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Resumen

Este documento analiza la inoculacién del veneno Bothrops en un equino de raza criolla teniendo en cuenta las propiedades y las caracteristicas
de la especie, tales como robusticidad, resistencia y capacidad de produccién de inmunoglobulinas, también se observaron algunos cambios fisicos locales
en el lugar de la inoculacién y algunos cambios comportamentales que present6 el equino durante el procedimiento, ademas se realizé la comparaciéon
de pruebas bioquimicas con el fin de llevar un seguimiento durante el proceso. El equino fue inoculado utilizando el método descrito por De Roodt, se
realizé la inoculacién los dias 1, 15, 30, 45, 55 y 65, con dosis de veneno establecidas segin la DL50 del veneno en la tabla, en el cuello a nivel subcutdneo
en diferentes puntos sobre una linea medio-lateral paralela a la crin, en sentido craneo-caudal. Las lesiones locales causadas fueron producidas por el
coadyuvante de Freund. En el eritrograma de la primera toma y la tltima no se encontraron diferencias significativas y los valores se encontraban dentro
del rango biol6gico normal a excepcion del ancho de distribucidn eritrocitaria que indicé anisocitosis. En el leucograma se tuvo en cuenta la primera y
la ultima toma, para tener como resultado una leucocitosis por neutrofilia sin desviacién a la izquierda. Entre los indicadores bioquimicos, se encontré
un descenso de la ALT desde la segunda toma hasta la tltima y la AST en todos los casos se encontrd dentro de los valores de referencia. Con el protocolo
realizado no se generaron efectos severos que pusieran en riesgo la salud o la integridad del caballo, sin embargo, algunos cambios comportamentales si
fueron identificables, al igual que algunos bioquimicos.
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Case Study Assessment and analysis of physiological biomarkers in an equine
post inoculation with Bothrops sp. venom.

Abstract

This document analyzes the inoculation into the Bothrops venom in an equine of Creole breed taking into account the properties and
characteristics from this species, such as robustness, resistance and production immunoglobulins capacity, also some local physical changes were likewise
observed in the place of the Inoculation and nearly behavioral changes that this equine presented during the procedure, in addition, the comparison of
biochemical tests was carried out in order to keep track during the process. The equine was inoculated using the method described by De Roodt, the
inoculation was performed on days 1, 15, 30, 45, 55 and 65, with doses of venom established according to the LD50 of the poison in the table, in the neck
at subcutaneous level at different points on a mid-lateral line parallel to the mane, in the craniocaudal direction. The local lesions caused were produced
by Freund’s adjuvant. In the erythrogram of the first and last doesn’t report significant differences stablishing normal biological range except for the
width from the erythrocyte distribution that indicated anisocytosis. In the leukogram, the first and last shots were considered, issues in leukocytosis
through neutrophilia without deviation to the left. Among the biochemical indicators, a decrease in ALT was found from the second dose to the last and
the AST. At the end in all cases was found within the reference values. With the protocol carried out, no several effects were generated that put the health
or integrity of the horse at risk, however, some insignificant behavioral and biochemicals changes were perceptible.
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Introduccion

La fisiopatologia de la intoxicacion ofidica®
es bien conocida, se sabe que los efectos de dosis
subletales de veneno administradas en animales
inducen a la produccién de inmunoglobulinas
(anticuerpos), utilizadas en el tratamiento de la
intoxicacion ofidica.

El presente estudio evalud y analiz6 algunos
cambios fisioldgicos que presentdé un equino
después de la inoculacidn repetitiva de veneno
de Bothrops sp. La intoxicacidon ofidica ha sido
bien estudiada, sin embargo, se encuentra poca
literatura relacionada al comportamiento fisico-
fisiolégico desencadenado por la inoculaciéon
de dosis subletales de veneno y la medicion de
respuesta de proteccion en la produccion de
inmunoglobulinas para, posteriormente, utilizar
estas en su tratamiento (Bogado, et al., 2014).

