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RESUMEN

El objetivo del presente estudio fue determinar los cambios que se producen en
algunos parametros bioquimicos plasmaticos como consecuencia del adenocarcinoma
pulmonar ovino (APO) en ovinos del Centro Experimental Carolina de la UNA-Puno
(3900 a 4100 msnm). Para el estudio se utilizaron 20 borregas de raza Corriedale, de las
cuales 10 eran positivas a APO mediante la prueba de levantamiento de los cuartos
traseros y 10 negativas a la misma prueba. Las muestras sanguineas se obtuvieron de la
vena cefélica en tubos al vacio conteniendo EDTA y mediante centrifugacion a 3000 rpm
durante 10 minutos se obtuvo el plasma para su procesamiento. La determinacion de
proteinas totales, albiminas, globulinas, glucosa, bilirrubina total, creatinina, nitrégeno
ureico (NUS), fésforo y sodio, se realizd con el analizador bioquimico VETSCAN VS2
(USA). Los datos fueron analizados en un Disefio Completo al Azar utilizando el software
InfoStat versidn 2020. Los resultados indican que de los nueve pardmetros estudiados sélo
el NUS muestra diferencia significativa, donde los animales con APO tienen niveles méas
bajos que los animales sin APO (p<0.05), en el resto de parametros solo se evidencia

diferencias aritméticas.

Palabras clave: Adenomatosis, JSRV, Corriedale, altura, bioquimica.
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ABSTRACT

The objective of this study was to determine the changes that occur in some plasma
biochemical parameters as a consequence of ovine pulmonary adenocarcinoma (OPA) in
sheep from the Carolina Experimental Center of UNA-Puno (3900 to 4100 m altitude).
For the study, 20 Corriedale ewes were used, of which 10 were positive to APO by the
hindquarters lift test and 10 negative to the same test. Blood samples were obtained from
the cephalic vein in vacuum tubes containing EDTA and plasma was obtained by
centrifugation at 3000 rpm for 10 minutes for immediate processing. The determination
of total proteins, albumins, globulins, total bilirubin, glucose, urea nitrogen (NUS),
creatinine, phosphorus and sodium, was performed with the VETSCAN VS2 biochemical
analyzer (USA). The data was analyzed in a Complete Random Design using the InfoStat
version 2020 software. The results indicate that of the nine parameters studied, only the
NUS shows a significant difference, where the animals with OPA have lower levels than
the animals without OPA (p <0,05), in the rest of the parameters only arithmetic

differences are evident.

Keywords: Adenomatosis, JRSV, Corriedale, height, biochemistry.
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CAPITULO |
INTRODUCCION

El adenocarcinoma pulmonar ovino (APO) (OPA en inglés) es una enfermedad
cancerigena respiratoria progresiva y contagiosa presente en muchas regiones del mundo.
La causa de la enfermedad es un B-retrovirus denominado Retrovirus Jaagsiekte de las
ovejas (JSRV) (OIE, 2018), en el Peru la enfermedad fue descrita por primera vez en la
sierra central en 1945 con caracteristicas epizooticas y posteriormente diseminada a otras
regiones como producto de intercambios de reproductores mejorados procedentes de
empresas asociativas de la sierra central hacia el sur, donde infectaron a poblaciones de
ovinos criollos (Ellis et al, 1993), hoy en dia la enfermedad estd muy diseminada en el
Peru entero siendo un problema de dificil control o erradicacion, una muestra es el Centro
Experimental Carolina de la UNA-Puno en donde existe una alta prevalencia de la
enfermedad, que a su vez constituye una de las principales causas de mortalidad en ovinos
en dicho centro segun sus registros de mortalidad; por esta razon, el APO causa grandes

pérdidas econdémicas en los hatos afectados (Sharp y DeMartini, 2003).

El APO tiene un largo periodo de incubacién razon por la cual la enfermedad se
manifiesta clinicamente con mayor frecuencia en ovinos de mas de dos afios de edad y
con un maximo de casos a los 4-8 afios, pero también se han reportado casos
excepcionales en corderos (Sharp y DeMartini, 2003), cabe mencionar que en Puno se
reporté un caso de APO en un cordero criollo de cinco meses de edad en el distrito de

Avyaviri, departamento de Puno (Londofie et al, 2014).

Los signos méas importantes del APO son la dificultad respiratoria progresiva en
particular después del ejercicio, la gravedad de los signos refleja la extension del

desarrollo tumoral en los pulmones, por lo tanto una caracteristica distintiva del APO es

13
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la acumulacidn de liquido en el tracto respiratorio, que da lugar a estertores himedos que
son facilmente detectados por auscultacion, en tal sentido el levantamiento de los cuartos
traseros y el descenso de la cabeza de las ovejas afectadas pueden ocasionar rinorrea de
liqguido mucoide espumoso; por otra parte, la tos y la falta de apetito no son comunes pero
una vez que se evidencian los signos clinicos la pérdida de peso es progresiva y la

enfermedad es mortal en semanas 0 meses (Summers et al, 2002).

Si bien en el APO los 6rganos més afectados son los pulmones su presencia
provocaria alteraciones en todos los demas 6rganos y tejidos del organismo entero, debido
a deficiencias en el intercambio gaseoso y transporte de oxigeno a los tejidos, entonces
considerando que un organismo multicelular funciona como un sistema que si alguno de
sus componentes (células, érganos o tejidos) funciona mal, todo el sistema se ve afectado

(Brooker et al, 2012).

Hay muy poca informacion con respecto a los cambios metabdlicos que ocurren
durante la evolucion de la enfermedad, especificamente en relacion a los cambios
bioquimicos sanguineos que ocurren en el animal afectado, esta es la razon por la cual se
ha disefiado el presente estudio cuyo propdsito es comparar algunos pardmetros
bioquimicos sanguineos de los animales positivos al APO mediante la prueba de

levantamiento de los cuartos traseros versus los negativos a la misma prueba.

Los resultados contribuyen con el conocimiento bioquimico de la adenomatosis
pulmonar ovina en relacion a los animales aparentemente sanos, considerando que los
componentes sanguineos son resultado de los cambios metabdlicos que ocurren en el

animal.
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1.1. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

1.1.1. Objetivo general

- Determinar las variaciones de los parametros bioguimicos sanguineos del
adenocarcinoma pulmonar ovino (APQ) en el Centro Experimental Carolina

de la UNA-Puno.

1.1.2. Obijetivos especificos

- Cuantificar los niveles plasmaticos de proteinas totales, albiminas, globulinas,
glucosa, bilirrubina total, creatinina y nitrogeno ureico (NUS) en animales

sanos y con APO.

- Cuantificar los niveles plasmaticos de los minerales fosforo y sodio en

animales sanos y con APO

15
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CAPITULO II
REVISION DE LITERATURA

2.1. EL GANADO OVINO EN EL PERU Y SU IMPORTANCIA

La crianza ovina en el Peru tiene importancia economica, social y ecoldgica, y la
importancia ecologica radica que el 79.9% de la poblacion ovina se cria en la sierra
alimentandose con pastos naturales que crecen en campos no aptos para la agricultura

(Aliaga, 2010).

El Perd tiene una poblacién ovina de 9 523 198 cabezas (INEI, 2012), las que se
distribuyen en mayor porcentaje en la region sierra seguido de la costa y por Gltimo la
selva. Los principales productos que se obtienen son lana y carne, ademas la produccion
nacional de lana alcanza los 10 946 Tm. y la de produccion de carne llega a 36 122 Tm.

anuales respectivamente (Diaz, 2015).

El ovino es una especie cosmopolita y versatil que se adapta facilmente a diferentes
medios, es por eso que se encuentra difundida en gran parte del mundo, el 56% de la
poblacion de ovinos se encuentra en regiones poco desarrolladas donde predomina el
ovino Criollo, el cual tiene una Crianza extensiva en propiedad de pequefios productores
con un nivel tecnoldgico bajo a medio y cuya produccion es destinada para autoconsumo
y venta (Diaz y Vilcanqui, 2013).

2.2. EL ADENOCARCINOMA PULMONAR OVINO (APO)
2.2.1. Etiologia
El adenocarcinoma o adenomatosis pulmonar ovino (APQO) o también conocido

como Jaagsiekte es un tumor pulmonar transmisible de los ovinos causado por el retrovirus

de la oveja Jaagsiekte (JSRV), este retrovirus JSRV induce la transformacion neoplasica

16
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de las células epiteliales secretoras de los alveolos y bronquiolos, los tumores resultantes
pueden crecer hasta ocupar una parte significativa del pulmon y el crecimiento tumoral
suele ir acompafiado de una sobreproduccion de liquido en el pulmén, lo que compromete
aun mas la respiracion normal, pudiendo ser el periodo entre la infeccion y la aparicion de
los signos clinicos de varios meses a afios y muchas de las ovejas infectadas con JSRV no
presentan ningln signo clinico durante su vida, esto permite la propagacion de APO a
otros animales a través del contacto con animales infectados pero aparentemente normales

(Griffiths et al, 2010)

El cancer es el resultado del cambio o transformacion que van a sufrir las células
epiteliales alveolares del tipo I1'y de las células bronquiolares no ciliadas del pulmén; por
otra parte, este retrovirus JSRV tiene un porcentaje bajo de metéstasis en los nédulos

linfaticos regionales (Demartini et al, 2003).
2.2.2. Epidemiologia

2.2.2.1. Distribucion geogréfica

La enfermedad del adenocarcinoma pulmonar ovino (APQO) es de distribucién
mundial que causa grandes pérdidas econdémicas en los paises como Escocia, Perl y
Sudafrica, siendo descrita en el Perd en el afio 1945 en la sierra central del pais (Cuba-
Capard et al, 1961), posteriormente se fue diseminando a otras regiones debido
principalmente al intercambio de reproductores mejorados que fueron procedentes de
empresas asociativas de la sierra central hacia el sur, siendo esta la manera en que se
infectaron a poblaciones de ovinos criollos (Ellis et al, 1993). En el 2014 se reporta un
caso de adenocarcinoma pulmonar ovino en un ovino criollo de 5 meses de edad en el

distrito de Ayaviri, departamento de Puno (Londofie et al, 2014).
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El APO es una enfermedad altamente distribuida y ha sido reportada en paises como
Alemania, Holanda, Grecia, Escocia, Suiza, Dinamarca, Chile, Perd, México, Brasil,

Canada, Usa, India, Togo, China, Malasia, Kenya y Sudafrica (Demartini et al, 1988).

2.2.2.2. Morbilidad y mortalidad

En la mayoria de los casos el APO se produce en ovinos mayores a 2 afios de edad
y el pico de incidencia en los animales es de 3 a 4 afios, asi mismo la enfermedad es rara
que se presente en ovinos menores de 7 a 9 meses de edad. Una vez que se manifiestan
los tumores los casos siempre terminan en muerte, en ese mismo contexto los rebafios que
recién se infectan tienen indices altos de mortalidad y de morbilidad con un 80% de
muertes en el rebafio, por lo cual el virus del JSRV se encuentra presente durante un largo
periodo de tiempo. El indice de pérdida anual generalmente es de 2-5%, no obstante en
algunas granjas se han reportado pérdidas de hasta un 20%; por lo tanto, la repercusion de
las infecciones es mas elevada que el indice de morbilidad y la mayoria de los ovinos de

un rebafio infectado no desarrolla tumores durante su vida reproductiva (OIE, 2018).

