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RESUMEN

La infeccién causada por el
Trypanosoma vivax afecta la salud y la
productividad de las explotaciones gana-
deras de Venezuela. El presente trabajo
tuvo como objetivo principal estudiar el
efecto de la infeccién experimental con un
aislado venezolano de T. vivax, sobre
parametros de la coagulacién sanguinea
en |15 ovinos machos, mestizos (West
African y Persa Cabeza Negra), con una
edad entre uno y dos anos. De estos ani-
males, aleatoriamente se seleccionaron 10
ovinos para conformar el grupo infecta-
do, y cinco animales permanecieron como
controles no infectados. LLa infeccién ex-
perimental se realizé inoculando 2 ml de
sangre fresca de un bovino, por via
intravenosa, conteniendo 1,3x10° Try/ml.
Durante 57 dias se evaluaron las varia-
bles: parasitemia, plaquetas, tiempo de

ABSTRACT

Infection caused by Trypanosoma
vivax affects the health and productivity
of cattle in Venezuela. The present work
was intented primordially to study the effect
of experimental infection with a
Venezuelan isolate of T vivax on the blood
coagulation parameters of 15 male, mixed-
race (West African x Persian Black Head)
sheep, aged between one and two years.
Among these animals, 10 sheep were
randomly selected to form an infected
group, and five animals were used as
uninfected controls. The experimental
infection consisted of the intravenous
injection of 2 ml of fresh bovine blood
contained 1.3x10° try/ml. Over a 57-day
period, the variable factors were evaluated:
platelet count, prothrombin time (PT),
activated partial thromboplastin time

(PT'Ta), thrombin time (T'T) and plas-
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protrombina (TP), tiempo de
tromboplastina parcial activada (TTPa),
tiempo de trombina (T'T) y concentracién
del fibrinégeno plasmatico. LLos animales
infectados manifestaron una parasitemia
ondulante y dos fases de la enfermedad,
una aguda y una sub-aguda. Durante la
fase aguda de la enfermedad se present6
una disminucién acelerada en el nimero
de plaquetas, escasa variacién en el TPy
T'T, aumento progresivo en el TTPayen
la concentracién del fibrinégeno
plasmatico. La fase subaguda se caracte-
riz6 por la tendencia a la recuperacién o
elevacién del nimero de plaquetas; au-
mento progresivo enel TP, TTPa, TTy
en la concentracién del fibrinégeno
plasmatico. Las alteraciones en el nime-
ro de plaquetas y en los pardmetros de la
coagulacién sanguinea, evidencian que
este aislado de 7. vivax produjo desérde-
nes en los mecanismos de la coagulacién
sanguinea, sin embargo, no fue capaz de
generar manifestaciones clinicas de hemo-
rragias o coagulacién intravascular dise-
minada (CID). Este estudio aporta ele-
mentos importantes que permiten caracte-
rizar el comportamiento patogénico de
aislados de 1. vivax de Venezuela.

(Palabras clave: Ovinos, razas (anima-
les), West african, persa cabeza negra, pro-
ductos del cruzamiento, Ti’ypanosoma
vivax, coagulacién sanguinea, Falcén.)

INTRODUCCION

El Trypanosoma vivax es considera-
do como el agente causal de mayor impor-
tancia y distribucién de la tripanosomiasis
en rumiantes domésticos y silvestres. In-
fecciones naturales y experimentales con
diferentes cepas de esta especie parasita-
ria, son capaces de producir un amplio

ma fibrinogen concentration (FC). In this
period of time the infected animals showed
a ondulating parasitaemia an two phases
of the disease: an acute y sub-acute phase.
During the acute phase of the disease an
accelerated reduction occurred in the mean
values of the platelet count; slight variation
in the PT and T'T; progressive increase
inthe PTTa, and in the plasma fibrinogen
concentration. The sub-acute phase was
characterised by a tendency to recuperate
or to increase the numbers of platelets, a
progressive increase in the PT, PTTa and
plasma fibrinogen concentration. The
changes in the platelet numbers and in the
blood Coagulation parameters show that
this 1solate of 1. vivax produces changes
in the blood coagulation mechanisms;
however it was not capable of producing
clinical signs of haemorrhage or of
disseminated intravascular coagulation
(DIC). This study furnishes important
elements, which could characterise the
pathogenic behavior of 1solate of 1. vivax
in Venezuela.

