999) de-
mostraron un incremento en la tasa de proli-
feración celular en las criptas del intestino
delgado y grueso de ratas suplementadas con
probióticos a base de Lactobacillus casei y
Clostridium butyricum de 25-50% en el
yeyuno e íleon, 70% en el ciego y más de
200% en el colon distal. El efecto es atribui-
ble a un incremento en la tasa neta de pro-

ducción de ácidos grasos de cadena corta
(AGCC) por parte del probiótico (Sakata et
al., 1999). Los AGCC son metabolitos de la
fermentación bacterial, los cuales, bajo cier-
tas condiciones estimulan la producción de
células epiteliales intestinales (Sakata, 1987).
El efecto global, previsto un adecuado balan-
ce entre renovación y pérdida celular, es un
incremento en la capacidad de absorción del
intestino y la preservación de la barrera in-
testinal.

Varios resultados experimentales pare-
cen confirmar este mecanismo. En pollos de
engorde, Pelicano et al. (2003), tras la adi-
ción de cultivos de Bacillus subtilis, Bacillus
licheniformis, Lactobacillus reuteri,
Lactobacillus johnsonii y Saccharomyces
cerevisiae a la ración, observaron un incre-
mento de 39.7% en la longitud de las

Cuadro 1. Respuestas lineal y cuadrática a los niveles crecientes de probiótico y efecto del 
antibiótico promotor del crecimiento (APC) en términos de longitud y ancho de 
vellosidades intestinales de cuy, profundidad de la cripta de Lieberkühn y relación
longitud/profundidad (L/P) de las vellosidades para tres secciones del intestino de cuy

 
 Tratamientos (m)  Respuestas (p valor) 

Probióticos (ml) 
APC Lineal Cuadrática APC 

0 1 2 3 

Duodeno    
Longitud 636.8 696.6 720.1 720.1 669.9 0.257 0.775 0.874 
Ancho 127.0 123.0 117.5 123.7 119.0 0.880 0.707 0.638 
Profundidad 302.2 301.2 301.5 224.0 260.0 0.343 0.625 0.063 
L/P 2.1 2.4 2.4 2.7 2.6 0.047* 1.000 0.101 

Yeyuno    

Longitud 454.0 483.0 487.7 456.2 437.0 1.000 0.619 0.959 
Ancho 125.1 135.4 125.8 113.4 125.2 0.669 0.574 1.000 
Profundidad 236.5 248.1 238.8 249.1 213.8 0.969 1.000 0.689 
L/P 2.0 2.0 2.0 1.9 2.1 0.934 0.693 0.805 

Íleon    

Longitud 245.1 270.9 286.5 254.2 308.4 0.855 0.122 0.008** 
Ancho  126.1 170.7 121.6 127.6 126.3 0.703 0.202 1.000 
Profundidad 191.2 176.0 198.2 162.9 221.9 0.642 0.829 0.303 
L/P 1.3 1.5 1.5 1.7 1.5 0.168 0.998 0.664 

Promedios de 10 repeticiones 
* Respuesta significativa a 0.05; ** Respuesta significativa a 0.01  
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vellosidades intestinales en el duodeno, no
observándose este efecto en el yeyuno e
íleon. Similarmente, Ramos et al. (2011) en-
contraron incrementos significativos en la lon-
gitud de las vellosidades del duodeno con el
uso de probióticos en la dieta, pero no así en
el yeyuno ni en el íleon ni en la profundidad
de las criptas. Por otro lado, Song et al. (2014)
evidenciaron que Bacillus licheniformis,
Bacillus subtilis y Lactobacillus plantarum
suplementados como probióticos aumentaron
significativamente la longitud de las
vellosidades del duodeno, pero no presenta-
ron ningún efecto sobre la profundidad de
cripta, ni sobre la relación longitud de la
vellosidad/profundidad de la cripta.

Serrano (2015) y Samanya y Yamauchi
(2002) en ensayos con probióticos en pollos
encontraron que las dosis más bajas fueron
suficientes para incrementar la longitud de
las vellosidades del duodeno resultando inefi-
caces las dosis más altas. Por otro lado, Sen
et al. (2012) observaron vellosidades más
largas al suplementar con 0.30 y 0.45% de
probiótico en el alimento, siendo ineficaces
dosis inferiores. Aparentemente, el efecto
relacionado a una dosis en particular podría
deberse a diversos factores, como la edad
del animal, los microorganismos y cepas que
conforman el probiótico y la viabilidad y ca-
pacidad de persistir en el hospedero (Serra-
no, 2015).

Las experiencias en cuyes con probió-
ticos son relativamente escasas; sin embar-
go, se pueden mencionar los estudios de Bravo
(2012) y de Vallejos et al. (2015) con AGCC
para evaluar la morfometría intestinal, donde
encontraron que los ácidos orgánicos tuvie-
ron efectos positivos, principalmente sobre la
relación longitud/profundidad, traducidos en
vellosidades más largas y criptas menos pro-
fundas, siendo las respuestas más marcadas
para las dosis de 200 y 300 ppm de la mezcla
de ácidos orgánicos y 300 ppm de butirato de
sodio.