2.2.2.3. Transmision

El APO puede ser trasmitido por la via respiratoria a través de los aerosoles o0 micro
gotas, debido a que el virus se aloja en los exudados respiratorios de los ovinos que estan
infectadas, asi mismo el virus se puede encontrar también en los tumores, liquidos
pulmonares, leucocitos de sangre periférica y los drganos linfaticos; mucho antes de que
los tumores se formen los virus se pueden encontrar en las células linforreticulares,
también se ha probado la trasmision horizontal en ovinos de diferentes edades y los
neonatos parecen ser especificamente susceptibles a la infeccion, por otra parte estudios

recientes indican que el JSRV puede diseminarse por la leche a través del calostro y por
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Gltimo el virus Jaagsiekte de la oveja no logra sobrevivir por periodos largos en el medio

ambiente (Griffiths et al., 2010).

El APO se transmite principalmente a través de la via respiratoria ya sea en su forma
natural y experimental, ya que es posible que los animales que estan infectados liberan
particulas virales en la respiracion a pesar de que aun no se hayan desarrollado los
sintomas respiratorios, asi mismo en los estadios siguientes el virus esta sumamente
concentrado en las secreciones nasales particularmente cuando los animales se estan

alimentando, ya que es ahi que tienen la cabeza baja (Talenas, 2017).

2.2.2.4. Signos clinicos

Los sintomas clinicos en el APO pueden estar ausentes por periodos de tiempo que
varian de meses hasta afios y estos sintomas son vistos solamente en animales adultos,
estos pueden tener un caracter insidioso y ser observados como un hallazgo intercurrente,
en tal sentido las primeras manifestaciones clinicas son tos e intolerancia al ejercicio,
también podemos encontrar abundante secrecion nasal de exudado acuoso que se observa
mejor cuando los animales estan con la cabeza baja o cuando se tienen los miembros

posteriores levantados a nivel de la cabeza (Driemeier et al., 1998).

El primer indicador de APO en un rebafio es a menudo un mayor nimero de muertes
en ovinos adultos por neumonia que no responden al tratamiento con antibidticos, los
animales afectados tienen dificultad para respirar especialmente cuando hacen ejercicio,
pudiendo adelgazar rapidamente a pesar de tener un apetito normal. Un signo
patognomaonico del APO es la produccion de grandes cantidades de liquido en el pulmén

gue es espumoso, claro, lechoso o en ocasiones rosado y que drena por las fosas nasales
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del ovino cuando baja la cabeza, agregando a lo anterior se pueden recolectar hasta 400
ml de liquido por dia de estos animales mediante la prueba del levantamiento de los

cuartos traseros, aunque 10-40 ml de liquido por dia es mas comun (Cousens et al., 2009).

Una vez que se observan los signos clinicos en el ovino por lo general vive solo
unos pocos dias y puede morir repentinamente después del ejercicio o la exposicion al
frio, a pesar de los signos clinicos Unicos en algunos animales afectados en muchos casos
no se observa liquido pulmonar, por lo tanto un diagnostico definitivo de APO en un
animal siempre requiere la identificacion de los hallazgos macroscopicos e
histopatol6gicos caracteristicos mediante un examen post mortem, ademas el APO ocurre
en ovinos domésticos y salvajes y no afecta a ningun otro ganado excepto a las cabras en
las cuales se han descrito casos naturales solo en animales afectados subclinicamente (De

las Heras et al., 2003).

En el diagnostico clinico se debe sospechar de APO si los ovinos presenten signos
respiratorios cronicos, especialmente en animales de 2 a 4 afios de edad con secrecion
espumosa de las fosas nasales; por lo tanto, la prueba de levantamiento de los cuartos
traseros para bajar la cabeza y verificar el exceso de liquido de los pulmones es un método
atil, pero esta prueba no detecta los casos tempranos de la enfermedad. En el diagndstico
diferencial es dificil distinguir el APO con otras enfermedades respiratorias, sobre todo en
las fases tempranas de la enfermedad con otras, tales como: neumonia bacteriana, Maedi

Visna e infestaciones por parasitos pulmonares (De las Heras et al., 2003).
2.3. EL PERFIL METABOLICO

El perfil metabdlico es un conjunto de determinaciones de laboratorio que permiten

la caracterizacion de un individuo o grupo de ellos y tiene por objeto aportar una ayuda
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clinica para estudiar la naturaleza de los trastornos metabdlicos, también ayuda a valorar

el estado nutricional y refleja la dinamica metabolica del animal (Campos et al., 2007).

En la realizacion de un perfil metabdlico se determinan los diferentes metabolitos
sanguineos relacionados con el estado funcional de las vias metabdlicas
(biotransformacion) las que estan determinadas por el consumo de nutrientes al seguir
diferentes vias después de su ingestion en el organismo, el estado de estas vias puede
verse afectados por los desbalances en el ingreso, transformacion o egreso de los

ingredientes de la racion consumida por los animales (Hincapie, 2012).

En el ganado ovino se puede hacer perfiles metabolicos en los diferentes estadios
reproductivos o productivos del animal (gestacién, lactancia, antes del parto, después del
parto, etc.) o cuando una combinacion de factores nutricionales y metabolicos contribuye

a menudo al desarrollo de trastornos (Bradford, 2010).

Se conoce dos grandes grupos de indicadores metabdlicos: los convencionales y los

no convencionales (Alvarez, 2008):

1.  Metabolitos convencionales: Son las constantes hematoquimicas cominmente
establecidas, tales como: volumen globular aglomerado, hemoglobina, glucosa,
urea, proteinas totales, albuminas, globulinas, calcio, fosforo inorganico, magnesio,
potasio y sodio, por lo tanto estas variables son las principales representantes de las
vias metabolicas mas importantes involucradas con la produccion, sus
concentraciones sanguineas en la mayoria de los casos estan reguladas por el
balance entre aporte de la dieta y sus productos o vias de eliminacion.

2.  Metabolitos no convencionales: Son los indicadores hematoquimicos incluidos por
el médico veterinario de acuerdo con la problematica que se sospecha, en tal sentido

entre estas variables estan los oligoelementos como cobre, zinc, PBI (proteina ligada
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al yodo) y tiroxina, también se encuentran algunos indicadores del funcionamiento
hepatico como las transaminasas, la bilirrubina, el colesterol total, la glutation

peroxidasa y los cuerpos ceténicos.
2.4. PARAMETROS BIOQUIMICOS EN ESTUDIO

Como se indicé anteriormente durante el desarrollo del cancer ocurren cambios
metabdlicos a nivel celular y en el microambiente que rodea a la célula y por consiguiente

esto se ve reflejado en la sangre del animal afectado (Zapata y Fajardo, 2018).

A continuacion, se describe la funcién, propiedades y causas de alteracion de los

metabolitos considerados en el presente estudio:
2.4.1. Proteinas

Las proteinas son moléculas formadas por la union de aminoécidos que cumplen
una diversidad de funciones estructurales y dinamicas, que contribuyen en el
mantenimiento de la presién osmética del plasma sanguineo, ademas las proteinas
plasmaéticas lo constituyen un grupo heterogéneo de proteinas con diversas funciones,
tamarfios y cargas eléctricas, pero en general se incluyen en dos fracciones: albumina y
globulinas (en esta ultima fraccion estan incluidos fibrinbgeno, complemento y
anticuerpos), ademas la concentracion de proteinas en el plasma en determinado momento
esta en funcion del equilibrio hormonal, nutricional, balance hidrico y de otros factores
que afectan el estado de salud, asi como el estado de renovacién de las distintas proteinas

(NUfez y Bouda, 2007).

El incremento en las proteinas totales puede deberse a la deshidratacion la cual
presenta una hemoconcentracion por voémitos o diarreas, también por un aumento en el
nivel de globulina cuando no existe deshidratacion, como en enfermedades hepéticas

avanzadas (cirrosis), infecciones cronicas y en algunos casos de neoplasias, por otra parte
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una disminucion en los niveles de las proteinas totales se debe siempre a un nivel bajo de
la albimina, acompafado de un nivel normal de globulina o por un incremento en el nivel
de globulina que hace descender el nivel de albumina; por lo tanto, la relacion albumina
Globulina (A-G) disminuye, esto puede ocurrir por perdida de albimina en orina por
nefrosis, perdidas de proteinas plasmaticas por hemorragias, falta de ingestion de
cantidades adecuadas de proteinas en la dieta, incapacidad del higado para producir
albumina por hepatitis o cirrosis hepatica. En tal sentido se distinguen dos grandes grupos
de proteinas en el plasma que son las albiminas y las globulinas, ambas se separan unas
de otras por medios quimicos sencillos y determinando la cantidad de cada grupo se

obtiene la relacion A-G (Zapata y Fajardo, 2018).
2.4.2. Albuminas

La albumina plasmatica representa alrededor de los dos tercios de las proteinas del
compartimento circulatorio y la mitad de la albdmina total del organismo, es sintetizada
por el higado, su vida media es de aproximadamente 20 dias y se le atribuye un 80% de
la presion oncética del plasma, es la principal responsable de los movimientos acuosos
entre el medio intravascular y el medio intersticial, asi mismo su segunda funcion en el
plasma es garantizar el transporte de diversas sustancias entre las que se encuentran la
bilirrubina, los &cidos grasos, los medicamentos (fenilbutazona, fenitoina y otros) y
hormonas, en tal sentido una hipoalbuminemia conduce a la formacion de edema, (Nufiez

y Bouda, 2007).

La disminucion de albumina o hipoalbuminemia afecta la relacion A-G, como ocurre
en la fibrosis del higado, glomerulonefritis, amiloidosis, ocasionalmente en nefritis
intersticial canina, desnutricion, diarrea parasitaria, malignidades hepaticas, necrosis
hepética y hepatitis, otras causas de disminucion de la albumina puede ser la falta de
aminoacidos adecuados, el cual sucede en las gastroenteritis que por la rapidez del

23

repositorio.unap.edu.pe

No olvide citar adecuadamente esta tesis



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

movimiento y posiblemente la mala digestion contribuyen a una perdida mayor de una
buena nutricién, por otra parte no se sabe mucho acerca de casos de hiperalbuminemia.

(Zapata y Fajardo, 2018)
2.4.3. Globulinas

Las globulinas son un grupo de proteinas de la sangre que el sistema inmunitario las
produce en el higado, por lo tanto las globulinas juegan un papel importante en el
funcionamiento del higado, la coagulacion de la sangre y el combate contra las
infecciones, ademas hay cuatro tipos principales de globulinas: alfa 1, alfa 2, beta y
gamma, por otra parte la produccion de anticuerpos puede ocasionar algunos cambios en
la concentracion de gammaglobulina; sin embargo el cambio es més cualitativo que
cuantitativo, asimismo la albimina de la sangre y las globulinas con excepcién de algunas
globulinas gamma son sintetizadas en el higado y cualquier proceso que afecte la sintesis
de albumina disminuird la relacion A-G, por ello en la deshidratacion la cantidad absoluta
de albimina puede aumentar y las globulinas también aumentan de modo que no varia la

relacion A-G (Zapata y Fajardo, 2018).

