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Enfermedad de almacenamiento lisosomal en terneros del norte de

Uruguay

Rivero, R'.; Kautz S'.; Gomar, MS?.; Barros. S.8° . y Gimeno, E.J.*

RESUMEN

El presente trabajo describe las lesiones celulares y ultraes-
tructurales de una enfermedad neurolégica observada en terne-
ros en el Departamento de Paysandd. Los animales formaban
parte de un rodeo de cruzamientos experimentales en el que se
encontraban las razas Hereford, Aberdeen Angus, Salers, Zebu
y Red Poll. Se observo un aumento en la tasa de mortalidad
entre los terneros recién nacidos. Un ternero enfermo fue sacri-
ficado y necropsiado. Se analizaron como control muestras de
dos terneros normales. El estudio histolégico permitié obser-
var vacuolizacion de numerosas neuronas en todos los tejidos
analizados. El estudio ultraestructural permitié observar va-
cuolas asociadas a membranas y ocupadas por un material fina-
mente granular. Cortes representativos de bulbo raquideo, ce-
rebelo y médula espinal fueron analizados con métodos lectin-
histoquimicos. El material almacenado reacciond con las si-
guientes lectinas: Concanavalia ensiformis (Con-A), Triticum
vulgaris (WGA), y Triticum vulgaris succinilada (SWGA). El
patrén lectinhistoquimico observado es coincidente con una
a-manosidosis. La enfermedad, desconocida hasta el momento
en Uruguay, deberia ser caracterizada epidemiolégicamente.

Palabras Clave: Bovinos, enfermedad de almacenamiento
lisosomal, lectinhistoquimica, microscopia
electronica, a-manosidosis.

SUMMARY

This paper describes the cellular and ultraestructural lesions
found on a neurological illness observed in calves in the Depar-
tment of Paysandd. The animals were part of a cross experi-
mental herd, composed by several breeds of Hereford, Aber-
deen Angus, Salers, Zebu and Red Poll calves. One calf was
cuthanatized and necropsied. Samples of two normal calves
were included as controls. Histologicaly, there were varying
degrees of vacuolization in the cytoplasm of numerous neu-
rons in all the studied organs. The ultrastructural study showed
membrane-bound vacuoles filled with finely granulated mate-
rial. Representative sections of medulla, cerebellum and spinal
cord were submitted to lectinhistochemical procedures. The
stored material reacted to the following lectins: Concanava-
lia ensiformis (Con-A), Triticum vulgaris (WGA), and Succin-
ylated-Triticum vulgaris (SWGA). The pattern of staining co-
incides with the data reported for a-mannosidosis. The disor-
der, unrecognized until now in Uruguay, should be better cha-
racterized epidemiologically.

Keywords: Bovines, Ilysosomal storage disease,
lectinhistochemistry, electron microscopy, a-
mannosidosis.

INTRODUCCION

Numerosas enfermedades de almacena-
miento lisosomal han sido caracteriza-
das en los animales domésticos, asi como
también en la especie humana y en ani-
males de laboratorio. Algunas de ellas tie-
nen importancia en medicina veterinaria,
y otras revisten interés como modelos
de enfermedades humanas (5,12,22,28).
La mayoria de estas entidades nosologi-
cas tiene base genética, aunque se han
reconocido varias originadas por la in-
gestion de vegetales (8,9,10,18,25).

Dentro de estas enfermedades, las ma-
nosidosis constituyen el grupo mas co-
mun y de mayor importancia econémica
en los animales domésticos. La a-mano-

sidosis hereditaria ha sido descripta prin-
cipalmente en bovinos Aberdeen Angus,
y puede llegar a presentarse en cualquier
lugar en donde se crie esaraza (21). Tam-
bién se la identificado en las razas Mu-
rray Grey y Galloway (11,16).

En Nueva Zelanda més del 10% de los
bovinos Angus tenian ese defecto en
heterosigosis antes de la implementa-
cion de un programa de control (19).
La f-manosidosis, que se presenta en
cabras (23) y en bovinos Salers (20),
origina una enfermedad neonatal con
lesiones similares a la a-manosidosis
pero el cuadro tienen mayor severidad
clinica.

Recibido: 11/12/00 Aprobado: 19/03/01

La lectinhistoquimica en cortes de teji-
dos incluidos en parafina puede ser em-
pleada para identificar azucares especi-
ficos y por lo tanto ayuda en el diagnés-
tico de enfermedades con almacenamien-
to de glicoproteinas y glicolipidos
(1,2,3,4,27). Las lectinas son proteinas,
generalmente de origen vegetal con afini-
dad por distintos carbohidratos (13,14),
y constituyen una valiosa herramienta
para estudiar la distribucion de residuos
de monosacaridos (glucoconjugados) “in
situ” (6,24).

El presente trabajo, que describe una
enfermedad de almacenamiento lisosomal
identificada en el norte del Uruguay, tie-
ne los siguientes objetivos: 1) caracteri-

'Direccion de Laboratorios Veterinarios “Miguel Rubino”, Ministerio de Ganaderia, Agricultura y Pesca, C.C. 57037, CP. 60.000, Paysandi, URUGUAY,
?Instituto de Patologia, Facultad de Ciencias Veterinarias, C.C. 296, 1900 La Plata, ARGENTINA, * Departamento de Patologia Animal, Facultad de
Veterinﬁria, UFPEL, CX. 354 CEP. 96010-900 , Pelot%, BRASIL.
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zar las lesiones de los animales afecta-
dos a nivel celular y ultraestructural, 2)
determinar la presencia y distribucion de
receptores para diversas lectinas los te-
jidos afectados y 3) aportar datos que
permitan determinar el origen del pro-
blema observado.

MATERIALES Y METODOS

Durante la primavera de 199§ se presen-
t6 en el Departamento de Paysandu una
enfermedad neuroldgica caracterizada por
postracion, hiperestesia y tremores mus-
culares en cabeza y cuello. El problema
aparecié en un rodeo experimental de
cruzamientos integrado por animales de
las razas Hereford, Aberdeen Angus, Sa-
lers, Zebu y Red Poll. En ¢l rodeo se
presenté un aumento de la mortalidad
neonatal con predominio de signos clini-
€OS Nerviosos.

Se sacrifico un ternero de madre cruza
Aberdeen Angus y se realizd la necrop-
sia completa. Fragmentos de distintas
porciones del sistema nervioso central y
bazo fueron fijados en formalina e in-
cluidos en parafina. Los mismos tejidos
fueron tomados de dos terneros norma-
les y se los empled como controles. Se
efectuaron cortes de 5 um de espesor
que fueron coloreados con hematoxilina
y eosina (HE).

Fragmentos de la corteza cerebral, coli-
culo rostral, puente y cerebelo fijados
en formalina, fueron colocados en solu-

cion glutaraldehido 2% y paraformalde-
hido 2% en buffer de cacodilato de sodio
O,IM a pH 7,4. Posteriormente fueron
fijados en tetroxido de osmio e incluidos
en Epon. Cortes semifinos fueron colo-
reados con azul de metileno, cortes ul-
trafinos fueron contrastados con acetato
de uranilo y citrato de plomo y fueron
examinados en un microscopio electrd-
nico de transmision.

En el estudio lectinhistoquimico se utili-
zaron nueve lectinas marcadas con bioti-
na* para la deteccion de diferentes resi-
duos especificos (Cuadro 1)(24). Los
cortes fueron procesados de la siguiente
manera: desparafinados, lavados en eta-
nol, incubados con peroxido de hidroge-
no al 0,3 %, sumergidos en metanol ab-
soluto durante 30 minutos a temperatu-
ra ambiente, hidratados y lavados en PBS
pH 7.4. Con posterioridad se incubaron
con las lectinas durante toda la noche en
camara hiimeda a 4° C. Los cortes fue-
ron lavados nuevamente en PBS e incu-
bados con el complejo avidina - biotina
(ABC)*. Por Gltimo, se revelaron con una
solucion de 3-3’diaminobenzidina (DAB)
al 0,02 % y perdxido de hidrogeno al
0,05 % en buffer Tris-HCI 0,05 M pH
7,6 durante 5-10 minutos a temperatura
ambiente. Como coloraciéon de fondo se
utilizé hematoxilina de Meyer.

Los controles de la lectinhistoquimica se
realizaron omitiendo la lectina o blo-
quedndola mediante incubacién previa

con el azucar especifico antes de su apli-
cacion sobre los cortes (24).

RESULTADOS

No se observaron lesiones macroscopi-
cas, a excepcion de tlceras de dectbito.
Los cortes histol6gicos mostraron vacuo-
laciones de grado variable en el perica-
rion de numerosas neuronas a distintos
niveles del sistema nervioso central
(Foto 1y 3). Las células macrofagicas
del bazo también mostraron vacuolas
citoplasmicas.

El material almacenado en las neuronas
reacciond fuertemente con Con-A y
sWGA, y en forma débil con WGA (Foto
2). La lectinhistoquimica permitié de-
mostrar material acumulado en numero-
sas c€lulas que aparecian normales con
HE. Los cortes equivalentes obtenidos
de animales controles resultaron negati-
vos, al igual que los cortes control de la
lectinhistoquimica. Los resultados se
presentan en el cuadro 2.

En la ultraestructura, las neuronas, en
las diferentes localizaciones mostraban
numerosas vacuolas en el pericarion par-
ticularmente evidente en las grandes neu-
ronas del coliculo rostral (Foto 4).

DISCUSION

Las caracteristicas clinicas, histopatolo-
gicas y ultraestructurales de la presente
enfermedad coincidieron con las descrip-
ciones de la bibliografia referidas a en-

Cuadro 1. Lectinas empleadas, abreviaturas, concentraciones de trabajo y reactividad especifica de cada una.

Lectina Abreviatura Concentracionmg/ml Carbohydrate specificity *7
Concanavalia ensiformis Con A 30 a-D-Man; a-D-Gle
Glycine max SBA 30 a-D-GalNAc; B-D- GalNAc; o y B-Gal
Dolichos biflorus DBA 30 a-D-GalNAc
Ulex europaeus-1 UEA-1 30 a-L-Fuc
Triticum vulgaris WGA 30 B-D-GleNac >> NeuNac
WGA-succinilada sWGA 30 (B-(1-4)-D- GlcNac)?
Arachis hypogaea PNA 10 3-D- Gal(1-3) GalNAc
Ricinus communis -1 RCA-I 30 B-D- Gal > a-D-Gal
Bandeirea simplicifolia BS-1 30 a-D-Gal

‘Goldstein y Hayes (13). 'Fuc = Fucosa; Gal = Galactosa; GalNac = N-acetil-galactosamina; Gle = Glucosa; GlcNac = N-acetil-glucosamina; Man = Manosa;
NeuNac = dcido N-acetil-neuraminico (acido sidlico).

"Vector Laboratories Inc., Burlingame, Ca, USA
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Foto 1. Médula espinal. No se observa marcacion citoplasmica. Corte
incubado con Bandeirea simplicifolia (BS-I) y contrastada con
hematoxilina de Mayer. , 200 X.

CEUAR LA ULt o, %
ALESVE : \%‘4 5
2 "” \ % T ) ' .

Foto 2. Corte de médula espinal incubado con 7riticum vulgaris succinilada
(sWGA) y contrastada con hematoxilina de Mayer. El pericarion
de las neuronas presenta una marcacion intensa lo que indica
reaccion con (f-(1-4)-D-N-acetil-glucosamina), 200 X.

Foto 3. Bulbo raquideo. No se observa marcacion citoplismica: la
vacuolizacion del pericarion es muy evidente. Corte incubado con
Bandeirea simplicifolia (BS-I) y contrastada con hematoxilina de
Mayer, 400 X.

fermedades de sobrecarga lisosomal
(10,26,28). La reactividad del material
almacenado frente a sSWGA y WGA in-
dica la presencia de 3-D-N-acetil-gluco-
samina y acido acetil-neuraminico. La
afinidad por la Con-A indica que el ma-
terial posee también residuos de a-D-
manosa y de a-D-glucosa (6,14). El pa-
tron lectinhistoquimico observado coin-
cide con lo que ha sido descripto para
las manosidosis hereditarias o adquiri-
das en diversas especies (3,5,10).

El mecanismo involucrado en la a-mano-
sidosis es una deficiencia de a-manosi-
dasa lisosomal, una enzima que cataboli-
za varios residuos de glicoproteinas. Esa
carencia estd determinada genéticamen-
te, siendo autosomal recesiva. A conse-
cuencia de ese defecto se acumulan en
los lisosomas diversos oligosacaridos con
alto contenido de manosa (7,19,21).

Con respecto a la f-manosidosis, la de-
ficiencia congénita de 3-manosidasa re-
sulta en el acumulo de disacaridos y tri-
sacaridos con residuos terminales de f3-
manosa unidos a N-acetil-glucosamina
(20,23).

Como ya fue mencionado, la a—manosi-
dosis hereditaria ha sido descripta en
bovinos Aberdeen Angus, y puede llegar
a presentarse en cualquier lugar en don-
de se crie esa raza (21); por técnicas de
genética molecular se ha comprobado una
alta incidencia de ese defecto en hetero-
cigosis (22). En consecuencia, es proba-
ble que se trate de una a-manosidosis, la
forma de mas frecuente presentacion en
bovinos. Debemos remarcar la existen-
cia de animales Salers en el rodeo de cru-
zamientos y, como ya fue mencionado,
la -manosidosis ha sido identificada en
esa raza (20). No obstante, nuestros re-
sultados coinciden con el patrén lectin-
histoquimico observado por Alroy y col.
en la aa-manosidosis de diversas espe-
cies, incluyendo al bovino (1).

La a-manosidosis ha sido considerada
una enfermedad de importancia econ6-
mica en bovinos, a tal punto que en Nue-
va Zelanda y en Australia se desarrolla-
ron programas de control basados en la
identificacion de animales Angus y
Murray Grey heterocigotas mediante la
deteccion de a-manosidosidasa plasma-
tica (15,19). Con respecto a la f-mano-
sidosis, su control ha sido implementa-
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pericarion. Nucleo (N). Barra =1 pm

Cuadro 2. Intensidad de marcacion del material intralisosomal con cada lectina en
terneros afectados y en terneros normales*

LECTINA
sWGA WGA UEA-I PNA RCA-I SBA DBA ConA BS-I
Neuronas|[3 (0)' 3 (1) 0-2(0) 0(0) 0-1(0) 0-2(0) 0-1(0)3 (1) 0 (0)

*Los resultados de los cortes de terneros normales, empleados como control, se consig-
nan entre paréntesis.'Los ntmeros indican la intensidad de coloracion en una escala
subjetiva, 0: negativa, 1: débil, 2: marcada, 3: muy intensa.

do en Australia, Nueva Zelanda y Amé-
rica del Norte (17).

La identificacion de esta afeccion en va-
cunos del Uruguay implica la existencia
del defecto genético y la posibilidad con-
creta que ese fenotipo se manifieste oca-
sionalmente. Este trabajo deberia alertar
a colegas y autoridades para la identifi-
cacién de nuevos casos y, eventualmen-
te, iniciar estudios que permitan esta-
blecer su importancia para la ganaderia
nacional.
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Determinacion de niveles séricos de Gonadotrofina Corionica Equina
(eCG) durante la gestacion de la yegua por Radioinmunoanalisis (RIA)

Lanzzeri, S'.; Martinez, E.B'.; Gama, S'.

