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Los problemas digestivos son el principal

factor responsable de las pérdidas en la

produccion de conejos en paises europe-

os (Nouaille, 2006; Rosell, 2006; Grilli et

al., 2006). Laimportancia del problema no

ha cambiado respecto al pasado. En los
ochenta, Peeters (1987) cuantifico en aproximada-
mente un 70% las pérdidas a causa de enferme-
dades digestivas en explotaciones cunicolas bel-
gas. Las enteritis especificas, con lesiones claras
de células intestinales, presencia de contenido li-
quido en intestino y diarrea, pueden estar causa-
das por agentes infecciosos, tales como Eimeria
patdgena o E.coli enteropatogénico (EPEC). El gen
eae, que codifica la proteina intimina y el gen aft/2,
que codifica la adesina de las fimbrias, son los
principales marcadores genéticos usados para de-
finir las cepas de EPEC de conejo (Milon et al.,
1999). Otra manera de determinar la enteropato-
genicidad de E. coli es bio-/serotipando, lo que
permite establecer una conexion entre el bio-/se-
rotipo y las altas mortalidades.

En Italia, la presencia del serotipo 0103 junto con
el caracter de fermentacion ramnosa- negativo fue
asociado también con patogenicidad en cepas de
E.coli de conejos destetados (Agnoletti et al., 2006).
Este serotipo estd también presente en Francia y
Espafia, mientras las serovariedades de E. coli
015:H- y 0109:K-H2 son prevalentes en conejos
destetados y lactantes de Bélgica y Paises Bajos,
respectivamente, y el tipo 026:H11 ha sido encon-
trado en conejos destetados en Francia (Milon et
al., 1999). En algunos casos, la enfermedad diges-
tiva puede estar ocasionada por errores en la ali-
mentacidn, estrés medioambiental o social y por
uso incorrecto de antimicrobianos, desencadenan-
do una disbiosis intestinal, en la que se desarrolla
E. coli de baja patogenicidad y/o Clostridium spiro-
forme y otros agentes infecciosos tales como rota-
virus, o Eimeria sp. de baja patogenicidad. En es-
tos casos, el trastorno digestivo puede ser consi-
derado multifactorial (Peeters, 1987). A finales de

LA ENFERMEDAD
DIGESTIVA PUEDE ESTAR
OCASIONADA POR
ERRORES EN LA
ALIMENTACION, ESTRES
MEDIOAMBIENTAL O
SOCIALY POR USO
INCORRECTO DE
ANTIMICROBIANOS.

los noventa comenzd a propagarse en Europa (Li-
cois et al., 2005) un nuevo sindrome denominado
ERE, Epizootic Rabbit Enteropathy (Enteropatia
Mucoide [Rosell, 2000]; Enteropatia Enzootica [Al-
berti, 2006]). Bajo condiciones experimentales la
enfermedad se caracteriza por los siguientes sig-
nos clinicos: borborigmos, distension de todo el
tracto intestinal, incluyendo el estémago, con ga-
ses y liquido, a veces asociado con paresia cecal y
presencia de moco en el colon (Licois, 2004; Licois
et al., 2005). En el campo, la caracteristica mas fre-
cuente recogida es la impactacion cecal y la pre-
sencia de sustancia mucoide en el colon (Rosell,
2000; Gallazzi, 1998). En cualquier caso, se docu-
menta una repentina alta tasa de mortalidad entre
las 6 y las 8 semanas de vida de media (de 4 a 14
semanas). La ausencia de inflamacion intestinal,
especialmente a nivel de ciego, es la principal ca-
racteristica de este sindrome que lo diferencia de la
enteritis aguda o enterotiflitis observadas durante
colibacilosis, coccidiosis y enterotoxemia produci-
da por la toxina  de C. spiroforme. Se ha investiga-
do el papel de Clostridium perfringens como agen-
te etioldgico de ERE (Marlier et al., 2005), pero has-

" Articulo publicado en el World Rabbit Science, volumen 18 (4), la revista oficial de la World Rabbit Science Association (WRSA
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RESUMEN