En el presente estudio no se obtuvo un
patrón de respuesta lineal o cuadrática en
morfometría intestinal a dosis crecientes de
un consorcio probiótico en ninguno de los seg-
mentos intestinales, a excepción de una res-
puesta lineal significativa para la relación lon-
gitud/profundidad en el duodeno. Resultados
similares han sido obtenidos por Rodríguez et
al. (2010), luego de suministrar probióticos a
partir del día 21 de crecimiento a pollos de
engorde. En porcinos, ni Walsh et al. (2007),
quienes suplementaron animales de 21 días
de edad con Lactobacillus acidophilus y
Enterococcus faecium, vía oral a una única
dosis de 5 ml con 109 UFC/l, ni Marinho et
al. (2007), quienes suplementaron cerdos de
35 días de edad con Saccharomyces cerevisiae
en el alimento a una dosis de 6x108 UFC/kg
por 21 días pudieron evidenciar cambios en
la longitud de vellosidades ni en la profundi-
dad de las criptas.

La respuesta morfométrica intestinal a
un tratamiento puede ser considerada como
un balance entre la renovación celular (proli-
feración y diferenciación) en las criptas y la
pérdida celular por extrusión en el ápice de
las vellosidades. La longitud y el ancho de las
vellosidades despenden del número de célu-
las que las componen; consecuentemente,
vellosidades más largas o anchas o relacio-
nes longitud/profundidad altas reflejan un ba-
lance favorable a la renovación celular, ya
sea por una ausente o baja extrusión y una
alta tasa de renovación. Vellosidades más
cortas reflejan un balance favorable a la
extrusión, ya sea por una pérdida normal de
células o como producto de la inflamación
producida por los patógenos o sus toxinas.
En estas condiciones, una baja relación lon-
gitud/profundidad indicaría una alta tasa de
renovación celular, pero insuficiente para in-
crementar el tamaño de las vellosidades (Uni
et al., 1998; Awad et al., 2009; Clevers,
2013). Estos mecanismos sugieren que el rol
del probiótico podría ser doble, pues previene
la extrusión por inflamación ocasionada por
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bacterias patógenas al impedir, por los meca-
nismos ya señalados (Fuller, 1989; Soccol et
al., 2010) la colonización en el intestino y, al
mismo tiempo, estimula la proliferación celu-
lar en el epitelio por la producción de AGCC
(Ichikawa et al. 1999; Sakata et al., 1999).

La falta de un patrón consistente de res-
puesta en morfometría a la suplementación
con niveles crecientes del probiótico en el
presente estudio indicaría que los mecanis-
mos mencionados no han actuado bajo las
condiciones experimentales, o que cualquier
efecto en el tamaño de vellosidades ha que-
dado equilibrado con una tasa equivalente de
extrusión, ya sea bajo condiciones normales
o como producto de la inflamación por bac-
terias patógenas. No obstante, esto último es
poco probable dado el bajo desafío de campo
en las condiciones del experimento y la au-
sencia de una respuesta significativa a la adi-
ción del APC. Excepciones a estos resulta-
dos son la respuesta lineal (p=0.047) en la
relación longitud/profundidad al probiótico en
el duodeno y el incremento (p=0.008) de la
longitud de la vellosidad en el íleon en res-
puesta al APC.

La respuesta lineal en el duodeno es un
compuesto de incrementos marginales en la
longitud de la vellosidad y de una reducción
de la profundidad cripta en las dosis más al-
tas del probiótico. Por otro lado, la respuesta
en longitud de vellosidades al APC en el íleon
sería atribuible a una reducción de la extrusión
acelerada en las vellosidades debido a la ac-
ción bactericida o bacteriostática del APC
(Dibner y Richards, 2005). No es claro, sin
embargo, por qué esta respuesta no se pro-
dujo en el duodeno o en el yeyuno.

Diferentes ejemplos de la literatura
mencionan el efecto positivo de los probióticos
en la alimentación y productividad animal, a
través de la mejora de la absorción y la pre-
servación de la integridad de la barrera intes-
tinal. Sin embargo, los resultados de las in-
vestigaciones con probióticos son aún con-
tradictorias. La variación en los resultados
puede deberse a múltiples factores como la

edad de los animales, el proceso de fabrica-
ción del producto, el tipo de microorganismo
que se utiliza, la viabilidad del probiótico des-
pués de la preparación, los factores de ma-
nejo o ambientales, la vía de administración,
las condiciones higiénicas del galpón y la uti-
lización de antibióticos en combinación con
prebióticos (Torres-Rodríguez et al., 2007;
Vicente et al., 2007.)

CONCLUSIONES

Aun cuando los modelos e hipótesis so-
bre el efecto de los probióticos sobre la
morfometría intestinal parecen bien funda-
mentados, no se ha podido evidenciar, en tér-
minos generales, una respuesta consistente
en longitud y ancho de vellosidades intestina-
les, profundidad de criptas y relación longi-
tud/profundidad a niveles crecientes del
probiótico en el duodeno, yeyuno o íleon de
cuyes a los 84 días de edad. Solo se tuvo la
excepción de una respuesta lineal en la rela-
ción longitud/profundidad en el duodeno y una
respuesta en longitud de vellosidad al APC
(Zn-Bacitracina) en el íleon.
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