Sindrome de estrés porcino: etiologia, implicaciones metabdlicas y
manifestaciones clinicas”

Resumen

La carne de tipo pélida, blanda y exudativa (PBE) que se observé a comienzo del siglo 20 en Alemania
dio inicios a la identificacion del sindrome de estrés porcino, debido a que esta no era dptima para la
industria de derivados cérnicos. El sindrome de estrés porcino es una enfermedad farmacogenética
hereditaria, caracterizada por una muerte aguda inducida por diversos factores estresantes a los que
se enfrenta el animal durante su vida productiva y que muestra en el animal alteraciones metabdlicas
y fisiol6gicas como hipertermia y comienzo rapido de rigor mortis. Algunos animales sacrificados y
susceptibles al uso del halotano u otros relajantes musculares presentan una carne PBE. La alta
seleccion de razas con buenos rendimientos carnicos llevaron a la proliferacion de animales
susceptibles y portadores del sindrome, el cual presenta diversas manifestaciones clinicas como son:
hipertermia maligna, PBE y necrosis del musculo del lomo. Existen diferentes pruebas que se realizan
en las producciones como diagnéstico con el fin de prevenir y corregir la propagacion de la
enfermedad: observacion visual, niveles de creatina quinasa, determinacion del grupo sanguineo H 'y
prueba de halotano. Al encontrarse presencia del sindrome, se lleva a cabo un tratamiento con
dantrolene como recurso inmediato, y finalmente a manera de control se debe llevar a cabo un manejo

adecuado de los animales e identificacién de gen por pruebas de ADN.

Introduccion

El sindrome de estrés porcino es una enfermedad farmacogenética hereditaria monogénica recesiva
que se caracteriza por un desorden neuromuscular con un locus autosomal Unico, denominado
inicialmente gen Halotano y actualmente Ilamado gen receptor de la rianodina (Ryr1)®. Se caracteriza
por muerte aguda inducida por ciertos estimulos estresantes como transporte, temperatura ambiente
alta, ejercicio y lucha, que provoca disnea progresiva, hipertermia, vasoconstriccion diseminada y
comienzo rapido de rigor mortis. En algunos cerdos sacrificados por métodos ordinarios se observa

después de la muerte que la carne esta palida, blanda y exudativa. La hipertermia maligna (HM) es
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un sindrome de estrés inducido por farmaco y caracterizado por rigidez muscular e hipertermia, que
ocurre en cerdos susceptibles después del uso de halotano o de relajante muscular. La necrosis del

musculo del lomo es una manifestacion especial del sindrome de estrés porcino?.

Origen

La evidencia de la ocurrencia del Sindrome de Estrés Porcino (PSS) y la mutacion se pudieron rastrear
en los comienzos del siglo 20 en Alemania. La carne de cerdo palida, blanda y exudativa (PBE) era
inadecuada para la industria de embutidos en ese pais, hecho que se describié en 1914. La falla
cardiaca aguda, la degeneracion y la apariencia palida y exudativa del masculo esquelético se observd
en cerdos alemanes entre 1920 y 1930. El sindrome se asocié con cruzamientos consanguineos,
sumado al estrés de manejo y transporte de animales. La mutacion del PSS se propagd aparentemente
por los cerdos Pietrain. Esta raza, aparecié en la comunidad de Pietrain, en la provincia belga de
Brabant, aproximadamente en 1920, como resultado de la mutacion del PSS. Por el efecto excepcional
del desarrollo muscular se la seleccioné intensamente, siendo reconocida oficialmente como raza en
1950.

El término degeneracion muscular, se aplic6 en 1948, a cerdos Landrace muertos de PSS en
asociacion a estrés térmico y social con presencia de musculo palido, blando y exudativo. Por otro
lado, en la década de 1950, el Pietrain belga y aleman se cruzaron con el Landrace y en Estados
Unidos con el Poland China, transformandose los cerdos en musculosos con PSS y musculos PBE.
Estudios en cerdos Pietrain y Poland China, a mediados de 1960, indicaron una asociacion entre la
susceptibilidad a estrés hereditario, con respuestas fisiologicas exageradas a estrés social y térmico,
con desarrollo de musculo PBE. El término Sindrome de Estrés Porcino se conocid en 1968 por Topel.
Por medio de las razas Pietrain, Poland China y especialmente la Landrace, la mutacion se difundié
en pocas décadas, y virtualmente se trasmitié a las otras razas del cerdo doméstico usadas para la

produccién intensiva de carne en todo el mundo?®.