En una nave de produccion de conejos, se realizo una prueba de vigilancia sanitaria de entero-
patias en 15 ciclos productivos durante 20 meses. Para cada ciclo, se seleccionaron al azar el
mismo dia del destete 100 gazapos de 35d de edad. Los animales seleccionados se criaron en
la misma nave de cebo, pero de forma separada del lote de origen, y alimentados con el mismo
pienso excepto por el suplemento antimicrobiano. Los sintomas clinicos y las lesiones entéri-
cas del grupo seleccionado fueron registradas usando dos listas de respuesta binomial (res-
ponder si/no en una lista con 54 variables clinicas y entéricas). Se recogieron muestas del in-
testino delgado y del ciego de los animales seleccionados para andlisis microbioldgico de C.
spiroforme, ooquistes de Eimeria y test de deteccién de antigenos de rotavirus el dia después
del destete, una semana mas tarde, al inicio de los sintomas entéricos y 4-5 dias después del
comienzo de los sintomas. Las muestras representativas de aislados de E. coli y C. perfringens
fueron testados por serotipo y biotipo para los genes eae, afr/2 y para los genes de enterotoxi-
nas &, B1, B2, €, L, respectivamente. La respuesta a las variables clinico-patoldgicas fueron so-
metidas a analisis estadistico a fin de obtener grupos de animales enfermos homogéneos y es-
tadisticamente significativos (que se denominan clusters). A continuacién, los clusters se aso-
ciaron a los resultados de laboratorio de forma estadistica. El cluster que presentaba lesiones
de enterotiflitis fue asociado de forma significativa con la deteccién de E. coli, E. coli serotipo
0103 y C. spiroforme (variable “varios elementos”). C. spiroforme (variable “escasos elemen-
tos”) se asocio significativamente con un cluster caracterizado por un perfil patolégico consis-
tente en borborigmos, contenido liquido en estémago y ciego, sin inflamacién entérica. Clostri-
dium perfringens en cambio se asoci6 a un cluster caracterizado por un perfil patolégico con-
sistente en dilatacién del intestino delgado por presencia de liquido, impactacion cecal y con-
tenido mucoide en el colon. De las 25 cepas de C. perfringens examinadas por los genotipos
de sus toxinas, 18 resultaron ser toxina tipo A, mientras que las 7 restantes mostraron la com-
binacion de genes de las toxinas o y B2. El antigeno de rotavirus y los ooquistes de Eimeria en
conejos sanos se detectaron (el dia después del destete y una semana mas tarde) en un 15%
de los animales examinados, en cambio su presencia en animales enfermos no se asocié signi-
ficativamente a ningun cluster.

Ve

—
<
<
O
%
@)
@)
—
)
Y
|_
Y
<

Enteropatia Epizoodtica

Tabla a: Criterio usado para perfiles clinicos -patoldgicos
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* Las variables que no aparecen en la lisa fueron rescomdidas comie 50790 en cada perfil.

ta la fecha no se ha detectado el agente causal que
lo produce (Dewrée et al., 2007; Huybens et
al.,2009), aunque se ha sugerido como causante un
origen bacteriano (bacteria anaerobia, aero-toleran-
te) o toxina bacteriana (Licois and Marlier, 2008).

Este articulo describe un estudio de observacion
de enteropatias espontaneas en una nave de pro-
duccién de conejo, mediante una lista binomial es-
tandarizada de signos clinicos y lesiones digesti-
vas, seguida de procesamiento de datos y analisis

por cluster. El objetivo del anlisis por cluster fue
identificar grupos homogéneos de animales de
acuerdo a sus variables clinicas y patoldgicas para
luego aplicar las técnicas estadisticas comunes de
asociacién entre grupos de animales (clusters) y
los resultados de laboratorio.

