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RESUMEN

El trabajo de investigacién se realiz6 en la veterinaria Mundo pet
ubicada en el cantén Guayaquil, Avenida Francisco de Orellana, Samanes 7
Mz. 2210 V.23,. El trabajo consisti6 en la determinacion de los niveles de
proteina C Reactiva en perros ya que es de suma importancia y esta se
produce en el higado. Para realizar este estudio se tomara en cuenta la
totalidad de perros con signologia infecciosa, que lleguen a la clinica
veterinaria los cuales se les realizara la prueba de Proteina C Reactiva, La
proteina C-reactiva se analizard mediante el método inmunoturbidimétrico,
en un equipo autoanalizador el cual se relizara en diagnovet. Lo que
determiné el estudio es que no influye en nada el dividir a un animal por
edad, sexo o raza, pero es importante observar los parametros fisiologicos y
los cuadros infecciosos que seran los que nos den una alerta sobre alguna
enfermedad que influya en la homeostasis de las proteinas.

Palabras Claves: Biomarcadores de enfermedad, niveles PCR, infecciones,
métodos comerciales.
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ABSTRACT

The research work was carried out at the Mundo pet veterinary clinic
located in the Guayaquil canton, Avenida Francisco de Orellana, Samanes 7
Mz. 2210 V.23,. The work consisted in the determination of C-Reactive
protein levels in dogs since it is extremely important and it is produced in the
liver. To carry out this study, all dogs with infectious signs will be taken into
account, arriving at the veterinary clinic, which will undergo the C-Reactive
Protein test. The C-reactive protein will be analyzed by the
immunoturbidimetric method, in an autoanalyzer. which will be carried out in
diagnovet. What the study determined is that dividing an animal by age, sex
or breed does not have any influence, but it is important to observe the
physiological parameters and the infectious pictures that will give us an alert
about a disease that influences homeostasis. of the proteins.

Key words: Disease biomarkers, PCR levels, infections, commercial
methods
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1 INTRODUCCION

Las proteinas de fase aguda o sus siglas llamado (PFA), segun los estudios
realizados, explican que estas proteinas han sido utilizadas desde sus inicios como
moléculas para la deteccion de infecciones o traumatismos, siendo sus primeros
estudios fueron prescritos en la medicina humana; luego se fueron procesando
diferentes investigaciones, encuestas y articulos, luego se abordaron para evaluar
su uso en medicina veterinaria. En la actualidad, se han procesado estos estudios
con animales de compafia se han completado. Podemos encontrar diferentes
biomarcadores controladores para diagnosticar enfermedades como la proteina
reactiva C, la haptoglobina, el suero amiloideo, el suero amiloide isoforma subtipo A-

3y las glicoproteinas entre los biomarcadores mas importantes.

Segun la especie animal que se esté evaluando esta proteina C reactiva sera
diferente; aunque, existen algunos casos, pueden ayudar diagnosticar posibles de
enfermedades, con monitoreos el proceso de recuperacion y también puede
identificarse como un marcador de una sefial del bienestar animal en las mascotas.
Estas proteinas se pueden encontrar en niveles estandar en el suero sanguineo, y, a
su vez, se ha determinado que estas tienden a cambiar sus concentraciones como
respuesta a los estimulos de citoquinas sé que estad ocurriendo en los procesos
infecciosos, explicd, de estos biomarcadores también son importantes durante los

periodos de terapia médica.

Indicando, que estos biomarcadores resultaron ser indicadores sensibles
como indicativos de una enfermedad, observandose diferencias con respecto en su
densidad, siendo alta, moderada o leve para cada especie. Las principales proteinas
de fase aguda analizadas en los animales domésticos son: albamina,
ceruloplasmina, alfa 1 Glucoproteina &cida, proteina de unién a retinol lipoproteina,
fetuina, fibrinbgeno, suero amiloide tipo A, inter-alfa-tripsina inhibidor H4,

paraoxonasa 1, y haptoglobina.



1.1  Objetivos

1.1.1 Objetivo general

Determinacién de los niveles de Proteina C Reactiva en perros atendidos en la

clinica veterinaria Mundo Pet del sector norte de la ciudad de Guayaquil.
1.1.2 Objetivos especificos

o Clasificar los pacientes de acuerdo con los cuadros infecciosos que presentan
en la consulta en la clinica veterinaria Mundo Pet del sector norte de la ciudad de

Guayaquil.

o Determinar el nivel de proteina C Reactiva de fase aguda en perros con
sinologia infecciosa atendidos en la clinica veterinaria Mundo Pet del sector norte de

la ciudad de Guayaquil.

o Relacionar los niveles de proteina C Reactiva de fase aguda con las variables

de estudio.
1.2 Hipoétesis de lainvestigacion

La determinacion de la Proteina C Reactiva de fase aguda ayuda en el

diagnéstico de procesos infecciosos.



2 MARCO TEORICO

2.1 Proteinas de fase aguda en perros

De acuerdo con Santos y Silva (2015, p. 56), las proteinas de fase aguda son
un grupo de proteinas sanguineas que muestran cambios en sus concentraciones
en animales afectados por infecciones, inflamacién, traumas quirdrgicos o incluso
sometidos a estrés. Estas son proteinas que cambian sus concentraciones en al
menos un 25 % durante la inflamacion. Los PFA consisten en proteinas de fase
aguda negativas y positivas, disminuyendo o aumentando su concentracion,

respectivamente, en respuesta a un estimulo inflamatorio.

Entre los PFA negativos mas importantes se encuentran: la albumina y
transferina, Los PFA positivos son: Haptoglobina, proteina C reactiva, amiloide

sérico, ceruloplasmina, fibrindbgeno y glicoproteina acida alfa 1.