(Key words: Sheep, breeds (animals),
West african, persa cabeza negra,
crossbreds, Trypanosoma vivax, blood co-
agulation, Falcén.)

rango de respuestas, incluyendo el sindro-
me agudo, la enfermedad crénica y el por-
tador asintoméatico (Stephen, 1986). En
Sur América, la enfermedad en bovinos
es predominantemente crénica, con muer-
tes ocasionales (Clarkson et al., 1971). En
otras regiones del mundo, las infecciones
con tripanosomas salivarios se han asocia-
do frecuentemente con manifestaciones
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hemorréagicas que difieren en forma mar-
cada al tipo crénico. Asi, Barrett-Connor
et al. (1973), reportaron por primera vez
defectos hemostaticos en un paciente hu-
mano con enfermedad del suefio por T.
rhodesiense. También se han evidenciado
trastornos hemostaticos y formas virulen-
tas y hemorragicas desde Tanzania,
Kenya, Nigeria y Uganda, asociadas a
infecciones experimentales por 1. vivax en
rumiantes (Wellde et al., 1983; Wellde et
al., 1989; Williams et al., 1992 y Magona
etal., 1997)

Jenkins y Facer (1985) han
involucrado principalmente cuatro facto-
res en la patologia de la hemostasis anor-
mal encontrada en la tripanosomiasis: in-
juria vascular, coagulopatia con fibrinélisis
incrementada y trombocitopenia. Estos
mecanismos han sido estudiados principal-
mente en infecciones experimentales utili-
zando cepas de T. vivax procedentes de
Africa, donde se han reportado la mayo-
ria de las cepas hemorragicas de este
hemoflagelado. No obstante, se carece de
informacién del rol que pueden jugar ce-
pas americanas de este parasito en estos
desérdenes hemostaticos.
Basados en los planteamientos anteriores,
el desarrollo de la presente investigacién
contemplé como objetivo fundamental la
evaluacién de las alteraciones en el siste-
ma de la coagulacién sanguinea en ovinos
infectados experimentalmente con un ais-
lado venezolano de T. vivax, procedente
de la regién de Tucacas, Estado Falcon.
Este estudio comprendié ademas la reali-
zacién de la evaluacién clinica,
parasitolégica y hematolégica en los ani-
males experimentales.

MATERIALES Y METODOS
Animales y manejo

Constituidos por 15 ovinos machos,
mestizos (Persa Cabeza Negra y West-

African), con edad comprendida entre
uno a dos anos. Todos los ovinos fueron
desparasitados con Clorhidrato de
Levamisol y vacunados con una bacterina
Triple (Clostridium chauvoei, CI. septicum
y Pasteurella multocida). Los animales
fueron confinados en jaulas cubiertas con
malla anti-mosquito y recibieron una ali-
mentacién basada en pasto, heno, alimen-

to concentrado con sales minerales y agua
ad libitum.

Infeccién por T. vivax

El ensayo se realiz6 en dos fases, una
que comprendié el periodo de pre-infec-
ci6n (1 semana) y la otra el periodo de
infeccién (57 dias). El inéculo de
Irypanosoma vivax se obtuvo de un bowvi-
no con infeccién natural de la regién de
Tucacas, Municipio Silva, Estado Falcén,
criopreservado en nitrégeno liquido a -
196°C, segiin la técnica descrita por
Espinoza y Tortolero (1990). Este aisla-
do fue replicado en un bovino para obte-
ner sangre infectada en el primer pico de
parasitemia. Subsecuentemente |10 anima-
les del grupo infectado (GI) fueron ino-
culados por via intravenosa con 2 ml de
sangre fresca conteniendo 1,3x10° Tryp/
ml, mientras que cinco ovinos permane-
cieron como grupo control no infectado

(GO).

Pharasitemia

Los niveles de parasitemia fueron es-
timados diariamente utilizando la técnica
de microcentrifugacién (TMC) (Woo,
1969) y el contaje en camara de Neubauer
segin técnica descrita por Lumsden et al.
(1973) y modificada al usar oxalato de
amonio al 1% en la solucién de contaje.

Contaje de Plaquetas

Para determinar el contaje de
plaquetas, se procedié a recolectar cada
tres dias muestras de sangre de la vena
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yugular, mediante jeringas plésticas. Para
el contaje de plaquetas se utilizé el equipo
de Unopette y se realiz6 mediante la ca-
mara de Neubauer segtin modificacién de

la Técnica de Brecher y Cronkite (1950).

