UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE MEXICO

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIAY ZOOTECNIA
DIVISION DE ESTUDIOS PROFESIONALES

RELACION PROTEINASFIBRINOGENO EN EQUINOS
CONSINDROME ABDOMINALAGUDO COMO
PARAMETRO DE PRONOSTICO CLINICO

T E S 1T 8

QUE PARA OBTENER EL TITULO DE:

MEDICA VETERINARIA ZOOTECNISTA
P R E S E N T A

KARLA MOLLINEDO BELTRAN

Asesores
MVZ. EPCV. M en C. Maria de Guadalupe Ramirez Diaz,
MVZ. EPCV. M en C. Araceli Lima Melo,
MVZ. M en C. Enrique Nufez Hernandez

MEXICO, D.F. 2004



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



DEDICATORIAS

Con amor para mi madre, quien con gran sacrificio y carifio siempre me ha

impulsado para superarme personal y profesionalmente.

A mi abuela, mi gran amiga de la que he recibido amor y sabios consejos.

A mi hermano, mi fiel companero.

A mi padre, que desde lejos siempre me ha ayudado.

A la familia Baigts Gutiérrez por ser mas que mi familia.

LOS AMO



AGRADECIMIENTOS

A la Dra. Guadalupe Ramirez, Dra. Araceli Lima, Dr. Enrique Nufez, Dra.
Rosa Maria Garcia, Dr. Ramiro Calderén, Dra. Graciela Tapia y al Dr. José

Romero por la disposicidn y el interés para mejorar este trabajo.

Al Dr. Fernando Constantino Casas por el apoyo recibido por parte del

departamento de Patologia durante el procesamiento de las muestras.

A los médicos del departamento de Medicina y Zootecnia de Equinos de la

FMVZ-UNAM por todas las facilidades e informacién que me fue proporcionada.

Al Programa de Becas para la Elaboracion de Tesis de Licenciatura en

Proyectos de Investigacion (PROBETEL) y al Dr. José Ramirez por el apoyo

recibido.

A mis grandes amigos (a quienes cito en orden alfabético): Aydeé Flores,
Berenice Meza, Deyanira Acuiia, Diana Mendoza, Jorge Lassard, Pinner Pinelo,
Raymundo Martinez y Tania Montafo, por su cariiio y apoyo en todo momento.
A las Dras. Araceli Lima y Guadalupe Ramirez por ser mucho mas que mis

asesoras, por su carifio, confianza y amistad.



CONTENIDO

RESUMEN
INTRODUCCION
ETIOLOGIA
EPIDEMIOLOGIA

FISIOPATOLOGIA

HEMATOLOGIA

HIPOTESIS oo en e
OBJETIVO

TECNICA
ANALISIS ESTADISTICO

DISCUSION

CUADRO 2
CUADRO 3
CUADRO 4
GRAFICO 1
GRAFICO 2
GRAFICO 3

EIBRINOGENT oo i s s i e e v s oviensins

JUBTIEIBRCION ... . s romsmmmt s mres s e T nnian

MATERIAL Y METODOS ..ot en e
RESULTADOS ..ot ettt e s
LITERATURA CITADA ..o,
CUADRO 1 o ettt ettt r e

PAGINA



CRAFIET G onicuisimmsss i ms s s i i s o -32-
GRAFICO 5
BRAFICOE oo i it s i s s st il o
BRAFIDO T s o i s st BB
BRARICD B v iy amasiiasssan sl n
ARAFICO B o i s s it
BRAFIEO T comimsasmsmirmima sl



RESUMEN

MOLLINEDO BELTRAN KARLA. Relacién proteinas/fibrinégerno en equinos con
sindrome abdominal agudo como parametro de pronéstico clinico (bajo la
direccion de Maria de Guadalupe Ramirez Diaz, Araceli Lima Melo y Enrique

Nufiez Hernandez).

La concentracion del fibrindgeno plasmatico es util para dar seguimiento al
proceso inflamatorio, siendo mas precisa la obtencion de la relacion
proteinas/fibrinégeno para este fin. Debido a que no se encontraron
publicaciones, en los bancos de informaciéon disponibles (en el servicio
automatizado de consulta BIVE de la FMVZ-UNAM) que evalien el
comportamiento de esta relacién durante el proceso inflamatorio en caballos y
que es poco utilizada en el gjercicio clinico del médico veterinario, el objetivo de
este trabajo es dar un seguimiento a la relacién proteinas/fibrindgeno y el
hemograma, de 20 caballos con sindrome abdominal agudo (SAA) en tres
muestreos durante cinco dias. Se compararon los hallazgos observados entre
los grupos de caballos que sobrevivieron al SAA con los que no sobrevivieron,
en los que se encontré diferencia significativa (p<0.05) en la relacién
proteinas/fibrinogeno al tercer muestreo, siendo menor a 10 en los caballos que
no sobrevivieron. Al realizar la comparacion de caballos con tratamiento médico
y médico-quirt}lgico. se observé diferencia significativa (p<0.05) en la relacién
proteinas/fibrinégeno también en el tercer muestreo siendo mayor en los
caballos sometidos a cirugia, sin embargo, en ninguno de los dos casos se
encontro por debajo de 10. Por lo tanto puede concluirse que la relacién
proteinas/fibrindogeno tiene valor pronostico en caballos con SAA después del

quinto dia de evolucion clinica.