ANIMALES Y ALIMENTACION

En una explotacién cunicola problematica, locali-
zada en la provincia de Teramo (regién de Abruzzi,
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Tabla 2: Datos generales del estudio
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Italia Central), en la que se destetan por ciclo de
2000 a 8000 conejos, se llevo a cabo una vigilan-
cia sanitaria con el objetivo de estudiar patologias
digestivas durante 15 ciclos de produccién de ce-
bo de conejo. El estudio se realizé separando den-
tro de la nave de cebo, un grupo de gazapos que
fueron criados a la misma densidad que el lote de
origen y con el mismo tipo de alimentacion, excep-
to por el suplemento antimicrobiano (grupos no
medicados). Por ciclo, se destetaban 100 hibridos
de cruce comercial Neozelandés x Californiano en-
tre 33 y 37 dias de vida, que se disponian en una
fila separada de jaulas (ver Tabla 2). Se alojaron de
2 a 3 gazapos por jaula de dimensiones de 30x40
cm. Los animales se alimentaron ad libitum con un
pienso de 16% de proteina bruta, 4.8% de grasa
bruta y 17% de fibra bruta, y Unicamente suple-
mentado con Robenidina (66ppm). A partir de los
55-60 dias de edad, los animales pasaron a tomar
un pienso de 15.8% de proteina bruta, 5.2% de
grasa bruta'y 16.50% de fibra bruta. En cada lote,
y en cada ciclo reproductivo, se recogié la tasa de
mortalidad debida a causas digestivas y la tempe-
ratura media diaria.

En los grupos no medicados, se registraron datos
de la tasa de morbilidad digestiva, el consumo y la
frecuencia de dilatacién-distension, borborigmos y
diarrea. El dia después del destete (tiempo T0) y
una semana mas tarde (tiempo T1), se selecciond
aleatoriamente de 2 a 4 animales del grupo sepa-

@ Boletin de Cunicultura | 2011 I n® 166

rado, y se sometieron a examen clinico, se sacrifi-
caron y se les realiz6 un protocolo de necropsia
predefinido anteriormente.

Uno o dos dias después del primer sintoma entéri-
co (tiempo T2), y 4-5 dias después del comienzo
de los sintomas digestivos (tiempo T3), se tomaron
todos los animales que mostraban sintomas de
enfermedad hasta un maximo de 10 para realizar-
les los protocolos descritos anteriormente.

Ademas, se cogieron al azar 1 0 2 gazapos sanos
a los que también se les realizaron los mismos pro-
tocolos, y que sirvieron de control negativo para
T2y T3.

Los protocolos se llevaron a cabo conforme a la
Directiva 86/609/EEC para el bienestar de anima-
les utilizados con propésitos experimentales. Los
animales no examinados del grupo en prueba se
criaron y comercializaron junto con los de su lote
de origen.

EXAMENES CLINICOS Y NECROPSIAS

Los animales sujetos a los protocolos clinicos y
necropsia se examinaron usando 2 listas de res-
puesta binomial (responder si/no a una lista de 54
variables, sintomas o lesiones). La parte clinica
consistia en las siguientes secciones (y variables):
identificacion animal, examen clinico del sistema
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digestivo (diarrea, distensién abdominal, borborig-
mos, paresia cecal, presencia de moco en las he-
ces) y caracteristicas de la diarrea (acuosa, hemo-
rragica, mucoide). La necropsia se hizo de partes
especificas (y variables) considerando lesiones de
estémago, intestino delgado, ciego y colon (dis-
tension, contenido liquido/gas/moco, ausencia de
contenido, impactacién, inflamacion, y necrosis.
La presencia de un sintoma o lesién era puntuada
como leve, media o severa.

MICROBIOLOGIA

Examen bacteriologico del contenido intestinal. Se
cogié aproximadamente 1 ml de contenido intesti-
nal y otro ml de contenido cecal, se diluia en 2ml
de caldo de carne y se sometié a analisis micro-
biolégico en condiciones aerobias y anaerobias’.

PROCESAMIENTO DE DATOS Y ANALISIS
ESTADISTICO

Para permitir la identificacion de grupos homogé-
neos, las variables clinicas y patolégicas fueron
primero reducidas a seis macro variables o perfiles
(A-F) ajustando, para cada segmento del sistema
digestivo, los determinantes de una condicion pa-
tolégica, de acuerdo a los criterios expuestos en la
Tabla 1.

