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Resumen

Trypanosoma vivax es un parasito que afecta principalmente a los rumiantes y representa un
problema en los sistemas de produccion ganadera de las zonas tropicales. El objetivo del
presente estudio fue evaluar los parametros fisioldgicos, hematoldgicos y bioquimicos de bovinos
sometidos a una infeccibn experimental con T. vivax y posteriormente tratados con tres
medicamentos. Los grupo de estudio estuvo conformado por un bovino donante, un bovino
control positivo, un bovino control negativo dentro del corral, tres grupos experimentales de 3
bovinos cada uno y un grupo de tres bovinos testigo fuera del corral, los animales fueron
infectados con 1x108 tripanosomas/mL de una cepa nativa de la provincia del Napo y a los 8 dias
post-infeccidn fueron tratados con una dosis de 4.8 mg/kg de peso de dipropionato de imidocarb,
dos dosis de 7 mg/kg de peso de diaceturato de diminazeno y una dosis de 1mg/kg de peso de
cloruro de isometamidium. El parasito fue observado por los métodos de gota fresca, frotis y Woo
a partir del dia 5 post-infeccion siendo el dia 7 el pico de parasitemia, se pudieron evidenciar 4 a
5 periodos de parasitemia durante todo el ensayo. Las constantes fisiologicas, frecuencia
respiratoria y cardiaca, fueron altas en los picos de parasitemia. EI hematocrito de los bovinos
donantes y control positivo descendié durante todo el experimento al igual que los bovinos
tratados con dipropionanto de imidocarb, mientras que en los bovinos tratados con cloruro de
isometamidio y diaceturato de diminazeno el hematocrito aument6 a partir del dia 3 post-
tratamiento. En los bovinos tratados con diaceturato de diminazeno y cloruro de isometamidium
se erradicé por completo la presencia del parasito, a diferencia de los bovinos tratados con
dipropionato de imidocarb en los cuales se volvié a observar al parasito a los 14 dias post
tratamiento.

Palabras clave: T. vivax, infeccion experimental, diaceturato de diminazeno, dipropionato

de imidocarb, cloruro de isometamidium.
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Abstract

Trypanosoma vivax is a parasite that mainly affects ruminants and represents a problem in
livestock production systems in tropical areas. The objective of this study was to evaluate the
physiological, hematological and biochemical parameters of bovines subjected to an experimental
infection with T. vivax and subsequently treated with three drugs. The study group consisted of a
donor bovine, a positive control bovine, a negative control bovine inside the pen, three
experimental groups of 3 bovines each and a group of three control bovines outside the pen, the
animals were infected with 1x106 trypanosomes. /mL of a native strain from the Napo province
and 8 days post-infection they were treated with a 4.8 mg/kg dose of imidocarb dipropionate, two
7 mg/kg doses of diminazene diaceturate and one dose of 1mg/kg of weight of isometamidium
chloride. The parasite was observed by the fresh drop, smear and Woo methods from day 5 post-
infection, with day 7 being the parasitemia peak, 4 to 5 periods of parasitemia could be evidenced
throughout the trial. Physiological constants, respiratory and heart rate, were high at peaks of
parasitemia. The hematocrit of the donor bovines and positive control decreased throughout the
experiment, as well as the bovines treated with imidocarb dipropionate, while in the bovines
treated with isometamidium chloride and diminazene diaceturate the hematocrit increased from
day 3 post-treatment. In bovines treated with diminazene diaceturate and isometamidium
chloride, the presence of the parasite was completely eradicated, unlike bovines treated with
imidocarb dipropionate in which the parasite was observed again 14 days after treatment.

Keywords: T. vivax, experimental infection, diminazene diaceturate, imidocarb

dipropionate, isometamidium chloride.
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CAPITULO |
INTRODUCCION
Antecedentes

La tripanosomaosis bovina es una enfermedad provocada por Trypanosoma vivax, un
parasito que afecta principalmente a los rumiantes y representa un problema en los sistemas
de produccion ganadera de las zonas tropicales ocasionando pérdidas econémicas a causa de
la disminucion de la produccion de leche y carne como afirman Rashid et al., (2019).

Este protozoario es originario de Africa, pero se ha expandido en una amplia region
comprendida desde Paraguay hasta América Central abarcando 12 paises de América Latina.
La enfermedad se transmite mecanicamente a través de insectos hematofagos del género
Tabanus spp y Stomoxys calcitrans, considerandose como la especie mas patdégena que afecta
al ganado bovino como aseveran Desquesnes, (2004), Fetene et al., (2021).

Betancur Hurtado et al., (2016), Magez & Radwanska, (2014) ratifican que los animales
infectados pueden presentar sintomas como: fiebre, anemia moderada a grave, palidez de
mucosas, inflamacion de los ganglios linfaticos, pérdida progresiva de peso, ademas de
trastornos reproductivos hasta causar la muerte del animal.

Ramirez-lglesias et al., (2016) realizaron un diagnéstico molecular de tripanosomas en
Venezuela, evidenciando la presencia de Trypanosoma evansiy T. vivax en bovinos y
posteriormente Parra-Gimenez & Reyna-Bello, (2019) elaboraron un ensayo en ovinos,
infectandolos experimentalmente con T. vivax, Trypanosoma equiperdum y T. evansi
analizando la respuesta inmunoldgica, hematoldgica y parasitolégica de los animales. La
tripanosomosis fue detectada por primera vez en Ecuador a través de anticuerpos en ganado
bovino en el afio 1977 por Jones & Davila, (2001) y desde el afio 2016 se han realizado
diversos estudios en el pais. El Gltimo trabajo realizado ha sido el de Chavez-Larrea et al.,

(2021) obteniendo el reporte y la identificacion molecular de T. vivax en bovinos en el pais.
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Se han desarrollado varios estudios para evaluar diferentes tratamientos para
Trypanosoma spp. en el ganado bovino y segun Azedero Bastos et al., (2020) en una infeccién
experimental encontraron eficacia del tratamiento del 100% utilizando cloruro de isometamidio y
diaceturato de diminazeno. Por otra parte, el tratamiento a base de cloruro de isometamidio ha
resultado efectivo en bufalos encontrando mejores valores hematoldgicos, valores bioquimicos
y porcentaje de recuperacién en comparacion a otros medicamentos como afirma Singh et al.,
(2021).

Justificacion

En Ecuador la ganaderia es una de las actividades més desarrolladas en el sector
agricola, se manejan aproximadamente 4,1 millones de cabezas de ganado las cuales se
encuentran distribuidas en sus cuatro regiones. Cardenas et al., (2009) atestiguan que debido a
la ubicacion geogréfica del Ecuador presenta las condiciones ecol6gicas favorables para que
los vectores (Tabanus, Stomoxys calcitrans y Haematobia irritans) de la enfermedad se
desarrollen.

Segun Van den Bossche et al., (2010) la prevalencia, distribucion e impacto de
enfermedades transmitidas por diferentes vectores son influenciadas por las interacciones entre
huéspedes, vectores y patdgenos, ademas de la influencia de los factores ambientales y de la
intervencion del hombre.

Por otra parte Desquesnes, (2004) manifiesta que las especies de importancia
veterinaria de tripanosoma en América del Sur son: T. vivax, que afecta principalmente a
bovinos y ovinos con su transmisién mecanica a través de moscas hematoéfagas, T. evansi que
es transmitido por murciélagos, animales con funcién de hospedador, vector y huésped del
parasito, afectando principalmente a perros y caballos, T. equiperdum causante de
enfermedades en equinos, T. cruzi que se encuentra en animales salvajes y domésticos,
representando una grave amenaza para el ser humano al ser zoonético y T. theileri que se

encuentra en bovinos, antilopes y bufalos.
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En la actualidad se ha logrado detener eficientemente la propagacion de T. vivax, no
obstante, no se puede mantener dicho parasito en modelos productivos debido a su elevada
virulencia y a la falta de medios de cultivo eficientes para controlar las cepas americanas
existentes como manifiestan Magez & Radwanska, (2014).

Segun la Food and Agriculture Organisation, (2018) la presencia de enfermedades
hemotrépicas, limita la eficiencia de la ganaderia y como consecuencia reduce la rentabilidad
para los ganaderos. Al no existir un protocolo de manejo en caso de tener animales infectados
con T. vivax los productores desconocen las medidas de prevencion y control de la
enfermedad, presentando una carencia de conocimientos en el manejo del hato ganadero y
provocando en los animales una baja produccion de leche y carne, déficit de peso corporal,
emaciacion y anemia hasta llegar a la muerte de los mismos.

La patogenicidad de la cepa de T. vivax en conjunto con los factores medioambientales
y de manejo, influyen en la gravedad de la sintomatologia que presentan los bovinos
infectados. Por lo tanto, es fundamental realizar una infeccién experimental para poder
controlar todos estos factores y obtener resultados veridicos como manifiesta Desquesnes,
(2004).

En Ecuador Chavez-Larrea et al., (2021) reportaron T. vivax por primera vez mediante
técnicas moleculares en el 2021, en la provincia de Manabi, pero esta enfermedad, asi como
las medidas de prevencion y control en el pais son poco conocidas. Para obtener un control
efectivo se puede utilizar el cloruro de isometamidium, no obstante, no es comercializado en el
pais. Hasta el momento, en la region se disponen de dos principios activos: diaceturato de
diminazeno y dipropionato de imidocarb en varias presentaciones comerciales, que
tradicionalmente se utilizan para el tratamiento de otros hemotropicos (Anaplasma sp. y

Babesia sp.).
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Objetivos

Objetivo general

Desarrollar un protocolo de tratamiento para la tripanosomosis bovina, en base a la
evaluacién de tres productos comerciales y el seguimiento clinico y hematolégico de bovinos
infectados experimentalmente con T. vivax.

Objetivos especificos

Analizar el seguimiento de los parametros fisiolégicos de los bovinos infectados de
forma experimental, con una cepa nativa de T. vivax sometidos a tres tratamientos de control.

Determinar el perfil hematolégico (hemograma y bioquimica sanguinea) de los bovinos
infectados de forma experimental con una cepa nativa de T. vivax sometidos a tres tratamientos
de control.

Establecer un protocolo eficaz para el tratamiento de bovinos infectados de forma
experimental con una cepa nativa de T. vivax, a través de la comparacion de tres
antiparasitarios.

Hipotesis

HO: Los animales tratados con cloruro de isometamidium presentaron valores de las

constantes fisioldgicas, hematolégicas y bioquimica sanguinea similares a los animales

tratados con diaceturato de diminazeno y dipropionato de imidocarb.

H1: Los animales tratados con cloruro de isometamidium presentaron valores de las

constantes fisioldgicas, hematolégicas y bioquimica sanguinea distintos a los animales

tratados con diaceturato de diminazeno y dipropionato de imidocarb.
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CAPITULO Il
REVISION DE LITERATURA
Tripanosomosis bovina
Origen de la enfermedad
Jones & Davila, (2001) afirman que T. vivax se introdujo en América Latina a finales el
siglo XIX por medio de bovinos importados de Africa que tenian la enfermedad y actualmente
se encuentra distribuido es més de 13 paises de Sudamérica. La primera evidencia de la
enfermedad se localiz6 en la Guayana Francesa, posteriormente se identific en las varias
muestras de sangre pertenecientes a bovinos de Venezuela (1920), Guadalupe (1926),
Martinica (1929), Colombia (1931), Surinam (1938), Panama (1941), Guyana (1952) y Brasil
(1972); y se ha detectado a través de anticuerpos contra T. vivax en ganado de El Salvador
(1977), Costa Rica (1977), Ecuador (1977), Pera (1977), Paraguay (1977).
Taxonomia
El género Trypanosoma pertenece al subreino de los protozoos, orden Kinetoplastida y

familia Trypanosomatidae. Los tripanosomas patégenos para el ganado bovino presentes en
América Latina pertenecen a la seccién Salivaria, subgénero Duttonella en el caso de T. vivax y
subgénero Trypanozoon en el caso de T. evansi y T. equiperdum como declara Desquesnes,
(2004). La taxonomia descrita por Stevens & Brisse, (2004) afirma que:

e Reino: Protista

e Subreino: Protozoa

e Phylum: Sarcomastigophora

e Subphylum: Mastigophora

e Clase: Zoomastigophorea

e Orden: Kinetoplastida

e Familia: Trypanosomatidae
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e Género: Trypanosoma
e Especie: Trypanosoma vivax
Caracteristicas y morfologia
Magez & Radwanska, (2014) declaran que el T. vivax es un parasito de especie
monomorfica y presenta un flagelo libre adherido al protozoario por una membrana ondulante la
cual es menos desarrollada que T. brucei y T. evansi. El extremo posterior de T. vivax es
redondo y ancho, posee un cinetoplasto prominente ubicado cerca del extremo terminal y un
nucleo redondeado o alargado que se ubica en la porcion media del parasito.
Los analisis morfométricos de aislados de T. vivax determinan que tiene una longitud
total del cuerpo completo entre 18 a 31 um presentando un flagelo libre corto que mide entre 3
a 6 um como manifiestan Gémez-Pifieres et al., (2014).
Figura 1

Morfologia de T. vivax a 1000x

Nota. Tomado de Desquesnes, (2004)
Transmision
Magez & Radwanska, (2014) afirman que la transmision de T. vivax depende de la
ubicacion geogréfica y de la especie patdgena de la cepa presentando una difusion de la
enfermedad de forma ciclica en Africa, ya que existen varias especies de mosca del género

Glossina que diseminan la enfermedad.
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Desquesnes et al., (2009) sostienen que la tripanosomosis se puede transmitir de forma
mecénica o bioldgica. La transmisiébn mecanica se caracteriza por presentar una elevada
densidad de vectores potenciales mecénicos, contacto cercano entre donantes y receptores,
una susceptibilidad y receptividad altas de los potenciales receptores y un alta parasitemia de
los animales donantes. Al mismo tiempo, para que los parasitos puedan mantenerse en una
poblacion constante de hospedadores, se necesita un hospedador que muestre niveles altos de
parasitemia de forma periddica y una sincronizacion de una parasitemia alta en los donantes
con una densidad elevada de insectos. Al no presentarse dichas caracteristicas, la transmision
mecanica no serd eficiente y presentard un impacto y frecuencia muy cambiante.

La tripanosomosis africana transmitida de forma biolégica en el ganado es una
enfermedad enzootica presentando un impacto clinico de forma estacional a diferencia de la
transmisién mecanica que presenta brotes epizodéticos de forma periédica cada 3 a 5 afios de
forma subclinica, donde la infeccion puede pasar inobservada por varios afios antes de
presentar sintomas en los animales o se observan brotes epizo6ticos graves con signos
clinicos fuertes y una elevada mortalidad en rebafios de animales recién infectados como
alegan Desquesnes et al., (2009).

Figura 2

Vector de transmisién de Trypanosoma spp.

Vaso
sanguineo

Tripomastigota

Transmissio
mecinica

\ Tripomastigota

Nota. Tomado de Aguilar Machado et al., (2002)
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Ciclo biolégico

En Africa, el parasito cambia a través de un ciclo polimérfico de desarrollo, donde las
formas ligeras de T. vivax permutan a medida que se intensifica la parasitemia y al momento de
ser reconocidas por los anticuerpos del huésped presentan nuevos antigenos de superficie. En
América, T. vivax se transmite de forma mecénica y no es polimérfico, pero posee una
morfologia variable, reconociendo solo las formas delgadas del parasito como afirma
Desquesnes, (2004).

En América, el parasito se transmite a través de vectores mecanicos, facilitando su
distribucion en el territorio. No obstante, posee pocos reservorios a parte de los rumiantes
domésticos, dificultando su establecimiento y resultando ser mas vulnerable y menos estable
Su propagacion segun Desquesnes, (2004).

Maudlin et al., (2004) afirman que la transmision mecanica de T. vivax entre diferentes
hospedadores ha sido exitosa a través de los tabanidos Tabanus importunes y Cryptotylus
unicolor en Guyana francesa y con Tabanus nebulosus en Colombia. Se ha observado ademas
una relacion temporal significativa entre la incidencia de T. vivax y la actividad alimentaria de
los tAbanos, demostrando que las infecciones por este parasito se encuentran asociadas a
zonas bajas pantanosas, lugar donde se reproducen los tabanos.

Parasitemia

Varios estudios sobre enfermedades hematoldgicas en tripanosomosis animal indican
gue las infecciones ocurren en tres fases. Las fases de la enfermedad se definen como aguda,
subaguda o crénica y de recuperacion como aseveran Valera et al., (2005). Ademas, sostiene
gue la fase 1 o aguda se caracteriza por presentar alta parasitemia y pancitopenia. Al realizar
técnicas hematoldgicas en laboratorio como la técnica de Woo se puede observar una cantidad
elevada de tripanosomas en la sangre. La anemia se caracteriza por ser macrocitica y
normocrémica y comunmente provoca la muerte de los animales al ser desatendida, como

expone Anosa, (1988).
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Valera et al., (2005) aseguran que la fase 2 o cronica se distingue por una parasitemia
de baja intensidad, pero los animales sufren altos grados de anemia, trombocitopenia y
leucopenia. Las contantes hematoldgicas como hematocrito, hemoglobina y el nUmero de
eritrocitos se encuentran en un rango de bajo a moderado. En esta fase T. vivax se sitlla en los
espacios extravasculares de sistema nervioso causando dafios como: trastornos de la
locomocidn, y algunas veces postracién y muerte, pero solo los animales que sobreviven entran
a una tercera etapa de recuperacion como mencionan Batista et al., (2008).

La Fase 3 o de recuperacion presenta una parasitemia baja o criptica, donde el
hematocrito y nimero de eritrocitos comienzan a subir hasta llegar a la recuperacion del
animal. Este periodo es muy lento, y algunos casos clinicos que se han observado en bovinos
en esta fase han sido la presencia de un edema palpebral y cierto grado de opacidad de la
cornea como indica Anosa, (1988).

Valoracion clinica

Ramirez, (2015) afirma que en casos de presentar contagios agudos y subagudos en la
fase 1, los animales presentan fiebre de 8 a 9 dias hasta llegar a una fase final donde se
presentan estados de convulsién, paralisis flacida que lleva a la muerte de animal.

Los signos clinicos principales que se han observado en bovinos infectados con T. vivax
son anemia, apatia, fiebre intermitente, inapetencia, disminucién de la produccién de leche,
abortos y pérdida de peso provocando en algunos casos la muerte del animal, no obstante, en
ocasiones el ganado no presenta sintomatologia evidente como manifiestan Cadioli et al.,
(2012).

La anemia es caracteristica de la tripanosomosis y en varios estudios realizados en
infecciones experimentales, se han analizado las constantes hematoldgicas las cuales
presentan reduccion del volumen de glébulos rojos y de la vida media de estas células,
presencia de eritrofagocitosis, hemosiderosis y hemodilucion como aseguran Valera et al.,

(2005). La anemia viene ligada a varios factores como pueden ser fiebre, agregacion
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plaguetaria, sustancias quimicas liberadas por el tripanosoma y malnutricion, como ratifica
Onyebuchi Igbokwe, (1994).
Aspectos fisioldgicos y hematoldgicos de la tripanosomosis

La determinacién de parametros fisioldgicos, bioquimicos y hematoldgicos se utiliza de
forma rutinaria en medicina veterinaria y humana para evaluar la salud de un individuo.

Dagnachew et al., (2015) consideran que los cambios de los parametros fisioldgicos
provocados por la tripanosomosis son: la disminucién de la longevidad y plasticidad de los
eritrocitos desencadenado principalmente por un aumento de la temperatura corporal, ademas
de presentar un aumento en la velocidad de las reacciones inmunoquimicas, provocando la
peroxidacion lipidica de los eritrocitos.

Los cambios hematolégicos que se presentan en los animales afectados por T. vivax
son: la disminucién de leucocitos, principalmente neutrdfilos, la reduccion de hemoglobina y
glébulos rojos, el descenso del volumen de células empaquetadas (PCV), cambios
histopatoldgicos en el bazo, rifién e higado y dafio celular en la sangre, como mencionan
Dagnachew et al., (2015).

Ohaeri & Eluwa, (2011) testifican que la dificultad mas relevante de la tripanosomosis es
la inmunosupresién provocada en los animales, la misma que reduce la resistencia del
hospedador a posibles infecciones secundarias causando en algunos casos su muerte. El signo
clinico fundamental de esta enfermedad es la anemia que se presenta durante la semana
posterior a ser infectado.

Parametros fisioldgicos

Los hemoparasitos que transmiten la tripanosomosis provocan varios problemas y
cambios en los pardmetros fisioldgicos de los animales: temperatura, frecuencia cardiaca y
frecuencia respiratoria, provocando pérdida de peso, el retraso en el crecimiento, la

disminucion de la condicion fisica, variaciones que pueden llegar a provocar hasta la muerte del
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animal. Ademas, dicha enfermedad afecta gravemente la reproduccion animal provocando
abortos e infertilidad como mencionan Ramirez-Iglesias et al., (2016).

Temperatura rectal. La temperatura es una constante imprescindible para evaluar la
presencia o menos de fiebre y se utiliza un termémetro clinico para su medicion. La
temperatura normal de una vaca adulta se encuentra en un rango de 37,8 a 39,2 °C, pero en
caso de condiciones ambientales muy calurosas o de agitacion del animal dicha temperatura
puede elevarse sustentado por Rockett & Bosted, (2007).

Cebrian Yague et al., (2005) exponen gue en caso de que el animal presente un
proceso inflamatorio grave se observa un aumento exponencial de la temperatura, por el
contrario, el descenso de la misma se denomina como hipotermia y se encuentra acompafnada
de pulso débil, sudoracién fria, estado de sopor, enfriamiento de la superficie corporal y
debilidad muscular.

Frecuencia cardiaca. El analisis de la frecuencia cardiaca es fundamental en la
evaluacion cardiocirculatoria de los animales determinando con claridad el correcto
funcionamiento de los elementos que componen el sistema circulatorio auscultando la
constancia de las ondas pulsétiles, como atestigua G. Ramirez, (2005). Para realizar una
correcta auscultacion de la frecuencia cardiaca se debe colocar el estetoscopio encima las
costillas del animal a la altura del codo, recordando que un ritmo cardiaco normal para un
bovino adulto es de 50 a 80 latidos por minuto, como afirman Rockett & Bosted, (2007).

G. Ramirez, (2005) atestigua que cuando la frecuencia cardiaca supera el limite
fisiolégico méximo se denomina como taquicardia y puede presentarse cuando el animal se
encuentra en prefiez avanzada, con calor excesivo, haciendo ejercicio o en estado de
excitacion, por lo contrario, la disminucién de la frecuencia cardiaca se denomina como
bradicardia y se puede presentar en caso de miocarditis, coma, sobredosis de calcio, ictericia,

intoxicaciones, varios trastornos digestivos, inanicion o bloqueo cardiaco. Cuando se presenta
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una temperatura corporal del animal baja y una frecuencia cardiaca y respiratoria elevadas se
presenta un cuadro negativo del animal denominado como cruz de la muerte.