INTRODUCCION

El sindrome abdominal agudo (SAA) constituye un problema comun en
caballos, su origen tiene diferentes condiciones dentro de las que se encuentran
la torsién intestinal, voélvulo, intususcepcién, entrampamiento, desplazamiento,
tromboembolismo, parasitosis, dieta inadecuada y otras enfermedades que
afectan la cavidad abdominal como pancreatitis, peritonitis y tumores. Cualquier
condicién que interfiera con el movimiento natural de la ingesta a través del

tracto gastrointestinal induce distensién abdominal y causa dolor. '*

El SAA se clasifica con base a perturbaciones fisiolégicas y lesiones,
esta clasificacion comprende a la obstruccién simple, obstruccion por
estrangulacion, infarto sin estrangulacién, infeccidn intestinal o enteritis,
peritonitis, ulceracion y dolor inexplicable llamado simplemente coélico idiopatico;
también puede ser clasificado por categorias generales de enfermedad

incluyendo causas congénitas, metabdlicas, toxicas, neoplasicas o infecciosas.’

Etiologia

La etiologia de enfermedades del tracto gastrointestinal del equino que
producen SAA es compleja y diversa. Ejemplos de causas bien conocidas son
las parasitarias (especificamente por Strongylus vulgaris y ascaridos),
sobrealimentacién, cambios en la dieta, formacion de enterolitos y algunos
agentes infecciosos como Salmonella sp. Todavia inexplicables son los
desplazamientos, torsiones e impactaciones los cuales han sido asociados con
el tipo y la calidad del alimento, parasitos, condiciones climaticas o de manejo,

pero aln no ha sido establecida una relacién causal.’



Epidemiologia

El SAA ha sido informado como el padecimiento que causa mayor
mortalidad en caballos. Algunos estudios demuestran que los casos de
obstruccién simple presentan gran incidencia; mientras que la mayor tasa de
mortalidad se presenta en casos de estrangulacion, infarto, peritonitis y
ulceracion. Los segmentos del tracto gastrointestinal afectados con frecuencia
son el colon mayor e intestino delgado, presentandose altas mortalidades,
cuando los segmentos afectados son el recto, el estémago e intestino delgado.
La tasa de mortalidad contemplando todas las etiologias de SAA se ha

informado en un 40%.'

Varios factores de riesgo para la presentacion de SAA se han asociado:
el clima, el cual se ha relacionado anecdoticamente, mal manejo en caballeriza
o granja (control de parésitos, cuidado dental, restriccion de agua; cantidad,

calidad y frecuencia de alimentacion), vicios, ejercicio, entre otros."?

Se han realizado estudios respecto a la frecuencia de presentacion,
comparando raza, género y edad sin embargo no se han encontrado diferencias
aparentes,' aunque algunos estudios indican que existe cierta predisposicién
por raza para algunas etiologias especificas. Por ejemplo, la raza Arabe para la
formacion de enterolitos; Warm blood desplazamiento dorsal de colon mayor;
Standardbred herniacion escrotal del intestino delgado; miniatura impactacion
de colon menor y Pura Sangre entrampamiento de intestino delgado en el

foramen epiploico.?

Signos clinicos

Dolor: puede ser evidenciado de diferentes maneras: el caballo manotea,

se estira, permanece postrado, rechina los dientes, adopta la posicién de perro



sentado, rueda, se queja, patea su abdomen o se voltea a ver los flancos. Su

severidad puede clasificarse dolor ligero, moderado y severo.*

Temperatura: varia dependiendo de la enfermedad que origine el SAA.
Una temperatura normal o ligeramente incrementada puede encontrarse en
problemas obstructivos o desplazamientos. Fiebre en peritonitis, pleuritis, colitis

o enteritis. La hipotermia es grave y se asocia con necrosis severa del intestino

o ruptura. *

Frecuencia cardiaca y respiratoria: elevadas por encima de 60
latidos/minuto y 30 respiraciones/minuto respectivamente. Se incrementan en
relacion al dolor, aunque puede ser también compensatorio al compromiso
cardiovascular, disminucion de la capacidad respiratoria por la distensién

abdominal o acidosis metabdlica. '

Mucosas: cuando existe hemoconcentracion o endotoxemia se
encuentran congestionadas y se incrementa el tiempo de llenado capilar; en
presencia de dolor severo, por accion de catecolaminas y la vasoconstriccion
consecuente pueden encontrarse palidas; en casos de choque por endotoxemia,
compresion pulmonar, o compresién de la vena cava se pueden observar
ciandticas. *

Fisiopatologia

-

Obstruccion simple: También es conocida como ileo y es causada por
estasis y timpanismo, blogueo de la luz intestinal por alimento, cuerpos
extrafos o por compresidon externa causada por adherencias, abscesos o
tumores. El timpanismo gastrointestinal primario resulta a partir del acumulo de
gas dentro de la luz del estomago o intestino, esto sucede después del

consumo de grandes cantidades de carbohidratos fermentables causando un



incremento marcado en la produccion de acidos grasos volatiles. Las

" , " . 1
obstrucciones simples son comunes en el intestino delgado y colon mayor.