La concentracion de globulinas se calcula restando a la concentracion de albdminas,
es asi que la hiperglobulinemia es signo de proceso inflamatorio cronico que también
puede llegarse a observar en neoplasias como linfosarcoma bovino o plasmocitoma, por
otra parte las hipoglobulinemias ocurren en animales recién nacidos que ain no han
tomado calostro, mientras que en animales adultos se atribuye a inmunodeficiencias

(NUfez y Bouda, 2007).
2.4.4. Glucosa

La glucosa es la principal molécula a partir del cual se produce energia para las

células y el nivel de glucosa sanguinea refleja las condiciones nutricionales, emocionales
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y endocrinas del animal; por consiguiente, después de la comida aumenta y es llamado
hiperglucemia alimentaria en animales monogastricos y no asi en los rumiantes. Durante
la excitacion aumenta probablemente como efecto de la liberacion de norepinefrina, por
esta razén es costumbre obtener la sangre de individuos posabsortivos quietos para
determinar la glucosa sanguinea en ayunas, ademas la concentracion de glucosa en lo
hematies se aproxima a la concentracion de glucosa en plasma en la mayoria de los
monogastricos y rumiantes jovenes, ahora bien los eritrocitos de los equinos contienen
poca glucosa y la concentracién de glucosa en el plasma excede generalmente a la glucosa
en sangre en 10 a 30 mg/ 100 ml en rumiantes y caballos adultos. La concentracion de
glucosa sanguinea aumenta por la norepinefrina, epinefrina y glucagén que son tres
substancias glucogenoliticas, la concentracion de glucosa también aumenta por los
glucocorticoides que inhiben la utilizacion de la glucosa y estimulan la gluconeogénesis,
también se elevan los valores de glucosa por diabetes mellitus asociada con
hiperadrenocorticalismo debido a una hipersecrecion de las hormonas adrenocorticales
por neoplasia o superdosificacion de corticoesteroides, por otra parte la concentracion de
glucosa disminuye por el ayuno o por el ejercicio prolongado o por el exceso de insulina
ya sea por un insulinoma o por dosis altas de insulina como terapia, la concentracion de
glucosa también disminuye en toxemias, inanicion y lesiones hepéticas, también
disminuye en hipoadrenocorticalismo debido a una reduccion en la secrecion de las
glandulas adrenales o a una produccién reducida de ACTH por la glandula pituitaria

(Zapata y Fajardo, 2018).

La glucosa no es un buen analito para evaluar la funcion hepatica ni para el
diagnostico hepatico, s6lo en los casos mas severos de enfermedad hepética se observa
una hipoglucemia significativa, los valores de glucosa sérica o plasmatica se deben incluir

siempre en la evaluacién inicial del paciente, ademas en rumiantes el intervalo de
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referencia de glucosa sérica es mas bajo que en animales monogastricos (NUfiez y Bouda,

2007).

Las causas de la hipoglucemia pueden ser ioatrogénicas (insulina), septicemia,
cetosis, toxemia de la prefiez en ovejas, inanicion prolongada e insuficiencia hepatica; por
lo tanto, el suero y el plasma deben ser separados del coagulo o de los eritrocitos y
leucocitos dentro de los 30 minutos siguientes a la obtencién de la muestra sanguinea, en
ese mismo contexto las células consumen glucosa y su concentracion baja entre 10 y 20%
por hora dependiendo de la temperatura ambiental o del laboratorio, por otra parte las
causas de hiperglucemia son: diabetes mellitus (perro, gato), posprandial, pancreatitis
aguda (perro, gato), estrés, iatrogénica (glucosa, glucocorticoides, progesterona), ademas

para ovinos la glicemia es de 50,4 a 72 mg/dL (Nufiez y Bouda, 2007).

Para llevar a cabo analisis bioquimicos (glucosa, Na, K, ClI, P, bicarbonato, actividad
de enzimas) es necesario separar el suero del codgulo o el plasma de las células dentro de
un periodo de una hora después de tomada la muestra, debido a que si el tiempo es mayor
los pardmetros a medir variardn como consecuencia de un intercambio entre las fases
celular y liquida de la sangre, una vez separado el suero o plasma es conveniente analizarlo
de inmediato (especialmente en el caso de la glucosa) de no ser asi es preferible
conservarlo a temperatura de refrigeracion (0-4 °C). Cuando no sea urgente la obtencion
de los resultados como en el caso de que se quiera hacer una investigacion o conocer el
estado fisioldgico de un animal o poblacion en particular, se pueden enviar las muestras
congeladas entre -8 y -20 °C, ya que en términos generales a estas temperaturas la mayoria
de los parametros son estables al menos durante una semana, ademas para la
determinacion de glucosa y bicarbonato se debe centrifugar la muestra de sangre dentro
de 30 a 60 min y transferir inmediatamente el suero o el plasma al tubo limpio y tapar
(NUfez y Bouda, 2007).
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2.4.5. Bilirrubina total

La bilirrubina es un pigmento biliar de color amarillo anaranjado producto de la
degradacion del grupo hemo de varias proteinas especialmente de la hemoglobina, el
grupo hemo es degradado enzimaticamente liberando biliverdina que a su vez es reducida
a bilirrubina no conjugada o indirecta que es insoluble en agua y estéa circulando en sangre
ligada a albumina, asi mismo en el higado por conjugacion (adicion de grupos
glucurdnido) se transforma en hidrosoluble (bilirrubina directa) y es excretada a través de
la bilis o es filtrada por el rifion y excretada via renal. Un aumento en los niveles
plasméticos de bilirrubina es una alteracion frecuente de lesion hepatica de cualquier
causa, ya que al disminuir el nimero de hepatocitos produce una hiperbilirrubinemia, es
por eso que la bilirrubina es un marcador clésico de disfuncion hepatica, sin embargo no
es un indicador sensible ni especifico de este 6rgano y por tanto es necesario realizar una
correcta interpretacion de los resultados y solicitar otras pruebas de disfuncion hepatica,
también una hiperbilirrubinemia puede deberse a cualquier causa que altere alguna de las
fases de su metabolismo: produccidn excesiva, defecto en la captacion hepatica, defecto

de su conjugacion o defecto de la excrecion biliar (Cappellini et al., 2017).

La bilirrubina es un producto de degradacion de la hemoglobina formada en las
células reticuloendoteliales del bazo y de la medula 6sea que es transportada en el torrente
circulatorio por diversas particulas, entonces la bilirrubina libre o no conjugada no es
capaz de atravesar la barrera glomerular del rifion y cuando la bilirrubina libre se conjuga
con &cido glucoronico en el higado se hace soluble en agua y es capaz de atravesar los
glomérulos renales, por lo tanto la bilirrubina conjugada se excreta normalmente a través
de la bilis, por ello si la conjugacion y excrecién en el higado son normales el nivel sérico
de bilirrubina total sera de 1 mg/dl, por otra parte en el laboratorio se realiza dos pruebas
para bilirrubina, la bilirrubina total (conjugada y no conjugada) y la bilirrubina directa
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(conjugada), entonces la bilirrubina total aumenta si la destruccion de eritrocitos aumenta
o0 si la conjugacién de bilirrubina en el higado es defectuosa, y la bilirrubina directa
aumenta si la excrecion de bilis disminuye, entonces en la hepatitis aguda la bilirrubina
total esta aumentada, en la cirrosis hepatica aumenta la bilirrubina total y la bilirrubina

directa (Zapata y Fajardo, 2018).

La bilirrubina se conjuga (se hace soluble) en el higado y se transporta al intestino
delgado a través del conducto biliar, en el intestino delgado la accién bacteriana convierte
la bilirrubina en urobilindgeno y finalmente en estercobilina, ademas parte del
urobilindgeno se reabsorbe en la circulacién portal y la parte que no recircula al intestino
puede filtrarse en el glomérulo y aparecer en la orina, por otra parte la obstruccién del
conducto biliar impediria la entrada de bilirrubina conjugada al intestino y explicaria la
ausencia de urobilindgeno en la orina, por otra parte la enfermedad hemolitica aumentaria
la concentracion de bilirrubina libre y el flujo de bilis sin obstrucciones y esto permitiria
que su forma conjugada ingrese al intestino delgado con conversion a urobilinégeno,
ademas la bilirrubina o sus productos de degradacién pueden dar a la orina un color mas
oscuro de lo normal, pero también se reconoce a otros factores (p. €j., orina concentrada)

que contribuyen a un color mas oscuro (Reece, 2015).

La bilirrubina es uno de los materiales de desecho excretado por la bilis y es un
producto muy insoluble en agua, ademas la bilirrubina se transporta en la sangre unida a
la albimina y los hepatocitos la eliminan de la sangre sinusoidal, por otra parte la
bilirrubina es de color amarillento y es responsable del color amarillo de los moretones y
la decoloracién amarilla que se observa en la ictericia de la insuficiencia hepatica, luego
los hepatocitos conjugan la bilirrubina con &cido glucurénico para formar un
diglucuroénido de bilirrubina mas soluble en agua que se excreta en los canaliculos, esto le
da a la bilis su color verdoso, ademas las bacterias del tracto digestivo pueden convertir la
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bilirrubina conjugada en urobilindgeno y estercobilina, que es responsable del color
marron de las heces normales, también parte del urobilindgeno producido por las bacterias
en el intestino se reabsorbe en la sangre y se elimina por los rifiones, es asi que el

urobilinégeno le da a la orina un color amarillo distintivo (Reece, 2015).
2.4.6. Creatinina

La creatinina esta en el organismo principalmente en forma de fosfato de alta
energia, en los musculos es fuente de energia y en animales jovenes en crecimiento se
encuentra en mayores cantidades, ademas la creatinina es una substancia muy difusible y
distribuida de manera uniforme en el agua corporal, se elimina del plasma por filtracion
glomerular, por otro parte al estudiar la excrecion de creatinina tiene valor el hecho de que
los niveles séricos de creatinina casi no son afectados por la creatinina exdgena de los
alimentos, por la edad, el sexo, el ejercicio o la dieta; por lo tanto, los niveles elevados
solamente se presentan cuando se altera la funcion renal, ademas la medicion de los
niveles de creatinina en sangre proporciona la misma informacién para el diagndstico y
pronostico de la funcion renal que la obtenida por la medicion del nitrogeno ureico (Zapata

y Fajardo, 2018).

La creatinina es un subproducto nitrogenado del metabolismo muscular, la principal
reaccion que produce la creatinina es la pérdida espontanea de acido fosforico del fosfato
de creatina en el musculo, la produccién de creatinina es independiente del metabolismo
de las proteinas y la cantidad producida depende de la masa de musculo en el cuerpo y es
muy consistente dia a dia debido a que se produce constantemente, se excreta
constantemente y las concentraciones normales de creatina en plasma son de 0.5 a 2.0
mg/dL, por lo tanto las altas concentraciones plasmaticas de creatinina son un primer

indicio de enfermedad renal (Reece, 2015).
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El aclaramiento de creatinina se puede utilizar clinicamente para evaluar la funcién
renal porque esté directamente relacionado con la masa renal funcional, en consecuencia
la pérdida del namero de nefronas por enfermedad renal puede confirmarse por una
disminucion correspondiente en el aclaramiento de creatinina, ademas los rifiones
enfermos tienen un valor de aclaramiento renal de creatinina mas bajo que un rifion normal
porque la tasa de excrecion disminuye como resultado de la filtracion reducida (menos
nefronas funcionales) y debido a que no se elimina la concentracion plasmatica de
creatinina seria correspondientemente més alta, asi mismo una disminucion en la tasa de
excrecién junto con una mayor concentracion plasmaética de creatinina da como resultado

valores més bajos para el aclaramiento de creatinina (Reece, 2015).