Frecuencia respiratoria. La frecuencia respiratoria corresponde al nUmero de
respiraciones del bovino en un minuto y se puede medir auscultando las respiraciones en la
parte media del térax del animal sobre el espacio entre las costillas 8 y 10. La frecuencia
respiratoria normal en un bovino adulto es de 15-30 respiraciones por minuto y de 20-40 en los
terneros, como certifica Rockett & Bosted, (2007).

La frecuencia respiratoria puede presentar modificaciones: en el caso de presentar un
incremento se denomina taquipnea y puede ser provocada por estenosis de las vias, fiebre,
hemorragias o edemas en la superficie pulmonar, insuficiencias cardiacas o anemia, por lo
contrario, si se observa un descenso de la frecuencia respiratoria se denomina bradipnea y
puede ser ocasionada por encefalopatias o intoxicaciones como ratifican Cebrian Yagte et al.,
(2005).

Parametros hematolégicos

Los parametros hematolégicos son: el recuento total de eritrocitos, la hemoglobina, el
hematocrito, el recuento total de leucocitos, el recuento de plaquetas y la biogquimica sanguinea
y pueden verse influenciados por diferentes factores como el sexo, la raza, la edad, la
temperatura del medio ambiente, posibles enfermedades o el area geogréfica donde se
encuentra el animal, afirmado por Roland et al., (2014).

Es importante realizar analisis hematoldgicos a los animales para diagnosticar posibles
trastornos o enfermedades que puedan tener, aportando informacion importante para la
formulacion de un pronéstico sobre la progresion de una enfermedad en el bovino como
aseguran Roland et al., (2014).

Recuento total de eritrocitos. El recuento total de eritrocitos es el numero absoluto de
eritrocitos por microlitro de sangre. Los bovinos tienen eritrocitos pequefios de un didmetro

promedio de 5 a 6 um, con forma discoidal, sin nucleo, tienen una vida relativamente larga de

38



130 a 160 dias y carecen de la palidez central caracteristica que se puede observar en otras
especies con glébulos rojos de mayor tamafio como perro y humanos, afirmado por M. Jones &
Allison, (2007), Roland et al., (2014).

Proteinas totales. Wittwer, (2021) atestigua que las proteinas totales corresponden a la
concentracion de todas las proteinas presentes en una muestra de suero o plasmay su
concentracion en los mamiferos oscila entre los 55 y 90 g/L. En caso de que el animal presente
un exceso de proteinas totales en su organismo se encontrara ante la hiperproteinemia, la
misma que se presenta en casos de deshidratacion o de una infeccién a causa de un aumento
de globulinas, por lo contrario, la hipoproteinemia es la presencia de un nivel muy bajo de
proteinas totales en la sangre provocado por desnutricion, hemorragias, enteritis, nefritis,
parasitismo crénico o desnutricion.

Albamina. Wittwer, (2021) afirma que la albumina se sintetiza en el higado y posee
como funcién el transporte de sustancias como 4cidos grasos, hormonas, bilirrubina, drogas o
cationes ademas de poseer la funcion de establecer la presion oncética de la sangre y servir
como reserva de aminoacidos. La vida media de la albumina es de 14 a 21 dias en bovinos y
su concentracion en los mamiferos varia entre 21y 41 g/L, siendo un poco mas elevada en los
bovinos. Cuando las concentraciones de albumina son muy elevadas se denomina
hiperalbuminemia y se puede presentar en casos de desnutricion, por lo contrario, cuando las
concentraciones de albumina son inferiores a la media se habla de hipoalbuminemia provocado
por diarreas, desnutricién, parasitismo gastrointestinal, problemas renales o peritonitis.

Creatinina. La creatinina es un metabolito que evalla de forma directa la filtracion
glomerular, siendo un claro indicativo de la funcién renal del animal. Actia como indicador
metabdlico de la masa muscular esquelética ya que es un subproducto de la reaccién de la
creatina quinasa que se produce durante la reposicién de energia a corto plazo. La creatinina
se forma de manera esponténea a partir de la ciclacion de la creatina, como aseveran

Hewavitharana & Bruce, (2003).
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BUN. Mercado de Duque et al., (1998) manifiestan que el BUN se usa para definir la
cantidad total de nitrégeno ureico en la sangre y es un indicador del balance entre energia
disponible y nitrégeno a nivel de rumen. El nivel éptimo de BUN se encuentra comprendido en
un rango entre 12 y 18 mg/100 ml, valores mas elevados indican un exceso de nitrégeno o falta
de energia y valores muy bajos indican deficiencia de nitrégeno o exceso de energia. Cuando
el consumo de energia se mantiene constante, el aumento en la proteina de la dieta incrementa
la concentracion de BUN.

Glucosa. Wittwer, (2021) sostiene gue la glucosa constituye la principal fuente de
energia en el metabolismo celular y proviene de la gluconeogénesis, en los bovinos. Su
concentracion en la sangre va a depender del balance entre su remocién y su aporte, siendo
generalmente estable gracias a la regulacion del control hormonal dirigido por la insulina y el
glucagon. En los rumiantes la glucemia posee un valor que oscila entre 2,5 a 4,1 mmol/L, pero
en caso de presentarse en exceso se presenta un cuadro de hiperglucemia provocado por el
estrés, la diabetes, el carcinoma pancreatico o la pancreatitis, por otro lado, la hipoglucemia se
presenta cuando hay una baja cantidad de glucosa y puede ser ocasionado por insuficiencia
hepatica, desnutricion, ayuno o puede presentarse en animales recién nacidos.

Métodos de diagndéstico

Benavides Ortiz et al., (2012) testifican que para el diagnéstico clinico de la enfermedad
se deben tener en cuenta dos aspectos: el analisis y la sintesis, para ello se utilizan técnicas
como la anamnesis, la historia clinica del animal, exploraciones fisicas y pruebas
complementarias.

En la actualidad se utilizan diferentes tipos de diagndstico de T. vivax: métodos
parasitologicos, moleculares y seroldgicos. Los métodos parasitologicos son muy utilizados a
nivel mundial, no obstante, se ha observado una tasa de deteccién mayor a través de los

métodos moleculares ya que poseen una sensibilidad mayor y ayudan a comprender de forma
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mas efectiva la dinamica del parasito durante el proceso de infeccion, como exponen Fidelis
Junior et al., (2019).

Las técnicas de diagnostico moleculares son extremadamente sensibles en la deteccion
de T. vivax durante la etapa patente de la tripanosomosis, sin embargo, disminuye su eficacia
al detectar muestras positivas en la etapa subpatente de la enfermedad. Las pruebas
seroldgicas son la herramienta ideal para usar en esta etapa, ya que tienen una elevada
eficiencia en detectar animales seropositivos. Por lo tanto, lo recomendable es emplear un
conjunto de diversas técnicas de diagndstico para obtener un control mas efectivo de la
enfermedad y una mayor veracidad en los datos obtenidos como alegan Fidelis Junior et al.,
(2019).

Técnicas de examen directo

Desquesnes, (2018) menciona que las técnicas de examen directo son las mas simples
y se obtienen de la vena yugular, auricular o coccigea del animal. Entre dichas técnicas el frotis
de sangre tefiido con Giemsa tiene mayor especificidad, pero menos sensibilidad en
comparacion a la técnica de gota fresca y de frotis de gota gruesa de sangre, no obstante, la
sensibilidad y especificidad real de dichos métodos de diagnéstico va a depender del volumen
de sangre analizado y de la experiencia del microscopista.

Gota fresca. Desquesnes, (2018) sustenta que este diagnéstico se realiza colocando
una gota de 3 pl de sangre en un portaobjetos totalmente limpio y se cubre con un
cubreobjetos. La sangre se analiza al microscopio a un aumento final de x100, logrando
observar los tripanosomas por su movimiento caracteristico entre los globulos rojos. Este
método de diagnoéstico es econémico y muy sencillo de realizar obteniendo resultados de forma
inmediata, no obstante, la sensibilidad de diagnéstico de dicho método es baja.

Frotis de gota gruesa de sangre. Maudlin et al., (2004), asienten que este método de
deteccidn es muy util en caso de no disponer de una centrifuga y permite detectar otros

parasitos ademas de los tripanosomas. Dicho método es econémico y sencillo de realizar, no
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obstante, hay un retraso en la obtencién de resultados debido la demora en el proceso de
tincion.

Frotis de sangre tefiido con Giemsa. El frotis de sangre tefiido con Giemsa es
relativamente especifico, pero posee una sensibilidad baja de 104-105 tripanosomas/mL,
siendo el limite de deteccion de 5000 tripanosomas/mL, como mencionan Desquesnes, (2004),
Maudlin et al., (2004). Esta técnica no logra detectar los niveles muy bajos de tripanosomas,
caracteristica recurrente en animales de gran tamafio, por lo tanto, para tener mayores
probabilidades de deteccidn se debe recoger la muestra de sangre muy temprano de los
capilares periféricos del animal, segtin Maudlin et al., (2004).

Técnicas de concentracion de pardasitos

Desquesnes, (2018) atestigua que las técnicas de analisis directo utilizan una baja
cantidad de sangre en la que se observa una baja cantidad de parésitos, determinando la baja
sensibilidad de dichas técnicas, por lo tanto, se puede mejorar la sensibilidad a través del
andlisis de la concentracion de parasitos, siendo la técnica de centrifugacion del hematocrito la
prueba de diagndstico de referencia para detectar tripanosomas vivos.

Técnica de centrifugaciéon del hematocrito o método de Woo. Desquesnes, (2018),
Maudlin et al., (2004) sostienen que la técnica de Woo o centrifugacién del hematocrito es muy
utilizada para el diagnostico de la tripanosomosis animal y tiene su fundamento en la
separacion de los componentes sanguineos dependiendo de la gravedad especifica que
presenten. Los tripanosomas se concentran al mismo nivel de los glébulos blancos, entre los
eritrocitos y el plasma. Este método posee una mayor sensibilidad de diagnéstico en
comparacion a los métodos antes descritos, debido a la alta concentracién de parasitos
obtenida de la centrifugacion.

La técnica de centrifugacién del hematocrito es sencilla y poco costosa, ademas
identifica si el animal posee anemia a travées de la elevada sensibilidad que posee de 1250

tripanosomas/mL en el caso de T. vivax. La sensibilidad del método de Woo es cercana al 100
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% cuando la parasitemia es >700 tripanosomas/mL de sangre en el caso de T. vivax, pero se
reduce en un rango de 80%-46% cuando la parasitemia es de 700-60 tripasonomas/mL, ya que
es mas dificil la deteccion e identificacion de los parésitos. La sensibilidad es nula cuando la
parasitemia es inferior a 60 tripanosomas/mL, como asevera Desquesnes, (2004).

Inoculacién en los animales. Maudlin et al., (2004) sostienen que este método de
diagndstico permite detectar la presencia de tripanosomas a través de la transferencia de la
infeccion del animal sospechoso a otro hospedador. La inoculacion de T. vivax es dificil de
detectar en ratones, por lo tanto, es recomendable realizarla en rumiantes como cabras u
ovejas. No obstante, su capacidad de dar lugar a parasitemias puede variar en las cabras,
dependiendo del origen geogréfico del tripanosoma, por lo tanto, para obtener mejores
resultados en la deteccién es preferible utilizar bovinos.

La inoculacién en animales es relativamente cara y se debe utilizar de preferencia para
la produccion masiva de antigeno del tripanosoma para el diagnostico seroldgico y solo en
casos excepcionales se usa para aislar el parasito. Si la infeccién resulta exitosa se observaran
los primeros signos entre los 3 a 10 dias de la inoculacién y se debe realizar un seguimiento de
los animales por un mes de tiempo, como ratifica Desquesnes, (2018).

Desquesnes, (2018) expone que el éxito de esta técnica de diagndstico va a depender
de la especie de tripanosoma ya que tiene una sensibilidad elevada en la deteccién de T.
evansi, una sensibilidad intermedia para T. congolense y presenta una baja sensibilidad en la
deteccion de T. vivax.

Pruebas seroldgicas

Las pruebas serolégicas son fundamentales para determinar la etiologia de la infeccion
en su fase cronica, sin embargo, se presentan problemas con la concentracion de los
conjugados de los leucocitos, la reaccién cruzada con otros parasitos protozoos y la habilidad
del operador en realizar las pruebas, ademas de la calidad de los reactivos y la falta de buenas

practicas en el laboratorio, como sostienen Maudlin et al., (2004).
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Enzimoinmunoanalisis de deteccion de anticuerpos (ELISA). Desquesnes, (2004)
avala que la técnica del ELISA es muy util en la actualidad debido a su gran capacidad de
diagnosticar varias enfermedades de origen infeccioso, debido a su bajo costo, una excelente
reproducibilidad y gran capacidad de procesar muestras, lo que lo convierte en la mejor
herramienta para realizar encuestas epidemioldgicas. No obstante, la estandarizacion de los
antigenos es un grave obstaculo, por lo que los laboratorios crean sus propios antigenos para
gue la prueba sea viable. Por otro lado, la seleccion del umbral de positividad es arbitraria,
siendo necesaria su validacion por normas internacionales.

El ELISA posee un panel muy amplio de antigenos, alcanzando una sensibilidad ofrece
un amplio panel de antigenos con una sensibilidad cercana o superior al 95% y una alta
especificidad en relacién con otros géneros, como anaplasma, babesia, etc. Sin embargo, la
especificidad de especie sigue siendo baja y se producen fuertes reacciones cruzadas entre las
principales tripanosomosis animales de origen africano (ATAO): T. vivax, T. congolense, T.
brucei brucei, T. evansi y T. equiperdum como menciona Desquesnes, (2004).

Farmacos para el control de la tripanosomosis
Isometamidium

El cloruro de isometamidio (ISM) es un farmaco muy eficiente utilizado para la terapia o
profilaxis de la tripanosomasis bovina provocada por T. vivax, como expresan Singh et al.,
(2021).

Aguilar Machado et al., (2002) alegan que el Isometamidium es una amidina aromética
de fenantridina formada por la unién de Homidium con la p-aminobenzamida diazotada de
dimenazene y el mecanismo del isometamidio es el bloqueo de la sintesis del 4cido nucleico.
Para el control de la tripanosomosis se recomienda una dosis con fines profilacticos de 0,5 a

1,0 mg/kg.
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Diaceturato de diminazeno

El diaceturato de diminazeno es una diamina aromética quimicamente relacionada con

la pentamidino, estos derivados dimidinicos se unen al ADN e impiden la replicacion del
pardsito, evitando asi que las bacterias y los protozoos se reproduzcan. En infecciones por
protozoarios en bovinos se utilizan dosis de 3,5mg/Kg y la vida de eliminacion del farmaco es
variable, presentando valores de mas de 200 horas en los bovinos como fundamenta Sierra
Hernandez, (2015).
Dipropionato de imidocarb

El dipropionato de imidocarb es una diamidina del grupo de las carbanilidas, se utiliza

principalmente para el tratamiento contra Babesia spp y Trypanosoma sp., tiene la capacidad

de combinarse con el ADN de los parasitos susceptibles, provocando desnaturalizacién de esta

molécula e impidiendo la multiplicacién celular. La via de administracion del medicamento es

intramuscular, con una dosis adecuada de 3 mg/kg segun recomienda Andrade, (2002).
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CAPITULO Il
METODOLOGIA
Aprobacién del comité de bioética

Este estudio recibid la aprobacién del comité de bioética de la Universidad San
Francisco de Quito (protocolo N°2021-009) y se realiz6 en conformidad con los principios éticos
de las guias del Canadian Council for Animal Care en uso de animales de granja.

Ubicacion y caracteristicas del area de estudio

El estudio se desarroll6 en dos fases:

La fase de campo se realizo en la granja integral de la Hacienda El Prado de la Carrera
de Ingenieria Agropecuaria IASA de la Universidad de las Fuerzas Armadas ESPE, ubicada en
la parroquia San Fernando, cantén Rumifahui, provincia de Pichincha.

Ubicacion geografica segun Arce Carriel, (2009):

— Piso altitudinal: Montano bajo
— Region latitudinal: Templada
— Precipitacion media: 1310 mm
— Temperatura media: 14,01°C
— Humedad relativa: 66%
— Luminosidad: 12 horas luz
Figura 3
Ubicacion de la investigacion. Proyecto de granjas integrales de la Carrera de Ingenieria

Agropecuaria IASA |

<o N » ;’., g
Nota. Tomado de (Google Maps, 2022)

46



La fase de laboratorio se realiz6 en el laboratorio de Mejoramiento Genético y Sanidad
Animal de la Carrera de Ingenieria Agropecuaria.
Animales de experimentacién

Se seleccionaron 15 bovinos machos de la raza Holstein. Los bovinos elegidos tuvieron
de 3 a 4 meses de edad, para facilitar el manejo durante la experimentacion.

Los animales procedieron de una finca ganadera ubicada en el sector de Tambillo.
Previo al ingreso en instalaciones de experimentacion, se recogieron muestras de heces y
sangre con y sin anticoagulante. Las muestras de heces fueron analizadas mediante el método
Teleman o método de centrifugacion descrito por Thienpont et al., (1979) para la deteccién de
parasitos gastrointestinales, el suero obtenido de las muestras de sangre sin anticoagulante fue
analizadas por la técnica de Rosa de Bengala (PRIONICS, Amman, 11110-jordan) y SAT
(APHA scientific, New Haw, Addlestone, Surrey, KT15 3NB 03000 600001) para confirmar la
ausencia de Brucella abortus. Ademas, se emplearon las técnicas de Woo, frotis sanguineo y
PCR para evidenciar la ausencia de Trypanosoma spp. y PCR para Anaplasma marginale y
Babesia spp. Los animales permanecieron en los corrales durante 7 dias, como periodo de
adaptacion.
Instalacion del ensayo

Para este estudio se dispuso de una superficie de 48 m? dividido en cuatro corrales de
12 m2cada uno. Ademas, se dispuso de dos corrales adicionales para los animales donantes
de 9 m2

Todos los corrales tuvieron el piso de cemento, techo mixto de teja y zinc, una parte de
las paredes fueron de ladrillo y la otra de madera, las divisiones internas entre los 4 corrales se
realizaron con barreras de madera, todas las instalaciones de techo a suelo fueron cubiertas
con malla (Agroshow con 80% de sombra) para evitar el ingreso de moscas hematéfagas. El
piso fue cubierto con viruta de madera para asegurar mejor bienestar de los animales. En cada

corral se equip6 con un bebedero automatico de 10 litros y un comedero de madera, la
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cantidad de alimento diario que se suministré fue de 1.3 kg de balanceado y 1 kg de materia
seca por animal. La limpieza de comederos y bebederos se realiz6 diariamente y para el
manejo de bioseguridad se utilizé un pediluvio a la entrada del corral, con la finalidad de evitar
contaminacion.

Activacion de la cepa

La cepa (Cepa 2 Cod. 697) utilizada en el proyecto fue recolectada en la provincia del
Napo proveniente de un brote reportado y confirmado por Woo, PCR CatL y secuenciacion
para T. vivax. De las muestras positivas se obtuvieron 7 viales de 500 uL de sangre cada uno
con glicerol en proporcion 1 a 1, los viales se mantuvieron toda la noche al aire sobre el
nitrégeno liquido y luego al siguiente dia se introdujeron en nitrégeno liquido manteniéndose en
esta condicidn hasta el inicio de la infeccién experimental.

Antes de iniciar con la infeccion experimental en bovinos, se realizé una infeccion
experimental en un cordero para evidenciar la viabilidad de la cepa. Se utiliz6 un cordero
macho de 3 meses de edad, raza mestiza Dorper, con un peso de 15 kg, el cordero fue ubicado
en los corrales junto al lugar de estudio aproximadamente por un mes.

Para la inoculacion en el cordero se utilizé un crioconservado (Cepa 2 Cod. 697),
mantenidos en nitrégeno liquido. Previamente se descongel6 el tubo criogénico dentro de un
vaso de precipitacion de 1000 ml con agua a 37°C por un minuto. Se realiz6 el método de gota
fresca con 30 uL del vial en un porta objeto y se observé al microscopio, evidenciando la
vitalidad de los parasitos (2 o 3 tryp/campo). Con una jeringa de 3 mL se inoculé los 500 uL del
vial, por via intra yugular, se desconoce la dosis inicial ya que el crio conservado estuvo
congelado por un afio y no se pudo contabilizar el nUmero de tripanosomas por mL. Alos 5
dias post-inoculacion se evidencio la presencia de parasitos por Woo y en gota fresca (1 a 2
tryp/campo), y se recolectaron 10 mL de sangre de la yugular del animal en dos tubos EDTA
para su previa conservacion.

Segun Gomez-Pifieres et al., (2009) para preparar la solucién de crio conservacion se
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utilizé una mezcla con 20% de glicerol en PBS que contenga 1% de glucosa.
Para preparar 10 ml solucién de crio conservacién se afiadieron:
— 8 mL de PBS (100 mM, Ph 7,2)
— 2 mL de glicerol
— 0.1 gdeglucosa
Se colocaron 200 yL de sangre de la cepa activada con anticoagulante y 200 L de la
solucion de crio conservacion en 15 tubos criogénicos y se almacenaron directamente en gas
de nitrégeno por 24 horas. Posteriormente se colocaron los tubos criogénicos en nitrdgeno
liquido (técnica modificada).
Infeccion al bovino donante
Al culminar el tiempo de adaptacion el ternero donante fue inoculado con el aislado de
campo crio conservado de T. vivax obtenido de la infeccion previamente realizada al cordero,
se inoculd 0,4 mL del contenido del crio conservado desconociendo la dosis de tryp/ml. Una
vez que se evidencio el pico de parasitemia, al séptimo dia de la infeccion (5,5 x108 trip/mL), se
extrajo sangre a partir de la vena yugular en tubos con EDTA 3 ml de sangre para la proxima
infeccion a todos los bovinos del ensayo.
Infeccion de los bovinos del ensayo
Se utiliz6 la sangre fresca obtenida del animal donante en el séptimo dia de la infeccion,
se inocul6 0.2 ml (1x10° trip/mL) de sangre a cada uno de los bovinos por via yugular de
manera rapida.
Disefio experimental
En el proyecto se utilizé un disefio completamente al azar (DCA) con parcela dividida en
el tiempo. Los factores a evaluar de cada animal fueron la parasitemia a través de las técnicas
de Woo y frotis, ademas las constantes fisiol6gicas como: frecuencia respiratoria, frecuencia
cardiaca y temperatura rectal; evaluacion de las constantes hematol6gicas como hematocrito,
recuento total de eritrocitos, hemoglobina, proteinas totales (g/dL) y recuento leucocitario y
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valores de quimicas sanguinea como albumina (g/dL), creatinina (mg/dL), BUN (mg/dL), la

alanina aminotransferasa (U/L), aspartato aminotransferasa (U/L), fosfatasa alcalina y glucosa
(mg/dL) Los kits para utilizados fueron.

Los animales fueron tratados con los medicamentos comerciales:
Tabla 1

Medicamentos utilizados en la infeccién experimental

Medicamentos

HEMOVEEX

/ !