Obstruccion por estrangulaciéon: ocurre cuando la vasculatura del
intestino es comprimida durante un desplazamiento anatémico o mal posicién
del intestino. Dentro de las causas de estrangulacién encontramos

intususcepciones, volvulos, torsiones e incarceraciones. '

Infarto sin estrangulacion: producido por hipoperfusién sanguinea de un
segmento de intestino, por oclusién intravascular a causa de trombos o
émbolos; se presenta frecuentemente en arterias, principalmente en la
mesentérica craneal o sus ramas (la rama ileocecocoélica es la comunmente
afectada). El dafio endotelial y la produccion de éstos trombos o eémbolos se

asocia a la migracion larvaria de Strongylus vulgaris.

Enteritis: cambio inflamatorio del intestino causado por una amplia gama
de agentes microbiolégicos y sustancias toxicas. El dolor abdominal asociado a
enteritis puede ser moderado o severo cuando el dafio a la mucoza es marcado.
Los agentes involucrados comunmente son Salmonella sp, Clostridium
perfringens, rotavirus, cantaridina (toxico), antiinflamatorios no esteroidales,
etc.’

Peritonitis y adherencias fibrosas: la inflamacion del peritoneo en el
caballo es frecuentemente causada por isquemia o contaminacion bacteriana,
las migraciones larvarias de Strongylus edentatus y S. equinus pueden causar
peritonitis multifocal sobre la superficie del ileon, ciego, colon e higado. La
produccion de fibrina por reaccion inflamatoria, se forma en la superficie de las

serosas favoreciendo su adherencia con otras superficies. '



Ulceracion: puede producirse por impactaciones, hipersecreciéon acida y
antiinflamatorios no esteroidales. Los potros tienen mayor riesgo para

presentar esta lesién principalmente en estémago y duodeno.’

Respuesta del organismo ante la lesién: durante el proceso infeccioso,
traumatico o inflamatorio se desencadenan una serie de procesos para la
reparaciéon de los tejidos afectados; entre estos el primero que actda es el
sistema inmune innato inespecifico, que produce una respuesta de fase aguda,
que abarca amplio rango de respuestas como cambios neuroendocrinos,
hematopoyéticos, metabdlicos, hepaticos y alteracion en la concentracion de
elementos no proteinicos del plasma, combinandose para minimizar el tejido

dafiado, mientras aumenta el proceso de reparacion.’

La respuesta de fase aguda de la inflamacién, es estimulada por la
liberacion de citocinas como interleucina-1 (IL-1), interleucina-6 (IL-6) y factor
de necrosis tumoral-a (FNT-a) a partir de macréfagos y monocitos activados en
el sitio de la lesidén. La liberacidn inicial de estas citocinas proinflamatcrias la
incrementan sus acciones paracrinas, que estimulan mayor liberacion de la
citocina que eventualmente resulta en su liberacion sistémica con lo que induce

la respuesta hepatica de fase aguda.®

Esta respuesta sistémica a enfermedad se acompafa de un incremento
en la concentraciéon de proteinas plasmaticas, las cuales son conocidas

colectivamente como proteinas de fase aguda.’®
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Las proteinas de fase aguda de la inflamacién son: haptoglobina,
amiloide sérico A, proteina C reactiva, ceruloplasmina, glicoproteina acida-e,
fibrinégeno, aj-antiproteasa, ai-antitripsina, entre otras. Existen proteinas de
fase aguda negativa de la inflamacion, como la albimina, prealbimina vy

transferrina, ya que sus concentraciones descienden durante la inflamacion

57
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PROTEINAS DE FASE AGUDA

Esquematizacion de la respuesta hepética de fase aguda de la inflamacion® (Jain, 1993)

Fibrinégeno

El fibrinégeno representa el factor | de la coagulacion, una glucoproteina
sintetizada soélo por los hepatocitos; su concentracion plasmatica en caballos
sanos es de 2 a 4 g/L.’ Constituye una proteina de fase aguda de la
inflamacién, se produce durante la inflamacién activa por influencia de IL-1, IL-6

y TNF-a. Esta proteina alcanza su concentracion maxima en sangre durante las

i



48 a 72 horas desde el inicio del prcceso inflamatorio. Es un indicador de la
inflamacion séptica en el caballo y de la progresion de enfermedad, mas
sensible que los recuentos de leucocitos. Es particularmente util para dar

seguimiento a la respuesta al tratamiento con antibiéticos.” %"

La concentracion del fibrinégeno en el plasma se incrementa en
inflamacion y disminuye en la coagulacion intravascular diseminada, falla
hepatica y cirugia mayor en la mayoria de las e'-\,s.;:)eu::ies.'2 Sin embargo, en
caballos con coagulacién intravascular diseminada, la concentracion de
fibrinégeno plasmatico no disminuye debido a que la infeccidén crénica o el
proceso inflamatorio que predispone al caballo a la activacion hemostatica

incrementa la sintesis de factores de la coagulacién,13

La concentracion de fibrinbgeno aumenta rapidamente en caballos con
sindrome abdominal agudo, por esta razén existe incremento en colecciones de

muestra posteriores. '