Entonces, para agrupar los animales en clusters
homogéneos se aplicé a los seis perfiles un anali-
sis por cluster en dos-pasos (Anderberg, 1973;
SPSS, 2006). Se us6 la medida de log-verosimili-
tud para calcular la distancia entre clusters, y el
Criterio de Informacion Akaike (AIC) como criterio
de agrupamiento. Con la intencién de probar la
contribucién positiva o negativa de cada perfil a la
formacién del cluster se aplicé un test chi-cuadra-
do con la correccion de Bonferroni. Finalmente,
para estudiar el efecto de la asociacién entre los

- i

cluster y los resultados de laboratorio se utilizd un
test chi-cuadrado por independencia. Este test
también se utiliz6 para valorar las asociaciones en-
tre serotipo, biotipo, caracter de la fermentacion
de laramnosa y presencia del gen eae en los aisla-
dos de E.coli.

RESULTADOS

ANIMALES, LOTES ESTUDIADOS Y EXAMENES
CLiNICOS

En la Tabla 2 se presentan los datos principales del
trabajo: lote de origen, grupo separado, nimero de
animales examinados, temperatura media diaria y
edad media al inicio y final de los sintomas digesti-
vos en cada ciclo. Durante los 15 ciclos, 1217 co-
nejos se sometieron a la vigilancia sanitaria y 263 a
los protocolos de diagnéstico, 91 de ellos al tiem-
po TO y T1 (sin sintomas digestivos), 154 a T2 y T3
(casos tempranos y tardios de sintomas digesti-
vos) y 18 como control negativo interno de los
tiempos T2y T3.

La mortalidad total de los lotes de origen mostro
una tendencia inversa a la temperatura media dia-
ria, mientras que la morbilidad total de los grupos
no medicados se comportaba de manera indepen-

LA MORTALIDAD TOTAL DE
LOS LOTES MOSTRO UNA
TENDENCIA INVERSA A LA

TEMPERATURA MEDIA
DIARIA.

? Nota del editor: la informacion sobré como se realizaron los analisis microbioldgicos se puede consultar en el articulo original.
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Figura 1: Temperatura media diaria (°C), mortalidad total (%) de lote de origen y morbilidad total
(%) de los grupos no medicados durante el periodo de observacion .

diente a la temperatura (Figura 1). De media, los
animales de los grupos no medicados empezaron
a mostrar sintomas digestivos a los 49 d. de edad
(de 46 a 59 d.) y los dltimos sintomas aparecieron
alos58d.(de50a72d).

Durante 8 ciclos, la duracién de la enfermedad di-
gestiva estuvo dentro de la desviacion estandar
correspondiente a la media general de 13.5 d. En
cambio, en los demas ciclos la desviacién fue ma-
yor. Al inicio de la enfermedad los signos principa-
les y constantes eran distensién abdominal, bor-
borigmos, pérdida de peso y region perineal man-
chada de heces.

ANALISIS POR CLUSTER DE LOS

PERFILES CLINICOS Y
ENTEROPATOLOGICOS

En la Tabla 3 se muestra la contribucién positiva

(Sl) 0 negativa (NO) en porcentaje de los perfiles
patolégicos, y el correspondiente valor de chi-cua-
drado, para la construccién de los 4 clusters obte-
nidos por analisis por cluster. Los perfiles Cy D
contribuyeron positivamente al Cluster 1 mientras
A, By E lo hicieron de manera negativa.

Los animales enfermos de los grupos del Cluster 1
presentaron de manera significativa inflamacion
entérica, contenido liquido en el ciego pero sin di-
latacion, impactacion cecal o contenido liquido en
el intestino delgado. Los del Cluster 2 presentaban
dilatacién/contenido liquido en el estémago (perfil
A) y liquido en el ciego (perfil D), sin inflamacion
entérica (perfil C) o impactacién cecal (perfil E). Los
animales del Cluster 3 contribuyeron negativamen-
te a todos los perfiles. Los del Cluster 4 tenian di-
latacién/liquido en intestino delgado (perfil B), im-
pactacion cecal (perfil E), contenido mucoide en
colon (perfil F) y sin liquido en el ciego (perfil D).