HEMOVEEX =

Berenil

Nombre Hemoveex (importadoy  Berenil (importado y IMIDOPAR (importado y
comercial no distribuido en distribuido en Ecuador) distribuido en Ecuador)
Ecuador)

Principio Cloruro de Diaceturato de Dipropionato de

activo Isometamidium Diminazeno imidocarb

Marca REVEEEX C.A. Intervet S.A. KYROVET S.A.
Pais de Venezuela Alemania Colombia
origen

Nota. Autoria propia

Para el seguimiento de la parasitemia, asi como para la evaluacién de los parametros

fisiologicos, hematoldgicos y quimicos, de cada animal se obtuvo una muestra de sangre en
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tubos con anticoagulante (EDTA) y sin anti coagulante, alos -1, 0, 4, 7, 11, 14, 18, 21, 25, 29,
32, 35, 40, 42, dias. Los 3 grupos de animales (T1 Dimianzeno, T2 Imidocarb y T3
Isometamidium) fueron tratados a los 8 dias post-infeccion con: diaceturato de diminazeno (T1),
dipropionato de imidocarb (T2) y cloruro de isometamidium (T3). El grupo control fue evaluado
hasta el dia 42. En los bovinos donante, control positivo se realizd el seguimiento de la
parasitemia y la evalucion de pardmetro fisioldégicos, hematoolgos y de bioquimica dariamente -
1,0,1,2,3,4,5,6,7,8,9, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 16, 17, 18, 19, 20, 21, 22, 23, 24, 25, 26, 27,
28, 29, 30, 31, 32, 33, 34, 35, 36, 37, 38, 39, 40, 41, 42.
Modelo mateméatico

Se aplicé el siguiente modelo matematico:
Yijk = p+Fi + (i) + Tj + DTij + eijk
Donde:
Yijk = Variable de respuesta para la eficacia del farmaco i, dia j y repeticion k
K = Media general de la variable de respuesta
Fi = El efecto principal de la eficacia del farmaco i
6k (i) = El error para la eficacia farmaco
Tj = El efecto principal del tiempo (cada 3 dias) j
FTij = La interaccion de la eficacia del farmaco i con el tiempo j
eijk = El error para el tiempo
Tratamientos

En la Tabla 2 se muestran los tratamientos y grupos control que se utilizaron en el
ensayo. Se obtuvieron 4 tratamientos incluido el testigo, con tres repeticiones cada uno,
obteniendo 12 unidades experimentales ademas un animal donante, un control positivo, y un

control negativo, en el ensayo se manejaron 15 unidades experimentales en total.
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Figura 4
Croquis de los tratamientos y grupos de control de animales empleados en la infeccion

experimental con T. vivax

‘\’/ -\’/ -"/ -\’/
Donante ‘ ‘ Control + ‘ | Control -
TO
Testigo g = g -
R AR R /AR T
Diminzeno
A v
T2
Imidocarb e of o o7
R /7R B BLA T3
o - Isemetamidium
T T

Nota. Autoria propia

Tabla 2
Descripcion de los tratamientos y grupos de control de animales empleados en la infeccién

experimental con T. vivax

Grupo de NuUmero Descripcién
Tratamiento de
animales
Donante 1 Bovino inoculado con una cepa nativa de T. vivax con dosis
desconocida.
Control positivo 2 Bovinos inoculados con una cepa nativa de T. vivax dosis
de 1x10° trip/mL.

Control negativo 1 Bovino no inoculado dentro del corral.
dentro del corral

TO Testigo 3 Bovinos no inoculados fuera del corral
T1 Diminazeno 3 Bovinos inoculados con una cepa nativa de T. vivax dosis

de 1x106° trip/mL tratados a los 8 dias con 7 mg/kg de peso
IM de diaceturato de diminazeno
T2 Imidocarb 3 Bovinos inoculados con una cepa nativa de T. vivax dosis
de 1x108 trip/mL tratados a los 8 dias con 4,8 mg / kg de
dipropionato de imidocarb
T3 Isometamidium 3 Bovinos inoculados con una cepa nativa de T. vivax dosis
de 1x1068 trip/mL tratados a los 8 dias con 1 mg / kg de
cloruro de isometamidium

Nota. Autoria propia
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Evaluacién de la parasitemia
Técnica de Woo
Materiales
— Tubo capilar heparinizado
— Plastilina
— Sangre Tubos EDTA
— Centrifuga TPL CENTRIFUGE
— Microscopio
Para la técnica Woo se utilizé el capilar heparinizado para microhematocrito y se
observé en el microscopio electréonico a 40 X, se colocé el lente en la capa blanca de leucocitos
gue se formo entre el espacio donde se separa la sangre del plasma. Posteriormente se
visualiza el movimiento de los tripanosomas a la presencia o ausencia del parasito en
movimiento se dio un resultado positivo (+) o negativo (-).
Conteo de tripanosomas
Materiales
— Cémara de Neubauer marca Boheco
— Oxalato de amonio (1%)
— Azul de metileno (1%)
— Sangre tubo EDTA
— Microscopio
— Micropipeta BOECO 0.5-10 pL
— Pipeta de Thomas Biomed 1 mL
Para el contaje de tripanosomas se utilizé la cAmara Neubauer, para la dilucion se
utilizo la pipeta de Thomas para globulos blancos, la cual se llené con sangre hasta la marca 1

y seguidamente se llena con una solucién diluyente hasta la marca 1,1 obteniéndose una
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dilucién de 1:10. La solucion diluyente se prepar6 con 10 mL de oxalato de amonio (1%) y 2
gotas de azul de metileno (1%) (Técnica modificada de Valera et al., (2005)).

Se colocaron 10 uL de la solucién obtenida en la camara de Neubadler y se contaron los
tripanosomas presentes en los cuatro cuadrantes de las esquinas de la camara (conteo de
leucocitos), utilizando un microscopio visualizdndose con objetivo de 40X. El nimero de
pardsitos contados en la camara se multiplicé por 25.000 (factor de dilucion).

Frotis
Materiales
— Sangre Tubos EDTA
— Portaobjetos
— Micropipeta 0,5-10 L
— Metanol 10%

El frotis sanguineo se realiz6 con las muestras de sangre recolectada en tubos con
EDTA posteriormente a su respectiva homogeneizacion. Con una pipeta se tomaron 3 L de
sangre con EDTA y se colocé en un extremo de un portaobjeto limpio, posteriormente usando
un segundo portaobjeto con un angulo de 45° se extendid la muestra en el portaobjetos
formando una pelicula de sangre uniforme y se esperé hasta que esté totalmente seca.
Finalmente se sell6 sumergiendo el portaobjetos en metanol al 10% y se procedi6 a la
coloracion Wright y Giemsa.

Tincion Giemsa
Materiales
— Sangre Tubos EDTA
— Frotis fijados

— Tintura Giemsa
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Para la tincion Giemsa se utilizaron los frotis previamente secos y sellados. Con un
gotero se coloco la solucion Giemsa cubriendo toda la placa y se deja actuar por 10 minutos, al
finalizar el tiempo se limpi6 toda la placa con agua destilada y se esperd hasta que esté
totalmente seca. Para el conteo de tripanosoma se utilizé el lente de 40x, se procedié a contar
el niUmero de tripanosomas por campo haciendo una repeticién de cinco campos por placa.
Gota fresca

Materiales

— Tubos EDTA

— Portay cubre objetos
— Microscopio

— Micropipeta 0.5-10 L

Se tom6 5 uL sangre con EDTA y se colocd en un portaobjetos se procedié a cubrir la
muestra y analizarla en el microscopio. Se observo la cantidad de parasitos visibles y con
movimiento en la gota fresca contabilizando el nimero total de parasitos por campo.
Constantes fisiol6gicas

Las constantes fisiologicas fueron evaluadas a la misma hora (8:30 am), con la finalidad
de evitar errébneos debidos a factores externos y tener una homogeneidad en los resultados. El
orden para la toma de las constantes fisioldgicas fue el siguiente: primero se midio la frecuencia
respiratoria, posteriormente frecuencia cardiaca y al final la temperatura, para evitar cambios o
errores en los resultados obtenidos debido a factores de estrés o0 movimiento provocado en los
animales.

Materiales

— Fonendoscopio

—  Termémetro marca microlife
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Frecuenciarespiratoria. Para el conteo de la frecuencia respiratoria se observé la
zona toréxico-abdominal contando los movimientos del abdomen durante 1 minuto.
Frecuencia cardiaca. Se coloco el fonendoscopio alrededor de la linea trazada desde
la articulacion de codo a la tuberosidad coxal izquierda (entre las costillas 9 y 13), se contaron
los ciclos cardiacos durante 1 minuto para obtener el nUmero total de pulsaciones.
Temperatura rectal. Se utilizé un termémetro digital, previamente lubricarlo se ingreso,
con mucho cuidado, en el ano del animal de forma lateral evitando el contacto con las heces,
procediendo con la lectura de la temperatura después de 30 s.
Hematologia
La toma de datos para hematologia se la realiz6 cada 3-4 dias por 42 dias, para los
analisis de resultados se realiz6 un promedio por semana siendo: semana 1 (dias 1-7), semana
2 (dias 8-14), semana 3 (dias 15-21), semana 4 (dias 22-28), semana 5 (29-35) y semana 6
(36-42).
Microhematocrito
Materiales
— Tubo capilar heparinizado marca MARIENFELD
— Plastilina
— Tubos EDTA
— Tabla de lectura de hematocrito
— Centrifuga marca TPL CENTRIFUGE
En la muestra de sangre con EDTA se introdujo un micro capilar el cual por capilaridad
se llena las tres cuartas partes, por uno de sus extremos se sellé el tubo capilar con plastilina y
se centrifugd a 12 000 rpm durante 3 minutos, posteriormente se utilizo la tabla de medida para

la lectura del porcentaje de hematocrito.
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Figura 5

Carta de lectura del microhematocrito

WG VTS e —

CARTA DELECTURA DE HEMATOCRITO

4—-5—4
Nota. Autoria propia

Recuento total de eritrocitos

Materiales

Reactivo Hayen marca NOVACHEN.
— Tubo de sangre con EDTA.
— Micropipeta marca BOECO 1000 uL
— Puntas de 1000 pL
— Tubos eppedorf 1 mL
— Micropipeta BOECO de 5-10 L
— Puntas de 5-10 pL
— Céamara de Neubauer marca BOECO
Se utilizé un tubo de 1.5 mL donde se colocé 1000 yL del reactivo Hayemy 5 yL de
sangre con EDTA, se homogenizé por 30 segundos dejandolo reposar por 5 minutos. Con una
micropipeta se absorbié 10 uL de la solucion preparada se la coloco en la camara de
Nuebauer, se dej6 reposar la muestra por 5 minutos y se observo en el microscopio a 40x.
En el microscopio se enfocé en la cuadricula central para el recuento de eritrocitos, se
contaron los cuadrados de los extremos y el cuadrado del centro para posteriormente aplicar la

siguiente formula:
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Figura 6

Campo de conteo de eritrocitos en la camara de Neubauer

Nota. Autoria propia
Formula para el calculo de eritrocitos:

celulas _ #celulas c x 25000

mlL N # cuadros c xfd

Células c: total de células contabilizadas en los 5 cuadros
Cuadros c.: cuadros contabilizados en la camara de Neubauer
Fd: factor de diluciéon

sangre uL

[fd] =

" reactivo uL
sangre uL: Cantidad de sangre con EDTA utilizada
Reactivo uL: Cantidad de reactivo utilizado

Recuento total de leucocitos

Materiales

Reactivo de Turk (NOVACHEN)

— Tubo de sangre con EDTA

— Micropipeta marca BOECO 1000 pL
— Puntas de 1000 pL

— Tubos Eppedorf 1 mL

— Micropipeta marca BOECO de 5-10 pL



— Puntas de 5-10 uL
— Camara de Neubauer marca BOECO
Se utilizé un tubo de 1.5 mL donde se colocé 1000 uL del reactivo Turk y 10 uL de
sangre con EDTA, se homogeniz6 por 30 segundos dejandolo reposar por 5 minutos. Con una
micropipeta se absorbieron 10 uL de la solucién preparada se la colocé en la camara de
Nuebauer, se dejo reposar la muestra por 5 minutos y se observé en el microscopio a 40x.
En el microscopio se enfocaron las cuadriculas A, B, C, D para el recuento de
leucocitos, se aplicé la siguiente formula:
Figura 7

Campo de conteo de leucocitos en la camara de Neubauer

Nota. Autoria propia

Formula para el calculo de leucocitos:

[células _ #células c x 10 000
mlL N # cuadros c

Células c: total de células contabilizadas en los 4 cuadros
Cuadros c.: cuadros contabilizados en la cAmara de Neubauer
Fd: factor de dilucién

sangre uL

[fd] =

" reactivo uL
sangre pL: Cantidad de sangre con EDTA utilizada

reactivo uL: Cantidad de reactivo utilizado
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Conteo de granulocitos (Tincién Wright)
Materiales
— Sangre Tubos EDTA
— Frotis fijados
— Tintura Wright
Para la tincion Wright se utilizaron los frotis previamente secos y sellados. Con un
gotero se coloco la solucion Wright cubriendo toda la placa y se deja actuar por 3 minutos,
siguiente se coloco agua destilada sobre todo el frotis esperando 6 minutos. Al finalizar se
limpié toda la placa con agua destilada y se espero hasta que esté totalmente seca. Para el
conteo de granulocitos se utilizé el lente de 40x, se procedié a contar 100 gldbulos blancos y se
clasificaron en neutréfilos, baséfilos, eosindfilos, linfocitos y monocitos. El conteo de
granulocitos se trasformd en porcentaje.
Bioguimica sanguinea
El analisis de bioquimica sanguinea se lo realizé una vez por semana en un total de 6
semanas en los uge dura el ensayo 42 dias siendo: semana 1 (dias 1-7), semana 2 (dias 8-14),
semana 3 (dias 15-21), semana 4 (dias 22-28), semana 5 (29-35) y semana 6 (36-42). Las
pruebas bioquimicas fueron analizadas a partir del suero sanguineo y siguiendo el protocolo del
kit utilizado.
Materiales
— Muestras de suero
— Kits marca (HUMAN, Wiesbaden, Germany) para: albumina (g/dl), creatinina
(mg/dl), BUN (mg/dl), alanina aminotransferasa (unidades/L), aspartato
aminotransferasa (unidades/l), fosfatasa alcalina y glucosa (mg/dl).
— Puntas (0.5-10 uL; 10-100 pL; 100-1000 L)

— Micropipetas marca BOECO (0,5-10 uL; 10-100 uL; 100-1000 pL)
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— Cronémetro

— Espectrofotometro marca BOECO PM-44

— Refractometro marca PCE MODELO PCE-018
— Agua destilada

— Tubos de ensayo 5 mi

— Gradillas

Proteinas totales en suero (g/dl). Para el analisis de proteinas totales se utiliz6 el
refractometro calibrado y 30 pL de suero. Para su posterior lectura, se observo la escala del
refractbmetro dirigida hacia la luz, al dato observado se rest6 dos unidades para obtener el
valor de proteinas totales g/dL.

Interpretacion:

— Hiperproteinemia: signo de deshidratacion o aumento en la concentracion de
proteinas especificas (>8 g/dL)

— Hipoproteinemia: signo de hemorragia producida por un defecto en la realizacion
de la sintesis proteica, catabolismo proteico excesivo (<5.9 g/dL).

Creatinina (mg/dl)

Principio:

La creatinina forma un complejo rojo anaranjado con acido picrico en una solucion
alcalina. La absorbancia de este complejo es directamente proporcional a la concentracién de
creatinina en la muestra.

Reactivos:

— PIC: Acido picrico 26 mmol/L
— NaOH: Hidroxido de sodio 1.6 mol/L
— Estandar: creatinina 2 mg/dL 6 176,8 mmol/L

Procedimiento:
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Se utilizo el kit de Creatinina liquicolor (HUMAN) con su respectivo protocolo, realizando
el siguiente procedimiento:

Se colocaron, en un tubo de ensayo, 1000 uL de reactivo de trabajo mas 100 uL de
estandar (STD) que se usé una por serie.

Para las muestras a utilizar se prepararon individualmente en un tubo de ensayo 2000
ML de reactivo de trabajo mas 200 yL de muestra (suero) y posteriormente se homogenizé.

Interpretacion:

Se realiz6 la lectura en el espectrofotdmetro el cual mide la absorbancia de las
muestras a los 30 segundos después de la preparacion y luego a los dos minutos contra aire.

BUN (mg/dl)

Principio:

La urea se hidroliza en presencia de agua y ureasa para producir amoniaco y diéxido de
carbono. En una reaccion de Berthelot modificada, los iones de amonio reaccionan con el
hipoclorito y el salicilato para formar un colorante verde. El aumento de absorbancia a 578 nm
es directamente proporcional a la concentracion de urea en la muestra.

Reactivos:

Reactivo 1 o RGT1: Tampédn fosfato (pH 7.0) 120 mmol/L, salicilato de sodio 60

mmol/L, nitroprusiato de sodio EDTA 5 mmol/L; 1 mmol/L.

— Reactivo 2 0 RGT2: Tampédn de fosfato (pH <13) 120 mmol/L, hipoclorito = 0,6 g/L
de Cl.

— Enzima: > 500 KU/L

— Estandar: Urea 80 mg/dL o 13.3 mmol/L, equivalente a BUN 37.28 mg/dL 0 6.2
mmol/L, Azida sédica 0.095%

Procedimiento:

Se utilizo el kit de Urea liquicolor (HUMAN) con su respectivo protocolo, realizando el

siguiente procedimiento:
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Se colocaron, en un tubo de ensayo, 1000 pL de reactivo enzimatico 12 y 1000 uL de
reactivo 2 (RGT) que se utiliz6 como blanco por serie.

Se prepararon individualmente en otro tubo de ensayo 1000 uL de reactivo enzimatico
mas 10 uL de muestra (suero) para las muestras y posteriormente se mezclé e incub6 durante
5 minutos de 20 - 25°C. Finalizado el tiempo se afadieron 1000 uL de (RGT2), se mezclé e
incubd por 10 minutos de 20 - 25°C para su posterior lectura.

Interpretacion:

Se realiz6 la lectura midiendo la absorbancia de las muestras frente al blanco o reactivo
(RGT) en el espectrofotémetro.

ALAT alanina aminotransferasa (unidades/L)

Principio:

La reaccion es catalizada por ALT, el piruvato es reducido por NADH, reaccionando
inmediatamente con LDH, la velocidad de oxidacion de NADH a NAD se mide a 340 nm y es
proporcional a la actividad de ALT en la muestra

Reactivos:

— Reactivo 1 o BUF: Buffer TRIS (pH 7,4) 125 mmol/L, L-alanina 625 mmol/L, LDH

21.5 kU/L, Azida de Sodio 0,095%.
— Reactivo 2 0 SUF: 2 — oxoglutarato 75 mmol/L, NADH 0.9 mmol/L, Azida de Sodio
0,095%.

Procedimiento:

Se utilizo kit de GPT (ALAT) IFCC mod. liquicolor (HUMAN) con su respectivo protocolo,
realizando el siguiente procedimiento:

Se utilizaron dos tubos limpios, en el primero se colocaron 200 uL de muestra que
posteriormente se incubd durante 5 minutos y se afiadieron 250 ul de reactivo SUB. En el
segundo tubo se colocaron 1000 uL de reactivo BUF y se incubé durante 5 minutos, afiadiendo
250 ul de reactivo SUB.
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Se mezcld y posteriormente se leyo la absorbancia al transcurrir 1 minuto. La lectura se
realiz6 en diferentes tiempos, después de 1, 2 y 3 minutos.

Interpretacion:

Se realizo la lectura midiendo la absorbancia de las muestras frente al aire en el
espectrofotémetro.

ASAT Aspartato aminotransferasa (unidades/L)

Principio:

La reaccién es catalizada por la AST de la muestra, pasando entre L-aspartato y 2-
cetoglutarato para dar oxaloacetato y L-glutamato. El oxaloacetato se reduce a malato y NADH
en presencia de malato deshidrogenasa (MDH), y la tasa de oxidacion de NADH es
proporcional a la actividad de GOT en la muestra.

Reactivos:

— Reactivo 1 o BUF: Buffer TRIS (pH 7.9) 100 mmol/L, L-alanina 300 mmol/L, LDH

>1.13 kU/L, MDH 20.75 kU/L, Azida de Sodio 0.095%.
— Reactivo 2 0 SUF: 2 — oxoglutarato 60 mmol/L, NADH 0.9 mmol/L, Azida de Sodio
0.095%.

Procedimiento:

Se utilizo6 el kit de GPT (ALAT) IFCC mod. liquicolor (HUMAN) con su respectivo
protocolo, realizando el siguiente procedimiento:

Se utilizaron dos tubos limpios, en el primero se colocaron 200 pl de muestray se
incubd durante 5 minutos, posteriormente se afiadié 250 pl de reactivo SUB. En el segundo
tubo se colocaron 1000 ul de reactivo BUF y se incub6 durante 5 minutos, posteriormente se
anadi6é 250 yl de reactivo SUB, se mezcld y leyo la absorbancia transcurrido 1 minuto. La
lectura se realiz6 nuevamente en diferentes tiempos, después de 1, 2 y 3 minutos.

Interpretacion:
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La lectura se realizé midiendo la absorbancia de las muestras frente al aire en el
espectrofotébmetro.

Glucosa (mg/dl)

Principio:

La glucosa se determina después de la oxidacién enzimética en presencia de glucosa
oxidasa. El peréxido de hidrégeno formado reacciona con fenol y 4-aminofenazona bajo
catalisis de peroxidasa para formar un complejo rojo-pUrpura con quinonimina como indicador.

Reactivos:

— Reactivo 1: Buffer fosfato (pH 7.5) 100 mol/L, 4-aminofenazona 0.25 mmol/L, fenol

0.75 mmol/L, glucosa oxidasa > 15 KU/L, peroxidasa > 1.5 KU/L, Mutarotasa > 1.0
KU/L y Azida de Sodio 0.095%.

— Estandar: Glucosa 100 mg/dL 6 5,55 mmol/L.

Procedimiento:

Se utilizo el kit de Glucosa liquicolor (HUMAN) con su respectivo protocolo, realizando el
siguiente procedimiento:

Se utilizé un tubo de ensayo en el cual se colocaron 1000 uL de reactivo (RGT) que se
us6 como blanco por serie.

Se prepar6 individualmente en otro tubo de ensayo 1000 ul de reactivo (RGT) mas 10
ML de muestra (suero) para las muestras, se mezclé e incubd por 10 minutos de 20-25°C.

Interpretacion:

Se realiz6 la lectura midiendo la absorbancia de las muestras frente al blanco o reactivo
(RGT) en el espectrometro.
Albumina (mg/dl)

Principio:
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El verde de bromocresol forma un complejo coloreado con la albumina en
tampon de citrato. La absorbancia de este complejo es directamente proporcional a la
concentracion de albdmina en la muestra.

Reactivos:

— Reactivo 1: Buffer citrato (pH 4.2) 30 mol/L, verde de bromocresol 260 pmol/L, Azida

de Sodio 0.095%.