RESUMEN

El objetivo del trabajo es realizar la cuantificacion de los nive-
les de gonadotrofina coridnica equina (eCG) a lo largo de la
prefiez de la yegua utilizando la técnica de radioinmunoanalisis
(RIA) con anticuerpos altamente especificos. Se eligen 5 ye-
guas Pura Sangre de Carrera, de tres afios de edad, con prefiez
confirmada por ecografia. Se extraen muestras de sangre sema-
nalmente desde el dia 0 al 120 del celo y una vez por mes hasta
el fin de la gestacion. Para determinar los niveles basales se
extraen muestras a hembras vacias y machos. Para el RIA de
eCG se emplea un anticuerpo policlonal de conejo altamente
especifico, eCG marcada con '*I por el método de cloramina-T
limitante con 60+17% de rendimiento. Se obtienen curvas con
dosis minimas detectables de 8.4+2.5 ng/mL, curvas dosis-res-
puesta con pendientes de 0.9+ 0.3 y 100+32ng/mL de dosis
50%. Los niveles basales en machos y hembras vacias fueron
148+88 ng/mL. En hembras prefiadas los niveles aumentaron a
partir de los 35 dias alcanzando un maximo a los 50 dias para
retornar a niveles basales a partir de los 150 dias. En conclu-
sion se cuenta con un procedimiento altamente sensible y es-
pecifico para la determinacion de los niveles séricos de eCG en
la prefiez equina.

Palabras Clave: eCG, Gonadotrofina coridnica, gestacion,
radioinmunoandlisis, prefiez equina.

SUMMARY

The objective is to cuantitate levels of equine chorionic
gonadotropin (eCG) along the pregnancy of mare emplo-
ying a radioimmunoassay technique (RIA) developed
with highly specific antibodies. Five race mares were cho-
sen, three years old with pregnancies confirmed by echo-
graphy. Blood samples were collected from venipuncture
of the neck vein at weekly intervals between 0 (estrous)
and 120 days and monthly afterwards until parturition.
Blood samples from empty mares as well as males were
collected following the same procedure. A polyclonal
antibody raised in rabbits highly specific for eCG was
used for the radioimmunoassay. eCG labelled with '*I
was produced by limiting chloramine-T method with
60+17% yield. Callibration curves with minimum detecta-
ble doses of 8.4+2.5 ng/mL, slopes 0of 0.9+ 0.3 and dose
equivalent to 50% binding (ED,, ) of 100+32ng/mL. Serum
levels of eCG in male as well as empty mare were 148+88
ng/mL. Pregnant mares eCG blood levels increased from
the day 35 reaching a maximum at 50 days and reaching
ground levels at approximately 150 days.

In conclusion a highly sensitive and specific procedure
is decribed for the determination of serum levels of eCG
along the mare’s pregnancy.

Keywords: eCG, chorionic gonadotropin, equine pregnancy,
radioimmunoassay.

INTRODUCCION

La gonadotrofina coridnica equina (eCG

equine chorionic gonadotropin) o gona-
dotrofina del suero de yegua preiada
(PMSG, pregnant mare serum gonado-
tropin) es una hormona de peso molecu-
lar 68000 de naturaleza glicoproteina
producida por células trofobldsticas es-
pecializadas que invaden el endometrio
materno para dar origen a las copas en-
dometriales (1) (11)

Niveles de eCG en suero comienzan a
ser detectados entre los 32 y 40 dias del
comienzo de la gestacion de la yegua (13)
cuando estan en proceso de formacion
las copas endometriales (2) (8).

Hacia los 80 dias la concentracién de eCG
alcanza su pico maximo, asociado ésto
con cambios regresivos en dichas copas
seguido de un retorno a niveles basales
alrededor de los dias 140 a 200 en los
cuales esas estructuras comienzan un
proceso degenerativo lo que estaria de-
terminado por una respuesta inmunold-
gica materna (1) no existiendo mecanis-
mos hormonales de retroregulacion (9).
La evolucién del desarrollo de esa es-
tructura endometrial especializada coin-
cide entonces con los niveles de eCG
detectados en sangre (4). La funcién de
la eCG, como plantean algunos autores,
es estimular el desarrollo folicular pro-

Recibido: 2/10/00  Aprobado: 07/05/01

duciendo multiples ovulaciones con for-
macion de cuerpos lateos que mantienen
la gestacion. Otros afirman que la eCG
no es reconocida por los receptores de la
FSH de la yegua, por lo tanto su accién
seria solamente como hormona luteotro-
fica (15). Existen multiples factores que
determinan los niveles hormonales pro-
ducidos por cada animal. Entre ellos des-
tacamos la influencia del genotipo ma-
terno asi como de la etapa de gestacion.
Varios autores sostienen que también hay
una influencia de la raza de la yegua (3)
asi como de la cantidad de veces que haya
gestado previamente (13).
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Algunos investigadores observaron que
si la yegua concebia en el primer celo
post parto los niveles eran superiores a
las que concebian en celos posteriores.

El genotipo fetal incide sobre la secre-
cion de eCG. También se demostré una
mayor produccion en los niveles hormo-
nales de yeguas que cursan prefieces
multiples.

La eCG, obtenida a través de un proceso
de extraccion y purificacion, a partir de
suero de yeguas prefiadas, es utilizada
en programas de superovulacion en las
diferentes especies domésticas (12),
como bovinos y ovinos (14) e induccion
de celo en ovinos (7) y demés especies,
debido a su capacidad de exhibir respues-
ta LH y FSH (9). Presenta la ventaja de
su bajo costo de obtencion, purificacion
y la de su vida media larga, la cual nos
permite lograr el efecto deseado con una
unica dosis, facilitando asi el manejo de
su administracion.

Teniendo en cuenta la multiples aplica-
ciones de la eCG, en la optimizacion del
manejo reproductivo de diferentes espe-
cies y considerando las variaciones indi-
viduales, genéticamente determinadas
que presenta en forma individual cada
yegua productora de eCG, destacamos la
importancia de poder contar con una he-
rramienta Gtil al momento de seleccionar
hembras donantes con un nivel mayor de
hormona circulante, lo que determinaria
un mayor rendimiento en la etapa de ex-
traccion.

El objetivo del presente trabajo es poner
a punto una técnica mediante la cual se
pueda cuantificar valores de eCG en suero
de yeguas prefadas por radioinmunoa-
ndlisis (RIA). En nuestro pais no hay
antecedentes de la valoracion de la eCG
por esta técnica. Se han empleado pro-
cedimientos de neutralizacion del anti-
geno por administracion en ratas del an-
ticuerpo especifico (16). El RIA es una
metodologia que ha aportado muchos
datos al momento de cuantificar tanto
sustancias fisioldgicas como medicamen-
tos, en diferentes fluidos bioldgicos.
(5).(6).(17).

Consiste en la competencia entre una
molécula marcada (trazador) y otra no
marcada (analito) por los limitados si-
tios de unién de un reactivo especifico
(el anticuerpo). Una vez alcanzado el

equilibrio el porcentaje del trazador uni-
do al anticuerpo especifico es inversa-
mente proporcional a la cantidad de ana-
lito presente. Este procedimiento, debe
cumplir los requisitos de exactitud, pre-
cision, sensibilidad y reproducibilidad
para que tenga validez el resultado que
obtengamos de él. Como el orden de sen-
sibilidad con que trabajamos es de pico-
gramos es necesario extremar controles
de calidad internos y externos para obte-
ner resultados confiables.

MATERIALES Y METODOS

Las muestras de suero analizadas se ob-
tuvieron de una poblacién de 5 yeguas
Pura Sangre de Carrera (PSC), de tres
afios de edad provenientes de un haras
del departamento de Canelones. Se ex-
trajeron muestras de sangre por puncién
yugular a intervalos post servicio, sema-
nales entre 0 y 120 dias y mensuales
desde ese tiempo hasta el final de la ges-
tacion. Ademas se realizaron extraccio-
nes en hembras no servidas asi como
machos para control negativo de gesta-
cién y control de reaccion cruzada con
gonadotrofinas hipofisarias respectiva-
mente. Las gestaciones fueron diagnos-
ticadas por ecografia.

Para el desarrollo del RIA se realizaron
marcaciones de eCG? con '*I de alta
concentracion de actividad, libre de por-
tador y de agentes reductores mediante
la técnica de cloramina-T limitante. Se
dispensaron 5 pg de ¢eCG en un vial de
fondo conico de polietileno de 1.5mL de
capacidad con 10 pL de solucién regula-
dora de fosfatos 0.5M pH 7.4.

Se midieron en un calibrador de dosis®
500 pCide '®Ien 1 a5 pL de volumen.
Se adicion6 un volumen de 10 pL de clo-
ramina-T diluida en el momento, a partir
de una solucion madre de 30 mg/mL, re-
cientemente preparada. Se dejo reaccio-
nar durante 1 minuto con agitacién con-
tinua evitando la formacién de espuma.

El rendimiento de marcacion se evalud
mediante una prueba rapida e inespecifi-
ca de precipitacion de una pequena ali-
cuota de la proteina marcada diluida en
100 pL. de albimina 5% con 1 mL de
acido tricloroacético (TCA) al 20%. El
precipitado se separ6 por centrifugacion
a 3000 rpm durante 3 a 5 minutos y se
midi6 en un contador gamma de pozo.

Finalizada la marcacion se procedid a la
purificacion de la proteina marcada me-
diante filtracion por columna de Sepha-
dex G-25 equilibrado con un buffer con
proteinas. Las fracciones correspondien-
tes a la eCG marcada fueron colectadas
y fraccionadas en la dilucion de trabajo.
Las mismas se conservaron durante 5a 7
semanas a -20°C.

Para el analisis se emplearon anticuer-
pos policlonales de conejo anti-eCG es-
pecificos. Se prepararon estandares de
diferentes concentraciones de eCG? (9.8-
19.6- 39.2- 78.9- 156.8- 312.5- 625-
1250- 2500 ng/mL) en una matriz de suero
equino macho, libre de la hormona, para
ser utilizada como curva de calibracion.
Como segundo anticuerpo se usé una
inmunoglobulina de oveja anti-IgG de
conejo (desarrollado por los autores) con
una pequefia concentracion de suero nor-
mal de conejo.

Se desarroll6 el siguiente procedimiento
de RIA:

En tubos de poliestireno de 12x75 mm
transparentes previamente numerados y
por duplicado se dispensaron 50pL de
estandares o muestra, luego se adiciona-
ron 100pL de primer anticuerpo de co-
nejo anti-eCG diluido 1/5000. Se homo-
geneizo el contenido y se incubaron los
tubos durante 2 horas a temperatura
ambiente. Luego de ese periodo se agre-
garon 100 pL de eCG-'*1 y se dejo incu-
bando por 18 horas a temperatura am-
biente.

La separacion de la fraccion unida al an-
ticuerpo se realizé con agregado de
100pL de una mezcla de anticuerpo anti-
I1gG de conejo, diluido al 1/5 con 0.3% de
suero normal de conejo.

Se realizé una nueva incubacion de 2
horas a temperatura ambiente seguida
de la incorporacion de 500puL de polieti-
Iénglicol al 8%. Se incuban los tubos 30
minutos a 4°C y se centrifuga durante
30 minutos a 4°C a 3000rpm.

Se aspira el sobrenadante y se dejan los
tubos invertidos por 10 minutos. Se mide
el precipitado en un contador* durante 1
minuto.

'SIGMAR

2 CalbiochemR

* (PICKER, USA)
‘SIGMAR
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RESULTADOS

Se efectuaron nueve marcaciones de
eCG® con '"I° con rendimientos de
60£17%, actividades especificas de
137+£87 MBg/nmol y una incorporacién
de "I de 1.0+£0.3 atomos de yodo por
molécula de eCG.

La Grafica 1 muestra una curva de cali-
bracion normal del radioinmunoanalisis
en donde en ordenadas se representa la
respuesta de % de actividad unida al
anticuerpo sobre el total de actividad del
cada tubo y en abscisas se representa la
potencia declarada de eCG en el calibra-
dor expresada en ng/mL. En el mismo
grafico se representa una curva de varias
diluciones de una muestra de eCG de una
yegua prefiada preparada en buffer con
BSA al 1% y otra preparada en suero
equino libre de eCG (macho) a fin de es-
timar las condiciones de matriz en las
que el estandar presenta mayor parale-
lismo con las muestras a analizar. Se
obtuvieron curvas con dosis minimas
detectables (DMD) de 8.4+2.5 ng/mL,
rangos analiticos de 40-240ng/mL con in-
certidumbres inferiores al 10%, pendien-
te de la curva dosis-respuesta de valor 0.9
+ 0.3 en el intervalo de 9 a 2500 ng/mL,
dosis 50% (D) de 100+32ng/mL. (10)

50%

LaGrifica 2 muestra los CV% de la cur-
va dosis-respuesta en donde, en ordena-
das se representa la incertidumbre por-
centual propia del anélisis y en abscisas
el logaritmo natural de la concentracion
de eCG en todo el intervalo de validez
del analisis.

La Grafica 3 muestra las curvas de pre-
fiez normal tipicas de eCG en ng/ml en
funcion del tiempo post servicio, en dias,
para la poblacion seleccionada, mostran-
do un méaximo del orden de 40000ng/mL
a los 80 dias en una de las curvas.

En forma simultanea, la valoracion de una
yegua no gestada dio un nivel promedio
basal de 148+88ng/ml. Se alcanzaron ni-
veles de 25800+15000ng/ml en el valor
maximo de respuesta a los 68+17 dias
con un inicio de la descarga de eCG a los
52417 dias y retornando a niveles basa-
les en el entorno de los 181431 dias.

La Grafica 4 muestra la variabilidad de
¢CG en diferentes periodos de tiempo

5 CIS,Francia
SCOMPAC 120 (PICKER, USA).

Radioinmunoanalisis de eCG

1.2
4 eCG estandar (ng.mL)
—&ll—F5 en suero equino libre
0.8 ™ -—d-~F5 en buffer trabajo
o
@ 0.6
o
0.4 +
02 -,,
0 -
10 100 1000 100

eCG(ng/ml)

Grifica 1. Representa una curva estandar del radioinmunoanalisis de eCG con un estandar
de Sigma de referencia preparado en una matriz de suero equino macho y
niveles de concentracion acordes con los de las muestras a analizar. Ademas se
representa en el mismo plano una dilucién de suero de yegua prefiada desde %4
hasta 1/100 a fin de verificar las mejores condiciones de paralelismo entre el
estandar y las muestras problema. Las diluciones se efectuaron en suero
equino macho y en buffer fosfato salino con seroalbiimina bovina.

100

*

10 tessee *

1000 10000
ng/mL

Grifica 2. Muestra los CV% promedios donde en ordenadas se representa la
incertidumbre porcentual propia del analisis y en abscisas el
logaritmo natural de la concentracion de eCG en todo el intervalo de

validez del analisis.

de una yegua sin prefiez, con valores pro-
medios basales de 148+88ng/ml. La gra-
fica representa los niveles de eCG en
ng/mL en funcion del tiempo en dias.
Considerando una respuesta del orden
de 20000 ng/mL el porcentaje expresado
en la grafica representa aproximadamen-
te un 0.5% de una respuesta positiva ti-
pica (p< 0.00005).