El marcador enddgeno mas utilizado para la evaluacion de la funcién glomerular del
rifién es la creatinina, en su mayor parte la creatinina se elimina de la sangre por completo
a través del rifidn y la disminucion de la eliminacion por los rifiones da como resultado un
aumento de la creatinina en sangre, también la cantidad de creatinina producida por dia
depende de la masa muscular; por lo tanto, existe una diferencia en los rangos de creatinina
entre machos y hembras con valores de creatinina mas bajos en crias y aquellos con masa
muscular disminuida, la dieta también influye en los valores de creatinina, es asi que a
medida que aumenta la tasa de filtracion glomerular durante la gestacion, se encuentran
valores mas bajos de creatinina, ademas la creatinina sérica es un indicador tardio de
insuficiencia renal, por lo cual la funcién renal disminuye en un 50 % antes de que se

observe un aumento de la creatinina sérica (Gounden et al, 2022).
2.4.7. Nitrogeno ureico (NUS)

El nitrdgeno ureico en sangre (NUS) estéa relacionado directamente a la cantidad de
urea, el cual es un compuesto organico relativamente simple producido por los mamiferos
en el higado como producto final del catabolismo de las proteinas, ademas es una de las
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substancias mas difusibles en el cuerpo y se encuentra en todos los liquidos del cuerpo. Es
relativamente atoxica, aunque en concentraciones altas desnaturaliza proteinas con la
formacion de productos toxicos, por otra parte la urea se elimina principalmente por los
rifiones, pero una porcion de ella se elimina por la piel sobre todo en los animales que
sudan, por ello que se ha observado que el nitrégeno ureico sanguineo no se eleva en
perros, salvo pocas excepciones en donde al menos el 75% del rifién funcional se ha
destruido, por lo tanto se aconseja hacer la determinacion de NUS en todos los pacientes
quirargicos de méas de 5 afios y en toda enfermedad en perros viejos antes de iniciar el
tratamiento, en tal sentido la urea se aumenta en sangre por trastornos renales como la
insuficiencia renal aguda y crénica, por obstruccion de las vias urinarias, excesiva
destruccidn de proteinas como en estados de fiebre, toxicidad o sepsis extensa, ademas se
pueden aumentar los niveles de urea por una hemoconcentracion debido generalmente a
vomitos o diarreas severas y cuando existe alteracion de la funcion cardiaca que reduce el
flujo de sangre a través del rifion que aumentada la concentracion de urea en la sangre,
por otra parte el descenso en los niveles de urea es raro, teéricamente pueden presentarse
en asociacion con graves enfermedades hepéticas o malnutricién de proteinas (Zapata y

Fajardo, 2018).

El NUS es un compuesto que se forma en el higado como producto final del
metabolismo de las proteinas y del ciclo de la urea, alrededor del 85% de la urea se elimina
por via renal y el resto se excreta a través del tracto gastrointestinal, asi mismo los niveles
séricos de urea aumentan en condiciones en las que disminuye el aclaramiento renal (en
insuficiencia/deterioro renal agudo y crénico), ademas la urea puede aumentar en otras
afecciones no relacionadas con enfermedades renales, como hemorragia digestiva alta,

deshidratacion, estados catabolicos y dietas ricas en proteinas, por otro parte la urea puede
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disminuir en caso de inanicion, dieta baja en proteinas y enfermedad hepatica grave

(Gounden et al, 2022).

Los rifiones desempefian un papel vital en la excrecion de productos de desecho y
toxinas como por ejemplo la urea, la creatininay el &cido Urico, también tienen por funcion
la regulacion del volumen de liquido extracelular, la osmolalidad sérica y las
concentraciones de electrolitos, asi como la produccion de hormonas como la
eritropoyetina y la 1,25 dihidroxivitamina D y renina, ademas la unidad funcional del
rifidn es la nefrona, que consta del glomérulo, los tabulos proximal y distal y el conducto
colector, asimismo la evaluacion de la funcion renal es importante en el manejo de
pacientes con enfermedad renal o patologias que afectan la funcion renal, en tal sentido
las pruebas de funcion renal tienen utilidad para identificar la presencia de enfermedad
renal, monitorear la respuesta de los rifiones al tratamiento y determinar la progresion de

la enfermedad renal (Gounden et al., 2022)
2.4.8. Fosforo

El fésforo inorgénico es de importancia en muchas vias metabdlicas, en particular
donde los compuestos de alta energia estan involucrados y al igual que el calcio es uno de
los componentes mayoritarios del hueso, ademas sus concentraciones en el plasma estan
controladas por la hormonas paratiroidea y la vitamina D, por lo tanto hay hiperfosfatemia
en casos de falla renal crénica, especialmente en animales pequefios y la hipofosfatemia

se puede presentar en el post-parto (Zapata y Fajardo, 2018).

El fosforo es un macroelemento que cumple muchas funciones en el organismo
animal, tales como la estabilidad de las membranas celulares y la estructura normal de los
huesos y dientes, ademas cerca del 80% del fésforo se encuentran en el esqueleto, también

se localiza en todas las células e interviene en muchos procesos metabdlicos, asimismo el
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fosforo de la dieta se absorbe en el duodeno y el yeyuno y su tasa de absorcién depende
de sus concentraciones en la dieta y vitamina D; por lo tanto, la hipofosfatemia se presenta
con alta frecuencia en bovinos en forma subclinica, ademaés las concentraciones de fésforo
en el liquido extracelular son controladas dentro de limites estrechos y menos de 2% del
contenido corporal de fésforo estd en el plasma y en el liquido extracelular (NUfiez y

Bouda, 2007).
2.4.9. Sodio

El sodio y el cloro son electrolitos principales del compartimiento fluido fuera de las
celulas, trabajan juntos para controlar el volumen extracelular y la presion sanguinea, las
perturbaciones en las concentraciones de sodio en el fluido extracelular estan asociadas
con trastornos del balance de agua, es asi que varios mecanismos acttian en el rifion para
asegurar que la cantidad de sodio que se pierde a través de la excrecion renal sea
adecuadamente compensada por la cantidad de sodio consumida, manteniendo de este
modo la homeostasis del sodio. La hiponatremia (concentraciones anormalmente bajas de
sodio en la sangre) es comun entre los animales mayores y en los individuos con
hipertensién, enfermedad renal y enfermedad del corazén, ademas la hiponatremia aguda
severa puede conducir a un edema cerebral con consecuencias neurolégicas y ser letal si
no es prontamente diagnosticado y tratado, igualmente la hiponatremia crénica leve tiene
efectos en la salud a largo plazo, tales como déficits de atencion, inestabilidad al andar,
caidas, pérdida Osea y fracturas, también ha sido asociada con la morbilidad y mortalidad

cardiovascular (Zapata y Fajardo, 2018).

El sodio y el potasio representan aproximadamente 98% de los cationes del
organismo, mientras que el cloro y el bicarbonato representan 88% de los aniones (Nufiez

y Bouda, 2007).
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2.5. ANTECEDENTES

Se report6d un caso de adenocarcinoma pulmonar ovino en un cordero criollo de
cinco meses de edad procedente del departamento de Puno ubicado en Peru, este cordero
a la inspeccion clinica present6 disnea, pérdida de peso y abundante secrecién pulmonar,
ademés a la necropsia se observaron formaciones nodulares blanco grisiceas en los
I6bulos diafragmaticos y abundante fluido espumoso blanquecino en la traquea, también
en la superficie de corte de los tumores se visualizaron numerosos micronddulos de
contorno irregular con tendencia a la coalescencia, ademas en el anélisis histologico se
observan las formaciones tumorales, compuestas por células columnares o cuboidales,
también se mostraron aisladas por un estroma fibrosado y rodeadas por alveolos inundados
de macrdfagos con citoplasma vacuolar, por otra parte en los bronquios terminales se
observaron polipos intraluminales comprometiendo el epitelio bronquiolar, ademas el
andlisis molecular del fluido y tejido pulmonar contenian secuencias genéticas del
retrovirus exdgeno del Tipo B productor de la enfermedad, por ello la infeccidn retroviral
con presencia multinodular de lesiones neoplasicas en un cordero corrobora la

susceptibilidad de ovinos criollos a la infeccion retroviral (Londofie et al, 2014).

Con el objetivo de evaluar el efecto de la esquila preparto sobre los parametros
metabdlicos en ovinos Corriedale suplementadas gestando un cordero, se dividieron
aleatoriamente al dia 70 de gestacion en tres grupos, desde el dia 70 de gestacion se
obtuvieron muestras de sangre cada 12 dias para medir glucosa, acidos grasos no
esterificados (NEFA), B-hidroxibutirato, insulina, proteinas totales y alblmina, se
concluye que la gestacion no modifico ningun parametro, siendo los niveles de glucosa de
42-62 mg/dL, proteinas totales 6,2-7,6 g/dL, albuminas 2,1-3,7 g/dL, y globulinas 3,3-4-

7 g/dL (Gutierrez y Pereira, 2020).
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Se colectaron muestras de sangre de 97 ovejas sacrificadas (37 machos, 58 hembras)
de 4 a 6 meses de edad con el objetivo de determinar algunos parametros bioquimicos
sanguineos, entre ellos se evaluaron actividades séricas de aspartato aminotransferasa
(AST), gamma-glutamil transferasa (GGT) y fosfatasa alcalina (ALP), niveles séricos de
bilirrubina total y directa, urea y creatinina, los valores medios obtenidos fueron: AST =
126 + 239U /L; GGT =54,6 £154 U/ L; ALP =152 + 90,7 U/ L; bilirrubina total =
0,28 £ 0,10 mg / dL; bilirrubina directa = 0,10 £ 0,04 mg / dL; urea=41,8 + 10,3 mg/ dl;
creatinina = 1,48 = 0,21 mg / dL; por lo tanto, se concluye que todos los niveles de
constituyentes en suero durante el sacrificio estuvieron dentro de los valores normales

para la especie (Santana et al, 2009).

Se midieron las concentraciones de glucosa y proteinas totales en ovinos Criollos
colombianos hembras durante 3 dias, los valores encontrados fueron: glucosa 75,57 + 27,5
mg/dL en hembras; proteinas totales 8,47 + 2,76 g/dL para las hembras, albumina 4,29 +
1,41 g/dL en hembras y globulinas 4,62 + 2,35 g/dL, determin&ndose que el sexo, el diay

la hora de muestreo afectan las concentraciones (p<0,05) (Galvan et al, 2014).

Se estudid 12 pardmetros bioquimicos sanguineos de la raza Xisqueta del Pirineo de
Lleida (Espafia), especie que se caracteriza por su buena adaptacion a las condiciones de
alta montafa pero que por diversos factores econémicos y sociales se encuentra en peligro
de extincion, debido a la inexistencia de estudios previos a nivel hematoldgico y
bioquimico clinico en la raza, se ha propuesto el analisis de 12 parametros bioquimicos,

cuyos resultados se muestran en la Tabla 1 (Avellanet et al., 2007).
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Tabla 1. Estadisticos descriptivos de los parametros bioguimicos de la raza Xisqueta.