— Estandar: Albumina 4g/dL 6 40 g/L.

Procedimiento:

Se utilizo el kit de Albumina liquicolor (HUMAN) con su respectivo protocolo, realizando
el siguiente procedimiento:

Se colocaron, en un tubo de ensayo, 1000 pL de reactivo de trabajo que se usé una por
serie.

Para las muestras a utilizar se prepararon individualmente en un tubo de ensayo 2000
WL de reactivo de trabajo mas 10 pyL de muestra (suero) y posteriormente se homogenizé y se
dej6 incubar por 5 minutos a una temperatura de 20-25°C.

Interpretacion:

Se realiz6 la lectura midiendo la absorbancia de las muestras y del patron frente al
blanco antes de los 30 minutos en el espectrofometro.

Fosfatasa alcalina (unidades/L)

Reactivos:

— Reactivo 1 o BUF: 2-Amino-2-metil-1-propano (AMP) (pH 10.4) 435 mmol/L, Acetato

de Magnesio 2.5 mmol/L, Sulfato de Zinc 1.2 mmol/L, Azida de Sodio 0.095%.
— Reactivo 2 o SUF: p-Nitrofenil fosfato 60 mmol/L, Azida de Sodio 0.095%.

Procedimiento:
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Se utilizo el kit de ALKALINE PHOSPHATASE mod. liquicolor (HUMAN) con su
respectivo protocolo, realizando el siguiente procedimiento:

Se utilizaron dos tubos limpios, en el primero se colocaron 20 uL de muestra y se incubd
durante 1 minutos a 30-37°C, posteriormente se afadieron 250 uL de reactivo SUB. En el
segundo tubo se colocaron 20 pyL de muestra y se afiadieron 250 pL de reactivo SUB, se
mezclé y ley6 la absorbancia transcurrido 1 minuto. La lectura se realizé nuevamente en
diferentes tiempos, después de 1, 2 y 3 minutos.

Interpretacion:

Se realiz6 la lectura midiendo la absorbancia de las muestras frente al aire en el
espectrofotémetro.

Coproparasitario
Materiales
— Guantes
— Fundas esterilizadas
— Tubos de ensayo
— Pipetas Pasteur
— Balanza digital
— Palos de helado
— Solucion saturada de NaCl
— Centrifuga marca TOPSCIEN

Se realiz0 la colecta de la muestra de heces directamente del tracto ano rectal con la
ayuda de guantes quirargicos previamente lubricado. Se coloc6 en una funda estéril con su
etiqueta respectiva y se introdujo en una caja térmica para su transporte

Para poder observar la presencia de posibles ectoparésitos se utilizé el método de

Teleman o método de centrifugacion explicado por Thienpont et al., (1979). Inicialmente se
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procedi6 a preparar una solucién salina saturada de cloruro de sodio, se coloco en un frasco
aproximadamente 5 gr de heces y se afiadié 10 mL de solucion salina, se mezclé la muestra
hasta que se homogenice. Posteriormente se filtrd la muestra a otro envase a través de un
colador para retener los residuos de mayor tamafio y se trasvasaron 10 mL aproximadamente a
un tubo de ensayo con su respectiva etiqueta.

Esta solucion se colocé en la centrifuga a 3000 r.p.m. por 3 minutos obteniendo la
diferenciacién entre la parte sélida y la liquida. Se obtuvo una gota del precipitado y se colocé
sobre un portaobjetos y afladiendo 30 uL de lugol, se cubrid la muestra con un cubreobjetos y

se observo la placa en un microscopio a un aumento de 10X.
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CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION
Resultados
Un total de 269 muestras de sangre (SA) y de suero (SU) fueron recolectadas a lo largo
del ensayo, que tuvo una duracion 42 dias. Del total de animales muestreados (n=15), se
descartaron del estudio a 4 animales, debido a que fallecieron en el desarrollo del proyecto.

Figura 8

Diagrama y cronologia de la infeccién experimental en 15 bovinos con una cepa de T. vivax

Infeccion experimental Tripanosoma vivax

Bovinos para la infeccién (n=15)

Criterios de
inclusion Donante (n=1)

Control positivo {n=1)
: Control negativo dentro del comral (n=1)
Bovinos machos L
4-5 meses de edad T Dlr_‘mnazeno (n=3) (#4, #7, #9)
Raza Holstein T2 Imidocarb (n=3) (#2, #12, #13)
T3 Isometamidium (n=3) (#3, #5, #8)

TO Testigos fuera del corral {(n=3) (#15, #16, #17)

Pre-Infeccion (n=15)

Infeccion (n=15)

v v

Bovinos vivos (n=13)
Donante (n=1)
Control positivo (n=1)
Control negativo dentro del corral (n=1)

Bovinos muertos (n=2)
T2 Imidocarb (n=2) (#12, #13)

T1 Diminazeno (n=3) Medicamentos

T2 Imidocarb (n=1) Diaceturato de Diminazeno (Berenil®) 7 mg/kg

T3 Isometamidium (n=3) Tratamiento }—; repetir la dosis a los 10 dias.

TO Testigos fuera del corral (n=3) Dipropicnate de Imidocarb (Imidopar®) 4,8 mg/kg.
Cloruro de Isol idium (Hemo ) Imgikg.

I Pos-Tratamiento (n=11) I

v

v

Bovinos vivos (n=11)
Donante (n=1)
Control positivo {(n=1)
Control negativo dentro del corral (n=1)
T1 Diminazeno (n=2)
T2 Imidocarb (n=1)
T3 Isometamidium (n=2)
TO Testigos fuera del corral {(n=3)

Bovinos muertos (n=2)
T1 Diminazeno (n=1) (¥9)
T3 Isometamidium (n=1) (#8)

Cronologia de la infeccion

-101234567891011121314151617 18192021 2223 24 25 26 27 28 2930 31 323334 3536 3738394041 42

Infeccion  Tratamiento ~Tratamiento
Diminazeno (1ra) Diminazeno (2da)
Imidocarb

Isometamidum

Nota. Autoria propia
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Evaluacién de la parasitemia en los bovinos infectados experimentalmente con una cepa
nativa de T. vivax
Andlisis de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y
Woo en el bovino donante

Los parasitos fueron detectados en la sangre del bovino donante a partir del dia 5 (post-
infeccidén) por medio de los métodos de gota fresca y Woo. Se observé al parasito a partir del
dia 6 (post-infeccion) por el método de frotis. Durante los 42 dias de infeccién se observaron 4
periodos de parasitemia detectados por los 3 métodos, el primero desde el dia 5 al 18, el
segundo desde el dia 22 al 25, el tercero desde el dia 28 al 37 y el cuarto, solo detectado por la
técnica de Woo, desde el dia 40 al 42 (Figura 9).
Figura 9
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo en
el bovino donante

Bovino donante
—0— Gota fresca (Trypanosomas/campo) —8— Frotis (Trypanosomas/campo) === Woo (positivo)

—_ M
w O

mpo
- —a  _a _a
(== % B 2

Trypanosomas/camp

[an TN A R L= I+ + ]

l

Dias -10 12 3 4 56 7 8 91011121314151617181920212223242526272829303132333435363738 39404142
i NERERERERRRRR e el 1l

DI

Nota. DI: dia de infeccidn con T. vivax; las barras verdes representan Woo positivo.
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Andlisis de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y

Woo en el bovino control positivo

Los parasitos fueron detectados en la sangre del bovino control positivo a partir del dia
4 (post-infeccion) mediante los 3 métodos descritos. Durante los 42 dias de infeccion se
observaron 5 periodos de parasitemia detectados por los 3 métodos: el primero desde el dia 4
al dia 11; el segundo desde el dia 14 al 21; el tercero desde el dia 25 al 30; el cuarto desde el
dia 34 al 36 y el quinto desde el dia 40 al 42 (Figura 10).
Figura 10
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo en
el bovino control positivo

Bovino control positivo

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)
20

18
16
14
12
10

8

Trypanosomasicampo

(=]
4
2
o]
s

Dias -1 0 1 2 3 4 5 6 7 8 29101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142

Dl

Nota. DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo positivo.
Analisis de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y

Woo en los bovinos T1 Diminazeno (Berenil ®)

Se observo al parasito en la sangre de los bovinos T1 Diminazeno a partir del dia 4
(post-infeccion) mediante los métodos de gota fresca y Woo, al analizar las muestras el dia 7
(post-infeccion) se observo al parasito mediante los 3 métodos descritos. En el dia 8 se
administro la 1ra dosis del medicamento a cada bovino. Al analizar las muestras en el dia 11
(tercer dia pos-tratamiento) no se observé al parasito por ninguno de los métodos descritos. La

2da dosis del medicamento se administré el dia 18. En los bovinos #4 y #7 no se observo la
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presencia del parasito hasta el final del experimento, sin embargo, en el dia 21 se observé la
presencia del parasito en la sangre del bovino #9 mediante el método de Woo, posteriormente,
el bovino murié en el dia 25 (post-infeccion) (Figura 11, 12 y 13).

Figura 11

Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #4 del T1 Diminazeno (Berenil®)

Bovino #4
Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)

N
o

Trypanosomas/campo
Ao
ONRODOONRDO®

Dias -1 0 12 3 456 7 8 2101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142

Dl DT(1ra) DT(2da)

Nota. DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT (2da): dia de
tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.

Figura 12
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #7 del T1 Diminazeno (Berenil®)

Bovino #7

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypancsomas/campo) Woo (positivo)

-4 Ao N
=}

Trypanosomas/campo
a
ONBO®ONKODO D

Dias -10 12 3 456 7 8 9101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142
Dl DT(1ra) DT(2da)

Nota. DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT (2da): dia de
tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.

72



Figura 13
Evaluacion de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #9 del T1 Diminazeno (Berenil®)

Bovino #9

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)

Trypanosomas/campo
-
)

Dias -1012 3 4567 8 9101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142

l

DI DT(1ra) DT(2da)

Nota. DI: dia de infeccién; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT (2da): dia
de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.

Analisis de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y

Woo en los bovinos T2 Imidocarb (Imidopar ®)

En los bovinos T2 Imidocarb se observo la presencia del parasito a partir del dia 4 (post-
infeccién), siendo el dia 7 donde se observé mayor nimero de parasito por los tres métodos
descritos. Los bovinos fueron tratados al dia 8 (post-infeccion). En el dia 11 (tercer dia post-
tratamiento) no se observo la presencia del parasito en la sangre del bovino #2, no obstante, a
partir del dia 21 (dia 13 post-tratamiento) se observo al parasito mediante las técnicas de Woo
y frotis siendo positivo hasta el dia 35 en todos los métodos de diagnéstico. El dia 35 (post-
infeccion) se tratd al bovino con Cloruro de Isometamidium, determinando la ausencia del
paréasito en posteriores andlisis. El bovino #12 murié al séptimo dia post-infeccion y el bovino
#13 muri6 en al octavo el dia post-infeccion por lo que no se pudo realizar el seguimiento

(Figura 14, 15y 16).
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Figura 14
Evaluacion de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #2 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Bovino #2

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Fretis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)

Trypanosomas/campo
N
N A O 0O

o

Dias-1012 34567 8 9101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142

v

DI DT DT ISO

Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; DT ISO: dia de tratamiento con cloruro
de isometamidium; las barras verdes representan Woo positivo.

Figura 15
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #12 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Bovino#12

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)
20

18
16
14
12
10

Trypanosomas/campo

o N B OO o

Dias-10 1234567 8 9101112131415161718192021222324252627282930313233343536373839404142

l i

DI DT

Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan Woo
positivo.
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Figura 16

Evaluacion de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #13 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Bovino #13
Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positive)

= N
e}

443 a

ONBABORONBD

Trypanosomasicampo

Dias -1 0 1 2 3 4 5§ 68 7 8 9101112131415161718192021222324252627 28293031 3233343536837 3839404142

(=]} DT

Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan Woo
positivo.

Andlisis de la parasitemia mediante los métodos de diagndéstico: gota fresca, frotis 'y

Woo en los bovinos T3 Isometamidium (Hemoveex®)

En los bovinos T3 Isometamidium se observé la presencia del parasito a partir del dia 4
(post-infeccion) mediante los 3 métodos descritos, aumentando el nimero de parasitos en el
dia 7 (post-infeccién). Los bovinos fueron tratados al dia 8 (post-infeccién). El dia 11 (tercer dia
post-tratamiento) no se observa al parasito mediante ninguna técnica descrita manteniéndose
asi hasta el final del ensayo (Figura 17, 18 y 19).

Figura 17
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #3 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Bovino #3
Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Voo (positive)

Trypanosomasicampo
3

Dias -1 0 1 2 3 4 5§ 6 7 8 9101112131415161718192021222324252627 28293031 323334353637 3839404142

[=]] DT

Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan Woo
positivo.
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Figura 18
Evaluacion de la parasitemia mediante los métodos de diagndstico: gota fresca, frotis y Woo del

bovino #5 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Bowvino #5S
Sota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) WWoo (positive)

Typancsomasanpo
B
0

0
[
PONBOD
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Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan Woo
positivo.

Figura 19
Evaluacién de la parasitemia mediante los métodos de diagnéstico: gota fresca, frotis y Woo del
bovino #8 del T3 Isometamidium (Hemoveex?®)

Bovino #8

Gota fresca (Trypanosomas/campo) Frotis (Trypanosomas/campo) Woo (positivo)
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Nota. DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan Woo
positivo.

Evaluacion clinicay parametros fisiol6gicos de los bovinos infectados
experimentalmente con una cepa nativa de T. vivax
Andlisis clinico del bovino donante

En el bovino donante desde el dia de la infeccién (dia 0), hasta el dia 7 post-infeccion,
no se evidenciaron sintomas, pero a partir del dia 14 se pudo observar, falta de apetito,
lagrimeo, diarrea, mucosas palidas y decaimiento, hasta el dia 42. La intensidad de los
sintomas antes descritos se agudiz6 de acuerdo al nivel de parasitemia evidenciado por las

técnicas de Woo, gota fresca y frotis (Figura 9).
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Andlisis clinico del bovino control positivo

En el bovino control positivo, se manifestaron sintomas como falta de apetito, lagrimeo,
diarrea, mucosas palidas y decaimiento a partir del dia 5 post-infeccion los cuales
transcurrieron con picos de intensidad de acuerdo al nivel de parasitemia evidenciado por las
técnicas de Woo, gota fresca y frotis (Figura 10).
Andlisis clinico del bovino control negativo dentro del corral

En el bovino control negativo, no presentd sintomas relacionados con el parasito.

Andlisis clinico de los bovinos T1 Diminazeno (Berenil®)

En el bovino #4 y #7 T1 Diminazeno desde el dia de infeccién (0), hasta el dia4y 5
post-infeccidn, no se evidenciaron sintomas, sin embargo, a partir del dia 5 se pudo observar,
falta de apetito, lagrimeo, diarrea, mucosas palidas y decaimiento hasta el dia del tratamiento
(8), posteriormente los bovinos comenzaron su recuperacion hasta el final del experimento.

En el bovino #9 T1 Diminazeno desde el dia de infeccion (0), hasta el dia 4 post-
infeccién, no evidenci6 sintomas, pero en el dia 5 se pudo observar, falta de apetito, lagrimeo,
diarrea, mucosas palidas, decaimiento y bruxismo hasta el dia 12 (cuarto dia post-tratamiento),
el bovino tuvo un periodo de recuperacion de 4 dias, pero a partir del dia 16 el bovino volvié a
decaer hasta el dia 24 donde el animal present6 debilidad, jadeo y disnea posteriormente el dia
25 el bovino fallecio.

Andlisis clinico de los bovinos T2 Imidocarb (Imidopar®)

En el bovino #2 T2 Imidocarb, desde dia 5 hasta el dia 8 post-infeccion se evidencio
sintomas como: falta de apetito, lagrimeo, diarrea, mucosas palidas y decaimiento, luego tuvo
una aparente recuperacion hasta el dia 19, pero luego presenté nuevamente los sintomas
anteriormente sefialados hasta el dia 35 donde el bovino fue tratado con cloruro de

isometamidium y el reconstituyente Hematofos B12®.
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En el bovino #12 T2 Imidocarb present6 sintomas como falta de apetito, lagrimeo,
diarrea, mucosas palidas, a partir del dia 3 post-infeccion, los cuales se intensificaron hasta el
dia 7, dia de muerte del bovino.

En el bovino #13 T2 Imidocarb desde el dia de infeccion (0), hasta el dia 3 post-
infeccion, no se evidenciaron sintomas, pero a partir del dia 4 se pudo observar, falta de
apetito, lagrimeo, diarrea, mucosas palidas estos sintomas se intensificaron hasta el dia 8, dia
de muerte del bovino.

Andlisis clinico de los bovinos T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Los bovinos #3 y #5 del grupo de tratamiento T3 isometamidium, presentaron desde el
dia 4 hasta el dia 8 post-infeccidén sintomas como: falta de apetito, lagrimeo, diarrea, mucosas
palidas y decaimiento, en el dia 8 recibieron el tratamiento y los animales tuvieron una
recuperacion completa hasta el dia 42.

En el bovino #8, a partir del dia 4 se pudo observar, falta de apetito, lagrimeo, diarrea,
mucosas palidas y decaimiento hasta el dia del tratamiento (8), luego a partir del dia 27 el
bovino comenzé a presentar nuevamente los sintomas previamente descrito hasta el dia 31,
dia de fallecimiento del bovino.

Analisis clinico de los bovinos TO Testigo fuera del corral

Los bovinos #15, #16, #17 se mantuvieron en buenas condiciones sanitarias y
saludables durante todo el ensayo.

Andlisis de la frecuencia respiratoria (FR), frecuencia cardiaca (FC) y temperatura, en
relacion ala parasitemia detectada por los métodos de gota frescay Woo en el bovino
donante

La FR en el bovino donante antes de la infeccion tuvo una media de 37.50+ (0,71) rmp.
La FR se increment0 a partir del dia 5 (post-infeccion), observando los valores més altos en los

dias 5, 7, 9, 18, 19, 20 y 36, siendo el dia 5 y 20 (post-infeccion) donde se observé el valor mas

78



alto de todo el periodo de infeccién con 55 rpm (Figura 13). Mediante el analisis estadistico se
observo un 69% de correlacion entre la FR y la parasitemia por frotis.

La FC del bovino donante antes de la infeccién tuvo una media de 66.00% (1.41) Ipm.
La FC aumenté a la par de la parasitemia por gota fresca, encontrandose picos de FC que
coinciden con los picos de parasitemia en los dias 6, 11, 13, 17 y 26 siendo el dia 13 (post-
infeccidén) donde se observd el valor méas alto de todo el periodo de infeccion 96 Ipm (Figura
19).

Se observo que el primer periodo de parasitemia del dia 5 al 18 (post-infeccion) las
fluctuaciones de los valores de FR y FC son relevantes, a comparacion de los demas periodos
donde se pueden observar que valores se encuentran en el rango normal.

Figura 20
Evaluacién de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y la parasitemia detectada por

gota fresca y Woo del bovino donante

Bovino donante
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca
(rango normal 60-90 Ipm); las lineas horizontales de color morado y rojo demuestran el
rango maximo de la FR y FC respectivamente; DI: dia de infeccion; las barras verdes
representan Woo positivo.

La temperatura del bovino donante antes de la infeccion tuvo una media de 38.5+ (0.00)
y comienza a elevarse a partir del dia 5 (post-infeccion), el dia 7 se observé el valor mas alto de

temperatura de todo el periodo de infeccion 41 °C, el mismo que coincide con el pico de
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parasitemia. La temperatura se redujo paulatinamente hasta el dia 12, posteriormente tuvo

fluctuaciones hasta el final del ensayo, pero permaneciendo dentro del rango normal a

excepcion del dia 17 que present6 una temperatura de 40°C. Se observo que los valores mas

altos de temperatura se presentaron en el primer periodo de parasitemia del dia 5 al 18 (post-

infeccion). Mediante el andlisis estadistico no se observo que no se presenté correlacion entre

la temperatura y la parasitemia (Figura 21).
Figura 21
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino

donante

Bovino donante

—a—T (°C) —a— Gota fresca (Trypanosomasicampo) m— \Woo (positivo)
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Nota. T: temperatura (rango normal 37,5-39,5 °C); la linea horizontal de color café

demuestra el rango maximo de la T respectivamente; DI: dia de infeccion; las barras
verdes representan Woo0 positivo.

Andlisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura en relacion ala

parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino control positivo

La FR en el bovino control positivo antes de la infeccién tuvo una media de 33.00+

(1.41) rpm y se incremento a partir del dia 4 (post-infeccion) presentando picos en los dias 6,

11,12, 19, 24,26 y 31, los valores mas altos de FR se observaron en los dias 11 y 26 (post-

infeccion) de 51 rpm por dia (Figura 22).
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La FC en el bovino control positivo antes de la infeccién tuvo una media de 79.00+
(21.21) Ipm y se incrementd6 a partir del dia 6 (post-infeccion), observandose picos en los dias
6, 20 y 21 (post-infeccion) de 96, 98,96 Ipm respectivamente, coincidiendo con los picos de

parasitemia observados en los dias 8, 14, y 18 (Figura 22).

Los valores més altos de FR y FC se los observaron en los primeros dos periodos de
parasitemia del dia 4 al 11 (post-infeccion) y del dia 14 al 21 (post-infeccién), observando que
en los siguientes periodos las constantes presentan valores dentro del rango normal. Mediante
el andlisis estadistico se observo una correlacion del 52% entre las la FR y la parasitemia.
Figura 22
Evaluacién de la frecuencia cardiaca, frecuencia respiratoria y la parasitemia detectada por

gota fresca y Woo del bovino control positivo

Bovino control positivo
—e—FR(rpm) —e—FC{(lpm) —e— Gota fresca (Trypanosomas/campo) = \Woo (positivo)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca (rango normal
60-90 Ipm); las lineas horizontales de color moradas y rojas demuestran el rango maximo de la FR
y FC respectivamente; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo positivo.

La temperatura del bovino control positivo antes de la infeccion tuvo una media de 38.9+
(0,21), se observo el valor de temperatura mas alto en el dia 20 (post-infeccion) 40.2 °C vy la

temperatura permanecié dentro del rango normal el resto de los dias del ensayo. La
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parasitemia presenté picos en los dias 8, 14, 27 y 36. No existié correlacion entre estas
variables (Figura 23).

Figura 23

Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino

control positivo

Bovino control positivo
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Nota. Temperatura °C: temperatura en grados centigrados (rango normal 37.5 — 39.5

°C); la linea horizontal de color amarillo sefiala el rango maximo de temperatura; DI: dia

de infecciodn; las barras verdes representan Woo positivo.
Analisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura en relacién a la
parasitemia detectada por gota frescay Woo del bovino control negativo dentro del
corral

La FR del bovino control negativo se mantuvo dentro del rango normal a excepcion de

los dias 11,25, 34, 39y 42 siendo el dia 11 (post-infeccién) donde se observo el valor mas alto

51 rpm. La FC y la temperatura se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el ensayo

(Figura 24).
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Figura 24
Evaluacién de frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura del bovino control

negativo dentro del corral

Bovino control negativo
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca (rango normal
60-90 Ipm); Temperatura °C: temperatura en grados centigrados (rango normal 37.5 — 39.5 °C);
las lineas horizontales de color morado, rojo y café sefialan el rango maximo FR, FC y temperatura
respectivamente.

Andlisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura y su relacion
con la parasitemia detectadas por gota frescay Woo en los bovinos T1 Diminazeno

(Berenil®

El bovino #4 presenta un aumento de FR a partir del dia 2 (post-infeccién), los valores
mas altos de la FR se observaron en el dia 12 y 18 (post-infeccion), la FR fluctu6 durante todo
el ensayo manteniendo datos elevados del dia 16 al 32 (post-infeccion). No existe correlacion
entre la FR y la parasitemia (Figura 25).

El bovino #7 presenta un aumento de FR el dia 4 (post-infeccion) el mismo dia que se
observo la presencia del parasito por los métodos de gota fresca y Woo, al dia 6 (post-

infeccion) se observa un pico en la FR observandose el pico de parasitemia el dia 7, desde el
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dia 9 al 24 (post-infeccién) los valores de FR se mantienen en el rango normal a partir de este
dia se observaron valores de FR altos, los dias 25, 28, 36,38 y 41 siendo el més alto al dia 28
(post-infeccidn) 45 rpm (Figura 26).

El bovino #9 presenta un aumento de FR el dia 1 (post-infeccion), manteniéndose
valores altos hasta el dia 24 (post-infeccion) dia en el que fallecio el bovino (Figura 27).
Figura 25
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del
bovino #4 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra
el rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera
dosis); DT (2da): dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo
positivo.

Figura 26
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del

bovino #7 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra el
rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis);
DT (2da): dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.
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Figura 27
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del
bovino #9 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra el rango
maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT (2da):
dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.

Los bovinos #4 y #7 presentaron valores de la FC dentro del rango normal durante todo

el ensayo (Figura 28 y 29).

El bovino #9 present6 el primer pico de FC el dia 14 (post-infeccion) y a partir de este
dia los valores se mantienen fuera del rango normal hasta el dia 24 (post-infeccion), dia de
fallecimiento del bovino (Figura 30).

Figura 28
Evaluacion de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del

bovino #4 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el rango
méaximo de la constante; DI: dia de infecciéon; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT
(2da): dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.
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Figura 29
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del

bovino #7 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el rango
maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT
(2da): dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.

Figura 30
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del

bovino #9 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el rango
méximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT (1ra): dia de tratamiento (primera dosis); DT
(2da): dia de tratamiento (segunda dosis); las barras verdes representan Woo positivo.
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El bovino #4 presento6 el mayor valor de temperatura 40,9°C el dia 6 (post-infeccién) y
el pico de parasitema por método de grota fresca se observé el dia 7 (post-infeccion). Se
observardn valores dentro del rango normal apartir del dia 7 (post-infeccidn) hasta el final del
ensayo (Figura 31).

El bovino #7 presento valores de temperatura altos el dia 5, 6 y 7 (post-infeccién) siendo
el dia 7 el pico de parasitemia, los valores observados a parir del dia 8 (post-infeccion) se
mantuvieron en el rango normal hasta el final del ensayo (Figura 32).

El bovino #9 present6 valores de temperatura dentro del rango normal hasta el dia de
su fallecimiento (Figura 33).

Figura 31
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #4

del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de la
constante; DI: dia de infeccidn; las barras verdes representan Woo0 positivo.
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Figura 32
Evaluacion de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #7

del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de la
constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo positivo.

Figura 33
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #9

del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de
la constante; DI: dia de infeccidn; las barras verdes representan Woo positivo.
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Andlisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiacay temperaturay su relacion

con la parasitemia detectadas por gota frescay Woo en los T2 Imidocarb (Imidopar®)

En el bovino # 2 se observé el aumento de FR a partir del dia 1 (post-infeccién)
manteniendo valores altos en los dias 2, 4, 11, 12,13 16, 21, 23, 30y 42, se observaron 2 picos
de parasitemia en el dia 7 y 27 (post-infeccion) (Figura 34).

En el bovino #12 present6 43 rpm el dia O (infeccion) posteriormente tuvo valores que
fluctan fuera del rango normal hasta el dia 6 (post-infeccidn), dia de fallecimiento del bovino
(Figura 35).

El bovino #13 mantiene valores de FR fuera del rango normal a partir del dia O
(infeccién) manteniendo valores de FR altos hasta el dia de fallecimiento dia 8 (post-infeccion)
(Figura 36).

Figura 34
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #2 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra el

rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; DT (ISO): dia de
tratamiento (cloruro de Isometamidium); las barras verdes representan Woo positivo.
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Figura 35

Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #12 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra
el rango maximo de la constante; DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; DT (ISO): dia
de tratamiento (cloruro de Isometamidium); las barras verdes representan Woo positivo.
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Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del
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#13 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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En el bovino #2 se observaron los valores mas altos de FC en los dias 10 y 40 (post-
infeccion), los valores observados a lo largo del ensayo, a excepcion de los descritos, se
mantuvieron en el rango normal (Figura 37).

En el bovino #12 se observo el valor mas alto de FC el dia 6 (post-infeccién) con un
valor de 98 Ipm, el bovino fallecio el dia descrito (Figura 38).

En el bovino #13 se observo el valor mas alto de FC el dia 5 (post-infeccién) a partir de
dia 6 la FC se mantiene dentro del rango normal, el dia 8 (post-infeccion) el bovino muere
(Figura 39).

Figura 37
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #2 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el rango
méaximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; DT (ISO): dia de tratamiento
(cloruro de isometamidium); las barras verdes representan Woo positivo.
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Figura 38
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #12 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el rango
maximo de la constante; DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes
representan Woo positivo.

Figura 39
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #13 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo demuestra el
rango maximo de la constante; DI: dia de infecciéon; DT: dia de tratamiento; las barras
verdes representan Woo0 positivo.
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En el bovino #2 se observaron valores de temperatura dentro del rango normal durante
todo el ensayo (42 dias), mediante los métodos de gota fresca y Woo se observé la presencia
del parasito el dia 17 (post-tratamiento) detectando al parasito por método de Woo hasta el dia
35 (post-infeccién) donde se aplicé cloruro de isometamidium (Figura 40).

En el bovino #12 observaron valores en el rango normal hasta el dia de la muerte de
bovino (dia 6 post-infeccion) (Figura 41).

En el bovino #13 se observaron valores de temperatura fuera de rango normal a partir
del dia 1 (post-infeccién) y se mantuvieron valores altos hasta el dia 8, dia de muerte del
bovino (Figura 42).

Figura 40
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #2

del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de la constante;
DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; DT (ISO): dia de tratamiento con cloruro de
Isometamidium las barras verdes representan Woo positivo.
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Figura 41
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #12

del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de
la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan
Woo positivo.

Figura 42
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #13

del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de

la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan
Woo positivo.
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Andlisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiacay temperaturay su relacion
con la parasitemia detectadas por gota frescay Woo en los bovinos T3 Isometamidium

(Hemoveex®)

En el bovino #3 se observo que los valores de FR se encontraron dentro del rango
normal a excepcién de los dias 11, 14, 25, 27, 31y 33 (post-infeccion) (Figura 43).

En el bovino #5 se observé que los valores de FR aumentaron a partir de dia 12 (post-
infeccion) con un valor de 45 rpm, los dias donde se observaron los valores mas altos de FR
fueron 13,14,19,20,24,26 y 30 (post-infeccién) (Figura 44).

En el bovino #8 se observo que los valores de FR se encontraron dentro del rango
normal a excepcién de los dias 11, 14 y 21 (post-infeccidn), el bovino muré el dia 31 (post-
infeccion) (Figura 45).

Figura 43
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #3 del T3 Isometamidium (Hemoveex?®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra

el rango méximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras
verdes representan Woo0 positivo.
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Figura 44
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #5 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra
el rango méximo de la constante; DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras
verdes representan Woo positivo.

Figura 45
Evaluacién de la frecuencia respiratoria y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #8 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)
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Nota. FR: frecuencia respiratoria normal (30-40 rpm); la linea de color morado demuestra
el rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras
verdes representan Woo positivo.
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En el bovino #3 se observé que los valores de FC se encontraron en el rango normal
durante todo el ensayo a excepcion del dia 42 donde se observo un valor de 92 Ipm (Figura
46).

En el bovino #5 se observé que los valores de FC se encontraron en el rango normal
durante todo el ensayo a excepcion de los dias 11 y 22 (post-infeccion) 96 y 91 Ipm
respectivamente (Figura 47).

En el bovino #8 se observaron valores dentro del rango normal durante todo el ensayo
hasta el fallecimiento del animal (Figura 48).

Figura 46
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #3 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo de muestra el rango
maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras verdes
representan Woo positivo
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Figura 47
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #5 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Bovino #5
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo de muestra el
rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras
verdes representan Woo0 positivo.

Figura 48
Evaluacién de la frecuencia cardiaca y la parasitemia detectadas por gota fresca y Woo del

bovino #8 del T3 Isometamidium (Hemoveex?®)
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Nota. FC: frecuencia cardiaca normal (60-90 rpm); la linea de color rojo de muestra

el rango méaximo de la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las
barras verdes representan Woo positivo.
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El bovino #3 presento valores normales de temperatura durante todo el ensayo a
excepcion de los dias 6 y 8 (post-infeccion) donde se observaron valores de 39,6 y 40,5 °C
respectivamente, el pico de parasitemia se observé en el dia 7 (post-infeccion) donde se
present6 un valor de temperatura de 39,5 °C (Figura 49).

El bovino #5 presento valores normales de temperatura durante todo el ensayo a
excepcion del dia 5 (post-infeccién) donde su observé un valor de 40 °C (Figura 50).

El bovino #8 presento valores normales de temperatura hasta el dia 31 (post-infeccion)
donde el animal muere (Figura 51).

Figura 49
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #3

del T3 Isometamidium (Hemoveex®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango méaximo de
la constante; DI: dia de infeccion; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan
Woo positivo.
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Figura 50
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #5

del T3 Isometamidium (Hemoveex®)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de
la constante; DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan
Woo positivo.

Figura 51
Evaluacién de la temperatura y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #8

del T3 Isometamidium (Hemoveex?)
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Nota. T: temperatura (37,5 -39,5°C); la linea color café demuestra el rango maximo de
la constante; DI: dia de infeccién; DT: dia de tratamiento; las barras verdes representan
Woo positivo.
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Andlisis de la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura del grupo TO
testigos fuera del corral

El bovino #15 presento fluctuaciones en los valores de FR durante todo el ensayo
siendo el valor méas alto observado el dia 12 (post-infeccién) con 53 rpm. Se observaron valores
de FC dentro del rango normal durante todo el ensayo a excepcion de los dia -1, 2,5,9,10y 11,
siendo el valor mas alto 98 Ipm observado el dia -1 (pre-infeccién) (Figura 52).

El bovino #16 presento un valor elevado de FR en el dia 12 (post-infeccion) con 52 rpm.
Se observaron valores de FC dentro del rango normal durante todo el ensayo a excepcion de
los dias 11, 16, 22 y 29, siendo el valor mas alto de 92 Ipm observado en los dias 11,16 y 29
(post-infeccion) (Figura 53).

El bovino #17 presenté fluctuaciones en los valores de FR a lo largo de todo el ensayo.
Se observaron valores de FC dentro del rango normal durante todo el ensayo a excepcion de
los dias 15, 29, 33y 42, siendo el valor mas alto de 92 Ipm observado en los dias 15 y 33 (post-
infeccién) (Figura 54).

Los valores de temperatura se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el

ensayo para los tres bovinos de grupo.
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Figura 52
Evaluacién de frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura del bovino #15 del TO
Testigo fuera del corral
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca
(rango normal 60-90 Ipm); Temperatura °C: temperatura en grados centigrados (rango
normal 37.5 — 39.5 °C); las lineas horizontales de color morado, rojo y amarillo sefalan
el rango maximo FR, FC y temperatura respectivamente.

Figura 53
Evaluacién de frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura del bovino #16 del TO
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca
(rango normal 60-90 Ipm); Temperatura °C: temperatura en grados centigrados (rango
normal 37.5 — 39.5 °C); las lineas horizontales de color morado, rojo y amarillo sefialan
el rango maximo FR, FC y temperatura respectivamente.
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Figura 54
Evaluacion de frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y temperatura del bovino #17 del TO
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Nota. FR: frecuencia respiratoria (rango normal 30-40 rpm); FC: frecuencia cardiaca (rango
normal 60-90 Ipm); Temperatura °C: temperatura en grados centigrados (rango normal 37.5
—39.5 °C); las lineas horizontales de color morado, rojo y amarillo sefialan el rango maximo
FR, FC y temperatura respectivamente.

Anélisis de las constantes hematoldgicas de los bovinos infectados con una cepa nativa
de T. vivax
Andlisis de las constantes hematoldgicas del bovino donante

El analisis hematol6gico del animal donante demostrd una disminucion paulatina de los
valores de hematocrito (Tabla 3), encontrandose un valor de 23.57% en la Ultima semana. Esta
tendencia se observo mientras el parasito fue detectado por las técnicas de diagnostico de gota
fresca y Woo (Figura 54). Por otra parte, los valores de leucocitos resultaron ser muy bajos
durante las 6 semanas. Los valores de monocitos y eosindfilos se mantuvieron dentro del rango
normal durante todo el periodo que duré el experimento. Al observar los valores de basdfilos se
puede evidenciar un incremento desde la semana 1 hasta la semana 6 y en el caso de los
linfocitos los valores se muestran incrementados desde la pre-infeccion hasta la semana 3 para

luego disminuir en la semana 4y 5.
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Tabla 2

Evaluacion de la hematologia del bovino donante utilizado en la infeccion experimental con T.

vivax
Variables hematolégicas
Tiempo de HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
expenmentamon
Media+(DE) Media Media+(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 50.00+(1.41) 1425.0  3.50+(0.71) 9.00+(1.41) 0.00£(0.00)  7.50+(0.71)  81.50+(0.71)
Semana 1 48.43+(4.96) 27929  1.57#(1.90) 11.86%(3.48) 0.43+(0.53) 7.43+(3.41) 78.71(7.27)
Semana 2 34.00+(0.58) 1614.3  2.00+(2.08) 9.57+(5.00) 3.29+(3.99) 5.43+(1.27) 79.71%(7.50)
Semana 3 31.00+(2.08) 1385.7  2.86+(2.19)  13.14+(4.81) 9.29+(4.68)  1.71+(1.38)  73.00+(5.54)
Semana 4 29.29+(1.60)  1885.7  1.00+(1.15) 18.43+(10.21) 7.86%(4.34)  2.86+(2.85) 69.43+(9.41)
Semana 5 27.86+(1.57) 19429  3.00+(0.82) 15.86+(2.27) 5.00£(3.87) 5.14+(2.27) 69.57+(7.37)
Semana 6 23.57+(0.98)  778.6 3.14+(2.19)  20.86%(6.34)  0.29+(0.49)  4.43+(2.44)  72.00£(7.98)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO:
monocitos (rango normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS:
eosinofilos (rango normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

Figura 55

Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino

donante infectado con una cepa de T. vivax
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo

positivo.

Analisis de las constantes hematol6gicas del bovino control positivo

El bovino control positivo presentd una disminucion paulatina de los valores de

hematocrito (Tabla 4), encontrdndose un valor de 20.14% en la Gltima semana, como se

observa también a través de las técnicas de diagnéstico de gota fresca y Woo (Figura 56). Los

valores de leucocitos resultaron ser muy bajos en las primeras semanas y presentan un
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aumento en la semana 4 y 6. Los valores de monocitos y neutréfilos se mantuvieron dentro del
rango normal durante todo el periodo que duré el experimento, a excepcién de las primeras dos
semanas que se observé un valor bajo de monocitos y una disminucion de neutréfilos en las
semanas 2 y 3. Los valores de basofilos presentaron un incremento desde la semana 2 hasta la
semana 6 y en el caso de los linfocitos los valores se muestran incrementados desde la
semana 1 hasta la semana 3 para posteriormente disminuir a partir de la semana 4.

Tabla 3

Evaluacién de la hematologia del bovino control positivo utilizado en la infeccién experimental

con T. vivax
Variables hematoldgicas

Tiempo de HCT LEUCO  MONO NEU BASO EOS LINFO
experimentacion \\ojia+(DE) ~ Media  Mediat(DE)  Mediat(DE)  Mediat(DE) Mediat(DE) ~Mediat(DE)
Pre-infeccion 36.00£(4.24) 1575  0.00£(0.00) 23.00£(0.00)  3.00£(4.24)  6.50+(2.12)  67.50%(2.12)
Semana 1 37.00£(3.11) 28286 1.86+(1.95) 1057+(8.16)  2.29+(2.14) 3.86x(2.41)  72.43+(9.29)
Semana 2 2757+(2.30)  1164.3 3.86+(1.46) 12.86%(4.22)  8.14+(4.34)  3.14x(2.27)  71.86%(4.45)
Semana 3 22.71+(1.38) 29714 3.86+(254) 12.00(2.52) 8.71+(2.87)  2.29+(2.14)  73.14%(2.19)
Semana 4 2257+(1.62) 34500 5.43+(151) 18.43+(4.65)  8.86+(2.67) 4.57+(1.90)  62.71%(6.18)
Semana 5 20.71£(1.60) 19643 4.43+(1.72)  16.86+(4.41)  9.86+(3.02)  3.14+(1.46)  65.71+(4.64)
Semana 6 20.14+(0.38) 32714  3.83+(2.21)  19.00+(3.92)  8.57+(4.20)  4.00+(1.41)  64.71+(4.38)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutrofilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-
12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

Figura 56
Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino control
positivo infectado con una cepa de T. vivax
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo

positivo.
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Andlisis de las constantes hematoldgicas del bovino control negativo dentro del corral
El andlisis de los valores del hematoldgicos del bovino control negativo demostré un
numero bajo de leucocitos a lo largo de las 6 semanas del ensayo (Tabla 5). Los valores de
monocitos y neutréfilos se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el periodo que
duré el experimento, a excepcion de la semana 1y 6 presentando una disminucién del
porcentaje de monocitos y en la semana 2 y 6 se observé una disminucién de los neutroéfilos.
Los valores de basdfilos fueron elevados en la pre-infeccion y primera semana y el porcentaje
de linfocitos fue elevado en las semanas 1,2, 4y 6 (Tabla 5).
Tabla 4

Evaluacién de la hematologia del bovino control negativo utilizado en la infeccién experimental

con T. vivax
Variables hematoldgicas
Tiempo de
experimgntacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO

Media+(DE) Media Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 39.00£(1.41) 1100 2.00%(00) 23.50£(3.54)  6.50%(2.12) 9.50+(9.19)  53.50%+(2.12)
Semana 1 32.50£(0.71) 950 0.00+(0.00) 21.00+(1.41)  4.00£(4.24) 3.00+(4.24)  72.00%(7.07)
Semana 2 33.50£(0.71) 2350 2.50+(0.71) 14.50+(7.78) 2.00£(1.41) 2.00+(1.41)  79.00%(5.66)
Semana 3 30.00+(1.41) 3425 2.50+(2.12)  18.00+(1.41)  1.00£(1.41) 8.00+(1.41)  70.50+(3.53)
Semana 4 29.50£(0.71) 1625 3.50+(2.12)  19.00+(4.24)  1.00£(1.41) 5.50+(0.71)  71.00%(0.00)
Semana 5 26.50£(0.71) 1700 3.50+(0.71)  17.00+(2.83)  2.00£(1.41) 7.50+(0.71)  70.00+(0.00)
Semana 6 28.00+(4.24) 2675 1.50+(0.71) 9.50+(0.71) 2.00+(0.00) 7.50+(2.12)  79.50%(3.53)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdéfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

Analisis de las constantes hematoldgicas: hematocrito y leucograma de los bovinos T1
Diminazeno (Berenil®)

El animal #4 al observar el valor de los leucocitos se evidencioé una leucopenia a
excepcion de la ultima semana (Tabla 6). Los valores de monocitos se encontraron dentro del
rango normal a excepcion de la pre-infeccion y la semana 2 que tuvo un descenso. Los valores
de neutrdfilos se mantuvieron dentro del rango normal en las dltimas 2 semanas del ensayo. El

analisis de los valores de los basofilos evidencio valores estables de esta variable.
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Tabla 5

Evaluacion de la hematologia del bovino #4 T1 Diminazeno (Berenil®)

Variables hematolégicas

Tiempo de
experimgntacic’m HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO

Mediat(DE) Media Mediat(DE) Media+(DE) Mediat(DE) Media+(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 44.00x(1.41) 1325 1.00+(1.41) 7.50%(4.95) 8.00+(1.41) 2.50+(2.12) 72.50£(4.95)
Semana 1 35.00+(2.83) 1075 4.00+(1.41) 12.00£(0.00) 2.50%(0.71) 2.50+(2.12) 79.00£(2.83)
Semana 2 29.50£(0.71) 1400 0.50£(0.71) 14.50+(10.61) 1.50+(0.71) 6.00£(5.66) 84.00£(5.66)
Semana 3 31.50+(0.71) 2775 4.00+(1.41) 17.50%(0.71) 1.00£(1.41) 10.50£(2.12) 67.00+(1.41)
Semana 4 35.50+(0.71) 1475 3.00+(1.41) 15.50+(4.95) 0.50+(0.71) 6.00+(1.41) 75.00£(4.24)
Semana 5 33.00£(2.83) 1000 4.00£(1.41) 19.00+(2.83) 2.50£(0.71) 5.00£(1.41) 69.50+(0.71)
Semana 6 30.50+(0.71) 3416.7 3.00+(1.41) 16.50+(2.12) 0.50+(0.71) 4.00£(1.41) 76.00£(2.83)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutrdéfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-
12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El bovino #7 demostro la presencia de valores muy bajos de leucocitos a excepcién de
las semanas 3y 6 que presentaron valores dentro del rango normal. Los valores de monocitos
y neutrofilos se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el periodo que duré el

experimento, a excepcion de la pre-infeccién que arrojo valores mas bajos que el rango normal.

Los valores de baséfilos fueron altos en las primeras tres semanas del ensayo para

estabilizarse posteriormente y en el caso de los linfocitos los valores se muestran

incrementados en la pre-infeccion y en las semanas 2, 4, 5y 6 (Tabla 7).