La Gréafica 5 muestra una curva de nive-
les hormonales en una yegua con com-
portamiento diferente del resto de la po-
blacion. Luego de varios servicios efec-

tuados alos 2, 16 y 21 dias del celo, con
gestacion confirmada por ecografia, esto
no se correspondid con niveles tipicos o
caracteristicos de eCG en la prefiez. A
partir de 80 dias se observa una caida de
los niveles de eCG probablemente debi-
do a una muerte embrionaria. Luego de
una segunda serie de servicios a los 296,
298 y 301 dias con referencia al primer
celo, se confirma por ecografia, la ausen-
cia de gestacion, acompanada por valo-
res bajos de eCG. Se llevan a cabo nue-
vos servicios que terminan a los 329 dias
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Grafica 3.

Muestra la curva tipica de eCG en ng/ml en funcion del tiempo post
servicio en dias para la poblacion seleccionada. El nivel promedio
basal es de 148+88ng/ml, Se alcanzan niveles de 25800+£15000ng/ml
en el valor maximo de respuesta a los 68+17 dias. Se inicia la descarga
de PMSG a los 52417 dias y retorna a niveles basales en el entorno de
los 181£31 dias. Los tiempos intercalados en el grafico son solo
marcadores del punto correspondiente y no corresponden con los
promedios de la curva tipica.
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Grifica 3. Muestra la variabilidad de eCG en diferentes periodos de una yegua

sin prefez, con valores promedios basales de 148+88 ng/ml. La grafica
representa los niveles de eCG en ng/mL en funcion del tiempo en dias.
Considerando una respuesta del orden de 20000 ng/mL el porcentaje
expresado en la grafica representa aproximadamente un 0.5 % de una
respuesta positiva tipica (p< 0.00005).

con un diagndstico de gestacion positi-
vo por ecografia, observandose la eleva-
cion correspondiente en la curva de eCG
alos 377 y 382 dias.

DISCUSION

Se optimizo la técnica de radioinmunoa-
ndlisis para las condiciones de la pobla-
cién a analizar. Se logrd un procedimien-
to sensible y especifico de deteccion de
eCG en suero de yeguas prenadas. Los
niveles de eCG basales se encuentran en
laregion de deteccion minima del anali-
sis y al presentar las curvas de prefiez
niveles 20 a 100 veces superiores a los
niveles basales la sensibilidad asi como
la especificidad clinica resultaron alta-
mente significativas.

La dosis minima detectable (DMD) fue
estimada en la misma matriz equina, la
curva de calibracion se extiende hasta
niveles de 2500ng/ml, el calibrador es
preparado en una matriz que le confiere
identidad con el analito endégeno. La
probabilidad de reaccidén cruzada con
hormonas hipofisarias es despreciable
dado que los niveles hormonales de eCG
en la prefiez son significativamente mas
elevados que los niveles circulantes en
sueros de yeguas no prefadas.

Con respecto al disefio del trabajo, las
variaciones entre especimenes son pro-
pias del escaso nimero de datos (n=4)
aunque desde el punto de vista de la res-
puesta al estimulo dichas variaciones son
significativas.

Desde el punto de vista de la poblacion
seleccionada, el estado sanitario de los
especimenes es excelente en lo referente
a nutricion asi como a atencién médica
recibida, dado que son animales de raza
PSC. Las curvas normales de niveles de
e¢CG alo largo de la gestacion son signi-
ficativamente distintas en comparacion
con los niveles de eCG en yeguas vacias
siendo hasta 200 veces superior a los ni-
veles basales en el maximo de respuesta.

Analizando las curvas obtenidas en la
poblacidn total y considerando la inci-
dencia de problemas reproductivos en
estos animales, se considera un impor-
tante logro la deteccion de una reabsor-
cion en el grupo seleccionado. Observan-
do las variaciones entre las muestras tes-
tigo y la observada en la yegua que mos-
tré la reabsorcion, las diferencias son al-
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Figura 5. Muestra una curva de gestacion con varios servicios efectuados: a los
2, 16 y 21 dias se realiza la primera serie con gestacion confirmada por
ecografia. Posteriormente se presenta una nueva actividad ovarica. Se
hace una segunda serie de servicios a los 296, 298 y 301 dias con
referencia al primero, se confirma, por ecografia, la ausencia de gestacion.
Se llevan a cabo nuevos servicios que terminan a los 329 dias. De este
ultimo resulté un diagndstico de gestacion positivo por ecografia y se
observa la elevacion correspondiente en la curva de eCG. La grafica
representa en ordenadas los niveles de eCG en ng/mL encontrados en
funcion del tiempo transcurrido en dias.

tamente significativas entre si y respec-
to a las basales.

La curva anormal descrita en la Fig. 5 no
tuvo, en el intervalo de 400 dias en los
que se extrajeron muestras de sangre, ni-
veles caracteristicos de una prefiez nor-
mal. Se hizo un primer servicio confir-
mando la gestacion por ecografia que lue-
2o no fue acompanado por un aumento
de la eCG en el tiempo correspondiente.
Posteriormente se hicieron otros servi-
cios en los cuales hay aumentos relati-
vos y escasos de eCG que coinciden con
el final del periodo de recoleccion de
muestras. Los valores de ¢eCG en esta
ctapa (del orden de 2000 ng/mL) sugie-
ren que hay una gestacion de no mas de
40-50 dias en curso.

CONCLUSIONES

La dosificacion por radioinmunoanalisis
de la eCG permite detectar niveles de

concentracion mas bajos y por lo tanto
determinar con mayor sensibilidad el
inicio de la produccién de la hormona
por las copas endometriales durante la
gestacion.

Dicho tiempo de inicio es, por esta me-
todologia, de 52417 dias lo cual si bien
esta de acuerdo con la literatura, la dis-
persion de la media incorpora un dato
clinico de valor para el diagndstico.

El RIA es reproducible, altamente espe-
cifico y sensible. Las mejores respues-
tas se producen en el intervalo de dosifi-
cacion entre 10y 1200 ng/mL basado en
el patrén de calibracion seleccionado.

La concentracion de eCG medida en di-
luciones de sueros de yegua prefada,
permitié descubrir un efecto de dilucion
que obliga a seleccionar suero equino li-
bre (macho) como matriz para preparar
el estandar de calibracion asi como las

diluciones de muestras excesivamente
elevadas.

Se efectuaron extracciones semanales en
los tiempos en que se requeria conocer
con precision el momento de inicio de la
produccion de eCG. Posteriormente se
efectuaron extracciones mensuales. Se
hizo un muestreo que no perjudico en
nada a los animales. Desde el punto de
vista de la investigacion de los proble-
mas reproductivos de la yegua, el segui-
miento de niveles séricos de ¢CG tiene
importancia en la deteccion de reabsor-
cién como fendmeno inmunolégico con
una frecuencia no despreciable. En esta
patologia el comportamiento social del
animal no siempre constituye una evi-
dencia de la pérdida embrionaria siendo,
en cambio, evidentes las caidas bruscas
de niveles circulantes de eCG (p<0.001).

En suma, se detecté precozmente una
curva patoldgica en la poblacion de ye-
guas preiiadas por RIA de eCG sin com-
portamiento de celo, comprobandose
luego de posteriores servicios, acompa-
fados por ecografias positivas y niveles
de eCG elevados que habia una gesta-
cion en curso. La metodologia aplicada
es simple y de escasa agresividad para el
animal teniendo precaucion de cumplir
los cuidados sanitarios requeridos.

Probablemente con una casuistica mayor
se pueda optimizar el umbral a partir del
cual la secrecion de eCG es significativa.
Ademas la tendencia ascendente en de-
terminaciones sucesivas ayuda en la es-
timacion de ese umbral permitiendo que
la reabsorcion sea detectada con preci-
sion aun mas precozmente.
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Evaluacion del moxidectin como dosificacion estratégica del preparto en

ovinos
Castells, D. ': Bonino, J.?

RESUMEN

Se realizé un estudio con el objetivo de evaluar la accién del
Moxidectin (MXD), frente a nematodos gastrointestinales
(NG), como dosificacion estratégica del preparto y en ovejas
que paren sobre pasturas sucias (alta contaminacién/infesta-
cion de NG). Para ello se realiz6 un disefio factorial que combi-
no tratamiento antihelmintico (MXD iny; MXD oral y
IVM+LVM oral) y estado reproductivo (parida ¢/cordero vivo
PCV; parida c/cordero muerto PCM y no gestante-fallada F).
Se utilizaron 138 ovejas 15 de las cuales estaban falladas (F) y
123 gestando un cordero. De este grupo luego del parto 101
quedaron integrando el grupo PCV y 22 PCM. Las ovejas fue-
ron sincronizadas mediante pesarios intravaginales de medroxi-
progesterona, que se colocaron el 23.03.99 y se retiraron el
08.04.99. La encarnerada se realiz6 entre el 9 y el 14 de abril
con un 10% de carneros en monta natural. EI1 26.05.99, se rea-
liz6 ecografia con el objetivo de asignar en forma balanceada las
falladas y las prefiadas, también los grupos se balancearon por
los antecedentes de HPG y el peso vivo. La paricién se desa-
rroll6 entre el 4 y el 14 de setiembre. Los 3 grupos de trata-
miento preparto fueron : A) MXD inyectable a 200 mcg kg
B) MXD oral a 200 mcg kg y C) IVM+LVM oral, a 200 mcg
kg'y 7.5 mg kg respectivamente (en tratamientos separados
en ¢l tiempo). La pastura fue contaminada mediante el pasto-
reo de corderos parasitados entre el 20.06.99 y el 20.08.99 y
luego dicho potrero fue subdividido en tres a los efectos de
manejar los grupos por separado. La dosificacion del preparto
serealizo el 17.08.99 y 6 dias después ingresaron al potrero de
paricion. Se registré la evolucion de la parasitosis a las ovejas
y a los corderos mediante el recuento de huevos por gramo
(HPG) y un pool por grupo experimental se utiliz para iden-
tificar los géneros de nematodos actuantes. El anélisis de la
evolucion del HPG de las ovejas (PCV), muestra claramente
que hacia la 7" semana posparto se produjo el alza de lactacion.
Este no se produjo en las ovejas del grupo MXD iny, que se
mantuvo con recuentos bajos de HPG hasta 13 semanas pos-
parto. Los grupos MXD iny, MXD oral y IVM+LVM man-
tuvieron diferencias significativas (p=6 <a0.05) hastael 08.12.99.
Las ovejas del grupo PCM y F no presentaron un alza de lactacion
muy marcado. Por otro lado los HPG de los corderos tuvieron una
alta correlacion con los de sus madres (coeficiente de correlacion
0.92). A los 3 meses de vida la media geométrica de los corderos
del grupo MXD Iny. fue de 6 HPG, los del MXD oral 81 hpgy los
del grupo IVM+LVM 677 HPG. Los cultivos de larvas mostraron
a Haemonchus spp como el género mas prevalente.

Palabras Clave: Moxidectin, alza de lactacién, nematodos,
dosificacion estratégica, preparto, ovinos.

SUMMARY

A study has been made with the objective of evaluating the
action of Moxidectin (MXD) in gastrointestinal nematodes, as
a prelambing strategic drench of ewes lambing on contaminated
pastures. The study design was a factorial that combined the
anthelmintic treatment (MXD injectable; MXD oral and a com-
bination of LVM + IVM) and the reproductive status (lambing
and rearing one lamb, lambing and not rearing the lamb and no-
pregnancy). We used 138 sheeps, 15 from these were not preg-
nant and 123 were pregnant with one lamb. The ewes were
sincronizated by intravaginal pessaries containing medroxipro-
gesteron. It was inserted on 23.3.99 and retired on 8.4.99. The
mating was between 9-14 April with a 10% of rams. On 26.5.99
ewes were scanned using real time ultra sound. To form the
experimental groups we used the reproductive status, the eggs
per gram count (epg) and the live weight. The lambing was
between 4-14 September. The 3 groups were : A) MXD injec-
table at 200 mcg/kg B) MXD oral at 200 mcg/kg and C)
IVM+LVM oral, at 200 mcg/kg and 7,5 mg/kg (in treatments
separated in time). The pasture was contaminated by grazing
of parasited wethers between 20.6.99 — 20.8.99, and then this
paddock was subdivided into three, so as they graze separate-
ly. The prelambing drenching was on 17.8.99 and after 6 days
they were taken to the corresponding paddocks. We tested the
evolution of the parasitism through the epg and we made larval
cultures to identify the nematods generous. The spring rise
appeared the 7" week post lambing, only in lactacting sheeps,
except on the MXD inj group. They had 477 aritmetic mean 13
weeks post lambing.. The epg counting of the lambs had a high
correlation with their mothers®. (0.92) At the age of 3 month
the geometric mean of MXD inj. group was 6 epg, MXD oral
81 epg and IVM+LVM 677 epg. The larval cultures showed
that Haemonchus spp was the most prevalent generous.

Keywords: Moxidectin, Spring rise, Nematods, Strategic drench,
Prelambing, Sheep.
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INTRODUCCION

Uruguay posee 18,5 millones de hecta-
reas, de las cuales el 88% pueden consi-
derarse productivas y aptas para la pro-
duccién agropecuaria. Todo el territorio
estd incluido en clima templado, con un
promedio de 85 dias de lluvia y 1100
mm. de precipitacion anual (1). El 86%
de las pasturas son nativas y los siste-
mas de produccion son fundamentalmen-
te mixtos (bovinos y ovinos) y en pas-
toreo continuo.

Estudios realizados sobre la distribucion
relativa de géneros de nematodos en
ovinos, muestran que el 81% son
Haemonchus spp y Trichostrongylus
spp- (2).

Por otro lado ha sido demostrado para el
Uruguay, que las ovejas lactantes pre-
sentan hacia la séptima semana pospar-
to un aumento en la eliminacion de hue-
vos (spring rise), que a su vez determina
en una fuente importante de contamina-
cion para el cordero. (3).

Entre otras cosas esto determina que una
de las dosificaciones estratégicas utili-
zadas sea la del preparto (4), aunque no
siempre esta dosificacion asegure la eli-
minacion del alza de lactacion (3 y 5).

Moxidectin es un macrdlido semisintéti-
co, derivado del nemadectin, producto
de la fermentacién natural del Streptomy-
ces cyaneogriceus spp noncyanogenus
(6), con comprobada eficacia (7) y per-
sistencia (8) sobre nematodos del ovino.

El objetivo del presente estudio, fue eva-
luar al Moxidectin como dosificacion
estratégica del preparto, en ovejas que
en pastoreo continuo, paren en pasturas
contaminadas.

MATERIALESY METODOS

Area experimental : ¢l trabajo se desa-
rrollé entre los meses de marzo y diciem-
bre de 1999 en el “Centro de Investiga-
cion y Experimentacion Dr. Alejandro
Gallinal (CIEDAG)" del Secretariado
Uruguayo de la Lana (SUL). Para la pa-
ricion de las ovejas, se destin6 un potre-
ro de 48 hectareas, de campo nativo y
con aguada natural, que fue subdividido
previo a la pariciéon (en agosto), a los
efectos del ensayo en 3 parcelas de 16
hectareas c/u.

Animales : se comenzd con un grupo de
154 ovejas Corriedale adultas, con ante-
cedentes de haber criado al menos un
cordero en su vida. Luego de la encarne-
rada se selecciond para el ensayo un to-
tal de 123 ovejas, de las cuales 15 eran
no gestantes (falladas - F) y 108 presen-
taban gestacion Unica. Luego de la pari-
cion y debido a la mortalidad neonatal
este grupo se subdividié en 93 ovejas
que gestaron, parieron y criaron un cor-
dero (paridas cordero vivo —PCV) y 15
que gestaron, parieron y no criaron nin-
gan cordero (paridas cordero muerto —
PCM).