Parametro Media CVv Rango
Colesterol (mg/dL) 80.61 19.62 49.5-116.3
Triglicéridos (mg/dL) 63.29 32.21 33-109.7
Creatinina (mg/dL) 0.98 20.36 0.6-1.5
Bilirrubina Total (mg/dL) 0.0035 123.36 0-0.07
Urea (mg/dL) 39.68 20.96 24.9-59.6
Fosforo inorgénico (mg/dL)  6.41 21.55 3.71-10.05
AlbUmina (g/dL) 3.48 17.74 0.97-4.19

Fuente: Avellanet et al (2007)

Con el objetivo de describir las caracteristicas clinicas e histopatologicas de la
enfermedad en una granja ovina egipcia se sometieron a exdmenes clinicos,
macroscopicos e histopatoldgicos de 4 ovejas jovenes muertas y 5 enfermas, para el
examen histopatologico, se tomaron muestras de tejido de pulmones, ganglios linfaticos
mediastinicos, higado, corazon, rifiones y cerebro, se fijaron en formalina tamponada
neutra al 10% y se procesaron para microscopia optica, ademas los animales examinados
mostraron liberacién de una gran cantidad de fluido mucoide de sus fosas nasales y una
marcada pérdida de peso corporal, por otra parte en la necropsia habia muchos nédulos
solidos grisaceos que exudaban liquido espumoso en los pulmones y acumulacion de
liqguido mucoide en la cavidad pleural, asimismo el examen histopatologico revelé la
presencia de muchos focos neoplasicos no encapsulados que se originaban en el
revestimiento epitelial alveolar, estos focos neoplasicos consistieron en células cuboidales
y columnares que se dispusieron en formas papilares y acinares, también se encontraron
células en proliferacion que aparecieron sostenidas por tejido conectivo laxo que contenia

algunos fibroblastos y pequefios vasos sanguineos, asimismo de manera prominente habia
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una gran cantidad de macréfagos agrandados y con volantes en los espacios alveolares
adyacentes a los focos neoplasicos. En conclusién, la liberacion de una gran cantidad de
liqguido mucoide de las fosas nasales y la transformacién del revestimiento epitelial
alveolar en células cubicas y cilindricas son patognomoénicos del adenocarcinoma

pulmonar ovino (Radad y Khalil, 2014).

Se determinaron algunos parametros bioquimicos sanguineos en 125 ovejas
gestantes criollas bajo condiciones de pastoreo extensivo de cinco fincas diferentes del
municipio de TolG Viejo (Colombia), se extrajo sangre por venopuncién yugular y se
depositd en tubos con anticoagulante (EDTA), se midieron concentraciones de glucosa,
creatinina, nitrégeno ureico en sangre (BUN), proteina total, albumina, globulina,
hematocrito, hemoglobina y urea. Los resultados encontrados fueron: glucosa 98,5 + 3,64
mg/100 mL; creatinina 0,88 £+ 0,03 mg/100 mL; BUN 25,19 + 1,01 mg/100 mL; proteina
8,21 + 0,13 g/100 mL; albimina 3,57 £ 0,06 g/100 mL; globulina 4,53 + 0,12 g/100 mL;
hematocrito 31,24 + 0,40 %; hemoglobina 10,17 + 0,11 g/100 mL y urea 51,76 + 2,05
mg/dL. Se concluye que todos los pardmetros evaluados se encuentran dentro de los

valores de referencia para ovinos gestantes (Maza et al, 2011).

Los valores de referencia de los parametros bioquimicos en estudio, para la especie

ovina, segun Nufiez y Bouda (2007) y Reece (2015), se presentan en la tabla 2.
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Tabla 2. Valores de referencia de parametros bioquimicos para ovinos.

Unidad Valores de referencia
Parametro de Nufiez y Bouda (2007) Reece (2015)
medida
Proteinas totales g/dL 6,0-75
Albuminas g/dL 3,0-38
Globulinas g/dL 2,7—-4,0
Nitrogeno ureico (NUS) mg/dL 11,0-19,6 8-20
Bilirrubina total mg/dL 0,1-0,29 0,1-04
Creatinina mg/dL 0,88 -1,38 05-2
Glucosa mg/dL 57,6 — 81 60-80
Fosforo mg/dL 4,34 - 7,44 2-7
Sodio mEq/L 140 — 148 139 - 152

Fuente: NUfez y Bouda (2007) y Reece (2015),
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CAPITULO III
MATERIALES Y METODOS

3.1. LUGAR DE ESTUDIO

El estudio se realizo en el Centro Experimental Carolina de la Universidad Nacional
del Altiplano ubicado en el distrito, provincia y departamento de Puno, en las coordenadas
15°52'11" de Latitud Sur y 70°24'32" de Longitud Oeste, con una altitud de 3900 a 4100
msnm, en el kildbmetro 9 de la carretera Puno-Moquegua. El clima es frio y seco, con
épocas de estiaje (junio a setiembre) y de lluvias (diciembre a marzo). El centro cuenta
con una extension total de 150 hectéareas, cuyas praderas estan constituidas por pastos
naturales, base para la alimentacion de los animales (alpacas, ovinos y vacunos)

(SENAMHI, 2016)
3.2. MATERIAL EXPERIMENTAL
3.2.1. Animales, estado de salud y alimentacion

Para el presente trabajo se utilizaron 20 ovinos hembras adultas de raza Corriedale,
de los cuales 10 correspondia a ovinos hembra positivas a APO mediante la prueba de
levantamiento de los cuartos traseros y 10 negativas a la misma prueba, en aparente buen

estado de salud.

El tipo y tamafio de muestreas considerado para el estudio fue al azar y segun

criterio, denominado Muestra no probabilistica por conveniencia.
3.2.2. Materiales y equipos

Material de campo

- Guantes desechables.

- Tubos vacutainer con EDTA y agujas calibre 20G.
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- Torundas de algodoén.

- Alcohol yodado

- Bolsa para desechos bioldgicos.

- Marcador indeleble

- Tiza para marcar al animal

- Cuaderno de registro.

- Cajarefrigerante con hielo y gradillas
- Formalina tamponada neutra al 10%

Material de laboratorio

Tubos de ensayo

- Papel filtro

- Cronometro

- Pipetas Pasteur.

- Micropipetas y pipetas
- Material volumétrico

- Bafio de agua

- Frasco lavador

Agua destilada
Equipo

- Analizador bioquimico VETSCAN VS2 (USA)
3.3. METODOS
3.3.1. Seleccién de animales

Para el caso de los animales con APO, se eligieron animales que mostraban signos
respiratorios cronicos, como son la dificultad respiratoria e intolerancia al ejercicio, luego
a estos animales se le sometio a la prueba de levantamiento de los cuartos traseros y si

40

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
1



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

estos presentaban la emanacion de exudado liquido por los ollares, se les consideraba

dentro del estudio.

Con la finalidad de corroborar el diagnéstico de APO, dos de estos 10 animales
fueron sacrificados para la necropsia, de los cuales se obtuvieron muestras de tejido
pulmonar y ganglios linfaticos mediastinicos en fomalina al 10% con la finalidad de
realizar un diagndstico histopatologico confirmatorio. En la necropsia se tomaron
imagenes de todo el tracto respiratorio, encontrandose pulmones agrandados, multiples
areas grisaceas duras y acumulacion de liquido mucoide en la cavidad pleural, ademas
presencia de abundante liquido mucoso en los ductos aéreos. Después de 48 horas de
fijacion en formalina tamponada neutra, las muestras se procesaron de forma rutinaria para
el examen histopatologico, se seccionaron a 4 um y se tifieron con hematoxilina y eosina
(HE), encontrandose muchos focos neoplésicos no encapsulados que se originaban en el
revestimiento epitelial alveolar, transformacion del revestimiento epitelial alveolar en
células cubicas y cilindricas, que son patognoménicos del adenocarcinoma pulmonar
ovino (APO). Las imagenes de los resultados de histopatologia se muestran en el Anexo

01.

Ademas del diagndstico histopatoldgico, se realizé un hemograma completo de los
animales en estudio y cuyos resultados se encuentran en el Anexo 28. Los resultados
muestran que no existe una variacion en la serie roja entre animales positivos y negativos
a la prueba de levantamiento de los cuartos traseros (p>0,05); pero si existe variacion en
el recuento total de leucocitos, estando mas elevado en los ovinos positivos a APO (14.633
x 10%L) que los negativos (10,43 0 x 10%L) (p<0,05). Asi mismo, los linfocitos,
monocitos y neutrofilos estan elevados en animales positivos a APO que en los negativos

(p<0,05).
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Para el caso de los animales sin APO, se eligieron en forma aleatoria animales en
aparente buen estado de salud; es decir, que no mostraban signos de dificultad respiratoria,

ni exudado liquido a la prueba de levantamiento de los cuartos traseros.
3.3.2. Obtencion de sangre y plasma

Las muestras sanguineas se obtuvieron mediante puncioén en la vena cefalica,
colocando al animal en posicion de sentado y haciendo hemostasia a nivel del brazo con
banda elstica, antes de la puncion se realizo la desinfeccion de la zona con alcohol-

yodado.

Se utilizaron agujas y tubos al vacio conteniendo EDTA. Se obtuvo un volumen
aproximado de 3 mL los que fueron debidamente rotulados y colocados en termo
refrigerado con hielo para su conservacion y transporte hasta el laboratorio en la ciudad

de Puno, todos los materiales utilizados fueron colocados en la bolsa de desechos.

La obtencion del plasma sanguineo se obtuvo por centrifugacion a 3000 rpm durante

10 minutos, el plasma obtenido se trasvasoé a viales eppendorf para su procesamiento.
3.3.3. Procesamiento de muestras

La determinacion cuantitativa de los parametros bioquimicos considerados en el
presente estudio, se realizé con el analizador bioquimico VETSCAN VS2 (USA) de uso
veterinario (Figura 1).

Principio. La muestra liquida que se va a analizar se agrega directamente al portador
de reactivo que se ha solidificado en una estructura especial (discos) y el reactivo
solidificado en el portador se disuelve con agua en la muestra, el cual reacciona
guimicamente con el componente a analizar en la muestra. Los componentes presentes

luego son medidos por colorimetria.
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El disco reactivo contiene componentes que se integran con las funciones dpticas

electrénicas y mecénicas del analizador, que consisten en granulos de reactivos de secado

por congelacion, diluyente y cddigo QR. Es de un solo uso con seis meses de vida a
temperatura de 2-8°C (Figura 1)

Figura 1. Analizador bioquimico VetScan VS2 y disco de reactivos

ALB

*Calculated value

En la Tabla 3, se presenta los componentes sanguineos que se incluyeron en el

presente estudio, sus unidades de expresion y el principio de determinacién
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Tabla 3. Parametros bioquimicos sanguineos determinados y sus unidades de expresion.

Parametro Unidad de  Principio de la determinacion
medida colorimétrica

Proteinas totales g/dL Biuret

Albuminas g/dL Cresolsulfonftaleina (BCG)

Globulinas g/dL Por diferencia

Glucosa mg/dL Glucosa oxidasa y peroxidasa

Bilirrubina total mg/dL Diclorofenildiazonio (DPD)

Creatinina mg/dL Reaccion de Jaffe

NUS mg/dL Ureasa

Fosforo mg/dL Molibdato

Sodio mEq/L Magnesio uranil acetato de sodio

Fuente: Elaboracion propia.
Procedimiento:
Se siguio el siguiente procedimiento:
- Se enciende el equipo y luego se registran los datos del animal.
- Se colocan 100 pL de plasma sanguineo en el disco de reactivos.

- Se inserta el disco reactivo en el equipo y se presiona STAR. En este paso
se produce una mezcla entre el plasma con el diluyente, luego la mezcla es

conducida a las cubetas de reaccion por flujo.

- Después de 12 minutos aproximados por muestra, se registran los
resultados en la pantalla, el cual también puede imprimirse o descargar mediante

una memoria extraible.
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3.4. ANALISIS ESTADISTICO

La sistematizacion de datos se realizO en hoja Excel y luego se analizo
estadisticamente con el sotware InfoStat (2020), se reportan los siguientes estadisticos
descriptivos: media, error estandar de la media (EE), coeficiente de variacion (CV) y

valores extremos (VE).