Las evaluaciones de concentracion de PFA brindan asistencia para la
adecuada interpretacion del estado de hidratacion, asi como de inflamacion,
infeccion, enfermedad inmunomediada y alteracion de la sintesis proteica. Como los
PFA son mediadores inflamatorios de respuestas inmunitarias agudas, y se
consideran marcadores de lesiones de tejidos en su fase aguda en animales, es
importante realizar una revision de los PFAs mas importantes y sus funciones
en perros (2015, p. 56).

2.1.1 Proteina C reactiva.

La proteina C reactiva, en la fase aguda, es de suma importancia y se
produce en el higado (en perros sanos es muy baja la concentracién, pero en perros
enfermos esta dobla su valor normal). Cuando hay un aumento e inflamacion, es
muy facil disminuir esta proteina, pero hay que monitorear siempre al paciente para
evitar cambios drasticos de la misma. Como parte de la respuesta inmune innata

estan las proteinas de fase aguda (Haptoglobina, proteina C reactiva, amiloide



sérico, ceruloplasmina, fibrinbgeno y glicoproteina acida alfa 1) ya que tienen efectos
antibacterianos (Diagndstico Veterinario, 2020).

Sin embargo, la prueba de PCR es conocida por su habilidad para adherirse al
acido teicoico (también llamado polisacarido C) en la pared celular bacteriana de
Pneumococcus. Cuando se une a la pared celular, se activa la via clasica del
complemento (C1q), lo que conlleva a la opsonizacion bacteriana, que fomenta que
los fagocitos eliminen la bacteria. También se puede unir a ligandos, como:
Fosfatidilcolina y lipidos de membrana y ADN en células dafiadas (Diagndstico
Veterinario, 2020).

2.1.1.1 Cuadros clinicos encontrados en larevisiéon de historias clinicas
de acuerdo a la proteina C reactiva.

De acuerdo a Miller (2019), En cualquier caso, la exploracion clinica es
necesaria y la medicion de vomitos y diarrea es de mucha importancia, medicion del
tiempo de relleno capilar, color de las membranas mucosas, y la actitud general del
perro, mientras que ciertos marcadores sanguineos seleccionados respaldan las
decisiones meédicas. Aparte de la signologia acorde a cada enfermedad que
presente el animal, por lo general se presenta el siguiente cuadro clinico:

e Dolor (abdominal o corporal general)

e Heces blandas

e Hipertermia

e VOmitos

e [Examenes sanguineos se denota: leucocitosis, neutrofilia, proteinuria,
hiperglobulinemia, amilasa y lipasa elevadas, ALT y fosfatasa alcalina

levemente elevadas, ccrp bajos (p. 18).
2.1.2 Suero amiloide tipo A.

El suero amiloide de tipo A, es considerado como un apolipoproteina que
realiza interaccién con los glicosaminoglicanos o hidratos de carbono, cuando se
presenta una inflamacion aguda, este fueron va a ejercer union con su dominio N-

terminal a una lipoproteina con densidad elevada; también esta relacionado con



distintas funciones de caracter inmunoldgico, infeccion o con trauma que libera la
sobreexpresion hepatica de ésta, formando concentraciones de hasta 1 mg/ml, a
1000 veces sus niveles basales. De esta manera, Cardiel, Héctor Gutiérrez y Luis
Diaz (2015), afirma que, el lipoproteina, se la ha descrito durante procesos de
infecciones aguda por parvovirus en condiciones experimentales y también se
presentd en procesos infecciosos por leishmaniosis. También se ha visto casos de

perros Sharpey con amiloidosis y gatos abisinios y siameses Blanca

En la medicina veterinaria este suero ha tomado mucha importancia en
procesos de enfermedades como lesiones de la mucosa géstrica especialmente,
neoplasias mamarias, linfomas, pancreatitis inflamacion sistémica y septicemia,
poliartritis inmunomediada, anemia hemolitica autoinmune, hiperadrenocorticismo,
sanacion de heridas, enfermedades cardiacas, obesidad y en piometra como la

proteina C reactiva. (Cardiel et al., 2015, p. 5).

2.1.3 Haptoglobina.

Jiménez (2015, p.1), sefiala que, la haptoglobina es una proteina que en fase
aguda no se puede detectar en animales sanos, la Unica manera de percibirla es por
inflamacion, dafios de tejidos o enfermedades, en relacion a las otras proteinas, esta
se considera de incremento mayor en las fases agudas y de persistir mas durante
alguna patologia. Sin embargo, es necesario considerar en ciertos casos que su

nivel elevado pueda ser fisioldgico debido al parto o por algun otro problema clinico.
2.2 Métodos gue se realizan para evaluar estas proteinas
2.2.1 PCR (Reaccion en Cadena de la Polimerasa).

La técnica de PCR se utiliza para la amplificacion de acidos nucleicos (ADN y
ARN) que usa secuencias de oligonucleotidos altamente especificas y su enfoque es
para observar que van regiones conservadas de genes o proteinas; en lo que
respecta a la salud animal, usa para identificar, caracterizar y genotipificar

microorganismos, seguido de un cultivo o aislamiento (Divaagen, 2020).



Hoy en dia también se usa la prueba PCR denominada “en Tiempo Real”, la
cual se present6 a mediados de los afios 90°s, y asi como dice su nombre, deja que
se observe lo que esta ocurriendo con el producto mientras se lo amplifica en ese
momento. También se puede cuantificar en una muestra el nimero de copias de
acidos nucleicos; para tasar cargas virales o para dar un seguimiento de la eficacia
de terapias antimicrobianas. Este tipo de tecnologia ha permitido que se respalde el
diagnéstico de ciertas enfermedades virales y bacterianas que son de importancia

en la medicina veterinaria (Divaagen, 2020).