Preparacion de los grupos experimen-
tales : a los efectos de lograr una pari-
cion concentrada, de manera que el ma-
yor niimero de ovejas pariera en el me-
nor tiempo posible y los corderos ten-
gan similar edad, las ovejas fueron sin-
cronizadas. Esto, se realiz6 mediante
pesarios intravaginales de medroxipro-
gesterona, que se colocaron el 23.03.99
y se retiraron el 08.04.99. La encarnera-
da se realiz6 entre el 9 y el 14 de abril
mediante monta natural con un 10% de
carneros. E1 26.05.99 se realizo el diag-
ndstico de gestacion mediante ultraso-
nografia, con el objetivo de poder asig-
nar luego en forma balanceada a las ove-
jas falladas y a las prenadas (gestantes)
en los distintos tratamientos.

Preparacion del potrero de paricion :
este fue contaminado (pastura sucia),
mediante el pastoreo entre el 20.06.99 y
¢120.08.99, de 154 corderos parasitados
con una media aritmética de 820 HPG.
Luego de retirado el pastoreo el potrero
fue subdividido en tres parcelas.

Grupos experimentales : el diseiio expe-
rimental correspondi6 a un factorial, que
combiné tratamiento antihelmintico
(Moxidectin inyectable MXD iny. ;
Moxidectin oral MXD oral y la combi-
nacion de Ivermectina mas Levamisol
IVM+LVM) y estado reproductivo ( pa-
ridas cordero vivo PCV ; paridas corde-
ro muerto PCM y falladas F). De acuer-
do al resultado de la ultrasonografia los
grupos fueron bloqueados en falladas y
gestantes. Luego se armaron los grupos
balanceados de acuerdo a los valores de
hpg y peso vivo del dia 17.05.99 y final-
mente se adjudicaron al azar a los trata-

mientos MXD iny, MXD oral y
IVM+LVM. Los corderos no recibieron
dosificacion en el transcurso del ensayo.

Tratamientos : los 3 grupos recibieron
una Unica dosificacion el 17 de agosto
(estratégica del preparto), 18 dias antes
del comienzo de la pariciéon (04.09.99).
El grupo MXD iny. fue tratado con Moxi-
dectin inyectable a la dosis de 0.2 mg
kg'; el MXD oral fue tratado con Moxi-
dectin oral a la dosis de 0.2 mg kg™ y el
grupo IVM+LVM fue tratado con 7.5 mg
kg' de Levamisol oral y luego con
0.2 mg kg de Ivermectina oral .

Anudlisis estadistico : los resultados de
los recuentos de huevos por gramo, de
las ovejas y de los corderos, fueron tes-
tados en primera instancia por el test de
Bartlett, debido a que los grupos no fue-
ron homosedasticos (diferencia entre las
varianzas), se recurrié a analizar los da-
tos mediante una prueba no paramétri-
ca, test de Kruskal-Wallis. La correla-
cion de los HPG de ovejas y corderos
fue analizada en forma simple P = Cov

(x,y)/ox * oy

RESULTADOS Y DISCUSION

Debido a la alta prevalencia de resistencia
antihelmintica en Uruguay (9), previo a
la determinacién de que droga utilizar
como testigo a ser comparado con el
Moxidectin, se realiz6 un chequeo de
resistencia antihelminitica. Los
resultados se muestran en el Cuadro 1y
de ella se desprende, que salvo para el
caso del Moxidectin, el resto de las
drogas tiene comprometida la eficacia con
al menos un género de nematodo. De
todas maneras, la combinacion de
Levamisol e Ivermectina, resulto eficaz
debido a que los nematodos que dan
resistencia a una u otra droga fueron
diferentes (Trichostrongylus spp y
Haemonchus spp respectivamente).

La combinacion de Levamisol e Ivermec-
tina y el Moxidectin fueron eficaces tal
cual se puede ver en el muestreo del
27.08.99, realizado 10 dias después de
la dosificacion estratégica del preparto
(grafica 1).

En la grafica 1 se observa la evolucion de

la media aritmética de los HPG del gru-
po de ovejas que criaron un cordero
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Cuadro 1. Evaluacién del estado de resistencia antihelmintica de las 5 drogas chequedas a través de la reduccion en el conteo de

huevos (R.C.H.).

Fenbendazol Levamisol Ivermectina Moxidectin Closantel
R.C.H: 15 95 72 99.7 66
Nematodo Haemonchus Trichostrongylus Haemonchus Haemonchus
Resistente Trichostrongylus
3500
3000 +— S s
2500 - —
2000
1500 —
1000
500
0 . ;
17.08.99 27.08.99 07.10.99 27.10.99 10.11.99 24.11.99
COMXD INY 833 33 143 266 377
EMXD ORAL 805 277 1430 1123 1763
EIVM+LVM 838 1128 2761 2533 2939
COMXD INY MXD ORAL EIVM+LVM

Grifica 1. Evolucion de la media aritmética de los recuentos de HPG para los 3 tratamientos en el grupo PCV.

(PCV). Laevolucion de los HPG del gru-
po MXD iny. es sensiblemente baja y se
mantiene con valores de bajo riesgo pa-
rasitario hasta 3,5 meses luego de la do-
sificacién. También se puede observar
como dicho grupo no desarrollé el alza
de lactacion (Graficas 1y 2).

Para el grupo MXD oral, si bien los va-
lores de la media aritmética fueron siem-
pre inferiores al grupo IVM+LVM (Gré-
fica 1), no fueron lo suficientemente ba-
jos para eliminar el alza de lactacion, que

para IVM+LVM hacia la 7" semana (Gra-
fica 2). Pero si lo suficientemente bajos
como para determinar que los corderos
de ese grupo se mantuvieran con valores
bajos hasta practicamente los 3 meses
de edad (Gréfica 8).

Por otro lado las Graficas 3, 4 y 5 mues-
tran la evolucion de los HPG, comparan-
do dentro del mismo tratamiento anti-
helmintico la diferente evolucién entre
las ovejas que gestan paren y crian un
cordero (PCV) con respecto a las que no

Se nota claramente (sobre todo en el gru-
po IVM+LVM), la influencia de estado
reproductivo sobre el alza de lactacién.
Al igual que lo descripto por Nari et al.,
(3), las ovejas que no crian cordero pre-
sentan un alza de lactacién de menor in-
tensidad y amplitud.

Los bajos valores de HPG registrados
con el MXD iny hasta 3 meses luego del
parto, solo pueden explicarse, por una
mayor accién sobre larvas hipobioticas
y/o por una elevada persistencia como la

se expreso tanto para MXD oral como crian ninguno (PCM y F). descripta por Abbot er al.,(8),
2000
1500 /A- - —
1000 \ e TS
" g / 2 \A~_———-——A_\“
A\ — O
0 Pt . P s el e e i
17.08.99 27.68.99 07.10.99 27.10.99 10.11.99 24.11.99 08.12.99
e Qe MXD INY 546 1 2,4 18,3 61,2 142 320
MXD O RAL 449 1 38,3 1171 736 1020 996
wmeerfyoe [VM +LVM 426 1 547 1533 811 828 536
—O— MXD INY M XD ORAL == [VM +LVM
Grifica 2. Evolucion de la media geométrica de los recuentos de HPG para los 3 tratamientos en el grupo PCV.
Veterinaria, (Montevideo) 36 (144-145): 17-22 (2001) 19



Cuadro 2. Nivel de significacion entre grupos y segin fecha de muestreo de acuerdo al Kempthorne et al,, (10)y Rendell y Ca-
test no paramétrico de Kruskal-Wallis

Fecha muestreo 07.10.99 27.10.99

10.11.99 24.11.99 08.12.99

Probabilidad 7.30623E-11 1.98895E-9 1.51601E-6 2.25651E-5 3.932125E-3
3000
2500 /\Vv
// T‘\
1500 7°* Semana posparto
Paricién /
1000 + e
- \\gb’/ o ‘
’ 17.08.99 27.08.99 a;.;:).ns 27.10.99 10.11.99 24.11.99 08.12.99
=~ = =Paridas cordero muerto y falladas wmeew P aridas y cordero vivo

Grifica 3. Evolucion de los recuentos de
subgrupos PCV + F.

HPG del grupo IVM + LVM para los

2000

1500

—

Paricién

NN /

{,— 7¥Semana posparfo
@ ¥

-
.

- - £ L ”
- v - =
\ /
-
0
17.08.99 27.08.99 07.10.99 27.10.89 10.11.09 24.11.00 08.12.90
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llinan (11).

En la grafica 6 se observa el resultado de
los cultivos de larvas, realizado median-
te un pool de muestras por cada trata-
miento (MXD iny; MXD oral y
IVM+LVM). En el se observa una pre-
dominancia alta de Haemonchus spp, que
al igual que lo publicado por otros auto-
res (Nari et al., 1977b), es el principal
responsable del alza de lactacion.

Los altos valores de HPG en el grupo
IVM+LVM, a partir de la 7" semana
posparto (Gréfica 1) y la presencia de
Haemonchus spp como principal nema-
todo (Grafica 6), llevaron a la necesidad
de dosificar 5 animales de forma de evi-
tar muertes. Para reducir la interferencia
que esta dosificacion tiene en el disefio
experimental, los valores de estos ani-
males se dejaron constantes hasta el fi-
nal del ensayo obviando los valores de
HPG posdosificacion.

Por altimo, existié una alta correlaciéon
entre los valores de HPG de las madres
y los de los corderos. Tal como se obser-
vaen la Grafica 7, los valores de HPG de
los corderos hijos del grupo de ovejas
tratados con Moxidetin inyectable pre-
sentaron los valores mas bajos. Un ané-
lisis de correlacion simple mostré un
coeficiente de correlacion de 0.92. Esto
no hace mas que corroborar lo descripto
por Nari et al. (1977b), de que la princi-
pal fuente de infeccién para el cordero
es la propia madre, ya que a pesar de
parir en pasturas contaminadas los cor-
deros del grupo MXD iny y MXD oral
mantuvieron valores bajos de HPG has-
ta los 3 meses de vida.

CONCLUSIONES

El Moxidectin inyectable utilizado como
dosificacion estratégica del preparto, eli-
mind el alza de lactacion, mantuvo a las
ovejas con recuentos bajos hasta 3 me-
ses posteriores al parto y determiné un
bajo desafio para los corderos.

El Moxidectin oral presenté un compor-
tamiento similar al inyectable aunque con
valores mas altos que determinaron en
alguna medida un alza de lactacion, pero
con la suficiente baja intensidad como
para no determinar riesgo parasitario en
los corderos.
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El alza de lactacion se present mas re-
lacionado al estado reproductivo que al
tratamiento antihelmintico.

El nematodo mas prevalente y que en
definitiva determind el alza de lactacién

‘fue Haemonchus contortus.

Los niveles de recuento de huevos de
nematodos de los corderos se correlacio-
naron fuertemente con los de las madres,
ratificando que la principal fuente de
contaminacion de los corderos son la
propia madre mas que el nivel de conta-
minacion previo del potrero.
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Evaluacion de la doramectina ¢
ovinos

Castells, D. !; Bonino, J.?; Mari, J.J. 3

RESUMEN

Se realizé un estudio con el objetivo de evaluar la accion de la
Doramectina (DRM), frente a nematodos gastrointestinales
(NG), como dosificacion estratégica en corderos destetados
sobre pasturas seguras (baja contaminacion/infestacion de NG)
o sucias (alta contaminacion/infestacion de NG). El disefio ex-
perimental fue un factorial que combind contaminacién de la
pastura (segura o sucia), tratamiento antihelmintico (Dora-
mectina DRM o Ivermectina IVM) y frecuencia de este (solo
al destete o al destete y a los 45 dias). Los grupos fueron
balanceados por recuento de huevos por gramo (HPG) y el
peso vivo (PV) al momento del destete y luego distribuidos al
azar en 8 grupos. De esta manera 120 corderos fueron distri-
buidos en: 1)DRM segura “0”; 2)DRM segura “0-45; 3)DRM
sucia “0”; 4)DRM sucia “0-45”; 5)IVM segura “0”; 6)IVM
segura “0-45”; 7)IVM sucia “0” y 8)IVM sucia “0-45”. El
grupo DRM fue tratado con Doramectina a 0.2 mg kg™ inyec-
table y el IVM con Ivermectina a 0.2 mg kg™ oral. Los grupos
“0” solo recibieron la dosificacion al destete y los grupos
“0-45” recibieron otra dosificacion a los 45 dias del destete. La
preparacion de la pastura segura se realizé mediante el pasto-
reo durante los 3 meses previos al destete de vacas adultas y la
pastura sucia mediante el pastoreo por el mismo lapso de tiem-
po de ovejas con cordero al pie. Se registré la evolucion de la
parasitosis por NG mediante el recuento de HPG cada 14 dias
y un pool de materia fecal se utilizé para identificar los géne-
ros actuantes mediante cultivo de larvas. Asimismo se registro
la evolucion del PV y la disponibilidad de la pastura. Se regis-
traron diferencias estadisticamente significativas (p = 6
< a 0.05), en los recuentos de HPG entre los grupos DRM e
IVM, durante practicamente todo el ensayo. Con respecto al
PV se registraron diferencias estadisticamente significativas,
fundamentalmente entre grupos que pastoreaban por separado
(segura y sucia). Se concluyé por lo tanto, que los niveles de
HPG fueron afectados principalmente por el tratamiento anti-
helmintico y el PV por la pastura.

Palabras Clave: doramectina, nematodes, tratamiento
estratégico, ovinos

estratégica del destete de

SUMMARY

A study was done with the objective to evaluate the action of
Doramectin against gastrointestinal nematodes (GN), as a stra-
tegic treatment of lambs, weaner either on safe pastures (low
contamination/infestation of GN), or contaminated pastures
(high contamination/infestation of GN). The experimental de-
sign was a factorial including : A) pasture contamination (safe
or contaminated) B) anthelmintic treatment (doramectin DRM
or ivermectin IVM) and C) frequency of treatment (only at
weaning “0” or at weaning and 45 days later “0-45”). Groups
were balanced by faecal egg count (FEC) and weight at weaning
(WW) and then randomly allocated in 8 groups. One hundred
and twenty lambs were distributed as : 1.-DRM safe “0”
2.-DRM safe “0-45" 3.-DRM contaminated “0” 4.-DRM con-
taminated “0-45” 5.- DRM safe “0” 6.-IVM safe “0-45”
7.-IVM contaminated “0” 8.-IVM contaminated “0-45”. The
DRM group was treated with DRM at 0.2 mg/kg injectable and
the IVM group was treated at 0.2 mg/kg oral. The “0” group
were treated at weaning and “0-45” group were treated at we-
aning and 45 days later. Safe pasture were prepared by grazing
cows for 3 months before lambs were weaned, while contami-
nated pastures were prepared by grazing ewes and their lambs
during the same period of time. Parasitic infection was monito-
red by FEC every 14 days and pooled sample was used to
identify the generus present by larvae identification method.
Body weigth differences and pasture allowance were monito-
red. Statistical differences (p =06 <a 0.05) were found in FEC
between DRM and IVM. Body weight differences were also
statically significant (p =6 <a 0.05), between safe and conta-
minated pasture. It is concluded that FEC levels were affected
principally by anthelmintic treatments and body weights by
pasture allowance.