En Latinoamérica se han realizado estudios
relacionados con la toxicidad del veneno de
Bothrops, generado por especies de serpientes
nativas del continente (Lainez, et al, 2014).
De igual forma, se han desarrollado trabajos
relacionados con el comportamiento de equinos
inmunizados que han sido expuestos a cantidades
controladas deveneno de Bothropsy queregistran
respuestas multisistémicas presentadas por el
paciente (Bogado, et al.,, 2013; Fazio, et al., 2014).
Al inocular el veneno al animal, este causara
un aumento de la permeabilidad, se estimula
la infiltraciéon polimorfonuclear con migracion
hacia el lugar de la lesién bajo la influencia de
factores quimiotacticos y, ademas, en los tejidos
inflamados los macroéfagos van a liberar enzimas
lisosomales que aumentan la actividad fagocitica,
posteriormente se dara la formacién de abscesos
en el lugar de la inoculacién. (Bogado, et al,
2014).

El estrés en este tipo de situaciones es
necesario considerarlo porque puede influir
en la homeostasis y, por ende, en la respuesta
inmunolégica del paciente. Este tipo de
desequilibrios puede llevar mas facilmente a
la enfermedad, donde la principal hormona
asociada es el cortisol. Al ser el caballo una
especie muy susceptible al estrés rapidamente
aumenta el cortisol a nivel plasmatico, sin
embargo, se debe tener en cuenta que el nivel
de cortisol no va a determinar la etapa en
la que se encuentre, de si es estrés agudo o
cronico (Martos y Ayala, 2003). El estrés es una
reaccion fisioldgica que presentan los animales
ante una amenaza, sea esta real o explicita, y
en respuesta el cuerpo intenta restablecer el
equilibrio interno al aumentar la actividad del
eje hipotalamo-hipofisis-adrenal (HPA), lo cual
implica la liberacién, desde el hipotidlamo, de
la hormona liberadora de adrenocorticotropa
(ACTH)®, la cual actia en la adenohipofisis y
causa la liberacion de corticotropina (CRH)” que
induce, en la corteza suprarrenal, el aumento de
la secrecion de hormonas corticosteroides en
niveles que pueden ser medidos en diferentes
fluidos corporales (Rojas, 2010).

Asi pues, este estudio de caso plantea
la mediciéon de indicadores de deshidrataciéon
y hemoconcentraciéon dentro de evaluadores
bioquimicos de miedo, excitaciéon y alteracion
hepatica, de igual forma los cambios en las
principales constantes fisioldgicas que se pueden
presentar al momento en el que el sistema
inmunolégico esta en contacto con el veneno
de Bothrops; por lo tanto, el objetivo es realizar
un seguimiento a las mediciones de marcadores
bioquimicos e identificar las alteraciones
desatadas en cada uno de ellos, a medida que se
somete el equino a un aumento progresivo de las
dosis de veneno de Bothrops sp.

La intoxicacion ofidica genera una lesion cutdnea y esta es provocada por la mordedura de una serpiente del género Bothrops. Seguido a la

mordedura empieza la inoculacion de sustancias toxicas que lesionan los tejidos, condicionando alteraciones locales y sistémicas de gravedad

variable (CITVer, 2014).

6 LaACTH es una hormona polipeptidica, producida por la hipdfisis, que estimula a las glandulas suprarrenales para producir cortisol y corticosterona.
7 La CRH actta sobre la hipofisis y estimula la secrecion de la hormona adrenocorticotropa iniciando los componentes de la respuesta al estrés

(Donadio, et al., 2016).
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Método

El siguiente trabajo en menciéon es un
estudio de caso, por lo que no contempla un
modelo metodologico estadistico como si se
tratara de un experimento cientifico.

Planteamiento del caso

Este estudio se someti6 al comité de éticade
la Fundacién Universitaria Agraria de Colombia,
Uniagraria, y una vez aprobado se realiz6 la fase
practica en el Centro de Investigacion y Desarrollo
Tecnoldgico (CIDT) en Pinares de Tenjo.

El uso de equinos ha tenido un gran auge en
laindustria farmacéutica debido a su capacidad de
produccién de inmunoglobulinas, resistencia a los
esquemas de inmunizacion y grandes volimenes
de sangria (Lomonte, 2012). Al escoger la especie
de animal a inmunizar, se tuvieron en cuenta las
propiedades y las caracteristicas de la especie,
como robusticidad, resistencia, capacidad de
produccién de inmunoglobulinas y el volumen de
antisuero requerido, por lo cual se decidi6 utilizar
un equino de raza criolla, segtin los protocolos de
produccién de la OMS (2010): un animal adulto,
joven, con peso entre 250 y 350 kg.