Hematologia

El hemograma es util para determinar si existe deshidratacion, sepsis o
infeccion y puede indicar el tipo de lesiéon presente. El hematécrito y la
determinacion de proteinas totales puede incrementarse por
hemoconcentracion, dada por la pérdida de liquidos o su secuestro dentro del
segmento de intestino obstruido o estrangulado, o bien dentro de la cavidad
peritoneal. El incremento del hematdcrito con valores de proteinas dentro de
referencia puede deberse a esplenocontracion en el caballo excitado o por
dolor. Un valor disminuido de proteinas indica una posible pérdida de proteinas
dentro de la cavidad peritoneal en casos de peritonitis, infarto o perdida de

proteinas dentro de la luz intestinal causada por enteritis.*



El grado de inflamacion que se presenta, corresponde al tipo de lesion,
para evaluarla, se utiliza la interpretacion del leucograma y cuando se realiza la

determinacién de fibrindgeno plasmatico se encuentra hiperfibrinogenemia.’

La cuenta total y el diferencial (valores absolutos) de leucocitos es util
para determinar la etiologia. En casos de enteritis anterior, peritonitis y
abscesos mesentéricos se presenta leucocitosis; mientras que en sepsis gram
negativa, endotoxemia, salmonelosis y ruptura intestinal frecuentemente ocurre

leucopenia.*

Puede encontrarse trombocitopenia asociada a coagulacién intravascular

diseminada.’

En el caballo los cambios en el leucograma en condiciones inflamatorias
comunmente son leves, pueden no indicar |la presencia de inflamacién. La
hiperfibrinogenemia estara presente si el leucograma refleja o no estado

inflamatorio.'®

Una de las técnicas mas utilizadas para medir el fibrinégeno plasmatico
es la desnaturalizacién de éste a 56 C, se estima mediante la diferencia entre la
lectura refractométrica de proteina total y la lectura de la muestra tratada con
calor. Los resultados de esta técnica se correlacionan cerradamente con los

resultados obtenidos por otros métodos.®

La determinacion de la relacion proteinas/fibrinégeno tiene gran valor
diagnéstico cuando se interpretan concentraciones de fibrinégeno plasmatico.
Calcular la relacion es importante para realizar una interpretacién precisa de la
inflamacion en caballos. En algunos de éstos que presentan hipoproteinemia

marcada o en situaciones en las que se observa hiperproteinemia por



hemoconcentracion, los valores de fibrinbgeno pueden ser subestimados o

sobrestimados.'®

Para la determinacion se utiliza la siguiente férmula: '°

Relacion proteinas/fibrinégeno = Proteinas totales (a/L) — Fibrin6geno (a/L)

Fibrinogeno (g/L)

Una relacién proteinas/fibrinégeno mayor a 15 se considera normal,
mientras que relaciones entre 10 y 15 demuestra un incremento relativo en
fibrinégeno plasmatico y sugiere inflamacion. Valores menores a 10 son

anormales y sugieren inflamacioén activa.®
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Justificacion

No se encontraron trabajos de investigacion en los bancos de informacién
disponibles (en el servicio automatizado de consulta BIVE de la FMVZ-UNAM)
que estudien la relacién proteinas/fibrinégeno en caballos con SAA, por lo tanto
hay poca informacion acerca de su aplicacion clinica. Por esta razén resulta
interesante realizar estudios donde se recurra a esta para determinar el grado

de inflamacion.
Hipétesis

La relacién proteinas/fibrinégeno en caballos con sindrome abdominal
agudo que respondan favorablemente al tratamiento ser4d mayor a 10, lo que

indica un buen pronéstico; en contraparte, cuando no respondan al tratamiento,

sera menor a 10, por tanto, tendran mal pronéstico.

Objetivo

Determinar la relacién proteinas/fibrinogeno y utilizarla como parametro
para dar seguimiento a la evolucion clinica durante el tratamiento de caballos

que presentan sindrome abdominal agudo.
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MATERIAL Y METODOS

Para realizar este estudio se utilizaron 20 caballos adultos con edades
entre 4 y 15 afios de edad, machos y hembras, que fueron remitidos al hospital
del Departamento de Medicina y Zootecnia de Equinos de la Facultad de
Medicina Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional Autéonoma de
México, los cuales presentaban signos de SAA, los que se les proporciono

tratamiento médico o médico-quirdrgico.

Se obtuvieron muestras sanguineas por venopuncion de yugular y se
depositaron en tubos al vacio (Vacutainer®) con acido etilén-diamino-tetracético
(EDTA) como anticoagulante. Las muestras fueron transportadas al area de
patologia clinica del Departamento de Patologia de la Facultad de Medicina
Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional Auténoma de México, para
ser procesadas inmediatamente, por lo que no se requirid ningin método de
conservacién para tales muestras, a excepcion de la primera muestra de
algunos caballos, que fueron obtenidas por la noche o en fin de semana las que
se conservaron en refrigeracién hasta su procesamiento, el cual no rebasoé las

24 horas a partir de la toma.

Se realiz6 hemograma y se determiné la relaciéon proteinas/fibrinégeno.
Fueron excluidos del estudio los caballos que presentaron una relacion
proteinas/fibrinégeno menor de 10 en el primer muestreo, con el fin de eliminar

a aquellos en los que la hiperfibrinogenemia fuera resultado de circunstancias

ajenas a SAA.