La CRP brinda informacion sobre la condicion clinica del paciente cuando se
sospecha de infeccion por E. canis, se ha validado que las concentraciones de esta
proteina se incrementan de forma relevante (entre 3.3 y 6.5 veces el valor normal)
en perros en la fase aguda de la infeccion, este incremento se da por la activacion

de la respuesta de fase aguda secundaria (El blog Veterinario, 2019).
2.2.2 HPT (haptoglobina).

Esta proteina se produce en 6rganos principales como: higado, pero también
en tejidos como los pulmones, el tejido adiposo, la piel, el bazo, el cerebro, el
intestino, los vasos arteriales y los rifiones. liberandose en el torrente sanguineo (Li
linguas, 2022).

La prueba se utiliza para medir el nivel de la proteina haptoglobina en la
sangre. Se fija a un tipo de hemoglobina que se genera cuando mueren los glébulos
rojos, provocando anemia. Se elimina del cuerpo el complejo haptoglobina-
hemoglobina por medio del higado. Si hay mucha cantidad de hemoglobina a la
haptoglobina, la haptoglobina disminuye (Foley & Haldeman, 2020).

Los procesos de inflamacion en perros van de la mano con concentraciones
elevadas de la haptoglobina, siendo esta PFA sensible a los corticoesteroides sea
producido por tratamientos o por hiperadrenocorticismo (Cardiel B. , y otros, 2016, p.
12).



2.3 Patologias donde estan presentes las proteinas de fase aguda
2.3.1 Leishmaniosis.

De acuerdo a Clinica Veterinaria Pica (2021), es un parasito que pasa por un
proceso de dos huéspedes. En el primer huésped se mantiene inactivo y en el

segundo huésped es donde se activa, busca desarrollarse y reproducirse.

Segun Kuschmider (2021), afirma que, la mosca de arena inicia el ciclo de la
leishmaniosis, después que tiene contacto el parasito con un mamifero ocurre el
periodo de activacion. Leishmaniosis es una terminacion para exponer la
enfermedad que genera el parasito llamado, Leishmaniasis. Esta enfermedad es
infecciosa y grave para los perros. Las consecuencias son fatales y esta enfermedad

no tiene cura, es necesario identificarla en el periodo inicial de signos patolégicos.
2.3.2 Ehrlichiosis.

Chavez (2014, p.12), indica que, las ehrlichiosis son un grupo de
enfermedades de transmision vectorial generados por bacterias Gram negativas que
afectan no solo a los animales sino también al ser humano. Ospina (2016, p.7)
confirma que, esta enfermedad es transmitida por garrapatas del género R.

sanguineus.
2.3.3 Leptospirosis.

Se ocasiona por serovares antigénicamente diferentes de la especie
Leptospira interrogans sensu lato. Leptospirosis, esta enfermedad es endémica en
lugares tropicales y subtropicales y se disemina de manera directa a través de la
orina y al tener contacto con tejidos de animales infectados. En la naturaleza esta
enfermedad se transmite de un animal a otro, esta ingresa por las mucosas, heridas
en la piel, ingesta de agua contaminada y por contacto con orina infectada (Troyano
et al., 2017, p.2).



2.3.4 Babesiosis.

La babesiosis, esta distribuida a nivel mundial y es ocasionada por
protozoarios del género Babesia. Las principales especies que afectan e infectan al
perro son Babesia canis y Babesia gibsoni, las cuales son transmitidas por
garrapatas de diferentes géneros y especies. Esta infeccion se da por la picadura de
garrapatas, es decir una transmision directa o transmisién transplacentaria. Una vez
infectados los animales, las Babesia se multiplican dentro de los eritrocitos del
huésped. La enfermedad ocasiona fiebre, letargo, anorexia eh ictericia, y las
lesiones clinico-patologicas tipicamente encontradas incluyen anemia no
regenerativa, anemia hemolitica regenerativa inmuno-mediada, leucocitosis,

leucopenia y trombocitopenia (Florez et al., 2018, p. 4).

Se han reportado casos de babesiosis en humanos. El parasito de roedores B
microti y el parésito de ganado B divergens son las especies mas comunmente
implicadas en América del Norte y Europa, respectivamente. Sin embargo, B
duncani, B venatorum y algunas especies menos definidas también han sido

implicadas (Tarigo, 2022).
2.4  Enfermedades hepaticas

Segun el estudio realizado por (Cdérdova, 2020), considera que, la
haptoglobina también puede verse elevado en patologias hepéticas entre las cuales
estdn la hepatitis aguda, hepatitis tipo crénico no especifico, colangiohepatitis
cronica y la hepatitis crénica progresiva. Por otro lado, también se ha determinado
una disminucion con los niveles de la proteina C reactiva en perros que han sido
diagnosticados con cirrosis; siendo relacionado con una anomalia de la funcion
hepética que se da por esta enfermedad y que produce un defecto en la sintesis de

proteinas.

Como sefialan Martinez, Parra, & Cerdn (2016), la AGP se la ha encontrado
en condiciones elevadas durante la mayoria de los procesos hepaticos con
excepcion de la cirrosis tipo terminal. Esto puede tomarse como un indicativo para

las aplicaciones de estas proteinas de la fase aguda, permitiendo analizar y a su vez



diferenciando con los animales que tienen la facultad de mantener una correcta
funcion hepdética siendo capaces de crear una respuesta a las proteinas de fase
aguda y manteniendo los niveles de haptoglobina, AGP entre otros, mientras los
pacientes que se encuentren en etapa terminal tendran una disminucion de estas

proteinas (p. 81).