Tabla 6

Evaluacién de la hematologia del bovino #7 T1 Diminazeno (Berenil®)

Variables hematoldgicas

Tiempo de
experimgntaci(')n HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Media+(DE) Media Media+(DE) Media+(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 37.50+(0.71) 2325 1.50+(2.12) 11.00£(4.24) 6.50%(7.78) 5.50+(0.71) 75.50£(13.44)
Semana 1 35.50+(4.95) 1675 6.50+(0.71) 20.50£(14.85) 7.00+(1.41) 3.00+(1.41) 63.00£(11.31)
Semana 2 34.00£(1.41) 2525 2.00+(1.41) 17.00%(11.31) 3.50%(3.54) 0.50%(0.71) 77.00£(16.97)
Semana 3 32.00%(0.00) 3875 5.50£(0.71) 20.50£(2.12) 1.00+(1.41) 6.00£(1.41) 67.00£(2.83)
Semana 4 31.50+(0.71) 1625 3.00+(1.41) 17.50+(7.78) 1.50£(0.71) 5.50+(0.71) 72.50%(4.95)
Semana 5 32.50+(2.12) 1575 5.00+(0.00) 19.50+£(2.12) 1.00£(1.41) 3.00+(1.41) 71.50£(2.12)
Semana 6 29.00+£(3.61) 4233.3 3.00+(1.00) 18.00%£(5.29) 1.00£(1.00) 2.67+(0.58) 75.33%(5.51)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-12%);
LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).
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El animal #9 presento valores bajos de leucocitos en las primeras tres semanas,
estabilizdndose dentro del rango normal en las dos semanas siguientes, ya que fallecio en la
cuarta semana del ensayo (Tabla 8). El porcentaje de monocitos se observé dentro del rango
normal a excepcién de la pre-infeccién y la semana 1 que presentd un descenso. Los valores
de neutrofilos se mantuvieron dentro del rango normal en la pre-infeccion y la semana 3. Los
basdfilos presentaron un porcentaje elevado a lo largo del ensayo, a excepcion de la semana 2
y los linfocitos presentaron valores altos a partir de la semana 1.

Tabla 7

Evaluacion de la hematologia del bovino #9 tratado con Diminazeno (Berenil®)

Variables hematolégicas

Tiempo de
experimgntacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Media+(DE) Media Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 48.00+(2.83) 2950 0.50+(0.71) 18.00+(12.73) 10.50+£(3.54) 5.00+(2.83) 66.00+(5.66)
Semana 1 35.50+(2.12) 1825 1.00£(1.41) 11.50+(10.02) 10.00+(0.00) 5.50+(3.54) 72.00+(16.97)
Semana 2 34.50+(0.71) 1450 4.50+(3.54) 7.50£(2.12) 1.00£(1.41) 6.00+(2.83) 81.00+(2.83)
Semana 3 34.00+(1.41) 4025 4.50+(0.71) 17.00%(7.07) 3.50+(2.12) 6.50+(0.71) 85.00(7.10)
Semana 4 29.50+(7.78) 3125 5.50+(0.71) 6.00+(2.83) 4.50+(0.71) 4.50+(0.71) 79.50+(2.12)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-12%);
LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

Analisis del hematocrito y su relaciéon con la parasitemia detectadas por gota frescay
Woo en los bovinos T1 Diminazeno (Berenil®)

Los animales tratados con diaceturato de diminazeno presentaron la parasitemia a partir
del dia 4, obteniendo un pico en el dia 7. En el dia 11 (tercer dia post-tratamiento) se observo

el valor mas bajo de parasitemia. El hematocrito descendié a medida que aumentaba la

parasitemia y se estabilizd después del tratamiento respectivo (Figura 57, 58 y 59).
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Figura 57

Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #4 del

T1 Diminazeno
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo

positivo.

Figura 58
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Figura 59
Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #9 del

T1 Diminazeno
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo
positivo.

Andlisis de las constantes hematoldgicas: hematocrito y leucograma de los bovinos T2

Imidocarb (Imidopar®)

El animal #2 present6 valores al limite del rango del hematocrito en las Gltimas tres
semanas y valores bajos de leucocitos a partir de la semana 2 (Tabla 9). Los valores de
monocitos presentaron un descenso en la pre-infeccion luego los valores se mantuvieron
dentro del rango normal, los neutréfilos tuvieron valores inferiores en la pre-infeccion y en las
semanas 2 y 6. Los valores de los basofilos fueron elevados a lo largo de todo el ensayo, a
excepcion de la semana 2. Los linfocitos presentaron un porcentaje elevado en las primeras

tres semanas del ensayo.
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Tabla 8

Evaluacion de la hematologia del bovino #2 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Tiempo de

Variables hematolégicas

experimentacion HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO

Mediat(DE) Media Mediat(DE) Media+(DE) Mediat(DE) Media+(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 33.50£(2.12) 3625 1.50%(0.71) 7.00x(4.24) 10.50%£(3.54) 15.00%(9.90) 71.00£(5.66)
Semana 1 32.00%(1.41) 4225 2.00£(2.83) 19.00+(5.66) 10.00+(0.00) 2.00£(1.41) 73.00x(4.24)
Semana 2 26.50£(2.12) 2900 3.00+(2.83) 14.00£(4.24) 1.00+(1.41) 4.00£(2.83) 76.50£(9.19)
Semana 3 26.50%(0.71) 2875 5.50£(2.12) 21.50%(4.95) 3.50£(2.12) 6.50£(0.71) 65.00+(2.83)
Semana 4 24.40£(2.07) 2900 4.60%£(1.52) 18.00%£(5.15) 4.50%£(0.71) 8.20+(6.91) 67.60£(3.05)
Semana 5 24.00£(0.82) 2285.7 4.86x(1.57) 16.00+(3.16) 5.50£(2.12) 12.00+(2.71) 64.29+(4.57)
Semana 6 24.14+(0.69) 2007.1 4.14+(1.77) 4.60£(1.52) 14.86+(4.53) 10.86%(2.91) 68.14+(6.04)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutrofilos (rango normal 16-46%); BASO: basofilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-
12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El bovino #12 presento valores bajos de leucocitos hasta la primera semana del ensayo,
en la que fallecié (Tabla 10). Los valores de monocitos se encontraron dentro del rango normal
a excepcion de la pre-infeccion. Al analizar los valores de los basoéfilos se evidencio un
aumento en la pre-infeccion y el porcentaje de eosindfilos fue elevado hasta el dia del
fallecimiento del animal.

Tabla 9

Evaluacién de la hematologia del bovino #12 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Variables hematoldgicas

Tiempo de

experimentacion HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Media+(DE) Media Media+(DE) Mediax(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 35.00£(2.83) 1175 1.50+(0.71) 16.50+(6.36) 4.50+(4.95) 14.50+(4.95) 63.00%(16.97)
Semana 1 33.00 1900 8.00 23.00 0.00 24 45.00

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdéfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El animal #13 presento valores bajos de leucocitos hasta la primera semana en la que
murié (Tabla 11). Los valores de los baséfilos fueron elevados y los eosindfilos presentaron un

aumento fuera del rango en la primera semana.
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Tabla 10

Evaluacioén de la hematologia del bovino #13 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Variables hematoldgicas

Tiempo de HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
expenmentamon

Mediax(DE) Media Mediaz(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 35.50%(3.54) 1100 2.00+(0.00) 26.00£(22.63)  11.50%(7.78) 2.00 #(1.41) 58.50+(28.99)
Semana 1 38.00%(1.41) 2825 3.50£(2.12)  16.00+(18.38)  7.50£(3.54)  13.00+(9.90)  45.00+(1.41)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal 2-12%);
LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

En los animales tratados con dipropionato de imidocarb se pudo distinguir la presencia
del parasito a partir del dia 4 hasta el dia 10 post-infeccion y a partir del dia 21 hasta el dia 35
hubo un segundo pico y la evidencia del parasito por Woo y gota fresca, si se observa la
tendencia del hematocrito se puede ver que desciende mientras se evidencia la parasitemia,
solo tiene una recuperacion en la etapa post-tratamiento con el isometamidium hacia el final del
experimento (Figura 60, 61 y 62).
Figura 60

Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #2 del

T2 Imidocarb
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan
Woo positivo.
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Figura 61

Evaluacion del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #12 del

T2 Imidocarb
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro

demuestra el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes
representan Woo positivo.
Figura 62

Evaluacién del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #13 del

T2 Imidocarb
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro
demuestra el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes
representan Woo positivo.
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Andlisis de las constantes hematoldgicas: hematocrito y leucograma de los bovinos T3

Isometamidium (Hemoveex®)

El bovino #3 presento valores de leucocitos dentro del rango normal a excepcién de las

semanas 2 y 4 (Tabla 12). El porcentaje de monocitos se encuentra dentro del rango normal a

excepcion de la pre-infeccidn que tuvo un descenso. Los valores de neutrofilos tuvieron valores

irregulares a lo largo del experimento, ya que se evidencio valores bajos en las semanas 2, 4 y

6. El porcentaje de basdéfilos fue alto durante la pre-infeccion, semana 1, 2 y 6. Los linfocitos

presentaron valores dentro del rango, excepto en las semanas 2 y 4 (Tabla 12).

Tabla 11

Evaluacion de la hematologia del bovino #3 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Tiempo de

Variables hematolégicas

experimentacion HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Media+(DE) Media Mediax(DE) Mediax(DE) Mediax(DE) Media+(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 37.50+(3.54) 3325 1.50+(2.12) 20.00£(19.80) 8.50£(7.78) 7.50+(2.12) 62.50+(27.58)
Semana 1 40.00+(9.90) 4125 4.50+£(0.71) 19.00£(19.80) 8.50%(2.12) 4.50+(0.71) 63.50+(16.26)
Semana 2 30.00+(0.00) 2675 2.50%(2.12) 13.00%(1.41) 6.50+(2.12) 4.50+(0.71) 73.50%(2.12)
Semana 3 27.00+(0.00) 4450 6.00+(1.41) 20.50+(2.12) 1.50%(2.12) 6.00+(1.41) 66.00+(7.07)
Semana 4 29.50+£(7.78) 2450 6.00£(2.83) 13.00%(1.41) 1.00+(1.41) 6.50+(2.12) 73.50%(2.12)
Semana 5 31.50%(2.12) 3475 4.00£(1.41) 15.00£(2.83) 2.00%(1.41) 9.00+(4.24)  70.00+(9.90)
Semana 6 28.00+(1.41) 4000 6.00+(1.41) 14.00+(2.83) 3.00£(1.41) 8.00+(1.41) 69.00+(4.24)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El bovino #5 presentd valores inferiores al rango normal de leucocitos en las semanas

de pre-infeccion, la semana 1, 4 y 5. El porcentaje de monocitos se mantuvo dentro del rango

normal durante todo el periodo que durd el experimento, a excepcion de la semana de pre-

infeccion donde se observé un descenso (Tabla 13). Los valores de los neutréfilos fueron

inferiores en la semana de pre-infeccion, la semana 2, 4 y 5. Al observar los valores de

basofilos se puede evidenciar un incremento en la semana de pre-infeccion y las semanas 3y

4, mientras en el caso de los linfocitos los valores se muestran incrementados en la semana de

pre-infeccién y las semanas 2, 4,5y 6.
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Tabla 12

Evaluacion de la hematologia del bovino #5 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Variables hematolégicas

Tiempo de
experimgntacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Mediat(DE) Media Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE)

Pre-infeccion 40.00£(2.83) 1375 0.50£(0.71) 14.50£(4.95) 4.00%(5.66) 8.00%(5.66) 73.00+(5.66)
Semana 1 42.50£(6.36) 1350 3.00£(1.41) 20.50%(12.02) 1.50%(2.12) 9.50%(2.12) 65.50+(17.68)
Semana 2 37.00%(7.07) 3525 3.00+(4.24) 10.50%(2.12) 0.50+(0.71) 4.00%(1.41) 82.00£(5.66)
Semana 3 34.00+(4.24) 3375 4.50+(0.71) 20.50%(2.12) 6.00£(4.24) 6.00%(1.41) 63.00£(4.24)
Semana 4 38.50+(2.12) 1625 6.00+(1.41) 14.00%(1.41) 3.50%(2.12) 5.50+(2.12) 71.00+(4.24)
Semana 5 38.00£(4.24) 1750 3.50£(2.12) 9.50£(0.71) 1.50+(0.71) 4.50+(0.71) 81.00%(2.83)
Semana 6 33.50%(2.12) 4700 4.00£(1.41) 17.50£(0.71) 1.50%(2.12) 6.00%(0.00) 71.00+(4.24)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El bovino #8 presentd valores muy bajos de leucocitos a lo largo de todo el ensayo a
excepcion de la semana 3. Los valores de monocitos se mantuvieron dentro del rango normal
durante todo el periodo que duré el experimento, a excepcion de la primera semana de pre-
infeccidn que se observé un valor bajo. El bovino presentd una neutropenia en la pre-infeccién
y en la semana 2. Los valores de baséfilos se incrementaron en la pre-infeccién y en la semana
1. Los eosindfilos se mantuvieron dentro del rango normal. En el caso de los linfocitos los
valores se muestran incrementados desde la semana 2 hasta la semana 4, en la que fallecio el
animal (Tabla 14).

Tabla 13

Evaluacién de la hematologia del bovino #8 del T3 Isometamidium (Hemoveex®)

Variables hematoldgicas

Tiempo de
eXperimFe)ntaci(')n HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Mediat(DE) Media Mediat(DE) Media+z(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 43.50+(9.19) 2800 1.00£(1.41) 10.50+(4.95) 12.50+(16.26) 10.50+(6.36) 65.50+(13.44)
Semana 1 33.00£(2.83) 1600 3.50+(0.71) 21.00%(5.66) 6.50%(3.54) 8.50+(6.36)  60.50%(3.54)
Semana 2 30.50£(0.71) 950 3.00+(4.24) 10.50£(7.78)  2.00+(1.41) 2.00+(2.83)  82.50+(4.95)
Semana 3 27.50+(0.71) 3350 4.50+(0.71) 17.00+(7.07)  1.00+(1.41) 6.00£(1.41)  71.50£(9.19)
Semana 4 26.50£(2.12) 1800 4.00£(1.41) 19.00£(1.41) 0.50+(0.71) 6.00+(4.24)  74.00(5.66)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdéfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).
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En los animales tratados con cloruro de Isometamidium se comprobd la presencia del

parasito a partir del dia 4 post-infeccion, siendo el séptimo dia el pico de parasitemia. El

hematocrito tuvo fluctuaciones a lo largo de todo el ensayo, descendiendo significativamente en

el pico de parasitemia, y aumentando progresivamente después del tratamiento (Figura 63, 64

y 65).

Figura 63

Valores del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #3 del T3
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo

representan Woo positivo.
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Figura 65
Valores del hematocrito y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo del bovino #8 del T3

Isometamidium
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra

el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan

Woo positivo.
Andlisis de las constantes hematoldgicas: hematocrito y leucograma de los bovinos TO
Testigo fuera del corral

Los 3 bovinos de este grupo de tratamiento se evidencio un hematocrito normal durante

todas las semanas. El bovino #15 present6 valores muy bajos de leucocitos en la semana de
pre-infeccion y las primeras tres semanas del ensayo. Los valores de monocitos se
mantuvieron dentro del rango normal durante todo el periodo que durd el experimento, excepto
la semana de pre-infeccion que se observo un valor bajo. El porcentaje de neutrofilos presento
valores bajos en las semanas de pre-infeccién y las semanas 2 y 6. Por otra parte los valores
de basofilos se incrementaron durante todo el ensayo a excepcion de la semana 2 y en el caso

de los linfocitos los valores se muestran incrementados en la semana de pre-infeccion y la

semana 2 (Tabla 15).
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Tabla 14

Evaluacion de la hematologia del bovino #15 del TO Testigo fuera del corral

Variables hematolégicas

Tiempo
de experimZntacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Media+(DE) Media Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Media+(DE) Media+(DE)
Pre-infeccion 40.00+(0.00) 1800 1.50+(2.12) 14.50%(9.19) 9.50+(4.95) 1.50£(0.71) 73.00+(11.31)
Semana 1 39.00%(1.41) 1725 4.50+£(2.12) 29.00%(5.66) 7.50£(0.71) 2.50+(2.12) 56.50%(4.95)
Semana 2 41.50+(2.12) 1325 2.50+(0.71) 15.50%(2.12) 0.50+(0.71) 8.00£(2.83) 73.50%(0.71)
Semana 3 36.50%(3.54) 1350 5.00£(1.41) 22.50+(2.12) 8.50%£(2.12) 2.50+(2.12) 66.50%(3.54)
Semana 4 40.00+(1.41) 3400 3.00%(1.41) 20.00£(7.07) 9.50%(0.71) 2.00+(1.41) 65.50%(7.78)
Semana 5 36.50£(2.12) 4075 5.00+(1.41) 19.00£(1.41) 9.50%(2.12) 4.50+(0.71) 62.00+(2.83)
Semana 6 40.50£(2.12) 4000 3.00£(1.41) 15.50£(0.71) 9.50+(4.95) 2.00+(0.00) 70.00£(2.83)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células); MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

El bovino #16 presento un valor elevado de hematocrito en la semana de pre-infeccion.
Se evidencio una leucopenia desde la pre-infeccién hasta la semana 3. El porcentaje de
monocitos fue bajo en la pre-infeccién y en la semana 1. Los neutréfilos se encontraron dentro
del rango normal a excepcién de la semana 1 que hubo un descenso. Al observar los valores
de basdfilos se puede evidenciar un incremento en la semana de pre-infeccion y las primeras
dos semanas del ensayo. Los linfocitos presentaron valores elevados en la semana de pre-
infeccidn y la primera semana del ensayo (Tabla 16).
Tabla 15

Evaluacién de la hematologia del bovino #16 del TO Testigo fuera del corral

Variables hematologicas

Tiempo de
experimgntacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO
Mediat(DE) Media Mediatx(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Media+(DE)

Pre-infeccion 49.50x(7.78) 1050 0.50+(0.71) 18.00£(11.31) 8.50%(12.02) 2.00%(1.41) 71.00%£(21.21)
Semana 1 38.00+(1.41) 1675 1.50+(2.12) 6.50+(3.54) 11.00£(8.49) 4.00+(4.24) 77.00x(5.66)
Semana 2 44.00%(5.66) 1400 4.50£(2.12) 21.00£(2.83) 3.50+(2.12) 7.00+(0.00) 64.00+(2.83)
Semana 3 34.50+(0.71) 2575 2.00£(0.00) 22.00£(2.83) 1.50+(0.71) 5.50+(0.71) 69.00£(2.83)
Semana 4 37.00£(1.41) 3175 3.50£(0.71) 24.00%(8.49) 1.00+(1.41) 5.00+(1.41) 66.50+(6.36)
Semana 5 41.00+(1.41) 3925 3.50+(0.71) 23.50+(2.12) 2.00+(2.83) 4.00£(1.41) 67.00£(0.00)
Semana 6 37.00+(1.41) 4250 4.00£(1.41) 22.00£(1.41) 2.00+(1.41) 4.00+(2.83) 68.00+(1.41)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 células; MONO: monocitos
(rango normal 2-8%); NEU: neutrdfilos (rango normal 16-46%); BASO: basdfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango
normal 2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).
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El bovino #17 present6 un valor elevado de hematocrito en la semana de pre-infeccion.
Los valores de leucocitos fueron inferiores en la semana de pre-infeccion y las primeras cuatro
semanas del ensayo, de la misma manera el porcentaje de monocitos presentd un descenso en
la semana de pre-infeccidn y la primera semana del ensayo. Contrariamente el porcentaje de
basofilos fue elevado a lo largo de todo el ensayo a excepcion de la semana 6 (Tabla 17). El
porcentaje de neutréfilos, eosindéfilos y linfocitos fueron normales durante todo el experimento.
Tabla 16

Evaluacién de la hematologia del bovino #17 del TO Testigo fuera del corral

Variables hematolégicas

Tiempo de

experimentacién HCT LEUCO MONO NEU BASO EOS LINFO

Mediat(DE) Media Mediax(DE) Mediat(DE) Mediat(DE) Mediax(DE) Mediat(DE)
Pre-infeccion 47.50+(6.36) 1175 0.00£(0.00) 16.50+(2.12) 11.50+(16.26) 4.50+(4.95) 67.50+(13.44)

Semana 1 39.50+(0.71) 750  1.50£(0.71) 43.50£(19.09) 8.504(2.12) 5.50£(0.71)  51.00£(7.07)
Semana 2 40.00£(0.00) 1475  2.50+(2.12) 30.00£(15.56)  3.00£(0.00)  7.50+(2.12) 57.00+(11.31)
Semana 3 38.50+(0.71) 1900  3.50+(0.71) 33.00£(4.24)  5.50#(0.71) 5.50+(3.54) 52.50£(2.12)
Semana 4 41.00£(1.41) 2725 3.504(2.12) 32.50+(10.61) 6.50%(2.12) 9.00+(7.07) 48.50%(7.78)
Semana 5 40.00+(1.41) 3450  2.00+(1.41) 35.50+(4.95)  3.00#(1.41)  9.00£(1.41) 50.50+(6.36)
Semana 6 39.50£(2.12) 3300  2.50+(0.71) 28.00%(11.31) 2.00+(0.00)  7.00£(2.83)  60.50(7.78)

Nota. HCT: Hematocrito (rango normal 24-46%); LEUCO: leucocitos (rango normal 3000-12000 cell); MONO: monocitos (rango
normal 2-8%); NEU: neutréfilos (rango normal 16-46%); BASO: baséfilos (rango normal 0-2%), EOS: eosindfilos (rango normal
2-12%); LINFO: linfocitos (rango normal 40-70%).

Figura 66

Evaluacién de la hematologia de los bovinos #15, #16 y #17 del TO Testigo fuera del corral
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Nota. HCT: hematocrito (rango normal 24-46%); la linea de color rojo oscuro demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccidn; las barras verdes representan Woo
positivo.
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Andlisis de las constantes bioquimicas de los bovinos infectados experimentalmente
con una cepa nativa de T. vivax
Andlisis de las constantes de bioguimica sanguinea en el bovino donante

En la etapa de pre-infeccion el bovino donante presento valores de bioquimica dentro
del rango normal a excepcion de la urea que aumenté a partir de la primera semana post-
infeccién y se mantuvo fuera del rango normal hasta la quinta semana, siendo el dato mas alto
a la tercera semana 59 mg/dL. La TGP aumenté a partir de la primera semana post-infeccion y
se mantuvo hasta el final del experimento. La glucosa tuvo un valor alto en la pre-infeccion al
igual que en las semanas 2,3,5y 6, siendo el valor mas alto observado a la sexta semana 114
mg/dL (Tabla 18).
Tabla 17

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino donante infectado con T. vivax

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacioén g/dL mg/dL mg/dL U/L U/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 6.8 37 2 38 112 81 3 60
Semana 1 7.4 48 2 62 105 83 2 49
Semana 2 7.6 52 2 75 94 105 2 58
Semana 3 7.6 59 1 72 102 116 2 75
Semana 4 7.5 42 1 79 119 92 3 37
Semana 5 7.8 49 1 59 114 119 2 97
Semana 6 7.6 25 1 83 66 111 2 114

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina-aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).