Se realizaron un minimo de tres muestreos de los caballos
seleccionados, los dias 1, 3 y 5 desde el ingreso del caballo al hospital (a

excepcion de aquellos que murieron antes del quinto dia). Se efectuo
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hemograma y se determiné la relacion proteinas/fibrinégeno a partir de cada

muestra.

Se obtuvo anamnesis, diagnoéstico y evolucion clinica de cada caballo, a
partir de los expedientes, proporcionados por el hospital. La relacidon
proteinas/fibrinégeno obtenida se correlacioné con las diferentes causas de
SAA, ademas de discutir los resultados obtenidos con los hallazgos

encontrados en el hemograma.
Técnica

Para determinar el fibrinégeno plasmatico se utilizd el método de
precipitacién del fibrinégeno por calor. Este método consiste en que el
fibrinbgeno se precipita selectivamente de otras proteinas plasmaticas a 56 C

durante tres minutos.®

Se llenan dos tubos de microhematécrito sin anticoagulante, con 2/3
partes de sangre obtenida con EDTA; se centrifugan a 12,000g por cinco
minutos, uno de los tubos se utiliza para la determinacion de proteinas

plasmaticas (g/L), colocando una gota del plasma en el prisma del refractometro

de Goldberg.

El otro capilar se coloca en bafio Maria a 56 C durante tres minutos,
cubriendo completamente el plasma. Este ultimo capilar se centrifuga de nuevo
y se determinan las proteinas plasmaticas de la manera descrita. La diferencia

entre los dos resultados, es la concentracion de fibrinogeno en g/L."®

La relacion proteinas/fibrinogeno se obtuvo a partir de la férmula

mencionada.



Para el procesamiento de los hemogramas se realizd la técnica del
microhematocrito, la cuenta celular se efectué manualmente con un
hemocitometro, ademas se prepararon frotes sanguineos tefidos con colorante
Wright para la obtencién de cifras relativas y absolutas de leucocitos asi como

la estimacién de plaquetas.'’

Analisis estadistico

Para realizar el analisis de los resultados obtenidos, ademas de hacerlo
con la poblacion total de caballos muestreados, utilizando la estadistica
descriptiva numérica, obteniendo medias aritméticas y desviacion estandar de
cada analito; se separaron en cuatro grupos, en los que se utilizé la estadistica
inferencial por medio de la prueba de t de student, con el objetivo de realizar
una comparacion de los resultados obtenidos entre grupos de caballos que no
sobrevivieron (grupo 1) y caballos que sobrevivieron (grupo 2), también se
realizé la comparacion de caballos con tratamiento médico (grupo 3) y caballos
con tratamiento médico-quirirgico (grupo 4). Los resultados fueron

considerados significativos con un valor de p<0.05.
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RESULTADOS

De los 20 caballos, remitidos por SAA al hospital del Departamento de
Medicina y Zootecnia de Equinos de la Facultad de Medicina Veterinaria y
Zootecnia de la Universidad Nacional Auténoma de México, el 90% fueron
machos y el 10% hembras; 75% de ellos sobrevivieron al SAA y 25% murieron;
al 70% se les proporciond tratamiento médico-quirurgico, mientras que al 30%

unicamente tratamiento médico.

El 35% de los caballos presentaron obstruccion simple, 30%
entrampamiento nefroesplénico de colon mayor, 10% enteritis y el 25% restante
por otras etiologias (torsion de colon mayor, linfoma, entrampamiento de

intestino delgado en foramen epiploico, Ulcera gastroduodenal y peritonitis).

De los caballos seleccionados para el trabajo se realizaron tres
muestreos de la manera mencionada (a excepcion de los que murieron antes de
este tiempo), con el fin de observar el comportamiento de la relacion

proteinas/fibrinbgeno y compararla con los hallazgos encontrados en el

hemograma.

Al observar los resultados del total de los animales muestreados (grafico
1), destaca la digminucién gradual de la relacion proteinas/fibrinogeno hacia el
tercer muestreo, en el que alcanzé un valor promedio de 11.11+£3.29. Se
observé hiperfibrinogenemia en la mayoria de los animales a partir del segundo
muestreo (5.06+£1.73 g/L) alcanzando la maxima concentracion en el tercer
muestreo (5.78+1.40 g/L) y el leucograma de la mayor parte de los caballos no

presentaron alteraciones (grafico 2).



Al realfzar la comparacion de los caballos que sobrevivieron (grupo 1)
con los que no sobrevivieron después de presentar SAA (grupo 2), se encontrd
que los caballos del grupo 1 presentaron una disminucién gradual de la relacion
proteinas/fibrindgeno la que en el tercer muestreo fue de 11.69+3.24 (cuadro 1
y grafico 3), mientras que en los caballos del grupo 2 ésta disminucion fue mas
acentuada 8.17+1.70 (p<0.05) (cuadro 2 y grafico 5), también se encontro
diferencia significativa en la concentracion de fibrindgeno plasmatico para el
segundo muestreo, siendo en los caballos del grupo 1 de 4.60+0.91 g/L (cuadro
1y grafico 3) y para el grupo 2 de 7.33+3.21 g/L (p<0.05) (cuadro 2 y grafico 5),
asi como una disminucion en la concentracién de proteinas plasmaticas en el
tercer muestreo en los caballos del grupo 2 que fue de 59.0+7.0 g/L (cuadro 2 y
grafico 5), mientras que en el grupo 1 fue de 67.47+5.83 g/L (p<0.05) (cuadro 1
y grafico 3). En el leucograma del primer muestreo se observo desviacion a la
izquierda leve en los caballos del grupo 2 (0.16+0.18 x10°) durante el primer
muestreo (cuadro 2), significativamente mayor que para los caballos del grupo 1
(0.0240.04 x10° p<0.05) (cuadro 1). Otro hallazgo importante fue la presencia
de una anemia ligera en los caballos del grupo 2 para el segundo muestreo

(cuadro 2) a diferencia de los del grupo 1 (p<0.05) (cuadro 1).