2.5 Funcion general de las proteinas de fase aguda en la defensa del
organismo

De acuerdo con Soler (2019, p.27), estas algunas proteinas corresponden a
los sistemas de coagulacion o del complemento, otras sirven de transporte, otras
intervienen en la respuesta inflamatoria o son supresores de proteasas. Es decir que
muchas de estas proteinas influyen en varios procesos inflamatorios como defensa
del organismo. En el proceso inflamatorio participan muchas células y moléculas,
algunas de estas moléculas poseen varias funciones para controlar la inflamacion

hasta que sea nula.

Por lo tanto, la respuesta inflamatoria tiene como objetivo recuperar la
homeostasis que se ve desequilibrada por agentes externos e internos, los cuales
pueden ocasionar dafios colaterales para el cuerpo del animal, como destruccion de
tejidos por liberacion de radicales libres. Por esta razon es importante que los
antioxidantes como PFA (proteinas de fase aguda) Haptoglobina, hemopexina y
ceruloplasmina, actuen frente a las especies reactivas de oxigeno (Soler 2019,
p.27).

La activaciéon del complemento se produce en la primera etapa de la
respuesta inflamatoria, la quimiotaxis de células sanguineas y el exudado de
proteinas plasmaticas son los periodos iniciales, el sobreexponer el sistema de
coagulacion y cicatrizacion es también una de las fases agudas para conservar la
homeostasis y eludir el desequilibrio en el proceso de reparacion. Las proteinas
como el fibrindbgeno y la protrombina, se ven inmersos en la cascada de coagulacion
y activan el endotelio aumentando las células de adhesién, extension y proliferacion.

Es decir, que el proceso de respuesta de fase aguda es un mecanismo homeostéatico



cuyo proposito es amortizar las funciones normales del organismo lo mas répido
posible (Florez et al., 2018, p. 4).

2.6  Proteinas de fase aguda, caracteristicas bioquimicas y funcién

Se clasifican de diferentes maneras, segun el incremento de concentracion,
como PFA positivas 0 negativas. Las PFA positivas son aquellas que aumentan su
concentracion, estas son la: proteina C reactiva (CRP), el amiloide A sérico (SAA) y
la haptoglobina (Hp), estas pueden incrementar también su concentracién diez
veces mas a nivel basal. Las PFA negativas, bajan su concentracion durante la
respuesta de fase aguda. Se incluyen en este grupo la albumina, la transferrina (Tf)
y la apolipoproteina A-1 (Apo A-l). Aquellas proteinas minoritarias tienen menor

incremento plasmatico ante cualquier inflamacién (Fernandez, 2022).

Tabla 1. Clasificacion de los PFA.

Especie Principales Negativas Minoritarias Moderadas
(10-100veces) o -
(disminucion) (<2veces) (2-10 veces)
Perro CRP, SAA Albumina, Tf Hp,GPA,Cp,Fb

Fuente: Fernandez, 2022, p.6

2.7 Cambios producidos durante la respuesta de fase aguda.

La respuesta de fase aguda da como resultado: fiebre, modificacion
importante en la sintesis hepatica de proteinas de fase aguda, un aumento de
neutréfilos inmaduros circulantes, la disminucion de concentraciones séricas de
hierro y zinc, cambios dentro del metabolismo de macronutrientes, disminucion en la
concentracion de albumina, prealbumina y transferrina y la elevacion de la

concentracién del cortisol (EcuRed, 2017).



2.8 Aumento de la concentracion de proteina c reactiva

2.8.1 Fisiologia.

No hay mucha diferencia en relacién con los variables sexo y edad en perros
sanos. Prefiez: pueden ocurrir altas concentraciones de PCR en perras durante la
prefiez, con resultados que alcanzan un maximo entre 70 y 90 mg/L, dentro de 1-1.5

meses después de la ovulacion (Diagnostico veterinario, 2020,p. 1).
2.8.2 Fisiopatolégico.

Las altas concentraciones de PCR generalmente se consideran un marcador

sensible de inflamacion en diversas afecciones (Diagndstico veterinario, 2020, p.1).
2.8.3 Infeccién Bacteriana.

La Proteina C Reactiva, durante la presencia de infecciones bacterianas se
eleva, y bajan considerablemente cuando se emplea antibacterianos en un
tratamiento al perro, esto ya nos indica que la infeccidon se da por bacterias y nos
ayuda a monitorear facilmente el problema que tenga el animal (Hindenberg, Bauer,
& Moritz, 2020, p. 7).

2.8.4 Inflamacion.

Los niveles en aumento de PCR, son importantes como marcadores clinicos
en enfermedades inflamatorias no infecciosas y en las infecciosas. Menos en
enfermedades como fallo hepatico agudo, la PCR aumenta siempre que exista un
proceso inflamatorio y su concentracién plasmatica dependera mucho de la duraciéon
del estimulo y de la respuesta hepatica. Debido a procesos infecciosos, esta
proteina se puede acumular rapidamente hasta 1.000 veces en traumas, cirugias y
otros eventos inflamatorios agudos. En el caso de tumores o enfermedades
autoinmunes, sus valores se mantienen. En perros con Optimo estado de salud, las
concentraciones plasméaticas de PCR no deben pasar los 12 mg/L, la edad y el sexo

no influye sobre este problema en animales (Machado, 2017, p.67).



2.8.5 Pancreatitis.

Hay una relacion directa con el aumento de la PCR durante la pancreatitis
grave. Y es necesario evaluarla en conjunto con las enzimas pancreaticas. Durante
un estudio se observo las concentraciones séricas de proteina C reactiva (PCR) y
una caja de un grupo denominado de alta movilidad (HMGB1) en perros sanos y
aguellos con pancreatitis aguda con o sin sindrome de respuesta inflamatoria
sistémica (SRIS). El estudio incluyé a 22 perros con pancreatitis aguda y 20 perros
sanos. La mediana de las concentraciones séricas de PCR y HMGB1 fue
significativamente mayor en perros con pancreatitis aguda que en perros sanos
(Candy, 2019).