Keywords: doramectin, nematodes, strategic treatments, sheep

como ineludible la dosificacion estraté-

INTRODUCCION

Los sistemas de produccion del Uruguay,
determinan para ovinos, la presencia de
diferentes géneros de nematodos (1).
Estos presentan diferente prevalencia y
dindmica poblacional (2) y un impacto
productivo que en categorias de recria puede

ocasionar pérdidas directas importantes
(3) e incluso efectos permanentes (4).

Por esto dentro de los métodos de con-
trol disponibles, la utilizacion de dosifi-
caciones estratégicas, es una de las he-
rramientas de mayor uso, donde aparece

§ Trabajo Presentado en el XXI Congreso Mundial de Buiatria.-

Recibido: 23/03/01  Aprobado: 30/04/01

gica del destete (5).

La aparicién de las Avermectinas y en
especial la Doramectina, con comproba-
da persistencia (6), la presentan como
una opcién en el momento de elegir el
tratamiento estratégico del destete.

! Secretariado Uruguayo de la Lana SUL Departamento de Produccion Ovina. Rambla Baltasar Brum 3764, Montevideo, 11800. Uruguay.
E-Mail : castells@adinet.com.uy 2SUL y F.V. Dpto. Rumiantes y suinos. * Ciencia S.A. Uruguay.
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El objetivo del presente estudio, fue el
de evaluar a la Doramectina como dosifi-
cacion estratégica del destete, en corde-
deros que pastorean sobre pasturas su-
cias (alta contaminacién/infestacion de
nematodos parasitos) y seguras (baja
contaminacion/infestacion de nematodos
pardsitos).

MATERIALES Y METODOS

Area experimental : se desting a los efec-
tos del ensayo, un potrero de campo na-
tural de 20 hé. que fue subdividido en 2
fracciones de 10 ha. cada una.

Animales : para la preparacion de la pas-
tura sucia, se utilizaron 35 ovejas sin
dosificar con cordero al pie y para la
pastura segura se utilizaron 7 vacas adul-
tas. En la evaluacion de la droga se utili-
zaron 120 corderos de destete (3,5 me-
ses).

Preparacion de la pastura : alos efectos
de obtener una pastura segura, una de las
fracciones (10 ha), fue pastoreada con 7
vacas adultas en el periodo comprendi-
do entre el 15 de setiembre y el 18 de
diciembre de 1998. Durante ese mismo
periodo, la otra fraccidn, fue pastoreada
con 35 ovejas con corderos al pie, a los
efectos de obtener una pastura sucia.

Disefio experimental : el ensayo fue de
tipo factorial, que combind:
A)Tratamiento antihelmintico (Doramec-
tina DRM o Ivermectina IVM)
B)Frecuencia del tratamiento (solo al des-
tete “0” o al destete y a los 45 dias “0-45")
y C)Tipo de pastura (segura o sucia).

Grupos experimentales : con los 120
corderos se formaron 8 grupos, que fue-
ron balanceados en primer lugar por los
recuentos de huevos por gramo (HPG)
al 18.01.99 y en segundo lugar por el
peso vivo (PV), a la misma fecha. Luego
fueron distribuidos al azar en 8 grupos
experimentales:

1) Doramectina al destete y sobre pas-
turas seguras (DRM Seg. “07).

2) Doramectina al destete y a los 45
dias y sobre pasturas seguras (DRM Seg.
“0-457).

3) Doramectina al destete y sobre pas-
turas sucias (DRM Sucia “07).

4) Doramectina al destete y a los 45 dias
sobre pasturas sucias (DRM Sucia
“0-457).

5) Ivermectina al destete y sobre pastu-
ras seguras (IVM Seg. “07)

6) Ivermectina al destete y a los 45 dias
y sobre pasturas seguras (IVM Seg.
“0-45”).

7) Ivermectina al destete y sobre pastu-
ras sucias (IVM Sucia “0”).

8) Ivermectina al destete y a los 45 dias
sobre pasturas sucias (IVM Sucia
“0-457).

Tratamientos: los grupos DRM fueron
tratados con Doramectina a 0.2 mg kg'!
en forma inyectable intramuscular. Los
grupos IVM fueron tratados con Iver-
mectina a 0.2 mg kg en forma oral). To-
dos los grupos recibieron la dosificacion
al destete (18.01.99) y los grupos 0-45
repitieron la misma dosificacion a los 45
dias del destete (05.03.99). Para evitar
muertes de corderos se impusieron dosi-
ficaciones de salvataje, que para el caso
de los grupos IVM “0” fueron necesa-
rias el 05.03.99 y para el grupo DRM
*0” el 31.03.99.

Registros: la evolucion de la parasitosis
se midi6 a través del recuento de huevos
por gramo (hpg) realizado en forma se-
manal. Un pool de las muestras extrai-
das se utiliz6 para realizar cultivo de lar-
vas y a partir de alli determinar los géne-
ros de nematodos actuantes. La evolu-
cion del peso vivo también fue medida
en forma semanal. A la entrada de los
corderos (18.01.99) se registré la dispo-
nibilidad de pasturas y al finalizar el en-
sayo (27.04.99) el remanente y por otro
lado en forma diaria se registré la tempe-
ratura y las precipitaciones.

Andlisis estadistico: los pesos vivos de
cada muestreo, fueron sometidos a un
andlisis de variancia (ANOVA) y luego
las medias fueron comparadas mediante
la prueba de Bonferroni. Las ganancias
de peso en todo el periodo o hasta el 5/3,
fueron comparadas mediante la prueba
de Barttlet. Los resultados de los recuen-
tos de huevos por gramo, de los corde-
ros fueron testados en primera instancia
por el test de Bartlett, debido a que los

grupos no fueron homosedasticos (dife-
rencia entre las varianzas), se recurrié a
analizar los datos mediante una prueba
no paramétrica, test de Kruskal-Wallis

RESULTADOS Y DISCUSION

A los efectos de obtener dos niveles di-
ferentes de contaminacién/infestacion
(pastura segura y pastura sucia), duran-
te la primavera (septiembre a diciembre),
una de las fracciones fue pastoreada por
vacas adultas y la otra por ovejas con
cordero al pie. La Grafica 1, nos muestra
a través de la media aritmética de tres
muestreos realizados, un nivel de infec-
cién/contaminacién diferente entre las
vacas y las ovejas. Esto estd mostrando
una contaminacién mayor por parte de
las ovejas (pastura sucia), sobretodo al
final del periodo de pastoreo, hecho que
coincide con el alza de lactacion (spring
rise) de las ovejas (paricion de octubre).

A pesar de manejarse una dotacion simi-
lar, para el pastoreo de ambas especies
(bovinos y ovinos), al momento del in-
greso de los corderos (destete), la dis-
ponibilidad fue sensiblemente diferente
(Cuadro 1). Estas diferencias se mantu-
vieron hasta el final del ensayo y deter-
minaron que las diferencias que pudie-
ran haber en peso vivo entre los corde-
ros de la pastura segura y la sucia estu-
vieran determinadas no solo por la carga
y evolucidn parasitaria, sino también por
la disponibilidad y la calidad de la pas-
tura ofrecida.

La Grafica 2 muestra la evolucidn de la
media geométrica de los conteos de hpg
para los grupos DRM segura “0” y IVM
segura “0”. Si bien el disefio no preveia,
dosificar los grupos hasta el final de la
evaluacion, para el grupo IVM segura “0”,
el muestreo del 5/3 presentdé una media
geométrica de 2.461 hpg (aritmética 3.313
hpg), con algunos corderos de 15.200 hpg.
Esto determind la posibilidad de muertes,
por lo que se tom¢ la decision de dosificar
todo el grupo. Un mes mas tarde las mis-
mas razones determinaron la dosificacion
del grupo DRM segura “0”.

En la Gréfica 3 se observa la evolucion
de la parasitosis de los grupos DRM e
IVM sobre pasturas seguras pero con la
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Grifica 1. Preparacion de la pastura. Niveles de HPG (media aritmética), de 3

muestreos realizados en el periodo de ¢

Cuadro 1. Disponibilidad de la pastura al comienzo del pastoreo de los corderos y

ontaminacion de la pastura.-

remanente al finalizar MV = materia verde — MS = materia seca.-

Disponibilidad (20.01.99)

Remanente (03.05.99)

kg MV ha' kg MS ha' kg MV ha' kg MS ha!
Pastura sucia 2562 1132 2114 1141
Pastura contaminada 1694 720 1720 812
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Grifica 3. Evolucion de la media geométrica de los conteos de hpg para DRM e

IVM segura ”0-45”.

repeticion de una dosificacion a los 45
dias de la primera (destete). La evolu-
ci6én no es muy diferente a la de la grafica
2 hasta el 5/3. No obstante, la segunda
dosificacion al grupo DRM, determiné
que los niveles de parasitosis fueron muy
bajos durante 3 meses de duracién del
ensayo, evitando alzas importantes en
los recuentos de hpg.

La Gréfica 4 muestra la evolucion de la
parasitosis de DRM e IVM “0” sobre
pasturas sucias. El comportamiento de
ambos grupos muestra una tendencia si-
milar al de la Grafica 2, pero con valores
sensiblemente mas altos. A tal punto esto
Gltimo, que la dosificacion de salvataje, al
grupo IVM se realiz6 sobre una media
geométrica de 8.986 hpg (aritmética de
12.269 hpg), lo que determiné la muerte
de 2 corderos.

En la Grafica 5 observamos la evolucion
de los HPG para el grupo DRM, con
recuentos bajos hasta el final del ensa-
yo. Esto coincide con el grupo DRM
segura “0-45”, lo que en definitiva estd
indicando que independientemente de la
pastura, la segunda dosificacion con
DRM a los 45 dias, permitié mantenerse
con bajo riesgo parasitario durante los 3
meses posteriores al destete. Por otro
lado el grupo IVM muestra un alza im-
portante en el muestreo del 5/3, que co-
incide con la fecha planificada de dosifi-
cacion. Esta dosificacion en el grupo IVM
segura “0-45”, permiti6 continuar el en-
sayo con valores bajos de hpg.

De la misma manera, que los picos del
HPG, fueron comparables entre los gru-
pos DRM e IVM sobre pasturas segu-
ras o sucias “0” (Graficas 2 y 4), las
Graficas 5y 3 (DRM e IVM *“0-45" so-
bre pasturas seguras o sucias), son en
todo comparables. La evolucion de los
HPG fue mayor en la pastura sucia que
en la segura. Es en ese sentido, que el
grupo IVM sucia “0” tiene diferencias
estadisticamente significativas con los 4
grupos de pastura segura; con DRM segu-
ra “0” p=0.001, con DRM segura
“0-45” p=0.002, con IVM segura
“0” p=0.019 y con IVM segura “0-45"
p=0.002. No obstante esto, diferencias es-
tadisticamente significativas se dieron
cuando comparamos agrupados los trata-
mientos DRM e IVM independientemen-
te del tipo de pastura (Cuadro 2). Cabe
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Cuadro 2. Nivel de significacion (P = probabilidad), entre todos los grupos DRM
contra todos los grupos IVM, segiin fecha de muestreo.-

1172 182 252 5/3 11/3  17/3 23/3 313 7/4 27/4

P .0001 .0001 .0001 .0001 .0001 .0015 .0088 .0001 .0001 .1714

8

7 [ [ i
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= b b
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a2 —l -
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Seg. "0" Seg "0-45" Sucia "0" Sucia "0-45"
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Grifica 6. Ganancia de peso en todo el periodo de duracion del ensayo. Letras
diferentes sobre la columna indica diferencias significativas (p = 6 > a
0.05).

mencionar que a pesar de que en el grupo
IVM sucia “0-45” en el muestreo del 5/3
habia 2 corderos con mas de 30.000 HPG
la dosificacion realizada evitd muertes.

Los cultivos de larvas mostraron al gé-
nero Haemonchus spp, como el mas pre-
valente durante todo el transcurso del
ensayo. Trichostrongylus spp lo fue en
segundo lugar, pero cuando se dieron al-
zas importantes de HPG (Ej. 5/3),
Haemonchus spp representaba mas del
90% de las LIII identificadas en los cul-
tivos.

El analisis de las diferencias de los pesos
vivos merece un cuidado especial ya que
las dosificaciones de salvataje realizadas,
interfirieron sobre este parametro pro-
ductivo. Por otro lado el hecho de que
los grupos se balancearan en primer lu-
gar por hpg y en segundo lugar por peso
vivo, determin6 que los grupos al comien-
zo fueran similares pero no idénticos. Por
esto resulta mas adecuado estudiar la
ganancia de peso que comparar los pe-
sos en cada uno de los muestreos.

Las unicas diferencias estadisticamente
significativas que aparecen cuando con-
sideramos todo el periodo, son entre el
grupo DRM segura “0-45" y los grupos
DRM e IVM sucia “0” (p=0.012 y
p=0.006 respectivamente), lo que de al-
guna manera estd indicando una mayor
influencia de la pastura que de la parasi-
tosis (Grafica 6).

Por otro lado el periodo que no fue in-
fluido por las dosificaciones de salvataje
(18/1 al 5/3) es analizado en la Grafica 7,
donde se ve que el grupo que mantuvo
diferencias estadisticamente significati-
vas, fue el [IVM sucia “0” con todos los
grupos sobre pasturas seguras.

Los niveles de significacion entre el gru-
po IVM sucia “0” y los grupos DRM
segura “0”, DRM segura “0-45”, IVM
segura “0” e IVM segura “0-45" fueron
p=0.001, p=0.002, p=0.019 y p=0.002
respectivamente. Esto en definitiva esta
mostrando una interferencia entre trata-
miento y pastura.

CONCLUSIONES

La Doramectina aplicada como dosifica-
cion estratégica del destete, presenté un
comportamiento que permitié mantener
a los corderos con bajo desafio parasita-
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Grifica 7. Ganancia de peso en el periodo que va del 18/1 al 5/3. Letras diferentes
sobre la columna indican diferencias significativas (p = 6 > a 0.05).

rio por 2 meses ya sea en pasturas su-
cias como seguras.

La repeticidn de esta dosificacion estra-
tégica a los 45 dias, permitié a los corde-
ros mantenerse con valores muy bajos
de HPG hasta 3 meses.

El peso vivo fue mas afectado por la dis-
ponibilidad de la pastura que por la pa-
rasitosis.

Agradecimientos

al Dr. Andrés Gil por el asesoramiento
estadistico.

Referencias bibliogaficas

1. Castro, E. y Trenchi, H. (1954).
Fauna parasitologica comprobada en
el Uruguay Laboratorio de biologia
animal “M.C.Rubino” 84 pp

2. Nari, A.; Cardozo, H.; Berdie, J.;
Canabez, F. y Bawden R. 1977a.
Dindmica de poblaciéon para
nematodes gastrointestinales para
ovinos en el Uruguay. Veterinaria 14
(66).

3. Castells, D.; Nari, A.; Rizzo, E.;
Marmol, E. y Acosta, D.(1995).
Efecto de los nematodes
gastrointestinales sobre diversos
parametros productivos del ovino en
la etapa de recria. Ao I 1991.
Produccion ovina 8 17-32.

4.Castells,D.,Nari,A.,Rizzo,E.y
Marmol,E. 1997. Efecto de los ne-
matodes gastrointestinales en la eta-
pade recria sobre el desempefio pro-
ductivo posterior. Produccion ovina
(10) - .