Tabla 3: Criterio usado para perfiles clinicos -patoldgicos
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MICROBIOLOGIA

Deteccion de microorganismos aerobios y anaero-
bios. En el andlisis de los animales del grupo en-
fermo (T2 y T3) se han aislado de 104 conejos, 146
colonias de bacterias aerobias (138 E. coli, y 8 de
otras especies aerobias (3 Klebsiella sp; 2 Bacillus
sp.; 1 Pseudomonas; 2 Bacillus sp/Acinetobacter
sp y aislados mixtos de Bacillus sp/Klebsiella sp).
Y de 87 animales, se han aislado 106 colonias de
bacterias anaerobias (64 C. perfringens; 29 Clostri-
dium sp; 9 Clostridium butyricum; 1 Clostridium
sordellii; 1 Clostridium ramosum y 2 no identifica-
das). En todos los ciclos aparecieron E. coli y/o ce-
pas del género Clostridium y, ademas C. perfrin-
gens y E. coli estuvieron presentes en 13 de los 15
ciclos.

Deteccion de los serotipos y biotipos de E. coli. La
Tabla 4 muestra la distribucién de los mismos. Los
principales serotipos fueron NT (cepas de E.coli no-
tipificables, 48.6%), 0103 (16.7%), 049 (15.2%),
02 (8.0%) y 0141 (6.5%). A su vez los principales
biotipos hallados fueron B30 (39.9%), B31 (14.5%),
B12 (13.0%), B19 (9.4%) y B28 (8.0%).

Respecto a la fermentacion de la ramnosa, el 15.2
% de los biotipos resultaron ramnosa-negativo,
mientras que el 84.8% fueron ramnosa-positivo.
Aparecieron dos relaciones estadisticamente sig-
nificativas entre el serotipo 0103 y el caracter ram-
nosa-negativo (P<0.0001), y otra entre las cepas
NT y el caracter ramnosa-positivo. En cambio se
encontré que la relacion entre el serotipo 049 vy el
caracter ramnosa-positivo no era estadisticamente
significativa.

Deteccion de los genes eae y afr/2 de E. coli. Para
dicha prueba se seleccioné una muestra de 69 ais-

1
AL INICIO DE LA
ENFERMEDAD LOS SIGNOS
PRINCIPALES Y CONSTANTES
ERAN DISTENSION
ABDOMINAL,
BORBORIGMOS,
PERDIDA DE PESO Y REGION
PERINEAL MANCHADA
DE HECES

lados de E. coli (el 50% pertenecia a la coleccion
de cepas de E. coli) y resultaron 28 cepas positi-
vas para ambos genes (eae y afr/2). En el andlisis
estadistico se han encontrado como significativas
la relacién del gen eae y el serotipo 0103
(P=0.002), y el mismo gen y el caracter ramnosa-
negativo (P=0.02), mientras que la relacién tipo NT
(el mas representativo entre todos los serotipos de
E. coli) y el gen eae no fue significativa.

Deteccion de Clostridium spiroforme. Este micro-
organismo fue hallado en 71 conejos enfermos
(41.3% del total de muestras a tiempos T2 y T3) de
los cuales 25 presentaban “varios elementos” y 46
“escasos elementos”.