Se dispuso de tres semanas para la
cuarentena, la adaptacion, la desparasitacion,
la alimentacién y todo el estatus sanitario y
el entorno adecuado para un manejo ético y
racional.

El equino fue inoculado con el método
descrito por De Roodt (2010), siempre bajo
la colaboracion de un médico veterinario
especializado en equinos. Se escogi6 este método
por tener en cuenta que evidencia una adecuada
produccién de anticuerpos sin efectos adversos
en los equinos, gracias a la dosificacion paulatina
del inmundgeno.

Para atender los parametros de este
protocolo, se realizé la inoculacidn los dias 1, 15,
30, 45, 55 y 65, con dosis de veneno establecidas
segun la DL50 del veneno, en la tabla del cuello a
nivel subcutaneo, en diferentes puntos sobre una
linea medio-lateral paralela a la crin, en sentido
crdneo-caudal.

Esta inoculacién no requirié anestésico
local debido a que el dolor se limita al producido
por la penetracién de la aguja y no por el efecto
del veneno. Posterior a cada inoculacién, el
animal recibi6 1 kg de concentrado y agua ad
libitum como recompensa, y se observo si este
presentaba alguna manifestacion de dolor,
incomodidad, decaimiento o una respuesta no
esperada durante las dos horas posteriores. De
igual forma, se evaluaron constantes fisioldgicas
de rutina, como frecuencia cardiaca, frecuencia
respiratoria, pulso, temperatura y llenado capilar.
Otra accioén realizada fue una muestra sanguinea
para evaluar indicadores de deshidratacidn,
hemoconcentraciéon, miedo, excitacién y perfil
hepatico.
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Tabla 1. Parametros en sangre establecidos para analizar

Indicadores de deshidratacion

hemoconcentracion, miedo/

Marcadores excitacion

Bioquimicos

Perfil hepatico completo

Fuente: Elaboracién propia.

En las primeras inmunizaciones (dias 1, 15
y 30), los venenos fueron inactivados con EDTAS
10nM, en concordancia con la técnica sugerida
por la OMS (2010). Para cumplir el objetivo,
se tuvo que tratar el veneno con adyuvante de
Freund completo en el dia 1, adyuvante de Freund
incompleto en el dia 15, con 10% de gel de
Al(OH)3 alos 30 y 45 dias y, finalmente, solo con
NaCl 0,15 M en los dias restantes (Segura, 2009)
(tabla 2).

Del proceso de inoculacién no se espero
la generacién de reacciones de anafilaxia, dado
que las técnicas descritas por De Roodt y Segura
pretenden atenuar una posible respuesta aguda
en el equino, sin embargo, cabe aclarar que
todos los procedimientos fueron realizados y
supervisados por un médico veterinario. En caso
de haberse presentado algin tipo de reaccion
anafilactica se debe suspender de inmediato
la inoculacién y se iniciara el tratamiento con
epinefrina (0,01-0,1 mg/kg) y antihistaminicos
(difenhidramina 0,5-2,0 mg/kg ILM.) para
bloquear los receptores de histamina en fase
inmediata y con glucocorticoides (dexametasona
0,5-4 mg/kg 1V lenta) para bloquear la cascada
de acido araquidénico en fase tardia y choque
(Godoy, 2014).

VGA, proteina total, albumina

GPT, GOT, Fosfatasa alcalina,
proteinas totales bilirrubinas

diferenciadas (directa-indirecta)

La sangria se realiz6 bajo direccion de varios
médicos veterinarios especializados con la técnica
descrita segin el protocolo de inmunizacién y
sangria de la OMS (2010). Se estima realizar una
sangria después de dos meses de inmunizacidn,
para obtener un volumen total de 500 ml,
aproximadamente, dependiendo de su peso.

Previa asepsia y antisepsia se instal6 un
catéter desechable a través de la vena yugular, para
una duracién de sangria de 20-30 minutos. Esta
se recibié directamente en un recipiente plastico
desechable estéril con citrato como anticoagulante
y una vez realizada la sangria, el animal fue llevado
a la zona de alimentacion, donde recibi6é 1 kg de
concentrado y agua ad libitum.