Etiologia

La mutacion causante se ha localizado en una transicién C-T que controla el canal de salida del Ca?*
(receptor de rianodina) del reticulo sarcopldsmico del musculo esquelético. EI desencadenamiento de
la HM, se produce por la exposicién de animales sensibles a anestésicos volatiles o relajantes
musculares despolarizantes y, en el caso del sindrome de estrés porcino, por estresantes derivados del

esfuerzo o del entorno. Consecutivo al estimulo o al estrés inicial, el receptor de rianodina



hipersensible, inunda el mioplasma del musculo esquelético con Ca?*. Se produce rapidamente una
contractura muscular e hipermetabolismo como resultado directo de este aumento incontrolado y
sostenido de Ca?* mioplasmico. La disminucion del ATP en el musculo esquelético ocurre a medida
que los requerimientos de energia para la contraccion excedan el suministro. EI metabolismo aerébico
y anaerobico tiene como resultado un exceso de produccién de CO; y de &cido lactico, mientras que
la termogénesis y la vasoconstriccion periférica aumentan la temperatura corporal interna. A medida
que evoluciona el episodio de HM la combinacion de temperatura aumentada, acidosis y disminucion
de ATP conduce a una rabdomiolisis. Las enzimas y electrolitos mioplasmicos son liberados de la
célula, y en el mioplasma entra Ca?* adicional. La contraccion y sus requerimientos consecutivos de
energia se acrecentan mas, y eventualmente, debido a los cambios de temperatura y pH, la contractura
continua independientemente de los niveles de Ca?* mioplasmicos. La muerte se produce debido a un

incremento de K* sérico lo que causa disritmia y paro cardiaco®.

Epidemiologia

El sindrome ocurre probablemente en todas las razas de porcinos, pero es mas frecuente en los
seleccionados por su fuerte musculaturas y en los susceptibles a estrés, con menos grasa y mas carne.
Es mas sobretodo frecuente en razas Pietrain y Poland China y también en algunas europeas Landrace,
para las cuales se ha incluido en el indice de seleccion un sistema de puntos en cuento a musculatura,

ritmo de crecimiento, conversién del alimento y grasa en el dorso.®

En razas europeas la prevalencia varia de 0 a 88% y hasta 100% en Pietrain. No se ha registrado
ningun caso en la raza Large White, aunque un informe aislado se refiere a HM en un cerdo Large
White®.

Patogenia

Los porcinos susceptibles a estrés no pueden tolerarlo y como consecuencia pierden el control del
metabolismo en el musculo esquelético. El estrés puede depender de influencias externas como
transporte, miedo y excitacion o anestesia por halotano. Se considera que el efecto bioquimico radica
en la homeostasia intracelular del Ca?*. Hay en estos pacientes liberacion excesiva de catecolaminas,
y el comienzo subito de la glucdlisis anaerdbica en el musculo esquelético, la produccidn excesiva de

lactato y calor y la vasoconstriccion periférica provocan hipertermia2.



Manifestaciones clinicas
e Sindrome de estrés porcino (muerte durante el transporte)

Los porcinos que se encuentran afectados por hacinamiento y/o temperatura elevada muestran
inicialmente temblor rapido de la cola, rigidez general acompafiada de incremento en la rigidez
muscular, y disnea hasta el punto de respirar por la boca. La temperatura corporal se eleva generando
zonas de la piel con palidez o eritema. Con frecuencia el porcino afectado en esta etapa es atacado
por otros del mismo grupo, el paciente sufre colapso y muere tiempo después; el tiempo total de

duracion es por lo general de 4-6 minutos?.
e Hipertermia maligna

Manifestacion del sindrome de estrés porcino que se caracteriza por incremento del metabolismo
del musculo durante la administracion de anestésicos con rigidez muscular, acidosis lactica y
aumento en la manifestacion del indice metabdlico basal, incremento del consumo de O,
produccion de CO-, hipertermia grave, taquicardia, taquiritmia y muerte. Una vez desarrollado

plenamente el sindrome es irreversible?.
e Carne pélida, blanda y exudativa (PBE)