2.8.6 Anemia hemolitica inmunomediada.

Los perros con IMHA muestran valores elevados de PCR (143 + 89 mg/L)
antes de ser tratados por la enfermedad, el tratamiento ayuda a que se estabilice y
esto es un claro indicador de que la PCR si se mide seguidamente, puede llegar a
ser menos perjudicial en el éxito del tratamiento del animal (Grobman, Outi, Rindt, &
Reinero, 2017,p 3).

2.8.7 Cancer.

Muchos perros con cancer hematopoyético (linfoma, leucemia, incluida la
leucemia linfocitica crénica, leucemia linfoide aguda y mieloide), presentan altas
concentraciones de PCR, esta inflamacion se da por la produccién de citocinas (ya
sea que el tumor la produzca o como respuesta antitumoral por el hospedador)
(Ringold, 2020).

2.8.8 Otras afecciones.

La PCR aumenta con varios tipos de afecciones, incluidos traumas (como
postoperatorio), inflamacion, debido a causas infecciosas 0 no infecciosas,
insuficiencia cardiaca congestiva. La medicién de la PCR no es Uutil para identificar la

enfermedad especifica (Diagnostico veterinario, 2020).



2.9 Proteinas de fase aguda como biomarcadores en medicina canina

De acuerdo a Hernandez, y otros (2016, p. 2), las proteinas de fase aguda
(PFA), son proteinas biomarcadores que se encuentran en el suero sanguineo que
se utilizan para indicar si existe alguna enfermedad; generadas a causa de
infecciones, inflamaciones o traumas. Se encuentran dentro de los niveles normales

de estas proteinas en el estado de suero sanguineo.

Segun otros estudios con Fernandez, (2022), explica que, se pueden tener un
cambio en su concentracion llegando a niveles menores (>25 %) de estas proteinas,
dando esta estimulacion por medio de las citoquinas en los estadios de enfermedad.
Estos biomarcadores han sido planteados y usados para fines de diagndstico,
pronostico y también en el monitoreo durante el periodo de recuperacion. Con
respecto a las concentraciones de la PFA durante el estado de homeostasis o de

plena salud pueden llegar a valores de <1 ug/L.

Como mencionan de autores con Hindenberg, Bauer, & Moritz, (2020, p. 7),
que, se conocen los valores de proteinas durante el periodo de enfermedad el nivel
mas alto puede alcanzare transcurridas las 48 horas, luego de este tiempo
empezaran a descender si se da el caso de recuperacion. Se ha demostrado que
estas concentraciones varian de acuerda a que enfermedad tenga el animal; es
decir, si esta tiene un rango moderada dichas concentraciones seran mas bajas,

recalcando que el periodo de biomarcadores es mas tardio.

2.10 Métodos analiticos para la determinacién de PFas en especie canina

Segun Soler (2021, p. 45), existen diferentes métodos para cuantificar las

PFAs caninas, algunos de estas ya son comercializados:



Tabla 2. Métodos comerciales, para la determinacién de las principales PFAs en perros

PFA Tipo de Ensayo Referencia Especificad Validacién
Comercial
CRP ELISA tipo sandwich PHASE Canine Perro Kjelgaard Hansen
CRP Assay Kkit, 2003 a
Tridelta
CRP Inmunoturbidimétrico Gentian canine  Perro Kjelgaard
CRP Hillstrom 2014;
CRP Inmunoturbidimétrico Turbovet Perro Pifeiroet al., 2018
canine, CRP,
Acuvet Biotech
CRP Point of care EUROLY SER  Perro Jasensky et al.,
Diagnostical 2015
HP Espectrofotométrico Haptoglobin multiespecies Martinez,Subiela
PHASE Assay Kit, 2005
Tridelta

Fuente: Soler 2021, p. 45

Elaborado por: La Autora

2.11 Piometra canina.

La piometra es una infeccion secundaria que ocurre como resultado de

cambios hormonales en el tracto reproductivo de la hembra. Después del estro

(calor), la hormona progesterona permanece elevada hasta por dos meses y hace

gue el revestimiento del Utero se espese en preparacion para el embarazo. Si el

embarazo no ocurre durante varios ciclos consecutivos de estro, el revestimiento

uterino continla aumentando de grosor hasta que se forman quistes dentro de los

tejidos uterinos (una afeccion llamada hiperplasia endometrial quistica) (VCA Animal
Hospital, 2020).



Ademas, la piometra tiene revestimiento quistico engrosado secreta que tienen
fluidos que crean un ambiente ideal para el crecimiento bacteriano, también, los
musculos del Uutero no pueden contraerse adecuadamente debido al engrosamiento
de la pared uterina o0 a los altos niveles de la hormona progesterona. Esto significa
qgue las bacterias que ingresan al Utero y los fluidos que se han acumulado no
pueden ser expulsados (VCA Animal Hospital, 2020).

2.12 Diagnoéstico y tratamiento de la piometra canina.

En general, la piometra se desarrolla después del estro, en la fase litea, 20-
70 dias después del final del celo, y se describid6 que ocurre en el 93 % de los
pacientes dentro de las 12 semanas posteriores al celo. Signos clinicos comunes
como flujo vaginal mucopurulento, letargo, depresion, poliurea, polidipsia, vomito,
diarrea, hipertermia seguida de hipotermia, taquicardia y taquipnea con algunas
variaciones que conducen a actividades fisioldgicas reducidos es indicativo de
piometra. El tratamiento de la piometra debe centrarse en resolver shock,
septicemia, deshidratacion y alteracion del metabolismo. La piometra del cuello
uterino cerrado es comparativamente mas grave debido al desarrollo de la toxemia
mas severamente. ESo necesita un reconocimiento temprano y un tratamiento
adecuado para prevenir cualquier consecuencia no deseada (Sachan, Kumar,
Kumar, & Saxena, 2019, p. 4).