Durante el procedimiento se observo el
comportamiento del animal y se registraron los
cambios en los formatos de bienestar animal,
disefiados especialmente para este proceso,
de igual forma se monitore6 con el equipo de
signos vitales. Posterior a la sangria, se reviso la
generacion de alteraciones hemodindmicas o que
comprometieran la salud del animal, durante las
seis horas siguientes. Posterior a este tiempo, se
devolvio el equino a su drea asignada de descanso
al aire libre.
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Tabla 2. Dosificacién y vehiculo de inoculacién

Dia Dosis de veneno (mg) Inactivacion Adyuvante Otro
1 0,5 EDTA 10 nM Freund completo --
15 1 EDTA 10 nM Freund incompleto ==
30 2 EDTA 10 nM Gel AI(OH)3 --
45 3 Gel Al(OH)3 ==
55 4 -- NaCl
65 4 -- NacCl

Fuente: Elaboracion propia.

Resultados y discusion

Todos los procedimientos de toma de
muestra e inoculacidn del veneno se realizaron en
horas de la mafiana, entre las 7:00 y las 10 a. m.,,
debido a que algunos andlisis se alteran porque
los animales tienen ritmos circadianos y ademas
no estan sujetos a los cambios metabélicos que se
producen por la actividad fisica realizada durante
el dia (Benozzi, et al., 2016).

Tabla 3. Eritrograma inicial

Resultado

Recuento total de eritrocitos

11.2 x 106 /uL

Las inoculaciones se realizaron en la
tabla del cuello a nivel subcutaneo en diferentes
puntos, sobre una linea medio lateral paralela a
la crin, en sentido craneo-caudal, no requiri6 de
anestésico local debido a que el dolor se limitaba
al producido por la penetracién de la aguja y no
por el efecto del veneno.

Rango biolégico

6,0 - 12,0 x 106 /uL

Hematocrito 42,8% 32-48%
Hemoglobina 16,9 g/dI 10 - 18 g/d|I
VCM 38,2 fl. 34 - 58 fl.
HCM 15,0 pg. 13- 19 pg.
CHMC 39,4 g/dl 31-37 g/dl
Ancho de distribucion eritrocitaria 210% 110 - 15,5%

(ADE)

Fuente: Elaboracion propia
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En la Tabla 3. Se observa que la linea roja se eritrocitaria aumentado, es decir, una anisocitosis
encontr6 dentro de los pardmetros, normocitico ligera asociada al estrés generado por la
normocrémico, sin embargo, se encontraba una manipulacién.

leve policromatofilia y un ancho de distribucién

Tabla 4. Leucograma y proteinas plasmaticas iniciales

Recuento total de leucocitos 12,1 x 103/uL 6,0 - 12,0 x 103/uL
Neutréfilos 5,20 x 10%/uL 2,10 - 9,1020 x 10%/uL
Linfocitos 5,93 x 103/pL 1,75 - 9,8020 x 10%/pL
Monocitos 0,36 x 10%/uL 0,35 - 0,9820 x 10%/uL
Proteinas plasmaticas totales 7,0 g/dl 6,0 - 8,5 g/dl

Fuente: Elaboracion propia

En la tabla 4. Se encontro leucocitosis leve. confirmados en ldmina. Valor asociado al estrés
Recuento de leucocitos y recuentos diferenciales por manejo y manipulacion.

Tabla 5. Marcadores de funcionalidad hepatica y renal inicial

ALT (GPT) 3Ul/L --

AST (GOT) 283 Ul/L 160 - 412 UI/L
Fosfatasa alcalina (ALP) 388 UI/L 143 - 395 UI/L
Bilirrubina total 1,17 mg/dl hasta 3,2 mg/d|
Bilirrubina directa 0,26 mg/dI hasta 0,4 mg/dI
Bilirrubina indirecta 0,86 mg/d| hasta 2,8 mg/d|
Albumina 2,6 g/dl 2,6 -4,1g/dl
Proteinas totales séricas 5,6 g/dI 5,6 -7,6 g/dl
Glucosa 70 mg/dl 75 - 115 mg/dl
Urea 35 mg/dl 11 - 27 mg/dl

Fuente: Elaboracién propia.
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En la Tabla 5 se observan parametros
normales excepto por la glucosa, la cual esta
disminuida, la cual puede estar alterada por la
alimentacién del equino al momento de la toma
de la muestra. En esta misma se puede evidenciar
el suero ligeramente hemolizado

Tabla 6. Comparacién del eritrograma toma 1 y toma final

En el hemograma se comparan los
resultados de la primera inoculacion y la dltima,
debido a que en los demas resultados no se
observaron cambios significativos.