Pruebas de la Coagulacién Sanguinea

Para la realizacién de las pruebas de
coagulacién sanguinea: tiempo de
protrombina o tiempo de Quick (TP),
tiempo de tromboplastina parcial activa-
da (T'TPa), tiempo de trombina (T'T) y
concentracién de fibrinégeno (CF), se
extrajeron muestras de sangre de la vena
yugular, cada 3 dias durante la fase infec-
ciosa, utilizando jeringas plasticas y colec-
tadas en tubos plasticos con citrato de sodio
al 3,2% como anticoagulante (1:9 v/v).
Todas las pruebas se realizaron por dupli-
cado y en orden balanceado. En las prue-
bas TP, TTPa y TT se utilizé el
coagulémetro de la Diagnéstica Stago,
modelo ST4. El TP se determiné de
acuerdo a la metodologia propuesta por
Quick (1935), utilizando tromboplastina
de conejo Neoplastine® CI 5 (Diagnéstica
Stago). El TTPa se realizé segin el mé-
todo de Langdell et al. (1953), utilizan-
do el reactivo C.K. Prest 2. EI TT se rea-
liz6 utilizando el reactivo Thrombine-Prest
de la Diagnéstica Stago. LLa CF se efec-
tué mediante el método gravimétrico

(Ingram, 1952),

Andlisis Estadistico

Los valores obtenidos de los
parametros estudiados fueron comparados
mediante la Prueba de Tukey para mues-
tras independientes. L.a correlacién entre
las variables estudiadas se realizé por el
Coeficiente de Correlacién de Pearson.
Para todos los anélisis se utilizé un nivel
de significancia méaximo del 5%

(P<0,05).

RESULTADOS

Parasitemia y Contaje de Plaquetas

Luego de la inoculacién experimental
con 1. vivax, los ovinos manifestaron un
periodo de incubacién que oscilé entre
cuatro y cinco dias, observandose por pri-
mera vez la presencia del parasito en la
sangre al cuarto dia post-infeccién (PI).
El primer pico de parasitemia aparecié
entre los dias seis y ocho PI. Los ovinos
infectados presentaron una parasitemia de
tipo ondulante, con periodos alternos
parasitémicos y aparasitémicos, con con-
siderables variaciones individuales. Se evi-
denciaron entre siete y doce picos de
parasitemia, con niveles que fluctuaron
entre 25x10% y 44,5x10° Tryp/ml. El ais-
lado de T vivax fue particularmente paté-
geno en dos ovinos del grupo infectado,
ocasionandoles la muerte en los dias 42 y
56 respectivamente, precedida por eleva-
dos niveles de parasitos en sangre, alcan-
zando en este dltimo el mayor pico de
parasitemia (44,5 Tryp x 10%/ml) obser-
vado en este estudio.

Coincidiendo con la aparicién del pri-
mer pico de parasitemia, se observé una
rapida y significativa (P <0,05) reduccién
en los valores promedio de plaquetas has-
ta el dia 9 PI, momento en el que se pre-
sent6 el menor promedio (230,7x10° +
73,6x10° plag/mm?) (Figura 1) y niveles
individuales tan bajos como 95x10? plag/
mm’. Seguidamente y hasta el dia 45 PI,
el ndmero de plaquetas aumenté modera-
damente, con fluctuaciones mantenidas
por debajo de los niveles del GC. El ana-
lisis de los valores individuales de
plaquetas y parasitemia evidencia que,
durante la fase temprana de la infeccién,
los valores de plaquetas se asociaron al
grado de parasitemia, donde la disminu-
ci6n en los valores de plaquetas se presen-
t6 en el momento de un pico de parasitemia
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Figura 1. Variacién de los promedios del niimero de plaquetas (plag x10*/mm?®) en
ovinos infectados experimentalmente con T.vivax y en el grupo control, durante el

periodo de pre y post-infeccién

o inmediatamente después de éste. Poste-
riormente hubo una marcada tendencia a
la recuperacién de los valores promedios
de plaquetas del GlI, incluso por encima
de los valores obtenidos para el GC, al-
canzando un maximo de 742,7x10° +
225,9x10° plag /mm® el dia 48 PI. Los
valores promedios de plaquetas para el GC
oscilaron entre 474 + 88,8 y 657 +
153,6 plag /mm>.

Pardmetros de Ila Coagulacién san-
guinea

A partir del dia 24 PI, los animales
infectados con 1. vivax comenzaron a au-
mentar sus valores promedio del TP, en
comparacién a los animales no infectados
y se determinaron diferencias altamente
significativas (P<0,01) a partir del dia
30 PI. Estas cifras continuaron en aumen-
to hasta el final del ensayo, alcanzando un
maximo valor de 18,36 *+ 2,49 seg (Fi-
gura 2). El GC present6 valores prome-
dios de TP que variaron entre 14,33 +
0,73y 16,4 = 0,84 seg.