S5.NariAy Cardozo H. 1987. Enferme-
dades causadas por pardsitos inter-
nos Nematodos gastrointestinales.
In: Bonino, Durdan del Campo y
Mari. Enfermedades de los lanares
Tomo 1 Ed. Hemisferio Sur.

6. Goudie, A.C., Evans, N.A., Gration,
K.A.F., Bishop, B.F., Gipson, S.P
et al. (1993). Doramectin - a potent
novel endectocide. Veterinary
parasitology 49 95-105.

Veterinaria, (Montevideo) 36 (144-145): 23-28 (2001)

27



28 Veterinaria, (Montevideo) 36 (144-145):23-28 (2001)



Leptospirosis aguda en canino: descripcion de un caso clinico

Berretta, C.D." y Martino, P?

RESUMEN

Se describe un caso clinico de leptospirosis aguda de un canino
macho de tres afios de edad de raza Shih Tzu. Se presenta la
sintomatologia, examenes complementarios que incluyen ra-
diografia, ecografia, analisis de orina, hemograma, bioquimica
sanguinea y serologia. La misma dio titulos positivos de las
serovariantes canicola, icterohaemorragiae y tarasovi. Se in-
cluyen datos de necropsia y la confirmacion histopatologica.

Palabras clave: canino, macho, leptospirosis.

SUMMARY

A clinic case of acute leptospirosis in a three year old male
canine, Shih Tzu breed, is described. Enclosed are the symptoms
and complementary exams which include: radiography,
ecography, urine analysis, hemogramme, biochemical blood tests
and serology, which gave positive results of serovarariants
canine, icterohaemorragiae and tarasovi. Also enclosed are the
necropsy data and the histopatological confirmation.

Keywords: male, canine, leptospirosis.

INTRODUCCION

La leptospirosis es una enfermedad cau-
sada por la infeccién de serovariantes
antigénicamente diferentes de la espiro-
queta movil Leptospira interrogans. La
L. icterohaemorragiae 'y L. canicola son
las serovariantes méas comunes en perros
con leptospirosis (1). Puede transmitir-
se en forma directa mediante contacto
estrecho a través de las mucosas, la ex-
crecion es mas comun en la orina. La
transmision indirecta ocurre mediante ex-
posicion de un animal susceptible en un
ambiente contaminado, en especial agua
estancada (7).

Los microorganismos se multiplican con
rapidez y producen dafos en muchos
organos; se produce colonizacién renal
en la mayoria de los infectados y pueden
persistir en las células epiteliales tubu-
lares. Puede presentarse disfuncion cir-
culatoria como de la coagulacion intra-
vascular diseminada (1).

Sintomatologia: los signos dependen
de la edad e inmunidad del huésped y de
la virulencia de la serovariante infectante.

Las infecciones hiperagudas producen
leptospiremia masiva, shock y muerte.
Las infecciones agudas se manifiestan con
fiebre, anorexia, vomito, deshidratacion,
polidipsiay renuencia al movimiento. El
deterioro progresivo de la funcion renal
se ve reflejado en oliguria o anuria. La
ictericia es comun en algunos casos. La

Recibido: 03/04/00 Aprobado: 10/09/01

mayoria de las leptospirosis en los pe-
rros son cronicas o subclinicas (1) (6).

Hallazgos de laboratorio: las altera-
ciones hematicas incluyen: leucocitosis
y trombocitopenia. EIN.U.S. y la crea-
tinina aumentan en la falla renal; el dafo
hepatico se demuestra por aumento de
transaminasas y bilirrubinuria. La prue-
ba de aglutinacion microscopica es el exa-
men seroldgico standard. El examen se-
rolégico utilizado fue la prueba seroes-
pecifica MAT (test de microaglutina-
cion), de referencia internacional (9). A
menudo es necesario demostrar un in-
cremento cuadruple en el titulo para la
confirmacion seroldgica; pueden necesi-
tarse dos o tres muestras a intervalos de
dos a cuatro semanas.

La orina se usa para el examen de campo
oscuro (7).

Necropsia: los perros con muerte aguda
incluyen ictericia, petequias en diferen-
tes 6rganos y tumefaccion difusa de pul-
mon, higado y rifdn.

La nefritis intersticial difusa (N.I.D.) es
una lesion que se ve en animales jovenes
y es una complicacién de una infeccion
sistémica; ambos rifiones estan alterados,
indicando que el agente es de origen he-
matogeno. La causa mds corriente de
N.LI.D. estd en la infeccidn de L. canico-
la. Elrifion suele estar algo agrandado de
tamaio, la cdpsula se desprende con fa-
cilidad. La superficie de corte de la cor-
teza muestra un moteado rojizo grisaceo

1: Ejercicio liberal, Caldas 1613, Montevideo, Uruguay.
2: Laboratorio de Analisis Clinicos, Facultad de Veterinaria.

debida a zonas de infiltracion celular den-
sas.

En la leptospirosis aguda hay cambios
degenerativos graves en el epitelio de los
tubulos contorneados que pueden alcan-
zar extension suficiente como para cau-
sar la muerte por uremia aguda (3).

Laictericia es debida a superproduccion
de la bilirrubina por hemolisis y dificul-
tad en la eliminacion de la bilirrubina
conjugada. Laictericia hemolitica es ori-
ginada por excesiva hemolisis intravas-
cular o intrafagocitica con una produc-
cion de bilirrubina que excede la capaci-
dad del higado para conjugarla y elimi-
narla. Esta ictericia es generalmente
moderaday enmascarada por la anemia que
en general casi siempre la acompaiia (4).

La lesion hepatocelular se puede dar por
tres mecanismos. El mismo agente pue-
de provocar la hemolisis y la lesion he-
patica, es el caso de las infecciones lep-
tospirésicas. En segundo lugar la misma
anemia es responsable de la necrosis zo-
nal del higado. En tercer lugar la bilirru-
bina tiene toxicidad potencial por acu-
mulacién de pigmentos biliares en los
hepatocitos. La acumulacion de bilirru-
bina no conjugada en la célula hepatica
actiia como una toxina mitocondrial (4).

HISTORIA CLINICA

Reseiia: Viene a consulta un canino de
raza Shih Tzu, macho de tres afios. El
motivo de consulta es que presenta ano-
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rexia, decaimiento, vomitos, tiende a per-
manecer echado, se cansa al caminar y
presenta episodios de incontinencia. El
animal fue inmunizado de cachorro y re-
vacunado anualmente (la altima dosis la
recibié hace nueve meses), convive con
dos gatos en un apartamento y sale dia-
riamente a la calle.

EXAMEN CLiNICO GENERAL

Diauno: La frecuencia cardiaca (F.C.):
presenta hipertermia de 39,3°C, 140
ppm, sensorio deprimido, elasticidad de
pliegue cutaneo normal, mucosas aparen-
tes y ganglios linfaticos normales. Tien-
de a permanecer echado, se resiste al mo-
vimiento, tiene episodios de incontinen-
cia urinaria con dolor durante la miccion,
y la orina es de color oscuro. No defeca
desde 48 horas.

EXAMEN CLINICO PARTICULAR

En el se presenta abdomen tenso con
resistencia a la palpacion, dolor abdomi-
nal difuso y sensibilidad importante a
nivel renal. Se solicitan exdmenes com-
plementarios: radiografiay ecografia de
abdomen, examen de orina y sangre.

Dia dos: presenta 38,7°C, continta con
anorexia, depresion del sensorio, tenden-
ciaa la inmovilidad y permanecer echa-
do, dolor abdominal, presentando ahora
las mucosas palidas blanquecinas y faci-
lidad para la fatiga, sin presentar disnea.
La materia fecal es de color marron ana-
ranjado.

Dia tres: presenta 38,3°C, muy depri-
mido, se fatiga con facilidad y se resiste
al movimiento, mucosas muy palidas,
FC: 160 ppm.

Dia cuatro: presenta 37,5°C, gran de-
presion, disnea, mucosas cianéticas, pul-
so débil, shock y muerte.

EXAMENES
COMPLEMENTARIOS

Se realiza radiografia de térax y abdo-
men en incidencia latero lateral y ecogra-
fia de abdomen. En laradiografia se apre-
cia hipertrofia prostatica, vejiga disten-
dida, rifiones de tamafio normal, copros-
tasis a nivel de colon, cavidad gastrica
algo distendida con gas. A nivel de torax
se aprecia silueta cardiaca globulosa con
desplazamiento de la traquea hacia dor-
sal.

Ecografia: se observa hipertrofia prosta-
tica sin alteraciones del parénquina, con
ecogenicidad algo aumentada. Conteni-
do vesical con arenillas hiperecoicas.

Higado: se observa ligera hiperecogeni-
cidad de las paredes vasculares, y con
aparente aumento de su didmetro.

Ecocardiograma: se observa aumento de
la frecuencia cardiaca.

Serologia: Prueba de Microaglutinacion
positiva +, con titulos 1/100 a:

L. canicola

L. icterohaemorragiae

Necropsia: presencia de ictericia genera-
lizada a nivel del tejido celular subcuta-
neo, masas musculares y cavidades cor-
porales.

En cavidad abdominal: hepatomegalia
leve, higado congestivo, mucosa intesti-
nal con petequias generalizadas.

En térax: pulmones congestivos, cardio-
megalia, ictericia.

Histopatologia: se realizan cortes histo-
patolégicos de rifion, higado y pulmon.
Pulmén: zonas con dep6sitos de fibrina,
infiltrado leucocitario y hematopoyesis.

L. tarasovi
Anilisis De Orina
Valores Valores Normales
Color: Amarillo pardo (Vogel 4) Amarillo claro
Aspecto: Turbio Limpido
Densidad: 1030 1015 — 1045
PH; 6 5=
Glucosa: No No
Cetonas: No No
Bilirrubina: + No
Urobilinogeno: + No
Sangre: No No
Hemoglobina: No No
Proteinas: 300 mg/dl +++ No

dad de piocitos y cilindros granulosos.

Sedimento: Abundantes espermatozoides y cristales de urato. Regular canti-

Clasificacion:

Hemograma

Valores Valores Normales
Eritrocitos: 1.520.000 5.200.000 — 6.570.000
Hematocrito: 10% 37-55%
Hemoglobina: 2,32 g/dl 12,7-16,3 g/dl
Leucocitos: 132000ul (corregidos) 6000 — 170000ul
Neutrofilos: 78% 60 —77%
Eosinofilos: 1% 2-10%
Basofilos: 0% 0%
Monocitos: 1% 2-10%
Linfocitos: 20% 12 -30%
Plaquetas 251000/mm3 180000 — 550000

ambiente lleno de elementos nucleados, tanto maduros como
inmaduros. En la serie roja anisocitosis, poiquilocitosis, policromasia y siete
globulos rojos nucleados por cada cien leucocitos. Anemia regenerativa por
policromasia y macrocitosis. Leucocitosis con neutrofilia.
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Bioquimica Sanguinea

Valores Valores Normales

Bilirrubina Total: 0,68 mg/dl 0,1 -0,6 mg/dl
Bilirrubina Directa: 0,4 mg/dl 0,07 — 0,42 mg/dl
Bilirrubina Indirecta: 0,28 mg/dl 0,03 - 0,18 mg/dl
ALT o GPT: 662 UI/L 15-70 UI/L
AST o GOT: 477 UI/L 13-93 UI/L
GGT: 28 UI/L 1,8 - 12 UI/L
Urea: 67,4 mg/dl 10 —23 mg/dl
Creatinina: 2,06 mg/dl 0,5 - 1,6 mg/dl

Higado: focos de necrosis, desorganiza-
cion trabecular, edema en sinusoides y
siderosis.

Rifién: glomerulonefritis intersticial.

Informe histopatoldgico: éstas lesiones
son compatibles con infeccién por
leptospirosis, posiblemente L.
icterohaemorragiae.

TRATAMIENTO

El tratamiento depende de la gravedad
del caso y de la presencia de disfuncion
renal o hepética. En este caso se infunden
soluciones cristaloides en dosis elevadas
para superar el estado de shock y la
deshidratacion; suero ringer lactato 60
ml/kg I/V, solucién de dextrosa al 5%, 30
ml/kg I/V, dexametasona fosfato disédico
2 mg/kg I/V, Bencil Penicilina Procainica=
40.000 Ul (kg) 24 hrs. i/m, vitaminas del
complejo B hidrosolubles, B12: 15 mcg.
clorhidrato de tiamina 10 mg y
riboflavina 4 mg. La penicilina es de
eleccion porque es eficiente y no esta
contraindicada en la falla renal. La
estreptomicina y tetraciclinas se
recomiendan para infecciones agudas. La
dihidroestreptomicina en dosis elevadas
se recomienda para eliminar la etapa de
portador y excretor.

DISCUSION

Los casos de anemia hemolitica por lep-
tospirosis hiperaguda o aguda, se pue-
den sospechar con los resultados obte-
nidos por el andlisis de orina: bilirrubina
y cilindros granulos que se forman por
degeneracion de las células tubulares re-
nales y son indicativos de nefritis, por el
hemograma y la serologia.

La presencia en orina de bilirrubina o
hemoglobina, el aumento del urobiliné-
geno en orina y heces, los signos de au-
mento de la actividad medular (anemia
regenerativa), y la ictericia generalizada son
indicios de una enfermedad sistémica.

Ademes, la anemia de respuesta se indi-
ca por el aumento de los leucocitos y
desviacion a la izquierda, aumento de
reticulositos presentes en la circulacion
periférica, policromatofilia y disminucién
de recuento del nimero de plaquetas (5).

El aumento de la bilirrubina y de la GPT
explica la ictericia generalizada, se con-
firma el dafio hepatico por la histopato-
logia.

Los valores de urea y creatinina confir-
man la gravedad del dafio renal y la histo-
patologia, la glomerulonefritis.

La serologia nos permite determinar las
serovariantes y los titulos de microaglu-
tinacion.

La inmunidad postvacinal con bacteri-
nas inactivadas de L. canicolay L. icte-
rohaemorragiae, no alcanzan el lapso de
un afio, siendo conveniente la revacuna-
cion cada seis meses. No existe inmuni-
dad cruzada entre los diferentes seroti-
pos, por lo tanto no hay proteccién con-
tra las otras variantes como L. tarasovi.

CONCLUSIONES

Si bien desde el punto de vista del diag-
ndstico etioldgico lo ideal hubiera sido
hacer pruebas mas especificas como se-
ria el test de Elisa para la determinacion
de anticuerpos IgG, IgM de leptospira,
en nuestro medio con lo que se cuenta en
la practica es con el test de Microagluti-
nacion y la observacién directa.

El test de Elisa es mas seroespecifico que
el M.A.T. para determinar infeccion (2),
pues utilizando una combinacién de me-
diciones de IgG e IgM, el Elisa nos per-
mite distinguir entre una infeccién natu-
ral y la inmunidad inducida por vacuna-
cion.

Los datos obtenidos de la hematologia,
uroandlisis, bioquimica sanguinea, ne-
cropsia ¢ histopatologia coinciden con
un cuadro inflamatorio hiperagudo debi-
do probablemente a leptospira.

Recomendamos la vacunacion y revacu-
nacion cada seis meses contra leptospira
y mejorar los métodos, diagndsticos.
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Homenaje al Dr. Ruben Lombardo por su continua dedicacion y destacada
contribucion a la profesion

El 16.11.1996 fallecio en Montevideo,
luego de sufrir las alternativas de pro-
longada y dolorosa enfermedad, el Dr.
Riben Lombardo; al cumplirse cinco
afios de tan sentida desaparicion, hemos
creido impostergable trazar una imagen
de quien fuera, uno de los profesionales
veterinarios mas destacado de las alti-
mas décadas.