Hematocrito

Hemoglobina 15,1
VCM 39,3
HCM 15,0
CHMC 38,3

Ancho de distribucion eritrocitaria
(ADE)

Fuente: Elaboracién propia.

En el eritrograma no se encuentran
diferencias significativas entre las inoculaciones,
dado que estan dentro delos valores de referencia,
sin embargo, el ancho de distribucion eritrocitaria
aumenta desde el inicio de las inoculaciones
y en todas las tomas posteriores, debido a la

39,4 %

21,9%

35,5 %
g/dl 13,4%
fl 35,5 fl
pg 13,4 pg.
g/dl 37,7 g/dl
21,0%

deteccion por parte del hemocitometro de
células policromatdfilas, las cuales por lo general
tienen un tamafno mayor al de un eritrocito
maduro, lo que genera un aumento en el ancho
de distribucion eritrocitaria (ADE).

Tabla 7. Comparacién del leucograma y las proteinas plasmaticas en la toma 1 y en la toma final

Recuento total de leucocitos
Neutrdfilos

Linfocitos

Monocitos

Proteinas plasmaticas totales

Observaciones

Fuente: Elaboracion propia.

12,9 x 103/pL
9.93 x 103/uL
2.45 x 103/uL
0.13 x 103/uL
8,2 g/dl

Macroplaquetas y hemdlisis

17,6 x 10%/uL
10,38 x 103/pL
6,34 x 103/uL
0,70 x 10%/uL
6,0 - 8,5 g/dl

Agregacién plaquetaria
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En latabla 7 se evidencia un aumento de los
leucocitos dentro de la primera toma comparado
con los resultados preinoculacion, y en la quinta
toma el recuento total de leucocitos se encuentra
por encima de los valores de referencia, esta
leucocitosis ligera con neutrofilia sin desviacion
a la izquierda nos indica que el sistema
inmunolégico esta respondiendo al veneno.

Dentro de las observaciones, es importante
apreciarun aumento en el tamafio de las plaquetas
(macroplaquetas), el cual se debe a la respuesta

Tabla 8. Cuadro comparativo de marcadores bioquimicos

Inoculaciény  Inoculacién y

toma 1 toma 2
ALT (GPT) 17 UI/L 20 UI/L
AST (GOT) 287 Ul/L 270 Ul/L
Fosfatasa

. 366 Ul/L 563 UI/L

alcalina (ALP)
Bilirrubina
total 1,1 mg/dl 1,3 mg/dl
Bilirrubina 0,45 ma/dl 0,48 mg/dl
directa ' 9 ' 9
Bilirrubina 0,61 mg/d| 0,80 mg/d|

1 m ’ m
indirecta 9 9
Albimina 2,8 g/dl 3,3 g/dl
Proteinas

8,0 g/dI 9,0 g/dI
totales séricas 9/ 9/
Glucosa 89 mg/dl 207 mg/dl
BUN 31 mg/dl 22 mg/dl

Fuente: Elaboracion propia.

En la tabla 8 se puede observar que hay
descenso de la ALT desde la segunda hasta la
ultima toma. Los valores de la AST, en todas las
tomas, se encontraron dentro de los valores de
referencia, siendo el mayor valor el que se obtuvo

que tiene la médula 6sea ante el estimulo por
parte del veneno, bienllamada unatrombopoyesis
activa. Es importante correlacionar que este
aumento en el tamafio de las plaquetas puede
ser interpretado por el hemocitémetro como una
célula de tamafio similar a un eritrocito y, en ese
sentido, es posible que se aumente el ADE a causa
de este hallazgo, donde se puede concluir que no
necesariamente se deba a cambios de tamafio de
los eritrocitos o que esté asociado a alteraciones
como la anemia.