En el transcurso del ensayo, los ovinos
infectados con 1. vivax manifestaron un

aumento temporal pero estadisticamente
no significativo, en el valor promedio del
T'TPa, que fue evidente el dia 6 post-ino-
culacién y coincidié con la aparicién del
primer pico de parasitemia (Figura 3).
Inmediatamente después, estos valores
disminuyeron hasta el dia 12 PI, para lue-
go aumentar progresivamente hasta el fi-
nal del estudio, observandose diferencias
altamente significativas (P< 0,01) entre
los grupos de ovinos experimentales a par-
tir el dia 36 PI. El mayor valoren el T TPa
de los ovinos infectados se observé el dia
48 post-inoculacién (43,23 + 10,19 seg).
Los valores promedios de T TPa del GC
variaron entre 28,83 + 2,92y 34,31 =
2,96 seg.

Un aumento progresivo en el TT del
grupo de ovinos infectados con relacién al
grupo control, se observé a partir del dia
30 de la infeccién (Figura 4). Durante esta
fase se detectaron diferencias altamente
significativas (P<0,01) entre el grupo de
ovinos infectados y el grupo control, des-
de el dia 36 hasta el final del ensayo, mo-
mento en que los ovinos inoculados alcan-
zaron el mayor valor promedio en el T'T
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Figura 3. Variacién de los promedios del tiempo de tromboplastina parcial activada
(seg) en ovinos infectados experimentalmente con T.vivax y en el grupo control,
durante el periodo de pre y post-infeccién
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Figura 4. Variacién de los promedios del tiempo de trombina (seg) en ovinos infec-
tados experimentalmente con T.vivax y en el grupo control, durante el perfodo de

pre y post-infeccién



Rev. Fac. Cs. Vets. - UCV, 44 (1): pags. 37-48. 2003

(24,14 = 3,48 seg). El GC presenté va-
lores promedios de T'T que oscilaron en-
tre 15,06 = 1,28 y 18,06 = 1,59 seg.
Luego de la inoculacién experimental
con 1. vivax, se aprecié un aumento pro-
gresivo en los promedios de la CF del GI,
que se mantuvo hasta el final del ensayo
(Figura 5). Se demostraron diferencias
altamente significativas (P<0,01) a par-
tir del dia 15 PI. El mayor valor en la CF
(530,87 + 72,88 mg/dl) se alcanzé al fi-
nal del estudio. LLa concentracién del

fibrinégeno del GC presenté promedios
que variaron entre 340 * 34,64 y 444 =
76,79 mg/dl.

DiscuUSION

La reduccién en los valores promedios
de plaquetas de los animales infectados en
este  estudio, alcanzé niveles
trombocitopénicos moderados, al compa-
rarlos con los rangos normales descritos
para la especie ovina, que varian entre 3 -
8 x 10°/ul (Meyer y Harvey, 2000). Esta
alteracié6n ha sido reportada en bovinos
infectados con 1. vivax de Venezuela

(Espinoza, 1988), en bovinos infectados
con cepas hemorragicas de T. vivax

(Wellde et al., 1983; Wellde et al., 1989;
Assoku y Gardiner, 1989; Anosa et al.,
1992) y en infecciones con varias espe-
cies de tripanosomas africanos (7.
rhodesiense, I. gambiense, 1. brucer, T.
congolense y 1. vivax) (Davis, 1982).
Varios mecanismos se han propuesto para
dar explicacién a la trombocitopenia ob-
servada en la tripanosomiasis, entre ellos:
un efecto téxico directo de estos parasitos
o de sus productos sobre las plaquetas
(Dawis, 1982; Anosa y Kaneko, 1989 y
Anosa et al., 1992), como la proteasa li-
berada por el T. brucel, que es una poten-
te inductora de la coagulacién sanguinea
y de la agregacién plaquetaria (Okenu et
al., 1999), el dafio inmunolégico a las
plaquetas mediado por la formacién de
complejos inmunes entre el 1. vivax y
anticuerpos especificos o por anticuerpos
a plaquetas (Rickman y Cox, 1980;
Assoku y Gardiner, 1989), el secuestro
activo de las plaquetas o por CID (Sadun
etal., 1973), la hipertrofia del sistema re-
ticulo endotelial (Robins-Browne et al.,

550
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Figura 5. Variacién de los promedios de la concentracién del fibrinégeno (mg/dl) en ovinos

infectados experimentalmente con T.vivax yen el grupo control, durante el perfodo de prey

post-infeccién
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1975) y una inefectiva trombopoyesis
(Forsberg et al., 1979).