Entendemos que su actuacién universi-
taria, docente y profesional, asi como
su amor a la profesion, no han sido debi-
damente valorados, habiendo contribui-
do seguramente a ello, su larga actuacion
- 23 afos - realizada en el exterior.

Lombardo habia nacido en Colonia en
1920, habiendo cursado primaria en Juan
Lacaze y secundaria en Nueva Helve-
cia..

El hecho de ser hijo de un productor le-
chero le permiti6 desde nifo adquirir los
primeros conocimientos en la materia y
también profesar ese cariiio que es ha-
bitual en ese tipo de explotacion, entre
el animal y el hombre.

No puede entonces extraiar que, a efec-
tos de aumentar y tecnificar sus conoci-
mientos y dar vuelo a su incipiente vo-
cacion , se haya inscripto en la Facultad
de Veterinaria en 1941, de donde el
2.6.1947 lograra el titulo de veterinario,
haciendo constar las autoridades del
Consejo que « su pasaje por las aulas
fue brillante, habiendo obtenido una es-
colaridad general aproximada a muy
bueno por unanimidad.»

Su paso por la Facultad no solo se des-
tacé por su escolaridad, sino también por
su actuacién gremial, no estando ajeno a
los problemas estudiantiles y actuando
ademds en Claustros, organizaciones de
viajes de estudio etc.

Su actividad docente se inicia antes de
doctorarse; en efecto, el transcurso de
sus afos juveniles en aquel medio rural
al lado de su padre, le fueron dando el
conocimiento necesario para advertir

defectos y virtudes en los animales y ya
en 1943 actia como secretario del jura-
do de Holando y poco después y - du-
rante 15 afios seguidos - generalmente
con el colega Ariel Arsuaga como secre-
tario, juran en el interior del pais, el Pra-
do y trascendiendo sus conocimientos,
en las exposiciones internacionales de
Palermo,Porto Alegre y San Pablo.

Su gran versatilidad de conocimientos le
permite jurar también Aberdeen Angus y
Lincoln.

Tiene enorme facilidad para trasmitir co-
nocimientos, lo cual es reconocido por el
Decano Dr. H.Heguito cuando en el Con-
sejo Directivo expresa que «el Dr Lom-
bardo demuestra muy estimables condi-
ciones pedagdgicas, facilidad de expre-
sidn y exposicion y conocimientos pro-
fundos .

En usufructo de esa caracteristica ingre-
sa a la docencia, como Asistente honora-
rio de Zootecnia General en 1948; por
unanimidad de votos del Consejo es no-
minado Prof. Agregado de Perfecciona-
miento Pecuario - 1949 a 1955 - y Prof.
Titular de la misma desde 1955 a 1961.

Es asi mismo Prof. libre de Zootecnia
General en la Fac. de Agronomia de Mon-
tevideo.

Su actividad no conoce limites y a partir
de 1950 se hace cargo del establecimien-
to agricola-ganadero de su padre en Rio
Negro, lo que le permite profundizar
sus conocimientos en materia de produc-
cion de carne y compartir tecnologia y
pragmatismo, elementos tan necesarios
y frecuentemente tan ausentes en los
docentes.

En 1948 ingresa a la Direccion de Gana-
deria - D. de G.- Seccion Fomento Ga-
naderoy en 1952 asciende a Jefe de Ser-
vicio encargado de Clasificacion y Tipi-
ficacion de carne Desde ese cargo, con
amplia vision tedrica y practica de la
produccion, cuyo cuello de botella es el
bajo porcentaje de extraccion y la eleva-

da edad de faena de los novillos, estudia
y proyecta cambios radicales en cuanto
a crianza , tipificacion de carnes y pre-
cios segun denticion etc.

En colaboracion con los colegas Daoiz
Sanz, Anibal Surraco y Mario Lusiardo
incursiona repetidas veces en congresos,
jornadas y conferencias; estudia el creci-
miento del feto, recomendando la nece-
sidad de alimentar bien los vientres es-
pecialmente en los Gltimos meses de ges-
tacion.

Pregona por un sistema de precios base
segun calidad, que aliente al productor a
producir mejor, logrando su objetivo me-
diante un Decreto que estimula el precio
de los novillos segin gordura, rendimiento
y denticion, quedando establecida asi por
primera vez en el pais, el sistema de ti-
pificacion de carne.

En 1949, en ocasién de realizarse el Pri-
mer Congreso sudamericano de investi-
gadores en materia agronémica, con Su-
rraco y Lusiardo, proponen - aprobada
por el Congreso - que se implante la cla-
sificacion y tipificacion de carne y se
intensifiquen los estudios tendientes a
resolver el problema alimenticio.

En este Gltimo rubro, desde la Seccion
Fomento Ganadero, Lombardo remite al
Ministerio de Ganaderia y Agricultura -
MGA - un proyecto de subsidio a la pra-
dera, base fundamental para el aumento
del procreo, sobre la base de la entrega
sin cargo, de fertilizante por ternero/a
nacida, proyecto que es aprobado rigien-
do - lamentablemente - muy poco tiem-
po.

No cabe duda alguna que Lombardo con
sus intervenciones, proyectos y confe-
rencias, dinamiz6 notablemente el sec-
tor productivo de la carne, modificando
viejos esquemas de crianza, promovien-
do precios mas justos segtn denticion -
remuneracién mas alta por novillos j6-
venes y aportando soluciones al bajo
procreo.
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En la década del 50, es contratado por
Conaprole para ejercer el cargo de Direc-
tor de la Seccion Higiene y Fomento de
la Produccidn, labor que cumple duran-
te varios afos y que lo retrotrae a sus
afios juveniles de Colonia.

Lombardo es ya un hombre de consulta
y excelente extensionista ; en 1951, la
Facultad de Veterinaria le confia la mi-
sion de acompaniar a la calificada delega-
cién uruguaya que en mision de observa-
cion y estudio concurren durante dos
meses a Nueva Zelanda y Australia, pai-
ses lideres en cuanto a produccion de
carne, lana y leche.

A su vuelta dicta conferencias sobre el
viaje y alienta a los productores leche-
ros a realizar mejoras en el manejo y nu-
tricion de sus ganados.

En 1957, el Consejo de la Facultad de
Veterinaria lo requiera junto a los cole-
gas A.Arsuaga, R. Casas Olascoaga y
L.Echenique, a efectos de determinar el
costo de produccion del litro de leche, lo
que determind un largo y meticuloso es-
tudio que durante afios se constituyo6 en
elemento base para que la Comision Ho-
noraria de la Leche, estableciera el pre-
cio de la misma.

En 1958 un grupo de colegas proponen a
Lombardo como candidato a Decano y
el Claustro luego de extenso debate, con
el voto unanime del sector estudiantil
logra - por un voto de diferencia - se
recomiende al Consejo su designacion
como tal, lo cual es confirmado por una-
nimidad de ese Cuerpo. que lo designa
hasta Junio 1962

El 28.6.1958 Lombardo se hace cargo
del Decanato, constituyéndose en uno
de los mas joven profesionales que han
ocupado esa jerarquia.

Lamentablemente, en 1959 la nueva Ley
Orgénica de la Universidad, modifica el
sistema electoral y solo dos o tres Deca-
nos - Lombardo entre ellos - renuncian
estimando que tan alto cargo debe nue-
vamente ser disputado segin la nueva
reglamentacion.

A pesar de hacersele notar que el nuevo
mapa politico ha variado y que ya no
tiene los votos necesarios - lo cual ya es
de su conocimiento - se postula nueva-
mente y en esta circunstancia pierde la
eleccion por un voto.

Este hermoso ejemplo de idealismo uni-
versitario y culto a la ética mas estricta,
no fue nunca resaltado y ha pasado des-
apercibido por las nuevas generaciones
de colegas. De cualquier manera Lom-
bardo contintia su labor docente en la
Facultad.

En 1960 - conjuntamente con el Dr. Ar-
turo Lezama - es designado por el Poder
Ejecutivo para asistir a la reunion que el
Comité permanente de Fiebre Aftosa y
la OIE llevarian a cabo en Paris entre el
3 y 9 de Mayo .

En su nota al nuevo Decano Dr.Leén C.
Aragunde, solicitando la licencia corres-
pondiente, vuelve Lombardo a demos-
trar su don de responsabilidad cuando «
se compromete a compensar con clases
extraordinarias las perdidas por la licen-
cia solicitaday.

Algunos meses mas tarde el Consejo de
la Facultad lo faculta a concurrir a Esta-
dos Unidos al frente de una delegacion
de productores de Conaprole que duran-
te 45 dias visitan numerosos tambos y
centros industriales.

Enla D. de G, en 1960 ha sido promo-
vido a Director, asesor del MGA y re-
presentante del mismo en la primera
Directiva del Plan Agropecuario, asi
como también - en representacion de la
Universidad - en el primer Directorio
de la Caja de Jubilaciones Profesionales.

Su actuacién como docente y profesio-
nal ha trascendido y es entonces contra-
tado en 1963 por el CPFA con sede en
Rio de Janeiro, que dirige el Dr. Casas
Olascoaga; ocupando el cargo de Jefe de
Asistencia Técnica hasta 1969.

De su actuacion en CPFA el Dr, Casas
Olascoaga escribio : «Ejerci6 las funcio-
nes de Jefe de Campo; dindmico, comu-
nicador, con vision panoramica de los
problemas sanitarios y su relacion eco-
némica y productiva. Extraordinaria fa-
cilidad y destreza en las relaciones pu-
blicas, fue gran propulsor de la coopera-
cion del BID a los programas de Salud
Animal en América del Sury.

Vuelve a Uruguay y retoma su cargo en
la Direccion de Ganaderia y meses des-
pués es contratado como Jefe de Asis-
tencia Técnica del Centro Panamericano
de Zoonosis, con sede en Buenos Aires,

cargo que desempefa durante 11 afios,
hasta 1980.

Dias después, el Instituto Interamerica-
no de Cooperacion para la Agricultura -
IICA - lo contrata como especialista en
Salud Animal para el area Sur de Améri-
ca, donde permanece hasta 1986, afio en
que se acoge a la jubilacion, radicandose
definitivamente en Montevideo y Pi-
ridpolis.

Lombardo no es hombre de permanecer
inactivo y antes de abandonar Buenos
Aires, ha aceptado presidir honoraria-
mente el Centro de Investigacion en Cien-
cias Veterinarias en Castelar, dependien-
te del INTA, a cuyas reuniones concurre
desde Montevideo cada mes. Semanas
antes de su fallecimiento, dicha Centro
obtiene el premio que la Academia Na-
cional de Agronomia y Veterinaria con-
cede al Centro mas destacado del afio.
Dicho galardén debia haber sido recibido
por el Dr. Lombardo, dias antes de su
fallecimiento.

Su actuacion en el exterior ha sido impo-
sible de seguir dado que practicamente
no ha dejado curriculum actualizado, ni
copias de sus numerosas conferencias
pronunciadas en Sud América. Sabemos
si, que intervino activamente en reunio-
nes interamericanas a nivel de Ministros,
que promociond y tuvo incidencia muy
importante en proyectos presentados
al BID para el financiamiento de la lucha
en América contra Aftosa, Brucelosis,
Tuberculosis, Rabia etc.

Entre sus maltiples conferencias, desta-
camos la ofrecida en Coérdoba, patroci-
nada por el Consejo de Decanos de Vete-
rinaria, sobre «Ensefanza de la Salud
Publica en Veterinaria» y la ofrecida en
Noviembre 1991 en el X Congreso Lati-
noamericano de Parasitologia sobre «
Programa de lucha contra las principales
parasitosis zoondticas en América Lati-
nay.

Ya en Uruguay, en Noviembre 1992, a
solicitud de las autoridades de las Facul-
tades de Agronomia y Veterinaria, elevo
un detallado informe sobre « Proyecto
de Desarrollo Institucional para las Fa-
cultades de Agronomia y Veterinaria «,
que seguramente deberd ser tenido en
cuenta en momentos que la Universidad
de la Republica se disponga a encarar
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seriamente problema tan afiejo como
necesario.

Hemos pretendido resefiar una historia
docente y profesional de mas de 50 afios,
llevados a cabo con una intensidad poco
comiln en América .

Mas alla de su actuacién profesional, res-
catamos del Dr. Ruben Lombardo, su
profundo amor por la profesion, su hom-
bria de bien, su ética ejemplar, su afan
indeclinable de hacer, su pragmatismo
ante la realidad y su espiritu avasallador

que no admitia pérdida injustificada del
tiempo y que mas de una vez fuera mo-
tivo de disgusto y distanciamiento con
colegas.

Dr. Anibal Durdn del Campo
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Jornada técnica de veterinarios higienistas en Buenos Aires

El 3 de agosto de 2001 tuvo lugar en el
salén de actos de SENASA en Buenos
Aires, una Jornada Técnica que reunid
veterinarios higienistas de Argentina,
Brasil y Uruguay con el presidente dela
Union de Veterinarios Higienistas
(UEVH) Dr. Manuel Abreu Dias.

El evento contdé con numerosa partici-
pacion de autoridades y técnicos de SE-
NASA.

El técnico europeo diserto sobre el Libro
Blanco de Seguridad en Alimentos, el que
trata temas como la BSE (vaca loca),
dioxinoas entre otros. También informé
sobre el nuevo Reglamento de Inspec-
ciéon de Carnes de la Union Europea, a
aprobarse para enero de 2002, el el que
sustituird a la directiva 72/462/CEE y a
las 16 directivas satélites.

Coment6 las nuevas modificaciones in-
troducidas el rotulado de alimentos que
contienen datos de uso obligatorio, “esto
es porque la trazabilidad no estard com-
pleta hasta el 2002.

El Dr. Abreu, a modo de ejemplo, desta-
c6 que dentro del nuevo rotulado para
los casos de establecimientos ciclo II
(dedicados al depostado de la carne),
debe figurar en el envase el rétulo co-
rrespondiente a la planta donde se reali-
z6 la faena de los animales.

El presidente de UEVH desarrollé el con-
cepto de origen nacional de los ganados:
éstos tiene una importancia fundamen-
tal en el sistema de trazabilidad. “El pun-
to mas débil del sistema de trazabilidad

es anivel de la produccion del ganado™.
Se entra en una zona gris en el concepto
de origen nacional cuando, por ejemplo,
frigorificos franceses adquieren anima-
les en Alemania y lo faenan en territorio
francés.

Expreso que el desafio que tienen los
veterinarios higienistas de la Unién Eu-
ropea es de que manera intervendran en
las decisiones que tome Bruselas sobre
trazabidad.

Indicé que la cantidad de veterinarios hi-
gienistas de la Unién Europea son
aproximadamente 120.000; el 20% de
ellos estan federados a sus colegios; a su
vez el 80% de los veterinarios higienis-
tas pertenecen a los servicios oficiales.

DEBATE

Culminada su disertacion Abreu Dias
propicié un debate entre los participan-
tes. Durante el mismo, los técnicos ar-
gentinos dejaron en claro la importancia
que tiene para su pais la reapertura de
exportaciones carnicas con destino a la
Unidn Europea. Por su parte el técnico
europeo manifesté que Europa se apoya
en sus decisiones en la credibilidad que
ofrecen los diferentes paises.

Reconocié que dadas las notables dife-
rencias en la cria de los animales en Eu-
ropa con respecto a los paises sudameri-
canos, no se podria aplicar el mismo sis-
tema de trazabilidad europeo en los pai-
ses de laregion.