Esta manifestacidn se relaciona con glucdlisis excesiva pos-mortem, produccion de acido lactico y
caida rapida del pH del musculo, con despigmentacion y merma en el agua de fijacion como
consecuencia. En el musculo afectado se produce rapidamente rigor mortis después del sacrificio,
pero luego disminuye de modo que en la carne en canal se aprecia goteo pos-mortem excesivo. La
carne afectada tiene pH menor a 6,0 y generalmente temperatura de 41°C o mayor, 45 minutos
después del sacrificio, en oposicion al pH normal superior a 6,0 y temperatura menor de 40°C.
Asimismo, la carne tiene sabor desagradable y cualidades netamente inferiores respecto a coccién

y elaboracion, y no acepta el encurtido con facilidad’.
e Necrosis del musculo del lomo

El sindrome agudo dura dos semanas aproximadamente y se caracteriza por inflamacion y dolor
sobre los musculos del lomo, con arqueamiento o flexion lateral de la columna y renuncia al
movimiento. La inflamacion y el dolor mejoran después, pero hay atrofia del musculo afectado y
rigidez prominente de la columna vertebral, si puede ocurrir alguna regeneracion al cabo de varios

meses?.



Diagnostico

La reduccién y eliminacion de este problema en las granjas, depende de la identificacion de los

animales portadores del gen y su posterior eliminacion; para ello, se dispone de algunos métodos

diagndsticos:

Observacion visual: Es de mucha ayuda cuando se tiene cierta experiencia, hay que prestar
mayor atencion a los animales cuya musculatura se aparte de lo normal, de baja estatura y con
la piel del abdomen y papada demasiado tirante. Puede ser conveniente someter a los animales
a tension, los susceptibles mostraran temblores musculares y de la cola, respiracion dificultosa,
cianosis en la piel y pupilas dilatadas.® La canal rigida y encontrar los misculos lumbares y de
la pierna, palidos, blandos y exudativos, con un pH bajo pueden sugerir también la enfermedad®.
Niveles de creatina quinasa (CK): Estos niveles son mas altos en los animales susceptibles, que
se detectan tomando unas gotas de sangre de 2-8 horas después de haber sometido a los
animales a un esfuerzo fisico®. EI método de luciferasa para determinacion de CK en sangre
entera se considera un procedimiento discriminativo Util para el sindrome de estrés porcino?.
Determinacion del grupo sanguineo H: Por este método se detectan no solamente a los
susceptibles sino a los portadores del gen recesivo del estrés, su eficiencia es de un 80%:.
Determinar la presencia de los grupos sanguineos Phi B, Pgd B, Ha/Ha y la ausencia de los
grupos AO°.

Exposicion al halotano: Los animales susceptibles pueden ser identificados en vida, por la
prueba del halotano, que consiste en usar halotano al 3-5% por 3-5 minutos en cerdos de 9
semanas de edad. Los animales afectados se ponen rigidos y a veces presentan aumentos en la
temperatura rectal. La anestesia debera suspenderse u ocasionaria la muerte. Esta prueba
verdaderamente detecta a los homocigoticos susceptibles pero, al repetir la prueba con succinil
colina a 0,75 mg/kg pueden identificarse a heterocigotos entre los animales que se habian
determinado como aparentemente negativos. También se puede usar el halotano por via

endovenosa o el uso de un barbiturico para este fin®.

Tratamiento

Es frecuente que no se trate en el campo los episodios de hipertermia maligna. Si se intenta, el

tratamiento se debe instaurar rapidamente o el animal morird. Ante todo se debe eliminar la

exposicion del animal al anestésico volatil o estresante y, a continuacién, debe administrarse por via

endovenosa sodio dantrolene en dosis de 4-5 mg/kg. El dantrolene debe administrarse precozmente



en el curso de la enfermedad, porque el flujo sanguineo en el musculo se ve significativamente
reducido a medida que la enfermedad evoluciona. En caso de necesidad, se pueden administrar dosis
adicionales de dantrolene. El tratamiento de apoyo incluye terapia con liquidos y el control de la
acidosis a través de ventilacion asistida y administracion de bicarbonato. Se puede controlar el
aumento de la temperatura corporal interna, enfriando la superficie del animal o mediante lavados
con una solucion salina refrigerada. Otras medidas de apoyo incluyen el enriquecimiento con oxigeno
de los gases inspirados y el tratamiento de las disritmia cardiaca®. Se recomienda asimismo el
carazolol para prevenir la muerte por transporte (administrado 3-8 horas antes del embarque), y para
mejorar la calidad de la carne comparada con la de los animales susceptibles no tratados?.