Las plaquetas tienen un rol importan-
te en la respuesta a parésitos, tal como lo
demuestran los estudios de Momi et al.
(2000) en infecciones murinas con 1.
equiperdum, donde se observé una dis-
minucién progresiva en la cantidad de
plaquetas circulantes. Segtin estos auto-
res, las plaquetas ejercen una actividad
parasiticida directa in vitro sobre T.
equiperdum. Esta afirmacién se apoya en
la observacién de la disminucén gradual
en la producién de Tromboxano A2 por
las plaquetas estimuladas con colageno, en
el transcurso de la infeccién, lo cual es
compatible con la activacién plaquetaria
in vivo o con un posible efecto antagénico
de los tripanosomas sobre la produccién
del Tromboxano AZ2.

La recuperacién en el nimero de
plaquetas circulantes en el transcurso de
la infeccién, observada también en ovinos
infectados con 1. vivax (Sandoval, 1994),
tiene una explicacién basada en las obser-
vaciones de Wellde et al. (1983), donde
la destruccién de plaquetas durante la in-
feccién, es acompafada por un aumento
en su sintesis.

La trombocitopenia es una complica-
ci6n frecuente de la tripanosomiasis del
Africa y en algunos casos de
tripanosomiasis ocasionada por aislados
americanos de 1. vivax. Sin embargo, atin
permanece sin aclarar la importancia del
dafio a las plaquetas en la patogénesis de
la coagulopatia, hemorragia,
vasoconstriccién, y dafio al tejido que com-
plica a esta enfermedad. Segiin ILRAD
(1984), un animal con un reducido ni-
mero de plaquetas o plaquetas dafnadas,
podria estar sujeto a anormalidades de la
coagulacién y por lo tanto, a hemorragias
internas. No obstante, las hemorragias
pueden no solo estar relacionadas a
trombocitopenia, sino a otras alteraciones

como un agotamiento de los factores de la
coagulacién relacionados a CID (Anosa
etal, 1992).

En este estudio se demostraron altera-
ciones en todos los parametros de la coa-
gulacién sanguinea evaluados, referidas a
un aumento progresivo en el TP, TTPa,
TT yen la CF plasmatico de los anima-
les infectados con T. vivax. Los resulta-
dos en el nimero de plaquetas y en las
pruebas de la coagulacién sanguinea, in-
dican que la tripanosomiasis ocasionada
por esta cepa venezolana de 1. vivax, pro-
duce desérdenes en la via intrinseca, ex-
trinseca y en la fase final de la coagula-
ci6n sanguinea. No obstante, este inéculo
no fue capaz de generar manifestaciones
hemorragicas ni otras evidencias clinicas
compatibles con CID, atin cuando ocasio-
né la muerte de dos ovinos del grupo in-
fectado durante la fase subaguda de la
enfermedad. Este comportamiento parti-
cular, sugiere que el 7. vivax utilizado en
esta Investigacién presenté una
patogenicidad moderada, al compararlo
con cepas africanas de este parasito y con
otras especies de tripanosomas
patogénicos, los cuales manifiestan una alta
virulencia y son capaces ocasionar una
enfermedad hiperaguda y aguda, caracte-
rizada, entre otras alteraciones, por seve-
ros trastornos de la coagulacién sanguinea,
caracterizados por trombocitopenia,
hipofibrinogenemia o elevados niveles de
concentracién de fibrinégeno del plasma,
elevados productos de degradacién del
fibrinégeno y prolongados TP y TTPa,
presencia de monémeros de fibrina y la
aparicién de amplias hemorragias en va-
rios tejidos con la presencia de
microtrombos de fibrina (Rickman y Cox,
1980; Wellde et al., 1989 y Anosa et al.,
1992).