El analisis de la varianza (ANOVA) fue realizado en un Disefio Completo al Azar

cuyo modelo matematico es:
Yij=u + ai + &ij
Donde:
Yij : variable de respuesta.
K : Media general de la variable en estudio
a;i : Efecto de la condicion (con APO y sin APO) (i=1, 2)
&ij - Error experimental (=1, 2, 3 ..., 10)

Antes de someter los datos al ANOVA, se realizaron las respectivas pruebas de

normalidad por el método grafico de Q-Q plot y a de homogeneidad de varianzas.

45

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

CAPITULO IV
RESULTADOS Y DISCUSION

Los resultados individuales del analisis bioquimico en los 20 ovinos Corriedale
con y sin APO del C.E. Carolina considerados en el presente estudio se encuentran en el

Anexo 02.
4.1. PARAMETROS BIOQUIMICOS
4.1.1. Proteinas totales, albuminas y globulinas

En la Tabla 4 se muestra los estadisticos descriptivos de proteinas totales,
albdminas y globulinas en ovinos Corriedale del C.E. Carolina segin su condicion

sanitaria.

Tabla 4. Estadisticos descriptivos de proteinas totales, albiminas y globulinas en ovinos
Corriedale con y sin APO del C.E. Carolina.

C.V. Valores Extremos

, ., . (%) . ,
Parametro Condicion n Media = E.E. Min Max
Proteinas Con APO 10 747 + 0,092 3,80 7,00 8,00
Totales

Sin APO 10 723 + 0,26°% 11,40 5,90 8,60
(g/dL)
Albuminas Con APO 10 3,62 + 0,082 7,20 3,30 4,20
(o/dL)

Sin APO 10 3,49 + 0,092 7.80 3,20 4,00
Globulinas Con APO 10 385 + 0,102 8,10 3,40 4,40
(g/dL)

Sin APO 10 3,74 + 0,202 16,70 2,70 4,60
Fuente: Elaboracion propia.
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Los analisis de varianzas (ANVAs, en los anexos) demuestran que no existen
diferencias estadisticas entre animales con y sin APO (p>0,05). Los gréficos 1, 2 y 3

ilustran estos resultados.
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Gréfico 1. Medias y barras de E.E. para proteinas totales en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (g/dL).
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Gréfico 2. Medias y barras de E.E. para albdminas en ovinos
Corriedale del C. E. Carolina segun condicion (g/dL).
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Gréfico 3. Medias y barras de E.E. para globulinas en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (g/dL).

Como lo sefialan Nufiez y Bouda (2007), las proteinas plasméticas constituyen un
grupo heterogéneo de proteinas con diversas funciones, tamafios y cargas eléctricas, pero
que en general se incluyen en dos grandes grupos: albuminas y globulinas; y que la mayor
parte de estas proteinas son sintetizadas por el higado, de ahi que la valoracion de las
proteinas séricas sirva para valorar la funcion hepatica. En el estudio la no diferencia entre
animales con y sin APQO, seria un indicador de que el higado no es afectado por el virus
responsable de la enfermedad, dado que la funcion hepatica, valorada por los niveles de
proteinas en sangre en los animales con APO, se encuentran normales, es decir la sintesis

de proteinas por parte del higado continta normal.

Por los resultados encontrados se puede deducir que los animales con APO no
presentan hemoconcentracion de la sangre, lo que conduciria a una hiperproteinemia;
tampoco presentan pérdida de proteinas por via renal lo que conduciria a un cuadro de

hipoproteinemia.

Los niveles de albuminas y globulinas también se encuentran entre los valores

normales en animales con y sin APO. La hipoalbuminemia se presenta en la
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hemoconcentracion, mientras que la hiperalouminemia se asocia con la sobrehidratacion,
dietas deficientes en proteinas, sindrome de mala digestion, sindrome de mala absorcién,
disminucion en la produccién por enfermedad hepatica, pérdidas a través del rifion y
pérdida a espacios terceros (Nufiez y Bouda, 2007), por los resultados los animales en
estudio no presentarian estos cuadros de alteracion de los niveles de albdmina. Por su
parte Zapata y Fajardo (2018) indican que hipoalbuminemia se presenta en la
glomerulonefritis, amiloidosis, ocasionalmente en nefritis intersticial canina,
desnutricion, diarrea parasitaria, malignidades hepéticas, necrosis hepatica y hepatitis, de
modo que tampoco hay este tipo de alteraciones en los animales con APO, demostrando

que el higado no es afectado.

De igual modo, la concentracion de globulina encontrado en el estudio se encuentra
en la normalidad, existiendo s6lo diferencias aritméticas. Nufiez y Bouda (2007) indica
que la hiperglobulinemia es signo de procesos inflamatorios crénicos y que también
puede observarse en ciertas neoplasias como linfosarcoma bovino o plasmocitoma. Como
se puede notar, para el caso de los animales con APO no hay tal incremento de la globulina
sérica; tampoco existe hipoglobulinemia que para el caso de animales adultos se atribuye

a inmunodeficiencias.

Los promedios de proteinas totales (7,35 g/dL), albdminas (3,56 g/dL) y globulinas
(3,80 g/dL) encontrados en el estudio, se encuentran dentro del rango sefialado por Nufiez
y Bouda (2007), quienes para la especie ovina establecen un rango de 67, 3-3,8y 2,74
g/dL para proteinas, albuminas y globulinas, respectivamente. De igual modo, Gutiérrez
y Pereira (2020) estudiando borregas Corriedale encuentran rangos de 6,2-7,6 g/dL para
proteinas totales, 2,1-3,7 g/dL para albuminas, y 3,3-4-7 g/dL para globulinas. Por su
parte Galvan et al (2014) evaluando ovejas hembras criollas, encuentran medias de
proteinas totales 8,47 + 2,76 g/dL, albumina 4,29 + 1,41 g/dL y globulinas 4,62 + 2,35
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g/dL, valores también similares al encontrado en el presente estudio. Por otro lado, Maza
et al (2011) determina los niveles de estos tres parametros proteicos en ovejas gestantes
Criollas encontrando valores de proteina 8,21 + 0,13 g/dL; albumina 3,57 + 0,06 g/dL;

globulina 4,53 + 0,12 g/dL resultados muy proximos al estudio presente.
4.1.2. Glucosa

Tabla 5. Estadisticos descriptivos de glucosa en ovinos Corriedale con y sin APO del
C.E. Carolina.

C.V. Valores Extremos

0]
Parametro Condicion n Media += E.E. (%0) Min Méx

+

Glucosa Con APO 10 3853 + 1,232 10,10 31,50 4350

(mg/dL)
SinAPO 10 4045 + 1,29* 10,10 33,00 46,50

Fuente: Elaboracion propia.

La diferencia encontrada en los niveles plasmaticos de glucosa en ovinos con APO

y sin APO son sélo aritméticas (p>0,05), resultado que se ilustra en el grafico 4.
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Gréfico 4. Medias y barras de E.E. para glucosa en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segtn condicién (mg/dL).
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Como se sabe, la glucosa es la principal fuente de energia de los tejidos de animales
y su concentracion en sangre esta controlada por la insulina, el glucagon, la adrenalina y
el cortisol (NUfiez y Bouda, 2007). Las causas de la hipoglucemia pueden ser ioatrogénicas
(insulina), septicemia, cetosis, toxemia de la prefiez en ovejas, inanicion prolongado,
insuficiencia hepética y por artefactos; mientras que las causas de hiperglucemia son la
diabetes mellitus, posprandial, pancreatitis aguda, estrés, iatrogénica (glucosa,
glucocorticoides, progesterona) (Nufiez y Bouda, 2007). Entonces estas causas de la
disminucion o elevacién de glicemia en animales con y sin APO, no estarian presentes en
los animales estudiados. Gran parte de la glucosa sanguinea en el caso de rumiantes ocurre
por gluconeogénesis hepatica, pero como se indico en los animales con APO, no hay
disfuncion hepética, razon por la cual los niveles plasméticos de glucosa se mantienen en

la normalidad.

En el estudio se encontr6 una media de 39,49 mg/dL de glucosa, valor que se
encuentra por debajo de los indicados por Reece (2015) (60 — 80 mg/dL) y Nufiez y Bouda
(2007) (50,4 - 72 mg/dL). De igual forma se encuentra ligeramente por debajo del
estudiado por Gutierrez y Pereira (2020), quienes estudiando ovejas Corriedale gestantes,
encontraron un rango entre 42 y 62 mg/dL de glucosa, también se encuentra muy por
debajo del estudio realizdo por Galvan et al (2000), quienes encontraron una media de

75.57 mg/dL en ovinos Criollos colombianos.

Esta aparente hipoglicemia encontrada en el estudio (39,49 mg/dL) se deberia a
artefactos técnicos; especificamente, al tiempo de analisis en que se realizaron después de
tomar la muestra. Al respecto, Nufiez y Bouda (2007) recomiendan que la determinacion
de glucosa en el laboratorio debe ser hecha dentro de una hora después de tomada la

muestra de sangre o bien centrifugarlas para separar las células sanguineas del plasma ya
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que si el tiempo es mayor el valor disminuye debido a que las células consumen la glucosa
disminuyendo la concentracion entre 10 y 20% por hora. En el estudio la toma de muestras
se realiz6 antes de las 7 am en el C.E. Carolina, luego se realizé la necropsia de dos
animales con APO a fin de tomar muestras de tejido pulmonar para su diagnéstico
histopatoldgico. Aproximadamente a medio dia se trasladaron las muestras al laboratorio
donde se centrifugaron, para finalmente el plasma sanguineo conservarlo a -20°C hasta el
procesamiento de las muestras. Entonces, hubo un tiempo entre 6 a 7 horas que las células
sanguineas consumieron la glucosa, razon para la cual se encontrd una aparente

hipoglicemia.

4.1.3. Bilirrubina

Tabla 6. Estadisticos descriptivos de bilirrubina total en ovinos Corriedale cony sin APO
del C.E. Carolina

C.V. Valores Extremos
(%)

Parametro Condicion n Media = E.E. Min Max
Bilirrubina Con APO 10 0,26 + 0,022 19,90 0,20 0,30
(mg/dL)

Sin APO 10 0,26 + 0,02¢ 19,90 0,20 0,30

Fuente: Elaboracion propia.

Los niveles plasmaticos de bilirrubina en ovinos con APO y sin APO son similares

estadisticamente (p>0,05), resultado que se ilustra en el gréfico 5.
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Gréfico 5. Medias y barras de E.E. para bilirrubina en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (mg/dL).

Tal como lo precisa Cappellini et al (2017), la bilirrubina es un pigmento biliar
producto de la degradacion del grupo hemo de varias proteinas, especialmente de la
hemoglobina el cual es excretada a través de la bilis o por el rifidn; por lo tanto, un aumento
en los niveles plasmaticos de bilirrubina es consecuencia de una lesidn hepética, ya que al
disminuir el nimero de hepatocitos se produce la hiperbilirrubinemia, entonces esto
demuestra junto a los resultados de proteinas que los animales con APO no muestran

disfuncion hepética.

La media general de bilirrubina hallada en el estudio es de 0,26 mg/dL valor que
se encuentran dentro del rango sefialado por Reece (2015) y Nufiez y Bouda (2007)
quienes, para la especie ovina establecen un rango 0,1 — 0,4 y 0,1 — 0,29 mg/dL,
respectivamente. Sin embargo, otros autores reportan valores inferiores entre ellos
Santana et al (2009) que para ovejas de 4 a 6 meses de edad encuentra una media de 0,1

mg/dl y Avellanet et al (2007) para ovinos de raza Xisqueta reportan una media de 0,0035
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mg/dL, diferencias que se pueden atribuir a la técnica de andlisis, lugar de estudio, raza,

condicion reproductiva, edad, alimentacion, entre otras razones.
4.1.4. Creatininay NUS

Tabla 7. Estadisticos descriptivos de creatinina y NUS en ovinos Corriedale con y sin
APO del C.E. Carolina.