Control

La reduccion de la prevalencia del sindrome de estrés porcino dentro de la poblacién porcina requiere
una seleccidn genética consecuente con el rasgo. Con el advenimiento de las pruebas de ADN, es
posible seleccionar a los animales susceptibles de padecer la enfermedad y a los portadores*. Por otra
parte, se ha encontrado que la necesidad de embarcar en un vagén u otro vehiculo para transporte
implica un importante estrés como causa de estos problemas, y el uso de elevadores mecanicos para
trasportar han reducido la incidencia del sindrome, lo mismo que la provisién de espacio y buena
ventilacion con aspersiones frias a la llegada de las pocilgas. Siempre que sea posible proceder al

minimo la distancia del transporte y evitarlo en dias muy calurosos?.

Implicaciones metabolicas

Los cambios fisioldgicos y metabdlicos que se observan en animales sometidos a actividad fisica y
aquellos bajo el efecto de anestésicos como el suxametonio, sustancia quimica usada como relajante
muscular siendo un bloqueador despolarizante neuromuscular, presentan un cuadro clinico similar.
La hiperglucemia progresiva puede ser resultado en parte de los efectos estimulantes de las
catecolaminas circulantes sobre la glucogendlisis hepatica. Otros factores que pueden contribuir a
este aumento son: gluconeogénesis de la acidosis lactica y la inhibicion de la secrecion de insulina
por las altas concentraciones circulantes de noradrenalina. En un tiempo de 5 minutos después de la
aplicacion del anestésico se observan un aumento en la concentracién de potasio sérico, magnesio y
fosfato, el desplazamiento de estos iones intracelulares al fluido extracelular puede ser el resultado
de un aumento de la permeabilidad del sarcolema de la membrana. El aumento de las catecolaminas

circulantes también se asocia con taquicardia, arritmia y aumento del gasto cardiaco debido al intento



del animal por mantenerse en homeostasis. La capacidad del animal para aumentar su rendimiento
cardiaco procede a intentar suplir la demanda metabdlica en presencia de acidosis grave, hipercalemia
y deshidratacion son caracteristicas predominantes del sindrome?°.

El marcado incremento del sector porcicola a nivel mundial por la demanda de proteina de este origen,
conlleva a implementar estrategias del aumento de produccién en masa en corto tiempo, por lo cual
toparse con enfermedades que alteren los diferentes sistemas fisioldgicos del animal cada dia es méas
comun, generando consecuencias negativas en cuanto a pérdidas econémicas debidas a la
disminucién de la calidad del producto final, como lo es la carne PBE causada por el sindrome de

estrés porcino.

Es claro que la alta intensidad de seleccion por razas con altos rendimiento carnicos, ocasionaron un
seleccidn indirecta de esta caracteristica indeseable, por lo cual queda en Gltima instancia desde el
manejo genético identificar a través de pruebas moleculares los animales susceptibles y portadores
del gen Ryr 1 para asi erradicarlos del pie de cria de las granjas. Por otro lado, se deben tener en
cuenta ciertas condiciones ambientales naturales de la especie y, procurar mantener el animal lo méas
comodo posible por el bien tanto del animal como de la produccién. Entre esos manejos estan: la
capacitacion del transportador y de quien conduzca el carro donde seran llevados los animales,
procurar transportarlos en horas poco calurosas para evitar un aumento de la temperatura corporal,
infraestructura adecuada del transporte, material de piaras en el cual el animal pueda contar con
alimentacion y agua adecuada y limpia, zonas de termorregulacion, entre otras, con el fin de que el

animal no exprese situaciones de estrés que lo lleven a potenciar la presencia del sindrome.
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