Inoculaciény  Inoculaciény  Inoculaciény

toma 3 toma 4 toma 5
10 UI/L 7 Ul/L 6 Ul/L
280 UI/L 267 Ul/L 203 UI/L
310 UI/L 376 UI/L 570 UI/L
0,6 mg/dl 0,9 mg/dl 1,3 mg/dl
0,34 mg/dl 0,27 mg/dl 0,38 mg/dl
0,21 mg/dl 0,65 mg/dl 0,89 mg/dl
2,5 g/dl 2,8 g/dl 2,6 g/dl
6,7 g/dl 5.2 g/dl 7,5 g/dl
126 mg/dl 95 mg/dl 104 mg/dl
41 mg/dl 42 mg/dl 41 mg/dl

en la primera inoculacién y el menor resultado
en la quinta inoculacidn, lo que nos dice que esta
enzima tiene amplia distribucién en los tejidos
y que se libera al plasma de las células dafiadas
de diferentes tejidos, incluyendo el hepatico,
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el musculo cardiaco, los eritrocitos, las células
intestinales y los rifiones, y debido a esto no es
un indicador especifico de enfermedad hepatica
(Ruiz, et al,, 2010).

La bilirrubina es un producto de la
degradacion de la hemoglobina y es formada por
las células reticuloendoteliales del bazo y de la
medula 6sea, y esta es transportada al torrente
sanguineo por diversas particulas (Benozzi, et al.,,
2016). Los resultados mas bajos se observaron en
la toma 3 y 4 con cifras por debajo de los valores
de referencia. Segiin Arboleda, et al. (2013), la
bilirrubina total tiene mayor participacién en
el metabolismo, sobre todo si son machos, ya
que tienen alto requerimiento energético, alto
consumo de oxigeno y mayor produccién de
glébulos rojos. El equino de este estudio pudo
haber tenido una baja actividad metabdlica al
momento de la toma 4, sin embargo, en la toma 3
la disminucién fue notoria.

La bilirrubina indirecta observada en la
toma 3 se encuentra disminuida notoriamente,
esto se relaciona con la bilirrubina total, la cual
en esa muestra 3 también disminuy6. Como se
mencionaba anteriormente, esto es debido a la

alteracién hepatica causada por el veneno. En
cuanto a la glucosa, esta aumento en la toma 2 y
3, lo que, segtin Arroyo, et al. (2015), se explica
porque las variaciones plasmaticas de glucosa
se restablecen rapidamente, ya que su sintesis,
metabolizacién y concentraciones sanguineas son
controladas por hormonas y neurotransmisores.
Como se evidencia en la tabla 8, en la segunda
toma esta tuvo un aumento muy notorio, casi
que, duplicAndose, pero en la toma siguiente
disminuy6 considerablemente hasta llegar
nuevamente a los valores de referencia.

La concentraciéon de urea cominmente se
reporta como nitrégeno ureico en sangre (BUN) y
esta se sintetiza en el higado a partir del amoniaco,
sin embargo, se puede alterar su excrecidn,
principalmente, por dos mecanismos: la tasa
de sintesis de urea por los hepatocitos (funcién
hepatica) y la tasa de aclaracion de la urea por los
rifiones (filtraciéon glomerular). En este estudio,
con base en lo anteriormente mencionado,
en este equino no se estaria removiendo la
suficiente urea del plasma sanguineo, por lo cual
esta regresaria nuevamente a la sangre y como
se observa en la tabla 8, los valores aumentan
(Arboleda, et al., 2013).
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Tabla 9. Cuadro comparativo de las constantes fisioldgicas

Constante Inoculaciony  Inoculaciony

fisiologica toma 1 toma 2
Temperatura 36,7°C 37,9°C
Frecuencia 40 lom 48 Iom
cardiaca P P
Frecuencia

. . 12 rpm 48 rpm

respiratoria
Estado de
. Alerta Alerta
animo
Mucosas Rosa Rosa
TLLC 2 seg 2 seg
Sed +++ +++
Alimento +++ dbdbds

Fuente: Elaboracién propia.

Conbaseenloobservadoenlatabla9,sesabe
que los valores de la temperatura se encontraban
dentro de los de referencia, la frecuencia cardiaca
mostré un aumento significativo en la toma 5
y esto se puede presentar por factores tales
como: miedo, estrés, excitacion, entre otros. En
la segunda toma también se vio un aumento, sin
embargo, este corresponde a otras condiciones
como el aumento de la temperatura ambiente.

En la dltima inoculacién, al momento de
la toma de temperatura, el termometro sali6
con pintas de color rojo, lo que se pudo sugerir
como melena (sangre digerida). Al momento de
evaluar las heces no se evidencié mayor rastro
de sangre. En un estudio realizado anteriormente
en inoculacion de veneno de Bothrops sp.,
se encontraron alteraciones  sanguineas
relacionadas a petequias y hemorragias.