Genotipado de las toxinas de Clostridium perfrin-
gens. Usando una muestra de 25 aislados de C.
perfringens (39.1% de las cepas aisladas), se pudo
detectar la presencia de Unicamente los toxigenes
cpa y cpb2. Especificamente, el gen cpa fue en-
contrado en solitario en 18 cepas, en tanto que la
combinacion con el gen cpb2 se hallé en 7 cepas.
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G Tabla 4: Distribucion de los serotipos y biotipos de E. coli en 138 cepas aisladas de animales

e enfermos.
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N Tabla 5: Presencia de agentes microbioldgicos, antigeno de rotavirus y ooquistes de Eimeria en

a el contenido intestinal de animales sanos.
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EN TODOS LOS CICLOS
APARECIERON E. COLIY[O
CEPAS DEL GENERO
CLOSTRIDIUM Y, ADEMAS
C. PERFRINGENS
Y E. COLI ESTUVIERON
PRESENTES EN 13 DE LOS 15
CICLOS.

Deteccién de ooquistes de Eimeria. Los ooquistes
de Eimeria se detectaron en 90 conejos enfermos
(representan el 52.3% del total de muestras de T2
y T3), en 73 de ellos se encontaron “pocos ooquis-
tes”, y en 17 “varios ooquistes”.

Virologia. El test de antigeno de rotavirus se llevd
acabo en 134 muestras de contenidos intestinales
(50.1% de todos los animales tanto enfermos co-
mo sanos), halldndose el virus en 23 muestras
(17.2%), y no encontrando diferencias en los resul-
tados positivos entre animales sanos (T0, T1) y en-
fermos (T2, T3).

Presencia temprana de agentes en los animales

examinados. En la Tabla 5 se exponen los datos de
la presencia de bacterias aerobias y anaerobias y
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ooquistes de Eimeria en el contenido de intestino
delgado y ciego de todos los animales examina-
dos a tiempo TO y T1 (ausencia de enfermedad en-
térica). Esta tabla también muestra los resultados
de la presencia del antigeno de rotavirus en 26 de
91 muestras examinadas de contenidos intestina-
les recogidos en el mismo momento.

Las bacterias aerobias encontradas resultaron per-
tenecer a los géneros Klebsiella (1), Enterobacter
(1) y Bacillus (2), y las bacterias anaerobias al gé-
nero Clostridium (C. spiroforme, 1; C. ramnosum,
1; Clostridium bifermentans, 1; C. butyricum, 2;
Clostridium sp, 11). El antigeno de rotavirus se em-
pez6 a detectar a partir del tiempo T1 (4 positivos
de 12 animales de 6 semanas de edad).

ANALISIS ESTADISTICO DE LOS
RESULTADOS DE LABORATORIO.

La tabla 6 muestra las frecuencias observadas de
los principales resultados del laboratorio, y su aso-
ciacion con los clusters de los perfiles patoldgicos
de animales enfermos. Para cada cluster, las fre-
cuencias significativamente mas altas o mas bajas
que las esperadas estan indicadas con el corres-
pondiente valor de chi-cuadrado. El cluster 1 (in-
flamacion entérica y contenido liquido en el ciego)
se ha asociado significativamente con la presencia
de E. coli, E. coli 0103 y “varios” C. spiroforme. En
cambio la presencia de “escasos” C. spiroforme
se asoci6 de forma significativa con el Cluster 2
(distension/contenido liquido en el estémago y
contenido liquido en ciego). La ausencia de E. coll,



bacterias anaerobias y C. spiroforme se relaciond
significativamente con el Cluster 3 (grupo control
negativo y animales enfermos con lesiones leves).
El Cluster 4 (contenido liquido/dilatacién de intes-
tino delgado, impactacién de ciego y contenido
mucoide en colon) se asocia con el aislamiento de
C. perfringens.

El valor observado no fue significativo cuando se
aplico el test chi-cuadrado a las frecuencias de los
aislados aerobios a parte de E. coli, E. coli genoti-
pos eae y afr/2, Clostridium sp., C. perfringens ge-
notipos cpa o cpa+cpb2, antigeno de rotavirus y
ooquistes de Eimeria. También se prob6 el test chi-
cuadrado para establecer si habia asociacion en-
tre la edad media de inicio de la enfermedad enté-
rica, el tiempo de muestreo (T2, T3) y los clusters,
no llegando a ser ninguna significativa.