La etiologia de las anormalidades de
la coagulacién sanguinea en la
tripanosomiasis atin no esté totalmente cla-
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rificada. Se sabe que el sistema de la coa-
gulacién sanguinea puede ser activado por
un nimero de factores, incluyendo: libe-
racién de procoagulantes desde células
rojas danadas durante la hemélisis
intravascular e injuria endotelial, y por re-
acciones antigeno-anticuerpo (Barrett-
Connor et al.,, 1973). El papel de las
plaquetas en el desarrollo de las anorma-
lidades de la coagulacién, atin es objeto
de estudio. La trombocitopenia precede a
otras anormalidades de la coagulacién, tal
como se demostré en esta investigacién y
en las observaciones de Forsberg et al.
(1979), en infecciones por 1. congolense
en bovinos. En este sentido, las plaquetas
liberan un fosfolipido, el factor 3
plaquetario (iniciador de la cascada de la
coagulacién), que asociado con la persis-
tente destruccién de estas células durante
la infeccién y a la incrementada liberacién
de estas sustancias tromboplasticas, po-
drian activar secundariamente los meca-
nismos de la coagulacién, antes de que
ocurra la produccién de anticuerpos o com-
plejos inmunes, opinién que es comparti-
da por Davis (1982).

La ausencia de alteraciones significa-
tivas en el sistema de la coagulacién san-
guinea en los periodos tempranos de la
enfermedad, cuando las plaquetas alcan-
zaron valores trombocitopénicos, sugiere
que la magnitud de la reduccién en el
nidmero de plaquetas no ocasioné trastor-
nos significativos en el sistema de la coa-
gulacién sanguinea en este estudio. En la
fase subaguda de la enfermedad, la pro-
longacién en el TE, TTPay T'T, en pre-
sencia de adecuadas cantidades de
plaquetas y de elevados niveles de
fibrin6geno plasmatico, hacen suponer que
dichas alteraciones en esta fase de la en-
fermedad, no ocurren debido a una falla
en la produccién plaquetaria ni a una de-
ficiencia en el fibrinégeno plasmatico.

No obstante, Forsberg et al. (1979),
sugieren que en la forma crénica de la
tripanosomiasis ocurre una coagulopatia
por consumo, donde las anormalidades de
la coagulacién son debidas a una falla en
la produccién de plaquetas y al incremen-
to persistente en el uso periférico del
fibrinégeno. Igualmente, Rickman y Cox

(1980), Anosa et al. (1992) y Maly et al.
(1994), opinan que el sindrome de CID
se caracteriza por una activacién signifi-
cativa del sistema de la coagulacién
(hipercoagulabilidad) con formacién
intravascular de microtrombos, producién-
dose posteriormente un estado de
hipocoagulabilidad debido al consumo de
proteinas procoagulantes, inhibidores y
plaquetas, lo que puede ser seguido por
un severo sindrome de desfibrinacién
(hipofibrinogenemia) por la activacién de
la fibrinélisis y como consecuencia se pue-
de producir un estado de hemorragia.

Un consumo moderado de ciertas pro-
teinas de la coagulacién pudiera estar im-
plicado en las alteraciones observadas en
las pruebas de coagulacién en este estu-
dio, pero no relacionadas a un severo cua-
dro de hipofibrinogenemia o a
trombocitopenia. Ein este sentido, el ago-
tamiento de otros factores de la coagula-
ci6n, con varios grados de severidad, se
ha observado en otras infecciones experi-
mentales. De esta manera, Wellde et al.
(1989), sugieren una deficiencia en el fac-
tor X en bovinos infectados con T. vivax
y con un TPy TTP anormales.

El aumento en la CF del plasma de-
tectado en este ensayo experimental, pu-
diera explicarse por un trastorno en el ba-
lance dinamico de la regulacién de la sin-
tesis y degradacién de proteinas, cuyo
resultado es el incremento en la sintesis
del fibrinégeno del plasma, tal como lo su-
gieren Boreham y Facer, (1974). Estos
mismos investigadores opinan que los al-
tos niveles de Productos de Degradacién
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del Fibrinégeno/Fibrina (PDF) detecta-
dos en otras infecciones experimentales,
causan un incremento en la sintesis y libe-
racién del fibrinégeno hepético y que la
causa de estos niveles aumentados de PDF
es la activacién del plasminégeno.

Aunque la explicacién de un TTPa
anormal no esta del todo clara en este es-
tudio, esta prueba puede ser usada para
monitorear la infeccién y la recuperacién
del paciente afectado por tripanosomiasis.
Por otra parte, la prolongacién del TT en
presencia de adecuados o elevados nive-
les de fibrinégeno, indica la actividad de
un inhibidor, como los monémeros de
fibrina, que tienen un efecto
antitrombinico, aspecto que ha sido anali-
zado por Wellde et al. (1989).