Al comparar los resultados de caballos con tratamiento médico (grupo 3)
y medico-quirdrgico (grupo 4) se encontrd que ambos presentaron una
disminucidén graaﬁal de la relacion proteinas/fibrinogeno, siendo mas acentuada
en los del grupo 4 para el tercer muestreo, en la que descendio hasta 10.0+£2.90
(cuadro 4 y grafico 9), mientras que en el grupo 3 fue de 13.32+3.07 (p<0.05)
(cuadro 3 y grafico 7), también se presentdé una disminucién en la concentracion
de proteinas plasmaticas en el tercer muestreo de los caballos del grupo 4
(63.5£5.7 g/L) (cuadro 4 y grafico 9) a comparacién de los del grupo 3 (71.17%
5.67 g/L p<0.05) (cuadro 3 y grafico 7), la concentracion de fibrindgeno



plasmatico y el leucograma no presentaron diferencia significativa entre estos

dos grupos (cuadros 3-4 y graficos 7-10) .
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DISCUSION

Existen trabajos de investigacion en los que se ha estudiado el valor
pronéstico de algunos factores que involucren al SAA, considerando desde los
resultados del examen fisico (Pascoe, 1990),"'® y del laboratorio clinico
(Johnston, 1986: Sandholm, 1995),"'%%° hasta el analisis multivariable que
involucra en una ecuacion indicadores tanto del examen fisico como del

laboratorio para establecer un pronéstico (Sentruk, 2003: Reeves, 1989)." 42!

Este trabajo se enfoca principalmente en la  relacion
proteinas/fibrinogeno, en caballos con SAA, asi como en los hallazgos

asociados que pudieran encontrarse en el hemograma, para establecer su valor

pronostico.

Al analizar los resultados, a partir de la poblacion total de caballos
utilizados en este estudio, se observé que en el primer muestreo de la mayor
parte de los animales se presentd un valor de fibrinégeno normal, esto es
debido a que el fibrinégeno se sintetiza rapidamente como proteina de fase
aguda, sin embargo se requieren de cinco a siete dias para que alcance su
maxima concentracion en sangre.'®® Por otra parte, se observod
hiperfibrinogenemia a partir del segundo muestreo, la que se acentué en el
tercero, indicando una respuesta hepatica de fase aguda de inflamacion,
mediada por citocinas proinflamatoras como IL-1, IL-6 y FNT-q, liberadas por.
macrofagos y monocitos activados en el sitio de la lesion Eckersalll 2000).° Con
respecto a la relacién proteinas/fibrinégeno en estos caballos se observo
normal en el primer muestreo y disminuyd en el segundo y tercero, esto

asociado a su estrecha relacion con la concentracion de fibrinogeno. '°

- 18 -



Al realizar la comparacion entre los caballos que sobrevivieron y los que
no sobrevivieron se observé una importante diferencia en la relacién
proteinas/fibrinégeno en el tercer muestreo, la cual se encontréo menor a 10 en
los caballos que no sobrevivieron; debido a que este valor es anormal y es
indicativo de un proceso inflamatorio activo;'® mientras que en los caballos que
sobrevivieron esta relacion fue mayor de 10 y menor de 15 y esto se asocia a
un incremento relativo en la concentracion de fibrindgeno plasmatico sugiriendo

en este caso un proceso inflamatorio. 10

Con respecto a la concentracion maxima de fibrindgeno, ésta pudo
observarse durante el segundo muestreo de los caballos que no sobrevivieron,
mientras que en los caballos que sobrevivieron, se observd hasta el tercero,
esto se asocia a que los caballos que no sobrevivieron, manifestaron una ligera
hipoproteinemia, probablemente por pérdida entérica asociada a la enteropatia,
subestimandose la concentracion de fibrinégeno, sin embargo, con la relacién

proteinas/fibrinégeno se demostré incremento relativo del fibrinégeno. °

En un estudio realizado en caballos con SAA, se encontrd un incremento
del fibrindégeno en el segundo y tercer muestreo (lo que corresponde al tercero y
quinto dias) después de su hospitalizacion, sin embargo en este estudio no se
hace referencia de la relacion proteinas/fibrindgeno y de la concentraciéon de
proteinas que -puedan sugerir una subestimacién o sobrestimacion del

fibrinogeno (Henrry, 1991).%

Por otra parte, el hallazgo mas relevante del hemograma es una anemia
en el segundo muestreo de los animales que no sobrevivieron, la que se puede
asociar a hemorragias en la cavidad abdominal, sin encontrarse alterada la
concentracién de proteinas plasmaticas, lo que es caracteristico de