Cambios fisicos y comportamentales

Desde el punto de vista clinico se generaron
varias alteraciones con el coadyuvante de Freund

Inoculaciony  Inoculaciony Inoculaciony

toma 3 toma 4 toma 5
38,2°C 37,9°C 37,3°C
38 Ilpm 36 lpm 68 Ipm
14 rpm 16 rpm 24 rpm
Alerta Alerta Alerta / Ansioso
Rosa Rosa Rosa pélido
2 seg 2 seg 2 seg
+++ +++ ++
+++ +++ +++

incompleto, las cuales causaron dafios un poco
relevantes, mientras que el segundo vehiculo
utilizado, Gel Al(OH)3 no generd mayores dafios
(Bogado, et al.,, 2014).

En el lugar donde se realizé la primera
inoculacién, se observé un ligero aumento de
volumen de caracteristicas fibrosas del lado
izquierdo. Ademas, se produjo una reaccién leve
al tocar la zona, lo que es un indicativo de dolor
local. La segunda inoculacién se realizé del lado
derecho en la parte craneal de la tabla del cuello,
posteriormente a esta inoculacién se evidenci6
un aumento de volumen con caracteristicas de
fibrosis o de un granuloma (imagen 1), ademas
que en ambos lados del cuello se encontraban y
se correspondian las inoculaciones anteriores.

Al hacer el respectivo examen, se evidencio
el tamano de estas, siendo la del lado derecho de
14 cm de ancho, 13 cm de largo y en el centro una
costra, mientras que por ellado izquierdo lalesiéon
era mas pequeila; de 9 cm de largo por 11 cm de
ancho y con una forma ovoide. Durante el examen
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no se evidencié que estas lesiones incidieran en el
movimiento del cuello, pero al palpar se generaba
una molestia, con la cual el equino respondia
retirdndose, aun asi, no mostraba alteraciones
en su estado comportamental, solo un leve un
aumento de la temperatura en esa zona aunque
la temperatura corporal se encontraba dentro de
los parametros normales (36,7 °C). Este dia se
realiz6 la tercera inoculacién al lado izquierdo de
la tabla del cuello y posterior a la inoculacién del
veneno se suministr6 alimento balanceado y agua,
mostrando buen apetito y ninguna dificultad o
molestia.

Luego de estos resultados, para la
administracion de la siguiente dosis se esperaron
unos dias mas para que disminuyera el dolor y el
granuloma o fibrosis que tenia, para asi disminuir
la molestia y brindarle bienestar al animal, asi
que se empez0d con un tratamiento para agilizar
el proceso de curacion: se realizaban bafios con
sulfato de magnesio y con agua tibia, se aplicé la
pomada antiinflamatoria y se procedié a hacer

trenzas en la crin para evitar el constante roce del
pelo con los sitios de la herida, ya que eran una
fuente de contaminacion.

En la primera visita que se realizé con el
fin de observar el estado del equino (refiriéndose
al tratamiento de los granulomas), este estaba
alerta, el manejo fue mas facil en comparacion a
las visitas anteriores, presentaba buen apetito y
buen consumo de agua, también mostr6 dolor a
la palpacién de las zonas con inflamacién.

En la segunda visita realizada, el caballo
se encontraba perfectamente de animo, una
actitud mansa, presentd buen apetito y sed, la
materia fecal era consistente y concordaba con
lo fisiolégico, la inflamacion habia disminuido
no completamente pero si aproximadamente
un 50% y ya las heridas estaban en proceso de
cicatrizacion. Nuevamente se realizaron los bafios
con sulfato en agua tibia y agua fria para finalizar
con la aplicacién de la pomada.

Imagen 1. Granuloma en la parte derecha de la tabla del cuello

Fuente: Los autores.
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Notas de la imagen:

A- Foto tomada de caudal a craneal del lado
derecho del cuello, mientras el equino consumia
alimento.

B- Granuloma con lesién en proceso de
cicatrizacion.

Cuando se realiz6 la toma 4, el equino se
encontr6 mas doécil que las veces anteriores,
posiblemente tuvo relaciéon con el tiempo de
espera y las visitas constantes lo que ayudé a
mejorar su docilidad y comportamiento. De
igual forma que en los casos anteriores, se
inocul6 y una hora después se procedi6 a la toma
de muestras. Posterior a esta, se evidencié la
presencia de abscesos en el lugar de las anteriores
inoculaciones, ademas de confirmar lesiones
concordantes con fibromas o granulomas por su
tipo de aspecto y consistencia dura.