DISCUSION Y CONCLUSION

El modelo experimental usado en este estudio re-
sulté ser adecuado para sus propositos. La cria
separada de un grupo de animales, que estuvieron
bajo las mismas condiciones que el grupo de ori-
gen, alimentados con el mismo pienso, excepto
por la medicacion, provocaron la exacerbacion es-
pontanea de los desoérdenes digestivos. Desde el
punto de vista de la representatividad de los resul-
tados obtenidos, cerca del 50% de los animales
enfermos fue examinado durante los 20 meses
que durd el periodo de observacién, el cual incluyd
todos los meses del afio. Como se muestra en la
Figura 1, los valores de mortalidad del lote de ori-
gen forman una curva inversa a las temperaturas
medias de la nave. La reduccion del consumo de

Tabla 6: Frecuencias de los resultados de laboratorio, su distribucidon dentro de los 4 clusters de
animales enfermos y la significancia de la asociacion entre el resultado de laboratorio y pertenen-

cia al cluster (valor de P).
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pienso causado por el incremento de temperatura
media probablemente indujo un auto-racionamien-
to por parte de los conejos. Después del destete,
la reduccién del consumo fue considerada una he-
rramienta Util para controlar los desérdenes diges-
tivos, especialmente durante la ERE experimental
(Boisot et al., 2003). Por el contrario, en los grupos
no medicados la curva de morbilidad es indepen-
diente de la temperatura, indicando que en esos
grupos, en ausencia de una suplementacion de
antimicrobianos, el incremento de la presion de
agentes patdgenos es el factor que probablemen-
te mas contribuye a la morbilidad y a la propaga-
cién de la enfermedad.

De media, los animales empezaron a presentar al-
teraciones digestivas a las 7 semanas de edad (de
46 a 59d.), siendo esta edad compatible con la En-
teropatia Enzodtica del Conejo (Licois et al., 2005).
Sin embargo no se asoci6 de forma significativa
con ningun cluster de perfiles clinicos patoldgicos,
indicando ésto que es la edad de mayor suscepti-
bilidad de los conejos a las enteropatias esponta-

EL TEST DE ANTIGENO DE
ROTAVIRUS SE LLEVO
ACABO EN 134 MUESTRAS DE
CONTENIDOS INTESTINALES
(50.2% TANTO ENFERMOS
COMO SANOS),
HALLANDOSE EL VIRUS
EN 23 MUESTRAS
(17.2%),
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neas. La edad media de inicio y la duracién de la
enteropatia no se relacionan aparentemente con
ningun mes en especial del afio, tampoco la tasa
de morbilidad, lo que indica que la propagacion de
la enteropatia dentro del grupo no-medicado esta
aparentemente relacionado a la susceptibilidad del
conejo, ya que la madurez inmunolégica y el apa-
rato digestivo llegan a ser completamente funcio-
nales alrededor de las 8 semanas de vida (Fortun-
Lamonthe and Boullier, 2007). El periodo que
transcurre entre el destete a 35d., y el inicio de la
enfermedad a 49d., es el tiempo en el que los
agentes patégenos, bajo el estrés por el cambio
de la dieta, pueden multiplicarse en el intestino. En
las muestras de los animales seleccionados a TO y
T1 (de 35 a 42 d.), flora de tipo no coliforme y ae-
robia ha sido encontrada en un 4.4% mientras que
C. perfringens y Eimeria son encontrados en un
17.6% y 15.4% respectivamente. En este periodo,
también se detectaron antigenos de rotavirus en 4
de 26 conejos examinados. Los sintomas tempra-
nos de enteropatia encontrados en los grupos no
medicados, a saber borborigmos, region perineal
manchada de heces y pérdida de peso, son com-
patibles con la Enteropatia Enzodtica del Conejo
(Licois et al., 2005). El desarrollo espontaneo de
desérdenes entéricos condujo a mas perfiles defi-
nidos de la enfermedad entérica inflamatoria (ente-
rotiflitis), enteropatia no-inflamatoria, impactacion
cecal y enteropatia mucoide, las cuales han sido a
menudo encontradas de forma combinada.