hemorragias internas. ?*?* Asi mismo en esta poblacién de caballos se encontré

i [0



una desviacion a la izquierda ligera en el primer muestreo, siendo éste el primer

indicativo del proceso inflamatorio. %

En un estudio retrospectivo en caballos al evaluar el leucograma y la
concentracion de fibrinogeno se observaron cambios indicativos de inflamacién,
sin embargo se menciona que la cinética leucocitaria no siempre refleja un
proceso inflamatorio, por lo tanto debe correlacionarse el leucograma con el
fibrinégeno y por consiguiente, con la relacién proteinas/fibrinogeno para

determinar si ésta existe (Andrews, 1994)."°

En caballos con SAA la decisién de una terapia médica o quirurgica esta
basada en hallazgos del examen fisico, siendo el dolor uno de los indicadores
mas importantes, asi como la distension intestinal o abdominal y falta de
respuesta al tratamiento, entre otros.* En este trabajo se encontré que en la
mayoria de los caballos que fueron sometidos a cirugia la relacién
proteinas/fibrindgeno estuvo disminuida en mayor proporcién con respecto a los
caballos con tratamiento médico Unicamente, esto puede asociarse a que el
fibrinbgeno se incrementa dos dias después de la cirugia, alcanzando su

maxima concentracion a los seis dias (Andrews, 1994).10

Asi mismo, la concentracién de proteinas plasmaticas también presentoé
diferencia significativa, siendo menor en los animales con tratamiento médico-
quirargico, esto probablemente se asocia a las pérdidas entéricas,*?* debido a
qgue la mayor parte de los caballos sometidos a cirugia, presentaban lesiones

gastrointestinales graves.

Aunque en este estudio no se encontré diferencia significativa en el
leucograma entre caballos con tratamiento médico y médico-quirdrgico, en un

estudio realizado en caballos con SAA, se informdé una leucocitosis por
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neutrofilia con desviacion a la izquierda a partir de las 24 horas después de la
cirugia, siendo mas evidente a las 48 horas, asociado a la respuesta de un

proceso inflamatorio (Fagliari, 2002).%°

Finalmente los resultados de este trabajo, indican que existe una
diferencia significativa en la relacién proteinas/fibrindgeno entre los caballos
con SAA que sobreviven y los que no sobreviven, esta diferencia se manifiesta
hacia el quinto dia del inicio cel sindrome, por lo que quiza esta sea su mas
grande limitante; debido a que en algunos casos el animal muere dentro de las
primeras horas de manifestar los signos clinicos. Sin embargo, puede ser muy
atil como monitor de la progresion de la enfermedad en animales que logran
sobrevivir los primeros dias, orientando al clinico en el pronéstico de estos

animales.

Es importante destacar que la mayoria de los caballos no manifestaron
cambios en el leucograma, en estos casos el auxiliar mas importante para
determinar el grado de inflamacion es el fibrinégeno, ademas del céalculo de la
relacion proteinas/fibrinogeno que brinda informacidon mas exacta de la
concentracién de fibrinégeno. Como se demostré en este trabajo, la relacion
proteinas/fibrindgeno tiene valor pronéstico al quinto dia de evolucion clinica de
caballos con SAA, presentandose por debajo de 10 en caballos que no lograron
sobrevivir, mientras que caballos en los que el padecimiento se resolvié

rapidamente, esta relaciéon se encontrd por encima de 10.
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Cuadro 1 Valores hematoldgicos de los caballos que sobrevivieron al sindrome abdominal agudo (grupo 1)

1er muestreo (n=15) 20 muestreo (n=15) 30 muestreo (n=15)
Dia 1 Dia 3 Dia §
HEMATOCRITO L/L 0.39 + 0.07 0.36 + 0.05* 0.34 = 0.03
PLAQUETAS 10°/L 135.00 + 46.02 150.00 + 61.14 130.33 + 33.27
PROTEINAS g/L 69.93 + 12.17 65.40 + 4.42 67.47 = 5.83*
FIBRINOGENO g/L 327 * 1.67 4.60 * 0.91* 560 + 1.24
LEUCOCITOS 10°/L 7.68 = 3.25 730 = 347 8.03 + 3.94
NEUTROFILOS 10%/L 571 + 2.98 471 £ 2.50 528 = 3.75
BANDAS 10°/L 0.02 + 0.04* 0.01 + 0.03 0.00 + 0.00
LINFOCITOS 10°/L 1.77 = 1.07 221 + 1.68 2.39 + 1.06
PROT/FIB 27.58 + 17.07 13.74 + 3.12 11.69 * 3.24*

*Observaciones en los que se encontré diferencia significativa entre el grupo 1y 2 (t-student p< 0.05)
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Cuadro 2 Valores hematoldgicos de caballos que no sobrevivieron al sindrome abdominal agudo (grupo 2)