Finalmente, los trastornos observados
en el presente trabajo experimental con 1.
vivax, y los obtenidos de otras investiga-
ciones sobre los defectos en la coagulacién
sanguinea en infecciones experimentales
con varlas especies de tripanosomas, su-
gieren que éstos pudieran ser el resultado
de un nimero de procesos que difieren de
acuerdo a la severidad y duracién de la
infeccién.

CONCLUSIONES

Las disminuciones significativas en el
nimero de plaquetas se asociaron con la
presencia del parésito en la sangre, lo cual
indica que la presencia de los tripanosomas
circulantes es un factor que se puede aso-
ciar con el desarrollo de esta alteracién.

Las alteraciones en las pruebas de la
coagulacién sanguinea, representadas por
un aumento significativo en el TP, TTPa
y T'T, se detectaron especialmente duran-
te la fase subaguda de la enfermedad, lo
que sugiere que una coagulopatia por con-
sumo de las protefnas involucradas en este
proceso se desarrollé durante esta fase de
la enfermedad. El aumento en la CF del

plasma pudiera suceder por un trastorno
en el balance dindmico de la regulacién
de la sintesis y degradacién de proteinas,
cuyo resultado es el incremento en la sin-
tesis del fibrinégeno del plasma.

Estas alteraciones evidencian que el
aislado de T. vivax utilizado en la inocu-
lacién experimental, ocasiona desérdenes
en los mecanismos de la coagulacién san-
guinea, no obstante, no fue capaz de ge-
nerar las severas manifestaciones clinicas
de hemorragias y de CID referidas en es-
tudios con cepas africanas de esta especie
parasitaria.

REFERENCIAS

Anosa, V.O. and Kaneko, J.J. 1989.
Ultraestructural pathology of hemopoietic
organs in Irypanosoma vivax infection of
goats. Vet. Pathol. 26: 78-83.

Anosa, V.O.; Logan-Henfrey, L.L. and Shaw,
M. K. 1992. A light and electron
microscopic study of changes in blood and
bone marrow in acute hemorrhagic
Trypanosoma vivax infection in calves. Vet.

Phathol. 29: 33-35.

Assoku, R. K.G. and Gardiner, P R. 1989.
Detection of antibodies to platelets and
erythrocytes during infection with
haemorrage-causing Trypanosoma vivax in

Apyrshire cattle. Vet. Parasit. 31: 199-216.
Barrett-Connor, E.; Ugoretz, R. ]. and Braude,
A. 1. 1973. Disseminated intravascular
coagulation in Trypanosomiasis. Arch.
Intern. Med. 131: 574-578.
Boreham, PF.L. and Facer, C.A. 1974.
Fibrinogen and fibrinogen/fibrin
degradation products in experimental

african trypanosomiasis. Int. J. Parasit. 4:
143-151.

Brecher, G. and Cronkite, E.P. 1950.
Morphology and enumeration of human
blood platelets. Appl. Physiol. 3: 365.

Clarkson, M. J.; McCabe, W. and Colina, S.

197 1. Bovine trypanosomiasis in Venezue-



Rev. Fac. Cs. Vets. - UCV, 44 (1): pags. 37-48. 2003

la. Trans. R. Soc. Trop. Med. Hysg.
65:257-258.

Dawis, C.E. 1982. Trombocytopenia: a uniform
complication of african trypanosomiasis.
Acta Trop. 39: 123-133.

Espinoza, E. 1988. Evaluacién clinica,
parasitolégica y serolégica de bovinos in-
fectados experimentalmente con
Trypanosoma vivax. Trabajo de Grado de
Maestria. Postgrado de Medicina Veteri-
naria. FCV-UCV. 221 p.

Espinoza, E. y Tortolero, E. 1990. Un méto-
do simple de conservacién de Trypanosoma
vivax para su uso en infecciones experimen-
tales. En: hemoparasitos: Biologfa y Diag-
néstico. (Ed. S. Giardina y F. Garcia),
pp.147-167. Caracas, Venezuela.

Forsberg, C.M.; Valli, VE.O.; Gentry, P W.
and Donworth, R.M. 1979. The
pathogenesis of Trypanosoma congolense
infection in calves. IV. The kinetics of blood
coagulation. Vet. Pathol. 16: 229-242

ILRAD. 1984. Anaemia in trypanosomiasis:
Haemorrhagic T. vivax may provide a clue.
International Laboratory for Research on
Animal Diseases. 2:1-3.

Ingram, G. I. C. 1952. The determination of
plasma fibrinogen by the clot-weight
method. Biochem. J. 51: 583-585.