En un estudio realizado con suero de
Bothrops y sobre los resultados relacionados a
estos, los equinos también generaron abscesos
que en ese caso eran multiples pustulas.

Al realizar la quinta y ultima inoculacion,
se realiza nuevamente un chequeo médico y una
revision en la tabla del cuello del lado izquierdo,
en el cual ya se vefa una mejora avanzada de las
pustulas que se habian generado (imagen 2). Se
siguié tratando con bafios de sulfato y pomada

analgésica y antiinflamatoria, aunque para ese
momento estas lesiones ya habian drenado.
Por el lado derecho de la tabla del cuello, el
granuloma ya se encontraba mas cicatrizado y sin
fistulas, pero aun con un volumen de tamafio y de
consistencia dura, al momento de la palpacion el
caballo mostraba signos de dolor e incomodidad.

El estado de &nimo era 6ptimo al momento
de realizar la inoculacién. Una vez pasada la hora
para la toma de muestras sanguineas, el caballo
ya se encontraba ansioso y muy inquieto, giraba
la cabeza hacia el lado donde se le coloco la
inyeccién y realizaba gestos bucales referentes
al dolor o ardor que le gener6 la inoculacién.
Las muestras fueron tomadas y enviadas al
laboratorio en los lapsos de tiempo establecidos
para el posterior analisis.

Los sintomas locales fueron intensos en
el caballo inoculado con veneno, este manifestd
lesiones tipicas del proceso inflamatorio agudo
con edema muy manifiesto, el cual casi no se
extendié y estuvo acompafiado de dolor y calor,
cuestion que evoluciondé luego a la formacion de
un absceso acompanado de areas necroéticas que
naturalmente drenaron. Como anteriormente
se menciond, mientras se iban generando mas
exposiciones al veneno, hubo mayor cantidad
de titulos de anticuerpos y esto podria explicar
el porqué de la formacion del absceso y de las
pustulas (Bogado, et al., 2014).
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Imagen 2. Absceso en la tabla izquierda del cuello

Fuente: Elaboracion propia.

Nota de la imagen:

A- Se evidencia una lesi6on irregular
pequeiia sin pustulas ni supuraciéon progresiva.

B- Absceso ya drenado en proceso de
cicatrizacidn, tiene pustulas visibles.

Estas lesiones manifiestan la activacién
del sistema inmunolégico y permitieron que
se observara la organizacién del proceso
inflamatorio con formacion de abscesos de
tamafios variables. Segiin Bogado, et al. (2014),
las vacunaciones con veneno efectivamente
inducen a granulomas y abscesos, siendo esta
reaccion cada vez mas rapida a medida que se
colocan las inoculaciones, ya que la respuesta
inmune va a ser mas pronta y local para combatir
ese antigeno, el pus es la acumulacidon de liquido,
globulos blancos, tejido muerto y el antigeno que
se ataca.

Conclusiones

En este estudio, el equino respondié de
manera correcta frente ala pomada (antiflogistica,
antiinflamatoria y analgésica) y claramente esta
herida fue limpiada y controlada, esto mejoré la
apariencia de la lesion y la redujo, asi mismo se
empez0 a generar un proceso de cicatrizacion.

En la literatura se reportan lesiones como
abscesos en los equinos inoculados para la
produccién de suero antiofidico, al igual que
en este estudio de caso, donde el equino formd
absceso en el lugar de lainoculacion, sin embargo,
no se presentaron alteraciones sistémicas como
sangrados menores o sindromes hemorragicos,
deshidratacion, hipotensién o shock (Bogado, et
al.,, 2014; Bogado, et al, 2013; Gutiérrez, et al.,
2014).

Al centrarnos en este estudio con el
protocolo realizado no se generaron efectos
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severos que pusieran en riesgo la salud o la
integridad del caballo (shock anafilactico, dolor
intenso, colico, necrosis, falla renal o hepatica,
alteraciones  cardiocirculatorias,  respuesta
neuroldgica apreciable, etc.) y la reaccidn solo
se limité a formacion de abscesos, fibrosis,
granulomas, edema y dolor local.
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