La PT se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento, sin embargo,
se observa la fluctuacion de la PT, evidencidndose que en el dia 7 post-infeccién se tuvo uno
de los valores mas bajos de PT 6,7 g/dL este valor concuerda con el primer pico de
parasitemia por gota fresca. En los dias 20, 23, 26, 30, 31, 35y 41 los valores de PT estuvieron
por encima del rango normal, estos datos fueron observados a partir del segundo periodo de

parasitemia (Figura 67).
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Figura 67
Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca 'y Woo en el

bovino donante infectado con T. vivax
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el

rango maximo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan Woo

positivo.
Analisis de las constantes de bioquimica sanguinea en el bovino control positivo

En el bovino control positivo, se observéd un incremento de la urea, siendo el dato mas

alto 65 mg/dL a la segunda semana. La TGP se mantuvo alta durante las semanas 1, 3,4, 5y
6 con el valor mas alto a la semana 1 post-infeccién con un valor de 110 U/L. Sobre el analisis
de glucosa se observo valores altos durante la pre-infeccion y en las semanas 3, 4,5y 6
registrdndose a la semana 5 un valor de 112 mg/dL (Tabla 19).

Tabla 18

Evaluacién de la bioquimica sanguinea en el bovino control positivo

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentaciéon  g/dL mg/dL mg/dL UL UL U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 7.15 47 3 34 77 79 3 68
Semana 1 7.8 53 1 110 232 128 3 22
Semana 2 7 65 2 46 67 228 2 22
Semana 3 6.8 43 1 72 95 96 2 95
Semana 4 7.3 52 1 68 104 105 3 100
Semana 5 7.7 33 1 49 114 135 2 112
Semana 6 7.4 62 1 52 98 100 2 106

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina-aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).
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Los valores de PT se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el experimento,
aunque sus valores tuvieron una tendencia a bajar desde el dia 4 al dia 27, el descenso de los
valores de PT concuerda con el primer pico de parasitemia por gota fresca y Woo, sin embargo,
se observo un incremento en los dias 3, 6, 32, 33, 34 y 38 (Figura 68).

Figura 68
Valores de proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo en el bovino

control positivo
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccidn; las barras verdes representan Woo
positivo.
Andlisis de las constantes de bioquimica sanguinea al bovino control negativo dentro
del corral
En la etapa de pre-infeccién el bovino control negativo presenté valores de bioquimica
dentro del rango normal. La urea aumenté en las semanas 3y 4 y la glucosa se incrementé a

partir de la semana 1 hasta el final del experimento (Tabla 20). La PT se mantuvo dentro del

rango normal durante todo el experimento.
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Tabla 19

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino control negativo dentro del corral infectado

con T. vivax
Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa

experimentacion g/ mg/dL mg/dl UL UL UL gldL mg/dL

Pre-Infeccion 55 32 2 21 68 52 3 44

Semana 1 6.75 38 1 37 83 73 3 123
Semana 2 6.3 34 4 57 133 181 2 103
Semana 3 6.75 51 1 37 104 90 3 88
Semana 4 7 55 1 32 96 95 2 87
Semana 5 6.8 40 1 36 76 92 2 74
Semana 6 6.7 38 2 40 100 135 3 84

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina-aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).

Analisis de las constantes de bioquimica sanguinea de los bovinos T1 Diminazeno

(Berenil®)

En la etapa de pre-infeccion el bovino #4 presento variacion en los valores de urea,
TGP y glucosa. La urea se incrementé durante la pre-infeccién y la semana 1 siendo el dato
mas alto 105 mg/dL. La TGP presento valores altos durante la pre-infeccion y la semana 2
siendo el valor més alto a la semana 2 post-infeccién con un valor de 57 U/L. /dL (Tabla 21).

Tabla 20

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #4 del T1 Diminazeno (Berenil®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl U/L u/L uU/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 7.3 71 1 51 92 73 3 69
Semana 1 7.0 105 1 36 128 37 2 25
Semana 2 6.7 30 2 57 80 93 1 105
Semana 3 7.5 27 2 22 61 56 2 37
Semana 4 7.3 30 1 35 52 63 1 93
Semana 5 7.7 31 1 21 44 79 1 185
Semana 6 7.5 28 1 23 56 68 1 105

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal 1.2-
2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal
<150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55
mg/dL).
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La PT del bovino #4 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento,
pero un ligero descenso se observé en el dia 7 post-infeccién con un valor de 5 g/dL este valor
concuerda con el primer pico de parasitemia (Figura 69).

Figura 69
Evaluacién proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo en el bovino #4

del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras verdes representan
Woo positivo.
En el bovino #7, se observo un incremento de la ureay TGP en la semana 1 y semana
6. Por otra parte, la glucosa se mantuvo alta durante la pre-infeccién y las semanas 3, 4, 5, 6

siendo el valor més alto a la semana 5 con un valor de 128 mg/dL (Tabla 22).

Tabla 21

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino #7 del T1 Diminazeno (Berenil®)

PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa

Tiempo de
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl U/L U/L u/L g/dL mg/dL

Pre-Infeccién 7.65 28 2 20 68 87 3 59
Semana 1 7.65 60 1 127 156 60 4 27
Semana 2 7.7 34 3 31 86 122 2 51
Semana 3 8.15 22 1 27 115 76 2 95
Semana 4 7.6 32 1 43 98 82 2 103
Semana 5 7.83 34 1 38 117 75 2 128
Semana 6 7.8 45 1 58 98 83 2 105

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).
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La PT del bovino #7 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento a
excepcion de los dias 21, 32 y 40 donde se observaron datos fuera del rango normal siendo el
dato mas alto observado en el dia 21 de 8,5 g/dL (Figura 70).

Figura 70
Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca 'y Woo en el

bovino #7 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris
demuestra el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccion; las barras
verdes representan Woo positivo.

En la etapa de pre-infeccion el bovino #9 presento valores de bioquimica dentro del
rango normal. Los valores de urea y glucosa presentaron valores altos entre la semana 1y 3.
No se pudo continuar con la evaluacién ya que el animal murié al iniciar la semana 4 (Tabla
23).

Tabla 22

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino #9 del T1 Diminazeno (Berenil®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO  Fosfatasa  Albumina  Glucosa
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl U/L u/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 6.6 41 2 35 78 73 3 51
Semana 1 6.75 103 1 36 83 78 3 114
Semana 2 7.3 79 3 31 190 186 2 137
Semana 3 7.6 39 1 39 106 100 3 97

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).
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La PT del bovino #9 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento,
el valor mas bajo fue observado al dia O (infeccion) 5,5 g/dL, y en dia 7 post-infeccién con un
valor de 6,5 g/d (Figura 71).

Figura 71
Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca 'y Woo en el

bovino #9 del T1 Diminazeno (Berenil®)
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccién; las barras verdes
representan Woo positivo.

Andlisis de las constantes de bioquimica sanguinea de los bovinos T2 Imidocarb
(Imidopar®)

El bovino #2 presento valores de bioquimica sanguinea dentro del rango normal, sin
embargo, la ureay la TGP tuvieron un incremento en la semana 1y 6 respectivamente. La
glucosa se mantuvo alta durante la pre-infeccion y las semanas 2, 3, 4, 5y 6 siendo el valor

mas alto en la semana 5 con un valor de 156 mg/dL (Tabla 24).
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Tabla 23

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino #2 T2 Imidocarb (Imidopar®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacion g/dL mg/dL mg/dl U/L uU/L uU/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccién 7.15 32 1 26 90 59 3 57
Semana 1 7.5 51 1 13 105 35 3 23
Semana 2 7.65 34 3 41 85 115 2 65
Semana 3 7.75 34 1 39 83 54 3 92
Semana 4 7.6 35 1 45 92 68 2 106
Semana 5 7.9 31 1 36 107 70 2 156
Semana 6 7.9 45 1 58 103 87 2 98

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal

35-55 mg/dL).

Los valores de PT del bovino #2 se mantuvieron dentro del rango normal durante todo el

experimento a excepcion de los dias 7, 18, 32 y 42 donde se observaron datos altos siendo el

valor mas alto 8,4 g/dL al dia 32 (Figura 72).

Figura 72

Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo en el

bovino #2 del T2 Imidocarb (Imidopar®)
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El bovino #12 murio a inicios de la semana 2, los valores registrados demostraron un
incremento en la semana 1 para la urea'y TGP, mientras que para la glucosa el valor alto se
registro en la pre-infeccion. (Tabla 25). La PT se mantuvo dentro del rango normal hasta el dia

del fallecimiento del animal.

Tabla 24

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #12 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa

Tiempo de
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl U/L uU/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 5,7 32 2 38 105 67 2 56
Semana 1 55 83 1 84 135 87 2 20
Semana 2 7,2

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).

El bovino #13 presento valores altos en la semana 1 para urea, TGP y TGO, mientras
gue la glucosa tuvo valores altos en etapa de pre-infeccion. Por otra parte, la PT se mantuvo

dentro del rango normal hasta el dia del fallecimiento del animal en la semana 2 (Tabla 26).

Tabla 25

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino #13 del T2 Imidocarb (Imidopar®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO  Fosfatasa  Albumina  Glucosa
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl u/L u/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccién 6.7 36 2 34 78 69 3 59
Semana 1 7 91 1 118 175 102 3 20

Semana 2 7

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina-aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).
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Andlisis de las constantes de bioguimica sanguinea de los bovinos T3 Isometamidio

(Hemoveex®)

El bovino #3 presento valores altos de urea durante todo el periodo experimental a
excepcion de la pre-infeccion y semana 5. La TGP se incrementé en la pre-infeccion y en la
semana 2. Por otra parte, la glucosa registr6 datos fuera del rango normal en las semanas 2, 3,
4, 5y 6 siendo el dato mas alto en la semana 5 con un valor de151 mg/DI (Tabla 27).

Tabla 26

Evaluacién de bioquimica sanguinea del bovino #3 del T3 Isometamidio (Hemoveex®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO  Fosfatasa  Albumina  Glucosa
experimentacion g/dL  mg/dL mg/dl U/L U/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 7.1 31 2 63 78 85 3 70
Semana 1 7.7 69 1 43 133 20 3 15
Semana 2 7.7 45 5 59 121 158 2 111
Semana 3 7.9 68 3 27 87 54 3 97
Semana 4 8.4 45 2 34 92 63 2 103
Semana 5 8.4 31 1 30 109 97 2 151
Semana 6 7.5 52 1 42 88 93 1 98

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal
1.2-2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango
normal <150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal
35-55 mg/dL).

La PT del bovino #3 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento a
excepcion de los dias 7, 11, 25, 32 y 35 donde se observaron datos sobre el rango normal
siendo el valor mas alto 8,6 g/dL al dia 35 (Figura 73).

Figura 73

Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca 'y Woo en el

bovino #3 del T3 Isometamidio (Hemoveex®)

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccién; las barras verdes representan
Woo positivo.
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El bovino #5 registro valores de urea y TGP incrementados en la semana 1 y semana 6
respectivamente. Los valores de glucosa se observaron incrementados en las semanas 2, 3, 4,
5y 6 siendo el dato mas alto a la semana 5 con un valor de 156 mg/dL (Tabla 28).

Tabla 27

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #5 del T3 Isometamidio (Hemoveex®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacion g/dL  mg/dL mg/d| UL UL U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 7.15 32 1 26 90 59 3 57
Semana 1 7.50 51 1 13 105 35 3 23
Semana 2 7.65 34 3 41 85 115 2 65
Semana 3 7.75 34 1 39 83 54 3 92
Semana 4 7.60 35 1 45 92 68 2 106
Semana 5 7.90 31 1 36 107 70 2 156
Semana 6 7.90 45 1 58 103 87 2 98

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal 1.2-2.7
mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal <150U/L);
Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55 mg/dL).

La PT del bovino #5 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento
excepcion de los dias 32 y 42 donde se observaron datos sobre el rango normal siendo el dato
mas alto observado al dia 32 con un valor de 8,4 g/dL (Figura 74).

Figura 74
Valores proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo en el bovino #5 del

T3 Isometamidio (Hemoveex?)
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccién; las barras verdes representan
Woo positivo.
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En la etapa pre-infeccion el bovino #8 presento valores de bioquimica dentro del rango
normal. La urea present6 un dato fuera del rango normal en la semana 2 y 4 siendo el valor
mas alto de 71 mg/dL observado a la semana 2. La variable TGP en la semana 1y 4 present6
valores altos. Los valores de la glucosa se incrementaron desde la semana 1 hasta la semana
4 (Tabla 29).

Tabla 28

Evaluacion de la bioquimica sanguinea del bovino #8 del T3 Isometamidio (Hemoveex®)

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa  Albumina  Glucosa
infeccion g/dL  mg/dL mg/dl U/L U/L U/L gldL mg/dL

Pre-Infeccién 7.05 26 2 34 74 81 3 49
Semana 1 7.00 19 1 56 130 85 3 62
Semana 2 6.90 71 3 44 120 183 2 87
Semana 3 7.50 37 1 38 109 68 3 108
Semana 4 7.30 65 1 52 105 76 2 132
Semana 5 7.50

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal 1.2-2.7
mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal <150U/L);
Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55 mg/dL).

La PT del bovino #8 se mantuvo dentro del rango normal durante todo el experimento a
excepcion de los dias 0 y 21 donde se observaron datos sobre el rango normal siendo el dato
mas alto observado al dia 21 con un valor de 8,1 g/dL (Figura 75).

Figura 75
Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca 'y Woo en el

bovino #8 del T3 Isometamidio (Hemoveex®)
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra
el rango minimo de la constante; DI: dia de infeccién; las barras verdes
representan Woo positivo.
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Andlisis de las constantes de bioquimica sanguinea de los bovinos TO Testigo fuera del
corral

En la etapa de pre-infeccion el bovino #15 presento valores elevados de urea en la
semana 1y 6, siendo el valor méas alto de 60 mg/dL observado a la semana 1. La TGP
presento valores fuera del rango normal en las semanas 2, 3, 4, 5y 6 mientras que la TGO se
incrementod en la semana 2 con un valor de 156 U/L. La glucosa presento datos fuera del rango
normal en las semanas 1, 3, 4, 5y 6 siendo el dato mas alto a la semana 1 con un valor de 144

mg/dL (Tabla 30).

Tabla 29

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #15 del TO Testigo fuera del corral

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacion g/dL mg/dL mg/dl u/L U/L uU/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 6.25 7 3 32 81 137 3 59
Semana 1 7 60 1 41 80 163 3 144
Semana 2 6.45 22 3 73 156 201 3 46
Semana 3 7 7 2 50 56 82 3 82
Semana 4 7 34 2 52 73 118 2 62
Semana 5 6.73 24 2 48 86 92 3 71
Semana 6 7.05 43 3 64 94 126 3 76

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango <-normal 1.2-
2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal
<150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55
mg/dL).

El bovino #16 presento valores de urea fuera del rango normal en la semana 1 con un
valor de 47 mg/dL. La TGP presentd valores fuera del rango normal en las semanas 3, 4,5y 6
siendo el valor mas alto 63 U/L a la semana 3. La glucosa presento valores altos en las
semanas 1, 2, 5y 6 siendo el dato mas alto observado en la semana 1 con un valor de 138

mg/dL (Tabla 31).
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Tabla 30

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #16 del TO Testigo fuera del corral

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacion g/dL mg/dL mg/dl uU/L u/L u/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccion 6.9 11 3 62 74 131 3 76
Semana 1 7.25 a7 1 45 75 170 3 138
Semana 2 6.75 15 3 38 101 180 3 61
Semana 3 7.1 15 1 63 82 81 3 33
Semana 4 7 24 1 52 90 113 2 47
Semana 5 7.1 32 2 49 84 149 3 58
Semana 6 6.95 26 3 59 97 164 3 61

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal 1.2-
2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal
<150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55
mg/dL).

El bovino #17 presento valores incrementados de TGP y glucosa en la etapa de pre-
infeccidén. La TGP presenté también valores fuera del rango normal en las semanas 5y 6
siendo el valor mas alto 52 U/L a la semana 5. La glucosa se observé valores altos en las
semanas 1, 2, 4, 5y 6 (Tabla 32).

Tabla 31

Evaluacién de la bioquimica sanguinea del bovino #17 del TO Testigo fuera del corral

Tiempo de PT Urea Creatinina TGP TGO Fosfatasa Albumina Glucosa
experimentacioén g/dL mg/DlI mg/dl uU/L U/L U/L g/dL mg/dL
Pre-Infeccién 6.5 11 3 56 71 128 3 76
Semana 1 7.0 41 1 42 90 158 3 121
Semana 2 6.75 11 4 45 136 192 2 81
Semana 3 6.85 34 1 39 83 54 3 32
Semana 4 6.7 23 1 43 116 87 3 56
Semana 5 7.03 39 3 52 127 106 3 49
Semana 6 7.0 34 3 47 106 129 2 67

Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.4-8 g/dL); Urea: (rango normal 15-40 mg/dL); Creatinina: (rango normal 1.2-
2.7 mg/dL); TGP: Alanina aminotransferasa (rango normal <45U/L); TGO: Aspartato aminotransferasa (rango normal
<150U/L); Fosfatasa (rango normal <237 U/L); Albumina (rango normal 2.77-4.04 g/dL); Glucosa: (rango normal 35-55
mg/dL).

La concentracién de la PT de los 3 bovinos testigos, se mantuvo dentro del rango

normal durante todo el ensayo (Figura 76).

133



Figura 76
Evaluacién de las proteinas totales y la parasitemia detectada por gota fresca y Woo en los

bovinos #15, #16 y #17 del TO Testigo fuera del corral
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Nota. PT: proteinas totales (rango normal 5.45-8) la linea de color gris demuestra el
rango minimo de la constante; DI: dia de infeccién; las barras verdes representan
Woo positivo.

Discusion

La tripanosomosis en el ganado causa pérdidas importantes en términos de abortos,
produccion de carne y leche, reduccion de la fertilidad capacidad de trabajo de los bovinos y
mortalidad como mencionan Maudlin et al., (2004), sin embargo, los brotes de T. vivax
descritos en Latino América no presentan una mortalidad y pérdidas econémicas a nivel de los
observados en Africa seglin Batista et al., (2006), y esto puede deberse a diferentes factores
como una eficiencia menor de los vectores mecénicos como tdbanos o Stomoxis presentes en
América Latina en la transmision del parasito comparado con la mosca tse-tsé presente en
Africa, la ausencia de patogenicidad de T. vivax en Latinoamérica o posiblemente la resistencia
natural de los bovinos de esta region a la enfermedad como menciona Batista et al., (2006).

La sensibilidad de las diferentes técnicas utilizadas en este ensayo ha sido analizada en
diferentes infecciones experimentales determinando que la deteccion de T. vivax a través del

método de Woo posee una sensibilidad muy elevada, siendo utilizado en la mayoria de los
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ensayos. Un brote de este parasito observado en Bolivia por Silva et al., (1998) identificé el
86,2% de la presencia de T. vivax en el hato ganadero a través de la técnica del
microhematocrito, determinando una sensibilidad elevada de esta técnica de diagndstico. No
obstante, de De Andrade Neto et al., (2019), determiné que la técnica de frotis de sangre a
pesar de poseer una sensibilidad baja, fue una herramienta de diagndstico importante en la
fase parasitaria de la infeccion, favoreciendo el monitoreo de la parasitemia en el rebafio, dicha
técnica permitié detectar la presencia del parasito en animales que fueron medicados con
diaceturato de diminazeno previamente, diagnosticando animales positivos al inicio y ocho
meses después del brote de la enfermedad. Esto esta en relacion a lo encontrado en la
presente investigacion, ya que la técnica de gota fresca y frotis fueron de gran utilidad para la
deteccion de la presencia y cantidad del parasito en el animal donante y control positivo a lo
largo de la infeccién, ademas la técnica de Woo resulté més sensible para la deteccion de T.
vivax. Dichos resultados son avalados por Madruga et al., (2006) que determinaron que el
método parasitolégico posee una baja sensibilidad en la etapa cronica de la parasitemia, no
obstante, es de uso comun en varios lugares a nivel mundial para diagnostico de
tripanosomosis por T. vivax ya que su sensibilidad aumenta en la etapa aguda de la
enfermedad dependiendo del nivel de parasitemia. Esto se debe a la presencia de una baja
parasitemia en esta etapa de la enfermedad, dificil de distinguir a través de métodos de
diagnostico con baja sensibilidad.

Los animales de la presente investigacion fueron infectados con una dosis de sangre
parasitada con 1x10°® Tripanosomas/mL, observando la presencia de los parasitos por los
métodos de frotis, Woo y gota fresca en el dia 5 y determinando el pico de parasitemia en el dia
7, en el animal donante y control positivo. En un estudio realizado por Fidelis Junior et al.,
(2016) los parasitos fueron observados en el dia 3 post-infeccion, determinando el primer pico
de parasitemia entre los dias 12 y 13 post-infeccion y registrando picos adicionales mas

pequefios a lo largo del primer mes de infeccion correspondiente a la fase aguda de la
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enfermedad. Esta diferencia puede deberse a una aparicién temprana de parasitemia en el
ganado infectado provocado por una cantidad de parasitos inoculados menor en comparacion
al ensayo de Fidelis Junior et al., (2016) 0 una tasa de crecimiento mas rapida del parasito
como afirma Dagnachew et al., (2015).

En la infeccion experimental realizada en nuestro estudio se observaron fluctuaciones de
parasitemia a los largo de la infeccién experimental en los animales donante, control positivo y
tratamientos, esto ya se ha reportado por De Almeida Castilho Neto et al., (2021) quienes
demostraron la presencia de fluctuaciones de T. vivax a lo largo del ensayo experimental,
explicandose esto como una eliminacion transitoria del parasito en pequefios lapsos de tiempo
donde el parasito no fue detectado por los métodos parasitol6gicos.

Morrison et al., (2009) afirman que la persistencia Trypanosoma spp en los mamiferos
es provocada por la variacion antigénica, que trae cambios en la identidad de la glicoproteina
de superficie variante (VSG) y forma una capa densa en la superficie de la célula con la
finalidad de proteger a los antigenos de superficie invariantes del reconocimiento inmunitario,
siendo responsable de la recurrencia de la parasitemia. Los anticuerpos contra la VSG matan al
tripanosoma, no obstante, la poblacién sobrevive debido al cambio aleatorio a una cubierta
compuesta por una VSG distinta antigénicamente, la tasa de cambio del VSG puede ser de
hasta 1073 cambios/célula/division.

El mismo autor sefiala que el sistema de variacién antigénica en los tripanosomas es
asegurar la supervivencia dentro del animal con la finalidad de permitir la transmisién del
parasito al siguiente huésped, a través de los vectores, ademas la variacion antigénica se
produce independientemente del hospedador provocando respuestas inmunitarias de forma
aleatoria. Las diferentes infecciones experimentales y los modelos estadisticos definen que el
primer pico de parasitemia se encuentra controlado por una combinacion de detencion del
crecimiento de esta glicoproteina que depende de la densidad e inmunidad de la misma, ya que
la expresion secuencial de la VSG es un producto de diferentes respuestas acumulativas de
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anticuerpos que distinguen las VSG mayormente activas a medida que avanza la infeccién del
animal como sugieren Morrison et al., (2009).