El tratamiento es necesario para los perros con piometra. De lo contrario, Si
no reciben la atencién necesaria, no sobreviviran. La cirugia para extirpar el Utero
infectado y esterilizar eficazmente al perro es el método preferido de tratamiento. Sin
embargo, los perros que estan muy enfermos, en shock o sépticos pueden necesitar
ser estabilizados antes de que sea seguro para ellos ir bajo anestesia. El monitoreo
postquirdrgico a menudo es necesario.Dependiendo de la gravedad de la infeccién,
es posible que el tratamiento médico sea una opcidn de tratamiento eficaz. El
tratamiento médico para la piometra consiste en hospitalizar a la mascota y
administrar medicamentos para promover la contraccion del utero con el fin de
expulsar el pus. Esto generalmente solo se persigue en perros reproductores con

piometra abierta (Lookman, 2022).



Tabla 3 Diferentes métodos de diagnoéstico de piometra.

Métodos de Diagnéstico de Piometra

Hematologia

Parametros Perfil Hormonal
Bioquimicos y de

orina

Radiografiay
Ultrasonido

Se ve un cuadro de
anemia
normocrémica no
degenerativa, que
indica la cronicidad
de la enfermedad y
la suspensién
toxica de médula
Osea con volumen
de células
empaquetadas de
30-35% a 63% y
leucocitos
elevados.

Niveles elevados de
BUN plasmatico,

En este parametro
observamos aumento

de BUN, creatinina,
hiperproteinemia, proteinas, ALT, AP,
hiperglobinemia con Colesterol, y
hipoalbuminemia que progesterona.

se puede deber a una
deshidratacion, el
plasma, la
concentracion del
colesterol elevado,
elevacion de ALT. A
nivel de analisis de
orina existe isostenuria
y proteinuria sin
hematuria.

Este método es
importante para
observar
cavidades, la
ecografia
muestra un
Utero
agrandado, con
cuernos
tortuosos,
tubulares llenos
de liquido
anecoico a
hipoecoico.

Fuente: Sachan, Kumar, Kumar, & Saxena, 2019

2.13 Leishmaniosis canina.

En términos de Jiménez (2020), se ha publicado que durante la leishmaniosis

canina se hallaron niveles elevados de haptoglobina, ceruloplasmina y CRP

demostrando que este parasito hemo parasitario es capaz de provocar una

respuesta dentro de la fase aguda del hospedador. Por otro lado, se estudié que

dentro de los pacientes caninos con sintomas fuertes tuvieron indices elevados de

CRP con respecto a los asintomaticos. Ademds, esta determinacién de proteina

durante el periodo de fase aguda se mostr6 mucho mas sensible en pacientes

afectados con Leishmania que el cociente globulina/albumina. Segun estudios

también se ha demostrado que durante la monitorizacion de las concentraciones de

CRP y ceruplasmina, pueden resultar util para una evaluacion en un corto periodo de



tiempo con respecto al tipo de respuestas de tratamiento que estan teniendo los
pacientes con esta enfermedad, ya que tienden a disminuir de forma relevante

cuando el tratamiento es satisfactorio (Gimenez, 2020, p. 6).
2.13.1 Ciclo de vida del parasito.

El ciclo de vida de Leishmania spp. Involucra dos huéspedes: un vertebrado
(incluyendo roedores, canidos o humanos) y un insecto (mosca de la arena). En las
regiones donde estas infecciones son endémicas, los fleb6tomos (género Lutzomyia
en el Nuevo Mundo) son los vectores de transmision. Aunque los fleb6tomos estan
presentes en el este de América del Norte, la transmisién vectorial de Leishmania
spp. No se ha confirmado en esta regién. En cambio, se cree que la transmisién se
mantiene por transmisién vertical y horizontal directa dentro de la raza foxhound

(Companion Animal Parasite Council, 2017).
2.13.2 Sintomatologia.

La leishmaniasis canina se clasifica en dos tipos: leishmaniasis cutanea (que
afecta a la piel) y leishmaniasis visceral (que afecta al rifion y al higado). Ademas,
hay otros que se relacionan con esta enfermedad. Sin embargo, estos "otros"
sintomas son menos frecuentes. Uno de los sintomas mas comunes de la
leishmaniasis en perros es la falta de apetito. Hay otros signos de leishmaniosis en
perros que ayudan a identificar la enfermedad parasitaria (Mills, 2018).



Tabla 4. signos de leishmaniosis visceral

Pérdida repentina de peso
Alteraciones de la funcion renal
Comportamiento apatico
Pérdida de apetito

fiebre

Anemia

Disminucion de masa muscular

Hinchazon abdominal debido a la inflamacion del higado y del bazo

Fuente: LETI Pharma, 2021

Tabla 5 Signos de leishmaniosis cutanea

Crecimiento exagerado de las uias.

Pérdida de pelo en varias partes de su cuerpo, especificamente alrededor de la
nariz, los ojos y las orejas.

Descamacion de la piel.

Infecciones, costras y areas enrojecidas en la piel.
Membranas mucosas endurecidas.

Pelaje de textura quebradiza, seco y opaco.

Formacion de ulceras en la piel, especialmente alrededor del area de la pierna
de un perro y aparicion de nodulos

Fuente: LETI Pharma, 2021



2.13.3 Diagnéstico.

e Por patologia clinica y pruebas serologicas o PCR.