1er muestreo (n=5) 20 muestreo (n=3) 3er muestreo (n=3)
: Dia 1 Dia 3 Dia 5
HEMATOCRITO L/L k 0.37 + 0.06 . 0.30 = 0.03* 0.36 + 0.09
PLAQUETAS 10°%L 133.00 + 52.39 140.00 + 52.92 140.00 + 52.92
PROTEINAS g/L 64.40 + 21.65 71.67 + 7.64 59.00 + 7.00*
FIBRINOGENO g/L 4.20 + 2.39 7.33 = 3.21* 6.67 + 2.08
LEUCOCITOS 10°/L 7.48 + 3.88 6.63 + 2.60 6.47 + 2.10
NEUTROFILOS 10°/L 592 + 4.09 4.57 + 2.32 3.60 + 1.28
BANDAS 10°/L 0.16 = 0.18* 0.02 + 0.03 0.00 + 0.00
LINFOCITOS 10°/L 122 + 0.58 1.67 + 0.76 263 + 1.58
PROT/FIB 18.156 = 9.42 11.34 + 4.48 8.17 + 1.70*

*Observaciones en los que se encontré diferencia significativa entre el grupo 1y 2 (t-student p< 0.05)
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Cuadro 3

Valores hematolégicos de caballos con tratamiento médico tinicamente (grupo 3)

1er muestreo (n=6)

2° muestreo (n=6)

3er muestreo (n=6)

Dia 1 Dia 3 Dia 5
HEMATOCRITO L/L 0.41 = 0.09 0.34 = 0.07 0.32 £ 0.02
PLAQUETAS 10°/L 173.33 + 64.29 172.00 + 80.75 105.00 + 10.00
PROTEINAS g/L 74.00 = 15.94 66.83 + 3.54 71.17 £ 5.67*
FIBRINOGENO g/L 3.00 £+ 1.67 450 + 1.05 57 % 1AT
LEUCOCITOS 10°/L 9.27 + 2.98 7.33 = 4.23 6.92 + 2.23
NEUTROFILOS 10°%/L 7.35 £ 2.67 4.48 + 2.04 4.33 + 2.46
BANDAS 10%/L 0.03 + 0.05 0.00 + 0.00 0.00 = 0.00
LINFOCITOS 10°/L 178 & 1.28 2.57 + 2.49 2.27 + 0..?9
PROT/FIB 30.83 + 18.88 14.61 + 4.24 13.32 = 3.07*

* Observaciones en los que se encontré diferencia significativa entre el grupo 3 y 4 (t-student p<0.05)
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Cuadro 4 Valores hematoldgicos de caballos con tratamiento médico-quirtirgico (grupo 4)

1er muestreo (n=14) 2° muestreo (n=12) 3er muestreo (n=12)
, Dia 1 Dia 2 Dia 3
HEMATOCRITO L/L 0.38 + 0.06 0.35 + 0.04 0.35 + 0.05
PLAQUETAS 10°/L 126.07 + 39.72 138.33 + 47.07 142.18 + 36.94
PROTEINAS g/L 66.21 = 13.98 66.25 = 6.21 63.50 = 5.70*
FIBRINOGENO g/L 3.71 £ 1.94 5.33 £ 1.97 6.08 £+ 1.44
LEUCOCITOS 10°/L 6.93 + 3.30 712 + 2.44 8.20 + 4.28
NEUTROFILOS 10°/L 5.08 = 3.21 478 + 2.65 533 £ 3.96
BANDAS 10°%/L 0.06 £+ 0.13 0.01 + 0.03 0.00 + 0.00
LINFOCITOS 10°/L 1.67 + 0.91 1.90 + 0.90 2.52 + 1.25
PROT/FIB 22.82 + 14.46 12.70 = 2.81 10.00 = 2.90*

* Observaciones en los que se encontré diferencia significativa entre el grupo 3 y 4 (t-student p<0.05)
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Grafico1 Concentracién de proteinas, fibrindgeno y relacién proteinas/fibrinégeno de todos los caballos

muestreados
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Grafico 2 Leucograma de todos los caballos muestreados
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Grafico3 Concentraciéon de proteinas, fibrinégeno y relacion proteinas/fibrinégeno de caballos que

sobrevivieron al sindrome abdominal agudo (grupo 1)

80
70 - L8 e 4 67.47
60
50
40 —e— Proteinas g/lL
—a— ProtFib
30 27.58 —a— Fibrinégeno g/L
: « 11.69

10 —

e, WO e —h

0 N . 460 _ 560
1 2 3
Muestreos

3] =



Grafico4 Leucograma de caballos que sobrevivieron al sindrome abdominal agudo (grupo 1)
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Grafico 5
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Grafico 6 Leucograma de caballos que no sobrevivieron al sindrome abdominal agudo (grupo 2)
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Grafico7 Concentracién de proteinas, fibrinégeno y relacién proteinas/fibrinégeno de caballos con

tratamiento médico (grupo 3)
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Grafico8 Leucograma de caballos con tratamiento médico (grupo 3)

10

9.27
9
8

7.35 33
7 6.92
6 —e— Leucocitos

S —=— Neutrdfil
10 = 4.48 - 4.33 Sl Li:fo;no:5
4
2 ru&/fhK‘ o
1
0
1 2 3
Muestreos

-36 -



Grafico9 Concentracion de proteinas, fibrinégeno y relacién proteinas/fibrinégeno de cabailos con

tratamiento médico-quirdrgico. (grupo 4)
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Grafico 10 Leucograma de caballos con tratamiento médico-quirdrgico (grupo 4) |
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