C.V. Valores Extremos
(%0)

Parametro Condiciéon n Media = E.E. Min Méx
Creatinina Con APO 10 1,13 + 0,072 20,00 0,80 1,50
(mg/dL)

Sin APO 10 123 + 0,062 14,90 1,00 1,50
NUS Con APO 10 620 + 0,36° 18,30 5,00 8,00
(mg/dL)

Sin APO 10 11,00 + 0/45¢% 12,90 9,00 13,00

Fuente: Elaboracion propia.

Las concentraciones plasmaticas de creatinina en ovinos con APO y sin APO son

similares estadisticamente (p>0,05), resultado que se ilustra en el grafico 6.
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Gréfico 6. Medias y barras de E.E. para creatinina en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (mg/dL).
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Gounden et al (2022), sefiala que la creatinina es el marcador enddgeno mas
utilizado para la evaluacién de la funcion glomerular del rifidn, el organismo lo produce a
un ritmo constante y que la cantidad de creatinina producida por dia depende de la masa
muscular; en caso de falla renal hay una disminucion de la eliminacién por los rifiones
dando como resultado un aumento de la creatinina en sangre. Este hecho no ocurre en el
presente caso, si bien se observa un menor valor en los animales con APO no es
significativa estadisticamente, de modo que podriamos concluir manifestando que la tasa
de filtracion glomerular de los rifiones de los animales con APO funciona de manera

regular.

El promedio de creatinina de los animales en estudio (1,18 mg/dL), también se
encuentran en el rango establecido por Reece (2015) y Nufez y Bouda (2007) para la
especie ovina, quienes indican 0,5 -2y 0,88 — 1,38 mg/dL respectivamente. Son también
préximos al encontrado por otros autores estudiando los niveles en otras especies de
ovinos y latitudes; por ejemplo, Santana et al (2009) encontr6 1,48 mg/dL y Avellanet et
al (2007) encontrdé 0,98 mg/dL para ovinos de raza Xisqueta. Estas diferencias podrian
atribuirse al tamafio de los animales, ya que la cantidad de creatinina en un animal por dia,
depende de la masa muscular del cuerpo, asi lo sefialan Reece (2015) y Gounden et al

(2022).

De todos los parametros sanguineos considerados en el presente estudio, el Unico
que difiere estadisticamente entre animales con y sin APO es el NUS, donde los animales
con APO presentan valores mas bajos (6,20 mg/dL) que los sin APO (11,00 mg/dL)

(p<0,05). El grafico 7 ilustra esta diferencia.
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Grafico 7. Medias y barras de E.E. para NUS en ovinos Corriedale
del C.E. Carolina segun condicion (mg/dL).

Como lo indican varios autores, el examen de nitrogeno ureico en sangre (NUS)
brinda informacién importante sobre el funcionamiento de los rifiones. Por ejemplo,
Gounden et al (2022) indica que los rifiones desempefian un papel clave en la excrecion
de productos de desecho como la urea (NUS), creatinina, acido Urico, toxinas y el exceso
de liquido del cuerpo y que la evaluacién de la funcion renal es importante en patologias
que afectan la funcién renal. Cuando hay presencia de una enfermedad renal el material
de desecho se acumula en la sangre, entonces es probable que los rifiones de los animales
con APO no estén funcionando adecuadamente por efectos colaterales del agente causal,
por supuesto que para confirmar este hallazgo se requieren pruebas adicionales o
complementarias de la funcién renal o realizar estudios de funcion renal en animales con

APO.

Gounden et al (2022) manifiesta que la urea 0 BUN es un compuesto que se forma
en el higado como producto final del metabolismo de los aminoécidos y que alrededor
del 85% se elimina por via renal y el resto se excreta a través del tracto gastrointestinal,

56

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
1



. UNIVERSIDAD

NACIONAL DEL ALTIPLANO
Repositorio Institucional

agrega ademas que su cantidad puede disminuir en casos de inanicién, dieta baja en
proteinas y enfermedad hepatica grave; por lo tanto, es también probable que los animales
con APO por las condiciones en que se encuentran no se alimenten bien y como

consecuencia presentarian progresivamente procesos de desnutricion e inanicion.

La concentracién media de NUS encontrados en el estudio en animales sin APO
(aparentemente sanos) es de 11,00 mg/dL, valor que se encuentran dentro del rango
sefialado por Reece (2015) y Nufiez y Bouda (2007), quienes para la especie ovina
establecen un rango 8-20 y 11-19,6 mg/dL respectivamente. Sin embargo, otros autores
reportan valores superiores al del presente estudio; por ejemplo, Maza et al (2011)
determina los niveles de NUS en ovejas gestantes Criollas es de 25,19 mg/dL; Santana et
al (2009) en ovejas de 4 a 6 meses de edad es de 19,5+4,8 mg/dL y Avellanet et al (2007)
en ovinos de raza Xisqueta es de 18,5 mg/dL. Estas diferencias se pueden atribuir al lugar

de estudio, raza, condicién reproductiva, edad, alimentacidn, entre otras razones.
4.2. MINERALES

En la Tabla 8 se presenta los estadisticos descriptivos de los minerales en ovinos

Corriedale del C.E. Carolina segln su condicion sanitaria.

Tabla 8. Estadisticos descriptivos de fosforo y sodio en ovinos Corriedale cony sin APO
del C.E. Carolina.

C.V. Valores Extremos

Parametro Condicion n  Media + E.E. (%) Min Max
Fosforo Con APO 10 565 + 0,15° 8,40 5,00 6,40
(mg/dL)

Sin APO 10 6,01 + 0,24?% 12,70 4,70 6,90
Sodio ConAPO 10 1618 + 0,98° 1,90 157 167
(mEqg/L)

SinAPO 10 1594 =+ 0,78° 1,5 156 163
Fuente: Elaboracion propia.
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El andlisis estadistico (Anexos 45 y 46) demuestra que las diferencias encontradas
en los minerales analizados, son también solo aritméticas (P>0,05). Los gréficos 8 y 9

ilustran estos resultados.

6.251

Medias
o
[ee]
w

565

541 T T
CON APO SIN APO

COND

Gréfico 8. Medias y barras de E.E. para fosforo en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (mg/dL).
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Gréfico 9. Medias y barras de E.E. para sodio en ovino:
Corriedale del C.E. Carolina segun condicion (mEg/L).

La media de fosforo plasmatico del estudio es de 5,83 mg/dL media que se encuentra
en el rango indicado por Nufiez y Bouda (2007) y Reece (2015), quienes para la especie

ovina establecen rango de 4,6 — 6,5y 2 — 7 mg/dL respectivamente. Esto significa que la
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presencia de la enfermedad no altera los valores normales de fésforo en los animales

afectados.

Debido a que el fésforo es una macroelemento que cumple muchas funciones en el
organismo animal, tanto estructuralmente como en muchos procesos metabdlicos, sus
concentraciones en el plasma y liquidos extracelulares se encuentran finamente
controladas dentro de limites estrechos, asi lo indican Nufiez y Bouda (2007). Esta seria
la razon que explicaria la no diferencia encontrada entre los animales con y sin APO, es
decir los sistemas que controlan las concentraciones de fosforo en el plasma (laPTH y la
vitamina D) aln no se encontrarian afectados por la enfermedad. Zapata y Fajardo (2018)
indican que los aumentos de fosforo en sangre (hiperfosfatemia) se presenta en casos de
falla renal cronica y la hipofosfatemia en el post-parto, situaciones no presentes en los

animales en estudio.

Comparando la media de fésforo del estudio (5,83 mg/dL) con otros estudios en la
especie ovina, se encuentra el realizado por Avellanet et al (2007) que encontraron una
media de 6,41 mg/dL en ovinos de raza Xisqueta de Pirineo de Lleida-Espafia, valor que

es ligeramente superior seguramente atribuido a la raza, alimentacion y otros factores.

Con respecto al sodio, en el estudio se encontr6 una media de 160,6 mEg/L, valor
que se encuentra ligeramente por encima de los indicados por Reece (2015) (139 — 152

mEQg/L) y Nufiez y Bouda (2007) (140 — 148 mEq/L).

El sodio y el cloro son electrolitos principales del compartimiento fluido fuera de las
células, trabajan juntos para controlar el volumen extracelular y la presion sanguinea, sus
alteraciones en las concentraciones en el fluido extracelular se relacionan con trastornos

del balance de agua (Zapata y Fajardo, 2018). Al igual que el fosforo existen mecanismos
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finos, sobre todo renales que aseguran que la cantidad de sodio se mantengan dentro de

niveles estrechos de concentracion (Nufiez y Bouda, 2007).

Zapata y Fajardo (2018) agregan que la hiponatremia se debe a la hipertension,
enfermedad renal y enfermedad cardiaca; la hiponatremia aguda puede conducir a un
edema cerebral con consecuencias neurolégicas y la hiponatremia crénica tiene efectos a
largo plazo, tales como inestabilidad al andar, caidas, y pérdida dsea y fracturas. Todas
estas patologias, no se han observado en los animales en estudio, lo que hace suponer que

los valores de sodio, se encuentran en la normalidad.
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V. CONCLUSIONES

1. No existen diferencias en los niveles plasmaticos de proteinas totales, albiminas,
globulinas, glucosa, bilirrubina total y creatinina entre los animales con y sin APO,;
siendo sus promedios generales de 7,35 g/dL, 3,56 g/dL, 3,80 g/dL, 39,49 mg/dL,
0,26 mg/dL y 1,18 mg/dL, respectivamente (P>0,05); sin embargo, los niveles de
nitrégeno ureico en sangre (NUS) son menores en animales con APO (6,20 mg/dL)

que los que no presentan la enfermedad (11,00 mg/dL) (P<0,05).

2. No existen diferencias en los niveles de fosforo y sodio entre animales con y sin APO,

siendo los promedios de 5,83 mg/dL y 160,6 mEq/L, respectivamente (P>0,05).
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VI. RECOMENDACIONES

- Realizar estudios completos que evalten la funcion renal de animales con

APO.