Las pruebas de diagnéstico para la leishmaniosis canina incluyen un CBC,
perfil bioquimico, analisis de orina y una o mas pruebas especificas para confirmar la
infeccién. La serologia cuantitativa es mejor para el diagnostico y particularmente
sensible cuando hay signos clinicos compatibles. Los titulos altos de anticuerpos se
encuentran en el 80 % al 100 % de los perros con enfermedad clinica y podrian ser

concluyentes de un diagnéstico (Peterson, 2020).

Se han desarrollado varias pruebas de los métodos seroldgicos cuantitativos
para  detectar  anticuerpos anti-Leishmania, incluidos ensayos de
inmunofluorescencia indirecta, ELISA y ensayos de aglutinacién directa, ademas, los
autores Florez et al. (2018, p. 4), indican que, los antigenos recombinantes
purificados como rK39 también se utilizan para detectar la leishmaniosis en perros y
personas en varios formatos de flujo lateral rapido como ensayos de deteccion. La
reactividad cruzada seroldgica con tripanosomas se puede encontrar en regiones
donde prevalece la infeccidon por Trypanosoma, particularmente con T cruzi en las
Américas. La deteccion de la infeccion en perros sin enfermedad clinica para fines
como la importacion a paises no endémicos o el uso como donantes de sangre

puede requerir PCR cuantitativa, que es la técnica diagndstica méas sensible.

Los estudios transversales de poblaciones de perros en areas altamente
endémicas han demostrado que las tasas de infeccién pueden alcanzar el 65 % - 80
%. Por lo general, solo aproximadamente el 10 %-13 % manifiesta signos clinicos de
enfermedad, el 26 % son seropositivos e incluyen perros enfermos vy
subclinicamente infectados, y un 40-60% adicional son portadores positivos solo por
PCR tisular (Peterson, 2020).

2.13.3.1 Diagnastico clinico.

De acuerdo a Soler (2021, p.55), el diagnosticar esta enfermedad no es sencillo,
se recomienda exdmenes clinico-patolégicos con una confirmacion de la

enfermedad por medio de varias técnicas, tanto serolégicas como moleculares.



Diagnéstico clinico. Se basa en un examen fisico completo que incluya
examen oftalmolégico y dermatoldgico, y algunas pruebas de rutina del
laboratorio (BMJ best practice, 2022).

Diagnéstico parasitoldgico, determinara la presencia del parasito,
puede evaluarse mediante distintas técnicas, como histologia e
inmunohistoquimica, por medio de la observacion directa mediante
microscopio a partir de frotis tefiidos, o aislamiento de la especie

mediante cultivo (Aronson, y otros, 2016, p. 3).

Diagnostico seroldgico. Se efectta mediante la localizacion de
anticuerpos especificos contra el parasito dentro del suero hospedador.
Entre las técnicas cuantitativas encontramos la inmunofluorescencia
indirecta (IFI), técnica de aglutinacion directa (DAT) y ELISA (Vendatu,
2022).

Diagnostico molecular. El descubrimiento de DNA de Leishmania por
PCR, esto brinda un diagnéstico sensible y concreto de la infeccion. El
DNA de Leishmania puede extraerse de diferentes tejidos, sangre o
fluidos biolégicos (Vendatu, 2022).



3 MARCO METODOLOGICO

3.1 Ubicacion de lainvestigaciéon

El presente trabajo sera realizado en la veterinaria Mundo Pet que pertenece

al sector norte, ubicada en el canton Guayaquil, Avenida Francisco de Orellana,
Samanes 7 Mz. 2210 V.23, Guayaquil.

Imagen 1. Mapa de ubicacion geografica de clinica veterinaria Mundo Pet
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3.1.1 Caracteristicas climéaticas.

En la cuidad de Guayaquil no tiene temperaturas extremas, es una ciudad que
cuenta con dos estaciones climaticas, la de lluvias o invierno (enero a mayo) y la

seca 0 verano (junio a diciembre). En invierno la ciudad tiene una temperatura calida



y himeda en el dia. Durante el transcurso del afio, la temperatura generalmente

varia de 21 °C a 31 °C y rara vez baja a menos de 19 °C o sube a mas de 33 °C.

3.2 Materiales.
e Libreta
e Boligrafo
e Computadora
e |mpresora
e Jeringuillas 3ml
e Muestra de sangre 1ml
e Tubo EDTA de tapa morada
e Algodon
e Alcohol
e Cateter azul
e Torniquete

e Tijeras
3.3 Tipo de Estudio.

El estudio tendr& un enfoque cuantitativo y descriptivo, de alcance
observacional con un corte transversal no experimental para determinar los niveles
de Proteina C Reactiva en los perros que asistan a la Clinica Veterinaria Mundo
PET.

3.4 Poblacion y Muestra.

Para realizar este estudio se tomara en cuenta la totalidad de perros con
signologia infecciosa, que lleguen a la clinica veterinaria Mundo Pet, del sector norte

de la ciudad., a los cuales se les realizara la prueba de Proteina C Reactiva.

N=z2(pxq)

e2



Donde:

Z= Nivel de confianza 95 % — 1.96.
P= Probabilidad de éxito.

Q= Probabilidad de fracaso.

E= Error maximo admisible.

35 Procesamiento de la muestra.

La proteina C-reactiva (mg/L) se analizard& mediante el método
inmunoturbidimétrico, Turbo PCR- Proteina C-reactiva (LRG®), en un equipo

autoanalizador Vitalab Selectra E.

3.6 Métodos Estadisticos

3.6.1 Método descriptivo.

Determinaciéon de los niveles de Proteina C Reactiva en perros atendidos en

la clinica veterinaria Mundo Pet del sector norte de la ciudad de Guayaquil.
3.6.2 Método de inferencia estadistica.