Jenkins, G.C. and Facer, C.A. 1985.
Haematology of african trypanosomiasis.
In: Immunology and Pathogenesis of
Trypanosomiasis. (Ed. lan Tizard), pp.
13-44 CRC. Press, Inc., United States.

Langdell, R.D.; Warner, R.M. and Brinkhous,
K. 1953. Effet of antihemophilic factor on
one-stage clotting tests. J. Lab. Clin. Med.
41: 637

Lumsden, W. H., Herbert, J. and Mc Neillege,
J.C. 1973. Techniques with Trypanosomes.
Churchill Livinstone.

Magona, J. W.; Katabazi, W.; Olaho-Mukani,
W.; Mayende, J. S. P. and Walubengo, J.
1997. Haemorragic Trypanosoma vivax
outbreak in cattle in Mbale and Tororo

Districts in Eastern Uganda. J. Protozool.
Res. 7:48-53.
Maly, J.; Pecka, M.; Pidrman, V.; Blaha, M.;
Siroky, O. and Jebavy, L. 1994. Diagno-
and

sis therapy of disseminated

intravascular coagulation. Cas. Lek. Cesk.

133: 719-722. (Abstract).

Meyer, D. J. y Harvey, J. W. 2000. El Labo-
ratorio en Medicina Veterinaria. Interpre-
tacién y Diagnéstico. 2nd ed., Edicién.
Inter-Médica, Buenos Aires, Argentina.

Momi, S.; Perito, S.; Mezzasoma, A.; Bistoni,
F. and Gresele, P. 2000. Involvement of
platelets in experimental mouse

trypanosomiasis: evidence of mouse platelet

cytotoxicity against Irypanosoma
equiperdum. Exp. Parasitol. 95:136-43

Okenu, D.M.; Opara, K.N.; Nwuba, R.I. and
Nwagwu, M. 1999. Purification and
characterisation of an extracellularly release
protease of Trypanosoma brucei. Parasitol
Res. 85:424-8.

Quick, A.J. 1935. The prothombin in
hemophilia and in destructive jaundice. J.
Biol. Chem. 109: 73

Rickman, W.J. and Cox, H.W. 1980.
Immunologic reactions associated with ane-
mia, thrombocytopenia, and coagulopathy
in experimental african trypanosomiasis. J.
Pharasitol. 66: 28-33

Robins-Browne, E.M.; Schneider, J. and
Metz, J. 1975. Thrombocitopenia in
trypanosomiasis. Am. J. Trop. Med. Hyg.
2:226-231.

Sadun, E.H.; Johnson, J.; Nagle, R.B. and
Duxbury, R.E. 1973. Experimental
infections with african trypanosomes. V.
Preliminary parasitological, clinical,
hematological, serological, and pathological
observations in Rhesus monkeys infected
with Trypanosoma rhodesiense. Am. J.
Trop. Med. Hyg. 22 : 323-330.

Sandoval, E. 1994. Variaciones fisiopatolégicas
de la anemia en ovejas infectadas experi-
mentalmente con Irypanosoma vivax. Tra-

47



48

Coagulacion en infecciones ovinas por Trypanosoma vivax/ Sudrez et al.

bajo de Grado de Maestria. Postgrado en
Medicina Veterinaria. FCV-UCV. 131 p.

Stephen, L.S. 1986. Trypanosoma
(Duttonella) vivax. Ziemann, 1905. En:
Trypanosomiasis a Veterinary Perspective.
Chapter 2:19-68.

Wellde, B.T.; Chumo, D.A.; Adoyo, M.;
Kovatch, R.M.; Mwongela, G.N. and
Opiyo, E.A. 1983. Haemorrhagic
syndrome in cattle associated with
Trypanosoma vivax infection. Trop. Anim.

Hith. Prod. 15: 95-102.

Wellde, B.T.; Chumo, D.A.; Onyango, F. K.;
Reardon, M.J.; Roberts, L..M.; Njogu,
A.R. and Opiyo, E.A. 1989.
Trypanosoma vivax: disseminated
intravascular coagulation in cattle. Annals
Trop. Med. Parasit. 83:177-183.

Woo, P. T.K. 1969. The haematocrit centrifuge
for the detection of trypanosomes in blood.

Canadian Journal of Zoology. 47:921-923.




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /SyntheticBoldness 1.00
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /FRA <>
    /ENU (Use these settings to create PDF documents with higher image resolution for improved printing quality. The PDF documents can be opened with Acrobat and Reader 5.0 and later.)
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