El andlisis de los clusters nos permitié agrupar los
perfiles clinico-patolégicos de los animales que
sufrieron el sindrome entérico en tres grupos o
clusters, los cuales comprendieron el 83% de los
casos (el cluster 3 fue excluido, al afectarle de for-
ma negativa todas las variables patolégicas). Nin-
gun cluster prevaleci6 sobre otro en los ciclos que
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durd la prueba. Los animales que mostraron infla-
macién del intestino delgado y el ciego, y presen-
cia de contenido liquido en este Ultimo contribuye-
ron significativamente al primer cluster. Este clus-
ter también se relacion6 de manera significativa
con la deteccion positiva de E. coli, E. coli 0103
en los contenidos de ciego y/o el intestino delgado
y la presencia de C. spiroforme (variable “varios
elementos”). El serotipo 0103, el cual fue prevaler-
te entre las cepas tipificables, fue significativamen-
te correlacionado con el caracter de fermentacién
negativa de la ramnosa y la presencia del gen eae,
ademas fue confirmado como un indicador de pa-
togenicidad (Agnoletti et al., 2006). En nuestro es-
tudio, el biotipo B12 ramnosa-negativo fue asocia-
do de forma significativa con el serotipo 0103 (14
de 23 cepas). En ltalia, la cepa de E. coli 0103-B12
es una de los principales agentes responsables de
brotes de colibacilosis (Agnoletti et al., 2004).

La variable “varios elementos” de C. spiroforme,
también se asoci6 significativamente con el cluster
1 (10 casos de 39 animales). Aunque se ha consi-
derado responsable de enteritis especificas, en
nuestro estudio su deteccién debe considerarse
como un agente secundario en los casos de ente-
rotiflitis, confirmando las observaciones de varios
autores (Licois and Marlier, 2006; Agnoletti et al.,
2006).

A los otros 2 clusters, denominados 2 y 4, los cua-
les agrupaban el 60% de los animales enfermos,
contribuyeron de manera significativa los siguien-
tes sintomas: Cluster 2, conejos con borborig-
mos/distensidn/contenido liquido en el estémago,
ausencia de inflamacion intestinal y/o contenido li-
quido en el ciego; Cluster 4, conejos con conteni-
do liquido en el intestino delgado y/o impactacién
cecal y/o contenido mucoide en el colon. Dichas
variables son compatibles con ERE (Licois et al.,
2005). Desde un punto de vista del diagnéstico, el
cluster 2 esta significativamente asociado con la
presencia de C. spiroforme (variable “escasos ele-
mentos”), mientras que el cluster 4 est significati-
vamente asociado con la presencia de C. perfrin-
gens. Los casos positivos por C. perfringens que
pertenecen al cluster 2 fueron numéricamente al-
tos, sin llegar a ser significativos.

La toxina tipo sin clasificar que contenia los genes
cpa y cpb2 esta también considerada por otros
autores como asociada con ERE, especialmente
con la impactacion cecal (Le Normand et al., 2003;
Perez de Rozas et al., 2005). En nuestro estudio los
datos no mostraron esta asociacion.

La hipétesis de C. perfringens como agente etiol6-
gico de ERE, segun el postulado de Koch, podria
no ser corroborado por estudios previos (Marlier et

@ Boletin de Cunicultura | 2011 I n® 166

al., 2005), aunque fue reconocido que este agente
puede jugar un papel importante en las altas mor-
talidades observadas durante ERE espontaneas
(Licois and Marlier, 2008).

Para concluir, el andlisis de cluster resulté ser una
potente herramienta para el estudio de patologias
entéricas del conejo tipicamente caracterizadas
por sintomas clinicos y lesiones patoldgicas no es-
pecificas para un sindrome en concreto.
Particularmente, el analisis de cluster nos llevé a
conseguir un mayor nimero de variables para un
gran nimero de animales. La aplicacion del anali-
sis de cluster en la patologia del conejo podria
contribuir a identificar factores de riesgo y agentes
etioldgicos en estudios epidemioldgicos llevados a
cabo a gran escala.
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