MESA DE TRABAJO

Posteriormente al evento, se realizaron
dos reuniones de trabajo donde partici-
paron por la Asociacién Argentina de
Médicos Veterinarios Especialistas en
Alimentos (AAMVEA), los Dres. Luis
M. Forte (presidente) y German Suber-
bié; por la agupacion de Veterinarios Es-
pecialistas en Proteccion de Alimentos
del Uruguay (AVEPA), el Dr. Hugo Mar-
tinez (delegado); por el Colegio Brasile-
flo de Médicos Veterinarios Higienistas
de Alimentos, la Dra. Nadia Dias, en su
caracter de presidente de dicho colegioy
por la Union Europea de Veterinarios
Higienistas, el Dr. Manuel Abreu.

En el transcurso de las mismas el veteri-
nario europeo ofrecio realizar gestiones
para que las tres organizaciones de vete-
rinarios higienistas sudamericanas sean
aceptadas como miembros observadores
en el seno de la Union Europea de Vete-
rinarios Higienistas.

El Dr. Abreu informé que para ello es
necesario presentar, ante la organizacion
que él representa, una carta de intencién
antes del 20 de setiembre préximo.

Por su parte el Dr. Forte propuso la crea-
cion de la Federacion de Veterinarios
Higienistas del MERCOSUR. Cada de-
legado planteara la idea en sus respecti-
vas asociaciones, llevando la resolucién
alareunion que se llevara a cabo el proxi-
mo mes en Montevideo.
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REVISTA DE LA SOCIEDAD DE MEDICINA VETERINARIA DEL URUGUAY

Veterinaria es la revista oficial de la So-
ciedad de Medicina Veterinaria del Uru-
guay destinada a publicar articulos en idio-
ma espafiol sobre temas técnicos, cienti-
ficos y otras comunicaciones referentes a
las Ciencias Veterinarias.

Los contenidos y opiniones incluidos en
los articulos son responsabilidad exclusiva
de los autores.

INSTRUCCIONES PARA LOS
AUTORES DE TRABAJOS PARA
PUBLICACION

Normas generales

Los trabajos se enviaran a la Sociedad de
Medicina Veterinaria del Uruguay, Conse-
jo Editor de la revista Veterinaria, Cerro
Largo 1895, CP11200, Montevideo, con
un original y dos copias y en diskette
(3.57).

La etiqueta del diskette debera contener el
apellido del primer autor, las primeras pa-
labras del articulo y el nombre del proce-
sador de texto utilizado. El texto sera ar-
chivado en documento Word y no debera
exceder de 20 paginas en formato carta
(21,6 x 27,9 cm), escrito en una sola cari-
lla, con margen de 2,5 cm a cada lado y
deberd estar escrito con caracteres de 12
puntos, con interlineado doble. Los cua-
dros y figuras deben ir al final del manus-
crito (cada una en hoja aparte). Las figu-
ras deben estar fuera del manuscrito he-
chas en Excell o Power Point. Las foto-
grafias o impresiones seran en blanco y
negro, en un maximo de 5 que seran adjun-
tadas al original, con leyenda en hoja apar-
te y numeradas al dorso indicando el borde
superior derecho. Las fotografias o ilus-
traciones en color podran ser publicadas
pero a costo de los autores, no se acepta-
ran diapositivas.

Los autores solicitaran por nota aparte y
con la firma de todos ellos la publicacion
del trabajo, designando a uno de los mis-
mos para ser enviada la correspondencia
(indicando direccion postal completa, te-
Iéfono, fax y correo electronico), dejan-
dose establecido que el mismo no se ha
publicado ni se ha remitido a ninguna otra
publicacion periodica. Se aceptaran traba-
jos que hubieran sido publicados como re-
simenes 0 comunicaciones cortas en con-
gresos, simposios o jornadas, debiéndose
en este caso indicarse en el pie de la pri-
mera pagina del articulo.

Los trabajos recibidos seran evaluados por
el Consejo Editor pudiendo darle los desti-
nos siguientes: aceptarlos, devolverlos a
los autores para su adecuacion o rechazar-
los. El Consejo Editor los clasificara en:
1. Trabajo cientifico (articulo original,
revision) y 2. Trabajo de divulgacion
(practica veterinaria, diagnostico, tecno-
logico, conferencia). Los autores tendran
derecho a 3 revistas.

Los trabajos aceptados para publicacion
pasan a ser propiedad intelectual de la
SMVU quedando los derechos de publica-
cion del trabajo a su cargo. Las reproduc-
ciones parciales o totales s6lo pueden rea-
lizarse con la autorizacion escrita del edi-
tor.

1. Trabajos cientificos

Es una publicacion que aporta y amplia el
conocimiento o la comprension de un pro-
blema determinado y que describe resulta-
dos originales que contiene suficiente in-
formacion como para que otro investiga-
dor pueda: evaluar las observaciones, re-
petir los experimentos y comprobar las
conclusiones. Un articulo original requie-
re rigor cientifico, expresado con ldgica,
claridad y precision, con una extension en
funcion de los resultados y respaldado por
citas bibliograficas imprescindibles. Exis-
tird un arbitraje de estos trabajos que se-
ran evaluados por miembros de un Comité
de Arbitros de la revista Veterinaria.

2. Trabajos de divulgacion

Son aquellos trabajos que no cumplen con
las normas de trabajos cientificos origina-
les pero que su contenido es de un interés
o seriedad tal que merece su publicacion.

El Consejo Editor evaluara el trabajo y lo
clasificara segiin su contenido en: practi-
cas veterinarias, diagndsticos, tecnologi-
cos, conferencias, educacion, u otro segiin
corresponda. También podran ser publica-
das Cartas al Editor de intercambio profe-
sional.

Normas de redaccién para Articulos
Originales
Contendran los siguientes elementos:

Titulo: Sera lo mas breve posible y conci-
so, reflejando exactamente lo que el tra-
bajo contiene. Escrito en minusculas.

Nombre de Autores: apellido, inicial del
nombre ' ; otro/s nombres

ejemplo:  Vidal, L."; Gomez, J.?

direccion:(en pie de pagina): ejemplo: ' De-
partamento de Bovinos, Facultad de Cien-
cias Veterinarias, Suipacha 698, Buenos Ai-
res, Argentina, tel.: (497)3002511, e-mail:
vidal@facvet.com; ? Facultad de Veterinaria.

Se detallara solamente la direccion postal
completa del autor responsable o corres-
ponsal (con quien comunicarse) , para los
demas autores solamente el nombre de la
institucion.

RESUMEN

Dara una idea clara y precisa del conteni-
do, serd una version en miniatura del arti-
culo, conteniendo: objetivos, materiales
y métodos, resultados, conclusion. No debe
excederse de 200 palabras. Escrito en es-
paifiol en tiempo presente y en un solo
parrafo luego del encabezado del titulo y
los autores.

El resumen con texto en inglés se denomi-
nard: Summary.

Palabras clave

El autor propondra las palabras clave que
representen al contenido del texto para
una clasificacion y basqueda bibliografica.
Se permitiran hasta 5 (cinco) palabras.

Las mismas palabras en idioma inglés
(Keywords) seran agregadas para comple-
mentar el Summary.

INTRODUCCION

Los autores deben suministrar anteceden-
tes suficientes sobre el tema para que el lec-
tor no deba recurrir a otras publicaciones
anteriores y para que comprenda la impor-
tancia o trascendencia de la investigacion
que se comunica. Deben referirse al contex-
to en general (en el mundo, etc.) y en parti-
cular (en el pais), eligiendo las informacio-
nes mas recientes y mas relevantes.

Se deben dar los fundamentos cientificos
del estudio y definir claramente cual es el
proposito de escribir el articulo, precisan-
do en el Gltimo parrafo los objetivos del
trabajo. Escrito en tiempo presente.

MATERIALES Y METODOS

Los autores deben dar suficientes detalles
para que un investigador competente pue-
da repetir los experimentos y definir el
disefio experimental.

Describir claramente los animales utiliza-
dos, su niimero, especie, género, raza, edad.
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Describir claramente la marca, modelo y
origen (ciudad y pais del fabricante) de los
equipos utilizados. Los reactivos, drogas o
medicamentos deben describirse por su
nombre genérico o quimico o por marcas
comerciales patentadas (que se seiialaran al
pie de pagina).

Los métodos y procedimientos deben ser
detallados y bibliograficamente referencia-
dos. Deben precisarse con claridad, tiem-
pos, temperaturas, etc. Los métodos de
los analisis estadisticos deben sefialarse y
citarse bibliograficamente.

RESULTADOS

La descripcion de los resultados obtenidos
debe presentarse con claridad. Primeramen-
te hacer un “pantallazo general” de los
resultados experimentales y luego pueden
describirse en cuadros (tablas) o figuras
(graficos, dibujos, fotografias) los datos
de los experimentos. No deben presentar-
se datos repetitivos o demasiado extensos
y detallistas.

Deben usarse medidas del sistema métrico
decimal dentro de lo posible u otras medi-
das convencionales. Los analisis estadisti-
cos de datos deben sefialar su significacion.

Debe redactarse en tiempo pasado

DISCUSION

Deben mostrarse las relaciones entre los
hechos observados, con las hipotesis del
propio experimento y/o con las teorias,
resultados o conclusiones de otros autores

Formule las conclusiones en forma clara.
Deben aplicarse las referencias bibliogra-
ficas al experimento y no abundar en de-
talles no estudiados.

Deben exponerse la significacion de los
resultados y evitar las repeticiones.

Escrito en tiempo pasado en tercera perso-
na del singular o plural segun corresponda.

CONCLUSIONES

Se deben dar interpretaciones que sean jus-
tificadas por los datos.

Se deben resumir y globalizar las conclu-
siones parciales que se obtuvieren de dife-
rentes resultados del trabajo. No deben
darse conclusiones demasiado generales.

Debe haber una coherencia entre los obje-
tivos, los resultados y las conclusiones, pu-
diendo sugerirse recomendaciones.

Agradecimientos

Debera constar el nombre de las personas
y la instituciéon a la que pertenecen ha-
ciendo mencion al motivo del agradeci-
miento. Debe ser escrito en forma conci-

sa y hacer referencia a materiales o equi-
pos y al apoyo financiero.

Referencias Bibliograficas

En el texto: Al final de cada cita bibliogra-
fica se colocara: el namero correspondiente
al autor con punto. Si existieran varias
citas en el mismo parrafo se citara de la
siguiente manera (ej.): (8, 10, 12-14, 22).
Si es necesario mencionar un autor en el
texto, se escribird el apellido del ler. autor
entre paréntesis; si los autores fueran dos se
colocaran los apellidos de ambos y entre
medio el simbolo &. En todos los casos de-
bera citarse ademas el nimero correspon-
diente a la referencia bibliografica.

En el item de Referencias bibliograficas:
Debe hacerse especial atencion al texto
de las referencias bibliograficas, no se acep-
taran trabajos mal referenciados. Las re-
ferencias deben colocarse en orden alfa-
bético de autores, numerando las obras ci-
tadas y consultadas en el texto. Deberan
citarse de la siguiente manera: Apellido
seguido de coma y un espacio (,) y luego
la(s) inicial(es) seguida(s) de un punto (.).
Ej. : Gonzalez, R.. Si hubieran varios auto-
res deben separarse entre si por un punto
y coma (;). A continuacion, se colocara el
afio de la publicacidon entre paréntesis.
Ejemplo: Gonzélez, R.; Lopez, A. (1989).
Mas de una referencia del mismo autor se
ordenara en orden cronoldgico decreciente.

Después del afio se escribira el titulo del ar-
ticulo terminado en punto. Las revistas cien-
tificas seran citadas segun las abreviaturas
convencionales, ej.: Am.J.Vet.Res. o el nom-
bre completo de la revista, seguido por el
volumen, el numero entre paréntesis, segui-
do por los nimeros de paginas precedidos
por dos puntos, ejemplos: 12:44-48. 6 tam-
bién: 12(8):44-48. Ejemplo: Gonzilez, R.;
Lopez, A. (1989) Paraqueratosis en suinos.
Am.J.Vet.Res. 12(8):44-48.

En el caso de la cita de libros, se indicara
Autores (Afo) Titulo, n° de edicion (salvo
la 1ra.), Lugar de edicion, Editorial, Canti-
dad de paginas del libro. Ejemplo: Rosem-
berger, G. (1983) Enfermedades de los bovi-
nos. 2a. ed. Berlin, Ed. Paul Parey, 577 p.

En el caso de la cita de capitulo de libros,
se indicara Autores (Afio) Titulo del capi-
tulo, In: Autores (editores) del libro, Titu-
lo del libro, Edicion, Lugar de edicion,
Editor, Paginas inicial y final del capitulo
precedido por pp y entre guion. Ejemplo:
Dirksen, G. (1983) Enfermedades del apa-
rato digestivo. En: Rosemberger, G. En-
fermedades de los bovinos. 2a. ed. Berlin,
Ed. Paul Parey, pp. 235-242.

En la cita de congresos: Autores (Afo)
Titulo del articulo. Nombre del congreso.

Nuamero ordinal del congreso, Ciudad, Pais,
paginas.

En la cita de una tesis: Autores (Afio) Ti-
tulo de la tesis. Tipo de tesis (ej.: doctor
veterinario), Institucién, Ciudad, Pais.

En la cita de comunicaciones personales:
se cita el Nombre (apellido, inicial del
nombre) (Afo), se hace una llamada y se
cita al pie de pagina con el texto: Comu-
nicacion personal. No citar en las refe-
rencias bibliograficas.

Cuadros

Los cuadros deben tener un n° de identifi-
cacion correlativo que figurara en el texto
y contendran un texto de titulo en la par-
te superior. Deben contener informacion
sobre el experimento que lo autodefina.
Las referencias o simbolos de los cuadros
se presentaran al pie del mismo en letra
cursiva de tamaiio 10 puntos. Ejemplo:
Cuadro I. Variacion de la temperatura en
funcion del tiempo., Ejemplo de pie de
cuadro: T = temperatura, t = tiempo (en
minutos). Si el cuadro no es original, citar
la fuente (Autor y afio) en pie de pdgina.

Figuras y Grificos

Las figuras o graficos deben tener un n® de
identificacion correlativo que corresponda
con el texto y contener un texto de defini-
cion del contenido en la parte inferior, con
leyendas y definicion de los simbolos utili-
zados. Si la figura o grafico no es original,
citar la fuente (Autor y afo) en pie de pagi-
na.

Fotos

Las fotografias y especialmente las mi-
crofotografias deben contener una escala
de referencia. Deben tener un n® de identi-
ficacion correlativo que corresponda con
el texto y contener un texto de definicion
del contenido en la parte inferior, con le-
yendas y definicion de los simbolos utili-
zados. Si la fotografia no es original, citar
la fuente (Autor y afio) en pie de pagina.

Normas de redacciéon para
Revisiones

Es un trabajo cientifico con el objetivo de
efectuar una revision o recapitulacion ac-
tualizada de los conocimientos presentando
una evaluacion critica de la literatura publi-
cada segun la perspectiva del autor. Este tipo
de trabajo permite una mayor discrecionali-
dad en la presentacion de la organizacion
pero debe mantener rigor cientifico. Debe-
ran describirse los objetivos y el alcance que
se pretende lograr. La cita de bibliografia
sera la misma que la de los articulos origina-
les.
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