- Realizar estudios de la actividad de enzimas plasmaticas en animales con y

sin APO.
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ANEXOS
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ANEXO 01

lustracion 1: 10x

En la ilustracién 2 se observan alveolos muy ensanchados con presencia de

papilas en el centro, neutrofilia y piocitos

llustracion 2: 40x

En la ilustracion 2 se observan alveolos muy ensanchados con presencia de papilas
en el centro, neutrofilia y piocitos.
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llustracion 3: 40x

En la ilustracion 3 se observa papilas y epitelio alveolar revestido por células

polimorficas. En los espacios alveolares abundancia de macréfagos y linfocitos.

llustracion 4: 40x

i
’

En la ilustracion 4 se observa alveolos pulmonares con macréfagos.
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llustracion 5: 10x

En la ilustracion 5 se puede observar fase inicial de una neumonia intersticial.

llustracion 6: 40x

l?-'

En la ilustracion 6 se observa exudado inflamatorio hemorragico con linfocitos

en la zona peribronquiolar.
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llustracion 7: 10x

En la ilustracion 7 se observa metastasis de CPO (carcinoma pulmonar ovino)
en ganglio linfatico hiliar.

llustracion 8: 40x

Se observa ganglio linfatico hiliar con presencia de células tumorales malignas
(neumocitos).
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ANEXO 2

Resultados del analisis bioquimico de ovinos Corriedale del C.E. Carolina en funcion
a la condicidn sanitaria

PROT ALB | GLOB NUS| BILIR | CREAT GLUC P Na
CONDICION (g/dL) | (g/dL)| (g/dL)| (mg/dL)| (mg/dL) | (mg/dL)| (mg/dL)| (mg/dL)| (mEg/L)
CON APO 7,7 33 4.4 8,0 0,2 12 39,0 5,0 162,0
CON APO 7,6 3,6 4,0 6,0 0,2 12 40,5 58 163,0
CON APO 7,0 34 3,6 50 0,2 12 40,5 5,6 166,0
CON APO 71 33 38 5,0 0,3 12 31,5 6,1 161,0
CON APO 8,0 37 43 6,0 0,3 0,8 34,5 54 158,0
CON APO 75 37 38 7,0 0,3 0,9 435 58 161,0
CON APO 75 37 3,8 6,0 0,2 1,0 35,8 52 161,0
CON APO 74 3,6 38 8,0 0,3 15 42,0 6,1 157,0
CON APO 74 37 3,6 6,0 0,3 0,9 42,0 51 162,0
CON APO 75 4,2 3,4 5,0 0,3 14 36,0 6,4 167,0
SIN APO 8,6 4,0 4,6 11,0 0,3 11 33,0 4,7 163,0
SIN APO 7.9 37 4,2 11,0 0,3 1,0 39,0 53 161,0
SIN APO 6,9 33 3,6 9,0 0,3 14 435 54 162,0
SIN APO 7,7 3,6 4,1 10,0 0,3 1,5 40,5 5,6 157,0
SIN APO 74 3,6 3,8 9,0 0,2 12 45,0 6,6 158,0
SIN APO 6,1 34 2,7 11,0 0,2 1,1 40,5 6,9 161,0
SIN APO 7,4 3,2 4,2 11,0 0,2 14 46,5 57 156,0
SIN APO 6,8 3,2 3,6 13,0 0,2 14 38,5 6,8 157,0
SIN APO 7,6 37 3,9 13,0 0,3 1,0 36,0 6,6 161,0
SIN APO 5,9 3,2 2,7 12,0 0,3 1,2 42,0 6,5 158,0
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ANEXO 3

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para proteinas totales
en ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucion normal

ANEXO 4

Prueba de homogeneidad de varianzas para para proteinas totales en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina
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ANEXO 5

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para para proteinas totales en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina

Variable N R? R? Aj CV
PROT 20 0.04 0.00 8.36

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.29 1 0.29 0.76 0.3942
COND 0.29 1 0.29 0.76 0.3942
Error 6.80 18 0.38
Total 7.09 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.57757
Error: 0.3779 gl: 18

COND Medias n E.E.
SIN APO 7.23 10 0.19 A
CON APO 7.47 10 0.19 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 6

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para albuminas en
ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 7

Prueba de homogeneidad de varianzas para para albiminas en ovinos Corriedale
del C.E. Carolina
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ANEXO 8

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para para albuminas en ovinos Corriedale
del C.E. Carolina

Anilisis de la varianza

Variable N R? R? Aj CV
ALB 20 0.06 0.01 7.52

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.08 1 0.08 1.18 0.2910
COND 0.08 1 0.08 1.18 0.2910
Error 1.29 18 0.07
Total 1.37 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.25104
Error: 0.0714 gl: 18

COND Medias n E.E.
SIN APO 3.49 10 0.08 A
CON APO 3.62 10 0.08 A

Medias con una letra comun no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 9

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para globulinas en
ovinos Corriedale del C.E. Carolina

1.929 n=20 r= 0.965 (RE GLOB)
o

O

|

O 0.88

1]

x

wn

(=]

e]

©

S -0.157

(]

%)

o)

o

7]

Q

g -1.197

©

=}

O

'2.22_ I T T T 1
-2.22 -1.19 -0.15 0.88 1.92

Cuantiles de una Normal(-2.2204E-017,1.0526)

R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucion normal

ANEXO 10
Prueba de homogeneidad de varianzas para globulinas en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina
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ANEXO 11

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para globulinas en ovinos Corriedale del
C.E. Carolina

Variable N R? R? Aj CV

GLOB 20 0.01 0.00 13.01

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.06 1 0.06 0.25 0.6244
COND 0.06 1 0.06 0.25 0.6244
Error 4.39 18 0.24
Total 4.45 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.46395
Error: 0.2438 gl: 18

COND Medias n E.E.
SIN APO 3.74 10 0.16 A
CON APO 3.85 10 0.16 A

Medias con una letra comiun no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 12

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para nitrégeno ureico
en sangre (NUS) en ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 13

Prueba de homogeneidad de varianzas para nitrégeno ureico en sangre (NUS) en
ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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ANEXO 14

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para para nitrégeno ureico en sangre
(NUS) en ovinos Corriedale del C.E. Carolina

Variable N R? R? Aj CV
NUS 20 0.80 0.78 14.91

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 115.20 1 115.20 70.05 <0.0001
COND 115.20 1 115.20 70.05 <0.0001
Error 29.60 18 1.64
Total 144.80 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=1.20485
Error: 1.6444 gl: 18

COND Medias n E.E.
CON APO 6.20 10 0.41 A
SIN APO 11.00 10 0.41 B

Medias con una letra comiun no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 15

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para bilirrubina en
ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 16
Prueba de homogeneidad de varianzas para bilirrubina en ovinos Corriedale del
C.E. Carolina
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ANEXO 17

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para bilirrubina en ovinos Corriedale del
C.E. Carolina

Variable N R? R? Aj CV

BILIR 20 0.00 0.00 19.86

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.00 1 0.00 0.00 >0.9999
COND 0.00 1 0.00 0.00 >0.9999
Error 0.05 18 2.7E-03
Total 0.05 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.04852
Error: 0.0027 gl: 18

COND Medias n E.E.
CON APO 0.26 10 0.02 A
SIN APO 0.26 10 0.02 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)

82

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
.|



. UNIVERSIDAD
NACIONAL DEL ALTIPLANO

Repositorio Institucional

ANEXO 18

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para creatinina en
ovinos Corriedale del C.E. Carolina
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 19

Prueba de homogeneidad de varianzas para creatinina en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina
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ANEXO 20

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para creatinina en ovinos Corriedale del
C.E. Carolina

Variable N R? R? Aj CV

CREAT 20 0.06 0.01 17.44

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.05 1 0.05 1.18 0.2915
COND 0.05 1 0.05 1.18 0.2915
Error 0.76 18 0.04
Total 0.81 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.19332
Error: 0.0423 gl: 18

COND Medias n E.E.
CON APO 1.13 10 0.07 A
SIN APO 1.23 10 0.07 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 21

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para glucosa en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina

1.921 n= 20 r= 0.987 (RE GLUC)
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 22
Prueba de homogeneidad de varianzas para glucosa en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina
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ANEXO 23

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para glucosa en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina

Variable N R? R? Aj CV

GLUC 20 0.06 0.01 10.10

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 18.43 1 18.43 1.16 0.2961
COND 18.43 1 18.43 1.16 0.2961
Error 286.51 18 15.92
Total 304.94 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=3.74848
Error: 15.9170 gl: 18

COND Medias n E.E.
CON APO 38.53 10 1.26 A
SIN APO 40.45 10 1.26 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 24

Prueba de normalidad Q-Q plot (prueba de Shapiro-Francia) para fosforo en ovinos
Corriedale del C.E. Carolina

1.929 n=20 r=0.976 (REP)
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R>0,94. Por lo tanto, tiene distribucién normal

ANEXO 25
Prueba de homogeneidad de varianzas para fésforo en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina
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ANEXO 26

Analisis de la varianza y prueba de Tukey para fosforo en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina

Variable N R? R? Aj CV

P 20 0.08 0.03 10.86

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 0.65 1 0.65 1.62 0.2197
COND 0.65 1 0.65 1.62 0.2197
Error 7.21 18 0.40
Total 7.86 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=0.59481
Error: 0.4008 gl: 18

COND Medias n E.E.
CON APO 5.65 10 0.20 A
SIN APO 6.01 10 0.20 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)

ANEXO 27

Anélisis de la varianza y prueba de Tukey para sodio en ovinos Corriedale del C.E.
Carolina

Variable N R? R? Aj CV

NA 20 0.17 0.12 1.74

Cuadro de Analisis de la Varianza (SC tipo III)

F.V. SC gl CM F p-valor
Modelo 28.80 1 28.80 3.70 0.0703
COND 28.80 1 28.80 3.70 0.0703
Error 140.00 18 7.78
Total 168.80 19

Test:Tukey Alfa=0.05 DMS=2.62031
Error: 7.7778 gl: 18

COND Medias n E.E.
SIN APO 159.40 10 0.88 A
CON APO 161.80 10 0.88 A

Medias con una letra comin no son significativamente diferentes (p > 0.05)
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ANEXO 28

Medidas resumen de parametros hematoldgicos

Serie Roja

CONDICION Variable n Media E.E. CV Min Max

CON APO RBC 10 12.42 0.29 9.03 10.41 14.24

CON APO HGB 10 15.47 0.30 7.53 12.30 16.80

CON APO HCT 10 36.81 0.56 5.91 33.80 40.14

SIN APO RBC 10 12.71 0.17 5.18 11.55 13.74

SIN APO HGB 10 15.69 0.27 6.65 14.20 17.40

SIN APO HCT 10 37.04 0.69 7.19 31.43 40.61

RBC = Recuento de gldébulos rojos (x1012)

HGB = Hemoglobina (g/dL)

HCT = Hematocrito (%)
Serie Blanca
CONDICION Variable n Media E.E. CVv Min Max
CON APO WBC 10 14.63 0.58 15.32 11.48 18.51
CON APO $LYM 10 73.65 0.96 5.05 68.10 82.60
CON APO $MON 10 0.50 0.01 7.56 0.40 0.60
CON APO $NEU 10 25.87 0.96 14.44 16.80 31.40
SIN APO WBC 10 10.43 0.52 19.18 7.85 14.33
SIN APO $LYM 10 78.46 0.76 3.75 73.90 82.80
SIN APO $MON 10 0.49 0.02 16.19 0.40 0.70
SIN APO $NEU 10 21.03 0.75 13.89 16.80 25.50
WBC = Recuento de gldébulos blancos (x109)
LYM = Linfocitos
MON = Monocitos
NEU = Neutréfilos
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FOTOGRAFIAS

Foto 1: Ubicacion del C.E Carolina

-

o e i

e B
% ¥ e

JEN

N . - 5,
~ - -

Foto 2: Centro Experimental Carolina
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Foto 3: Prueba del levantamiento de los cuartos traseros
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Foto 4: Secrecion de las fosas nasales
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Foto 5: Desinfeccion y extraccion de sangre
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Foto 6: Secrecidn espumosa en la sangria
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Foto 7: Pulmon de ovino con APO

95

repositorio.unap.edu.pe
No olvide citar adecuadamente esta tesis
. ____________________________________________________|]



. UNIVERSIDAD
NACIONAL DEL ALTIPLANO

Repositorio Institucional

Foto 8: Secrecion espumosa en traquea de ovino con APO
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Foto 9: Analizador bioquimico VET SCAM VS2 (USA)

Foto 10: Perfiles de diagnéstico bioquimico en forma de Rotores o discos
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Foto 11: Procesamiento de muestras

aABAXIS

Ver resultado

Foto 12: Resultado del procesamiento de muestra, en forma digital.
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