Paiva et al., (2000) consideran gque la adaptacion a la transmisién mecanica ha reducido
la variacién antigénica de VSG, sin embargo, Dagnachew et al., (2015), determinaron que las
cepas de T. vivax de areas sin mosca tsé-tsé son igual de patégenas como las de areas donde
ocurre la transmision ciclica.

Los signos clinicos generales observados en los animales infectados
experimentalmente en nuestro estudio fueron: secrecién nasal, falta de apetito, lagrimeo,
apatia, letargo, diarrea, mucosas palidas. Estos signos también han sido evidenciados en un
brote de T. vivax en bovinos detectado por Silva et al., (1998) quienes observaron anemia,
fiebre, pérdida de apetito, aborto espontaneo, diarrea, letargo, pérdida de peso y emaciacién
progresiva, mientras que Fidelis Junior et al., (2016) observaron en su ensayo realizado en
bovinos infectados experimentalmente con T. vivax diversos signos clinicos como: adenopatias,
apatia, pérdida de peso, hiporexia, dolor submandibular, diarrea, flujo vaginal en grados de leve
a moderado.

En la presente infeccion experimental se observaron también trastornos a nivel nervioso
como debilidad muscular, falta de coordinacion y ataxia en el animal donante, y los animales #7
y #9 pertenecientes al tratamiento con diaceturato de diminazeno, manifestaciones observados
también por Cadioli et al., (2012) en su ensayo ademas de recaidas de los animales que
provocaron la muerte de algunos de ellos como ha observado también Batista et al., (2008),
sugiriendo que el parasito se ha localizado en el sistema nervioso central dificultando la
respuesta a los tratamientos y aumentando la mortalidad de los terneros del ensayo.

La anemia en nuestro estudio resulté muy relevante, ya que el bovino donante present6
un descenso del valor de hematocrito debajo del rango normal a partir del dia 36 y el bovino
control positivo a partir del dia 17. Batista et al., (2006) también observaron como sintoma

principal en su estudio anemia y ausencia de aumento de peso de los ovinos en la fase crénica
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de la enfermedad, demostrado que es la alteracién mas frecuente de animales infectados por
T. vivax como se denota también en el ensayo de De Andrade Neto et al., (2019).

En un estudio de animales infectados naturalmente por T. vivax en Colombia, no se observo
clinica de la enfermedad en los animales y la infeccion se caracteriz6 por presentar
alteraciones de forma subclinica como lo afirma Otte et al., (1994). Por otra parte, Batista et al.,
(2006) observaron infecciones clinicas y subclinicas en los animales infectados por T. vivax de
forma natural, no obstante, en los animales infectados con esta cepa se observo la presencia
de signos clinicos determinando que la diferencia entre la infeccion espontanea y experimental
de los animales esta influenciada por las dosis inoculadas de forma experimental, ya que son
siempre mayores a las dosis inoculadas en infecciones espontaneas. Dichos resultados
concuerdan con los observados en nuestro ensayo, ya que el bovino donante presentd clinica
de la enfermedad, para posteriormente estabilizarse y no presentar sintomas evidentes. El
bovino control positivo no mostrd signos clinicos evidentes de la enfermedad a lo largo del
ensayo, esta ausencia de sintomas podria relacionarse a la baja patogenicidad de la cepa del
parasito, adaptacion del bovino o a la elevada susceptibilidad del hospedador Quispe A. et al.,
(2013).

La susceptibilidad de los animales a la tripanosomosis se encuentra asociada a
diferentes factores como: una incorrecta alimentacién, estrés nutricional, edad del animal,
factores climaticos, competencia por el alimento, lactancia y prefiez, infecciones, destacando el
aspecto nutricional como el factor fundamental de resistencia a la enfermedad como afirman De
Andrade Neto et al., (2019). El ingreso de animales endémicos de diferentes regiones sin el uso
de la cuarentena, ha provocado la aparicion de brotes de tripanosomosis en los predios
evaluados por De Andrade Neto et al., (2019), destacando ademas que la propagacion de la
enfermedad ha sido favorecida por el uso indiscriminado de oxitocina en los animales, el

intercambio constante de agujas y las malas condiciones sanitarias. Las condiciones de
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transmisién yatrogénica a través del uso compartido de agujas es un importante factor de
riesgo para la propagacion de la enfermedad como afirman Cadioli et al., (2012).

En cuanto a la variacion en la frecuencia respiratoria mas baja se observé en los
animales infectados y posteriormente tratados con el cloruro de Isometamidium (33.04 + 4.50)
determinando que la tripanosomosis afecta la respiracion de los animales, haciéndola
descender, esto concuerda con lo observado por Sanni et al., (2013), en su estudio realizado
en cabras infectadas experimentalmente, determinando que los animales infectados presentan
una tasa respiratoria inferior con respecto a los no infectados ya que presentan un mayor estrés
debido a la enfermedad. Dichos resultados difieren de aquellos obtenidos por Onasanya et al.,
(2018) que observo un aumento de la frecuencia respiratoria en las ovejas infectadas de su
estudio, probablemente debido al manejo de crianza de forma extensiva en el que los animales
realizan actividad fisica constantemente a diferencia de este ensayo, en el que los animales se
encontraban estabulados permanentemente.

La frecuencia cardiaca de los animales infectados difiere sustancialmente entre el grupo
testigo que posee el valor mas alto (81.71 + 6.77) y el tratamiento con diaceturato de
diminazeno (68.63 £ 12.35) que presenta el valor mas bajo. Dichos resultados difieren de
aqguellos obtenidos por Onasanya et al., (2018) quienes observaron un aumento de la
frecuencia cardiaca en los animales infectados, probablemente debido al manejo de los
animales En el presente ensayo los animales infectados no fueron sometidos a ninguna
actividad fisica ya que permanecieron constantemente dentro de la instalacién, a diferencia de
los testigos que se encontraban en un corral fuera de la misma y tuvieron una facilidad de
movimiento mayor provocando un aumento en los valores de la frecuencia respiratoria y
cardiaca.

La temperatura determinada en el presente ensayo no presento diferencias
significativas entre los diferentes tratamientos, no obstante, se observa que el valor minimo se

presento en los animales tratados con el cloruro de Isometamidium al igual que el valor mas
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elevado. Se observé que los animales presentaron un aumento significativo de la temperatura
en los picos de la enfermedad que posteriormente descendia y se estabilizaba, luego de la
aplicacion del tratamiento en el dia 8. Dichos resultados coinciden con los obtenidos por
Onasanya et al., (2018) que observé un aumento de la temperatura y su posterior estabilizacion
en el trascurso de su ensayo realizado con animales infectados con T. vivax. Betancourt
Echeverri et al., (2020) presenciaron una temperatura elevada en los bovinos infectados con T.
vivax a lo largo del ensayo, pero a partir del dia 1 post-infeccion dicha variable empez6 a
normalizarse, manteniéndose en el rango normal hasta el final del estudio.

Batista et al., (2006) en un estudio realizado en ovinos observaron alteraciones clinicas
y hematolégicas encontrando ademas dos fases de la infeccion: una primera fase aguda,
persistiendo durante 2 semanas aproximadamente caracterizandose por fiebre y parasitemia
alta y una segunda fase cronica, caracterizada por una temperatura dentro de los rangos
normales y parasitemia baja o ausente. Dichos resultados son sustentados por De Moura et al.,
(2009) que afirma que la tripanosomosis se divide en dos etapas, la primera aguda donde se
presenta una parasitemia elevada y picos febriles, y la segunda crénica con ausencia de fiebre
y parasitemia ausente o baja, leucopenia, anemia y disminucién en la ganancia de peso. Estos
resultados coinciden con los obtenidos en la presente investigacion, observando una primera
fase aguda con picos de parasitemia y estados febriles de los animales donante y control
positivo hasta el dia 21 aproximadamente y una segunda fase con una temperatura dentro de
los rangos normales y una parasitemia baja desde el dia 22 hasta el final del ensayo.

En el presente estudio se pudo evidenciar una disminucion dramatica del hematocrito
en el animal donante y en el control positivo a lo largo de los 42 dias que duro el experimento.
En animales infectados observados por Batista et al., (2006) revelé una caida relevante del
conteo de glébulos rojos y de hematocrito, indicando que los ovinos presentaron una anemia

importante persistiendo durante todo el ensayo.
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El tratamiento con el menor valor de este parametro es en el dipropionato de imidocarb
(27.82 £ 4.06) debido a la reincidencia de la presencia del parasito en los animales
posteriormente a su tratamiento. Dichos resultados coinciden con los obtenidos por Fidelis
Junior et al., (2016), Pereira et al., (2018) que observaron una disminucién marcada en el nivel
de hematocrito de los animales infectados con T. vivax. El valor mas bajo de hematocrito
observado por Silva et al., (1998) fue de 17% y el promedio de 26%.

En nuestro estudio se evidencié una variacion en los valores del recuento de leucocitos,
basdfilos y linfocitos tanto en los animales donante, control positivo y tratamientos. En estudios
previos se ha evidenciado una leucopenia como caracteristica principal en la etapa cronica de
la enfermedad provocada por T. vivax en bovinos, ovinos y caprinos, debido probablemente a
la apoptosis de los leucocitos como afirman Batista et al., (2006). La leucopenia ademas se
puede asociar a la inmunosupresion de los animales provocando una sensibilidad mayor en los
animales a ser infectados por otros parasitos.

Segun Da Silva et al., (2009), De Moura et al., (2009), no encontraron alteraciones en el
recuento de leucocitos de los animales infectados. No obstante, los animales sometidos a los
diferentes medicamentos presentaron valores elevados en esta variable en los picos de la
enfermedad para posteriormente estabilizarse en el transcurso de la parasitemia. Datos
similares demostraron Fidelis Junior et al., (2016), quienes observaron que los leucocitos
tienden a volver a valores normales previo a la infeccion al disminuir parasitemia. Cadioli et al.,
(2012) afirma que los animales infectados presentaron una leucopenia importante seguida por
una posterior leucocitosis, mientras De Andrade Neto et al., (2019) determind una leucocitosis
importante a lo largo de todo el ensayo. Esta diferencia presentada en los diferentes ensayos
depende probablemente del periodo de infeccion analizado.

El porcentaje de monocitos en los andlisis realizados se encontré dentro de la media
general y no present6 diferencias relevantes entre tratamientos. No obstante, se destaca que el

valor mas bajo de esta variable es del grupo testigo (2.83 £ 1.70) y el valor mas elevado es del
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tratamiento con el dipropionato de imidocarb (3.88 £ 2.05). Dicho tratamiento fue el menos
efectivo ya que se determiné la aparicion del parasito posteriormente al suministro del
medicamento, demostrando una monocitosis en los animales tratados con dicho medicamento,
accion relacionada con la presencia del parasito en el animal.

El grupo testigo presento el valor mas alto del porcentaje de neutrdéfilos (23.42 + 10.08),
en comparacion a los otros tres tratamientos que fueron significativamente similares. Dichos
resultados coinciden con los desarrollados por Fidelis Junior et al., (2016) quienes observaron
una diminucién del valor de neutréfilos en los animales infectados en comparacién a los
animales sanos.

La cantidad de eosindfilos observada en el ensayo presenté diferencia entre los
diferentes tratamientos determinando que el tratamiento con dipropionato de imidocarb obtuvo
el valor mas elevado (9.97 £ 6.09) y fue diferente en comparacion a los demas tratamientos que
presentaron similitud entre ellos. Estos resultados difieren de los obtenidos por Fidelis Junior et
al., (2016) quienes observaron una diminucion de la cantidad de eosindfilos en los animales
infectados con T. vivax, probablemente debido a que esta alteracion es comun en la fase inicial
de la mayoria de las infecciones agudas. Resultados similares fueron presentados por
Dagnachew, Terefe, Abebe, Sirak, et al., (2015), Paiva et al., (2000) quienes observaron una
disminucién de eosinofilos en el ganado infectado por T. vivax.

El recuento de linfocitos presente en los bovinos con los tratamientos tuvo una
tendencia a la linfocitosis, hubo una diferencia marcada entre el tratamiento de diaceturato de
diminazeno que presento el valor méas alto (74.35 + 8.12) y el testigo (63.66 £ 9.87) con el valor
mas bajo. Dichos resultados coinciden con los obtenidos por De Moura et al., (2009), que
obtuvieron un valor elevado de linfocitos en bovinos naturalmente infectados por T. vivax. No
asi estos resultados difieren a los obtenidos por Fidelis Junior et al., (2016), ya que ellos

presenciaron una evidente linfopenia en los bovinos infectados.
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La determinacién de los pardmetros bioquimicos es fundamental para poder evaluar el
estado sanitario de los animales, ya que dichos parametros son indicadores de la integridad de
organos y sistemas frente a la presencia un agente como es el caso de la tripanosomosis.

En el presente estudio se puedo evidenciar cuatro parametros que presentaron
variaciones a lo largo de la infeccion y tratamiento estos fueron urea, fosfatasa alcalina,
albumina y proteinas totales. La urea estuvo incrementada en los animales de los tres
tratamientos, siendo los tratamientos con dipropionato de imidocarb (48.10 + 29.44) y cloruro
de isometamidium (43.21 + 15.64) los que presentaron los valores mas elevados. Dichos
resultados coinciden con los obtenidos por Almeida, (2007), quienes observaron un aumento en
los valores de la urea en las ovejas infectadas experimentalmente. Esta variable es
fundamental para determinar una disfuncién renal en los animales

La creatinina no present6 diferencias y se mantuvo dentro de los rangos normales en
los tres grupos de tratamiento a lo largo de la infeccion y después del tratamiento, esto ya ha
sido evidenciado por Fidelis Junior et al., (2016) Schenk et al., (2001), Sin embargo, dichos
resultados presentan una discrepancia con los resultados obtenidos por Sanni et al., (2013),
gue presentd valores mayores de dicho compuesto en los animales infectados. Esta variable
sirve para evaluar la funcién renal, determinando una disfuncién renal en animales que poseen
valores fuera del rango normal, ya que este compuesto es eliminado en su totalidad por estos
o6rganos como menciona Fidelis Junior et al., (2016). Por lo contrario, Almeida, (2007), obtuvo
una disminucién de creatinina en los animales infectados, sugiriendo que probablemente sea la
consecuencia del tiempo de congelacion de las muestras.

El aspartato aminotransferasa o TGO no present6 diferencia significativa y se mantuvo
dentro del rango normal, dato que coincide con los resultados obtenidos por Fidelis Junior et
al., (2016). En dicho estudio se observo un pico de esta variable entre los 12 a 14 dias post-

infeccion, relacionando esta alteracion con la eritrofagocitosis causada por el parasito
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posteriormente al pico de parasitemia ya que esta enzima se encuentra presente en los
glébulos rojos como afirma Kaneko et al., (2008).

La fosfatasa alcalina present6 una diferencia significativa relevante determinando que el
valor mas elevado es presentado por el grupo testigo (131.47+39.48) y el mas bajo se presentd
en el tratamiento con dipropionato de imidocarb (70.70+39.48). Resultados diferentes se
observaron en el estudio realizado por Schenk et al., (2001), donde se presentaron valores
elevados de esta proteina en los animales del ensayo provocado por la edad temprana de los
animales

La albumina evidenci6 una diferencia importante entre los diferentes tratamientos
siendo de mayor relevancia entre el grupo testigo con mayor valor (2.19 + 0.98), y el grupo que
se administré dipropionato de imidocarb que present6 el valor mas bajo de todos los
tratamientos (1.40 = 0.51). Dichos resultados concuerdan con los realizados por Da Silva et al.,
(2009) gque obtuvieron valores bajos de la albumina en los animales infectados, Fidelis Junior et
al., (2016), presentaron variacion en los valores al comienzo del ensayo disminuyendo hasta
llegar a una hipoalbuminemia en los dias 25-56 pos-infeccion para posteriormente ascender
hasta normalizarse. La disminucion de la albumina podria estar relacionada con dafio hepatico
ya que dicha proteina se produce en el higado segun Kaneko et al., (2008). Por otra parte, un
aumento de la albumina en los animales infectados, puede deberse a una dieta con un
porcentaje elevado de proteinas como menciona Sampaio et al., (2015) o a la deshidratacién
de los animales como afirma Kaneko et al., (2008).

La glucosa fue un parametro que se encontrd incrementado a lo largo del experimento
en los animales de los tres tratamientos, sin embargo, no hubo una diferencia entre los
tratamientos. Estos resultados difieren a los encontrados por Almeida, (2007), Fidelis Junior et
al., (2016) que obtuvieron valores de la glucosa dentro del rango normal en todos los animales

infectados experimentalmente. Batista et al., (2008) al evaluar caprinos infectados
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experimentalmente con T. vivax obtuvieron valores de glucosa inferiores a los del rango normal
de referencia notando una reduccién importante en comparacion al grupo control.

Las proteinas totales determinadas en el ensayo presentaron diferencias significativas
muy marcadas en los animales tratados con cloruro de isometamidium (7.57 + 0.57),
observando el valor mas elevado en dicho tratamiento, a diferencia de los animales del grupo
testigo que presentaron los valores mas bajos (6.88 + 0.31). Resultados similares fueron
presentados por Cadioli et al., (2012), Fidelis Junior et al., (2016), Sampaio et al., (2015), Da
Silva et al., (2009) que observaron un aumento de las proteinas totales en los animales
infectados en comparacion a los animales testigo corroborando los resultados obtenidos en
nuestra investigacion. El aumento de las proteinas totales puede atribuirse a una produccion
mayor de inmunoglobulinas para combatir los tripanosomas.

En el presente estudio se demostrd una eficiencia del diaceturato de diminazeno
proporcionado a los animales en una doble dosis de 7 mg/kg y del cloruro de isometamidium
administrado en una dosis de 1 mg/kg, al no presentar una reincidencia de la parasitemia en los
animales luego de haber sido tratados. Por el contrario, el dipropionato de imidocarb
administrado en una dosis de 4.8 mg/kg no fue eficiente ya que en el animal tratado con dicho
medicamento presentd una reinfeccion 10 dias después de haber sido tratado.

El analisis realizado por Betancourt Echeverri et al., (2020) determiné la ausencia de T.
vivax a partir del primer dia post-tratamiento con cloruro de isometamidium determinando la
efectividad del medicamento ya que no se observo una recaida del animal hasta el final del
ensayo. Dichos resultados coinciden con los obtenidos en este ensayo ya que no se observo la
presencia del parasito durante el resto de la infeccion experimental, después de haber
realizado el tratamiento

El estudio realizado por Azeredo Bastos et al., (2020) demostré la eficacia del
diaceturato de diminazeno ya que eliminé la totalidad de los parasitos con una dosis de 7

mg/kg, a pesar de haber utilizado una cepa resistente a dicho medicamento. Este medicamento
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posee un breve efecto residual que provoca una recaida de los animales en infecciones
naturales, por lo contrario, el cloruro de isometamidio utilizado en una dosis de 1 mg/kg posee
una vida media de 286 horas, aproximadamente 12 dias, detectandose en el suero de los
animales tratados hasta 64 dias después. Este efecto residual extenso permite que los
animales tratados con dicho medicamento posean una mayor resistencia al parasito y evite o
reduzca una reinfeccién de los animales. El dipropionato de imidocarb por lo contrario, no fue
eficiente en el estudio de Azeredo Bastos et al., (2020), ya que los animales presentaron una
parasitemia alta durante un periodo corto de 1-2 dias y fueron tratados una segunda vez al dia
14 post-infeccion, no obstante, se observé una persistencia de la parasitemia.

En otro estudio realizado por Batista et al., (2008), también demostr6é que todos los
casos clinicos tratados con dicho medicamento se recuperaron de la enfermedad provocada
por T. vivax, evidenciandose la ausencia de sintomatologia y del parasito en los frotis
sanguineos a lo largo de los dos meses posteriores a la identificacion del brote.

El diaceturato de diminazeno es un farmaco de gran efectividad utilizado en América
Latina a gran escala. Sin embargo, el uso indiscriminado del mismo ha favorecido la resistencia
de los animales a la tripanosomosis dificultando cada vez mas su correcto manejo. Cadioli et
al., (2012) afirman que existe la probabilidad de resistencia de T. vivax al farmaco antes
mencionado cuando se utiliza una dosis baja de 3,5 mg/kg y forma continuada, lo que puede
favorecer una recaida del animal en la parasitemia y la permanencia de los bovinos con el

parasito.
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CAPITULO V

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

Conclusiones

En los bovinos donante y control positivo se observaron de 4 picos de parasitemia en el
lapso de 42 dias evaluados mediante el método de gota fresca, sin embargo, mediante
el método de Woo en el bovino donante y control positivo se observéd 4 y 5 periodos de
parasitemia, respectivamente, los dias mas criticos de la infeccién (picos de parasitemia
0 periodos prolongados de parasitemia) estuvieron asociados a la presencia de la
sintomatologia, aumento de las constantes fisiol6gicas y el hematocrito el cual va
descendiendo al transcurrir el tiempo de infeccién.

Los sintomas y parametros fisiolégicos (FC, FR y temperatura), en los bovinos tratados
con diaceturato de diminazeno y dipropionato de imidocarb se observé los valores mas
altos de FR a comparacion de los demas tratamientos, mientras que para la FC los
bovinos del grupo testigo fuera del corral y los tratados con dipropionato de imidocarb
presentaron valores mas altos para esta constante, la temperatura tuvo fluctuaciones
durante todo el estudio para todos los tratamientos.

El analisis hematoldgico en los animales tratados con los 3 medicamentos no presento
diferencias, sin embargo, el hematocrito en los animales tratados con cloruro de
isometamidium y diaceturato de diminazeno se recuper6 a partir del dia 11 lo que no se
observo con el tratamiento de dipropionato de imidocarb el cual fue descendiendo hasta
el final del ensayo.

Los tratamientos a base de cloruro de isometamidium en una dosis Unica de 1.0 mg/kg
de peso y el diaceturato de diminazeno con dos dosis de 7.0 mg/kg de peso fueron
efectivas para el control de T. vivax, ya no se observé la presencia del parasito en el
andlisis posterior al tratamiento. El dipropionato de imidocarb a una dosis Unica de 4.8

mg/kg de peso de no fue efectivo para el control de la enfermedad ya que a partir del
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dia 12 post-tratamiento se observo la presencia del parasito por los métodos de
parasitemia previamente dichos.
Recomendaciones

e Adecuar las instalaciones con mas iluminacion y ventilacion para garantizar el bienestar
en los animales.

e Se recomienda realizar un periodo de adaptacién mas largo para realizar un mejor
monitoreo de la salud y adaptacion de los animales a ser utilizados en la infeccién
experimental.

e Larecoleccion de muestras para analisis se debe realizar a la misma hora y los
animales deben de preferencia mantenerse en ayunas, para evitar variaciones en los
datos.

e Para el analisis de muestras en hematologia y bioquimica sanguinea se recomienda
una capacitacion sobre el manejo de los reactivos y Kits.

o El de cloruro de isometamidio no se comercializa en el Ecuador por lo que se

recomienda utilizar el diaceturato de diminazeno.
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