Se estimara la relacion que pueda presentarse en la determinacioén del nivel
de la proteina C reactiva de fase aguda en comparacion con las variables de

estudio.
3.7 Andlisis estadistico

Los datos se procesaran mediante un andlisis de varianza, para determinar
los niveles de la proteina C Reactiva en diferentes animales atendidos en la Clinica
Mundo Pet situada en el norte de Guayaquil, este estudio busca realizar un
levantamiento de informacién sobre los pacientes con signos de enfermedades

infecciosas, lo cual permitir4 obtener el valor de la proteina de fase aguda.

» Estudios de comparacion para establecer si existe correlacion o no entre
variables.

+ Utilizacion de software SPSS versiéon 25.0



Tabla 6 Rangos para determinar correlacién entre variables de estudio.

R=1 CORRELACION PERFECTA
0'8< R<1 Correlaciéon muy alta

0'6< R<08 Correlacion alta

04< R<06 Correlacion moderada
0'2<R<04 Correlacién baja

0<R<02 Correlaciéon muy baja

R=0 Correlacion nula

Fuente: Cordova, 2020, p. 40

3.8 Método de Abordaje

3.8.1 Recopilacion de la muestra.

Se recopilard las muestras sanguineas de los perros que asistan a la
veterinaria, se realizara previamente una serie de preguntas a los propietarios de los
perros domésticos atendidos en la veterinaria del sector norte de la ciudad de
Guayaquil. La ficha técnica incluira los datos béasicos de la mascota, edad, sexo,

raza, tipo de alimentacion, estado reproductivo, signologia infecciosa.
3.8.2 Tomade la muestra.

La muestra la tomara el veterinario que atienda a la mascota en la Clinica,
posteriormente ésta muestra serd recogida por el motorizado del laboratorio
DIAGNOVET.

e Se colocara a la mascota sobre la mesa de consulta para la toma de muestras
sanguineas.
e Si el perro es agresivo se procedera a colocarle bozal para evitar lastimar a la

mascota y a las personas.



3.9

Las muestras de sangre venosa se las puede extraer de una vena situada en
la cara anterior del miembro anterior como la vena cefalica, también de la

vena safena o de la vena yugular.

Se posiciona al animal en decubito esternal, se coloca un torniquete por
encima del codo, se extiende el miembro hacia adelante (vena cefélica), se
realiza la antisepsia de la zona con alcohol, se palpa la vena y se inmoviliza
con un dedo.

Se procede a la venopuncién con una jeringuilla de 3 ml para extraer la
sangre que luego se colocaréd en el tubo EDTA tapa morada.

En el tubo se debe colocar el nombre de la mascota y guardarlo en la nevera
a 2-8 °C de temperatura durante un maximo de 12 horas hasta ser enviada al

laboratorio Diagnovet en donde se realizara la prueba.
Variables
3.9.1 Variables dependientes.

Proteina C reactiva

Valores normales: 30 mg/L

Perras gestantes: valor elevado de 70y 90 mg / L
Perros con IMHA: valores altos de PCR (143 +£89 mg /L)

Perros con discoespondilitis: 100.7 mg/dl con un rango de referencia de 0-10 mg



3.9.2 Variables Independientes

Tabla 7 Variables Independientes a evaluar

Sexo Raza Edad Vacunas Pardmetros Cuadros Infecciosos
recibida Fisioldgicos
S
Cachorro Séxtuple  Temperatura: 38.5 Cuadro
Hembr  Mestiz 2 meses- Rabia oC Respiratorio
a 0 1 afio Otras Tiempo de llenado Secrecion nasal
Macho Puro Adulto capilar: 2 segundos Tos
2 afos-5 FC: 70- 120 latidos  Disnea
anos FR:8-18 Cuadros digestivos
Geriatric respiraciones por Vémito
0 minuto Diarrea
6 afios- Cuadros
12 afos Reproductivos
Orquitis

Descarga vaginal
Aborto
Colecta uterina

Elaborado por: La Autora.



4 RESULTADOS ESPERADOS

4.1 Académico
El trabajo de investigacion permitira a diversos estudiantes y colegas acceder
a una fuente de informacién mas agil e involucrarse mas rapido a las actividades de

investigacion institucionales.

4.2 Social
Se generara a la sociedad conocimientos nuevos, transformando este

proyecto en un factor de creacién y conceptos nuevos.

4.3 Econdmico
Los resultados que saldran de esta investigacion favoreceran mucho con los

colegas interesados ya que esta informacion es actualizada.

4.4 Técnico
El trabajo emplearA modernas técnicas para conseguir los datos que

ayudaran en el proceso de los resultados adquiridos.

4.5 Cientifico
En el ambito cientifico este estudio contara con la comprobacion de nuevos
conocimientos, hipdétesis nuevas relacionadas al incremento de proteinas de fase

aguda en perros.

4.6 Participacion ciudadana
La ciudadania estard beneficiada de esta investigacion por la informacion

obtenida del incremento de proteinas de fase aguda en los perros.

4.7 Cultural
Culturalmente seran beneficiados con este proyecto toda la ciudadania, la
cual dispondra de informacion actualizada sobre los niveles de proteina C Reactiva

gue tienen los perros frente a procesos infecciosos.



5 DISCUSION

De acuerdo con Santos y Silva (2015, p.57), los resultados encontrados
durante el proceso de investigacion de las pruebas PFA que se muestran cambios
en sus concentraciones en animales de todo tipo indiferentemente la edad, sexo o
raza, afectados por: infecciones, inflamacion, traumas quirdrgicos o incluso
sometidos a estrés, esto se ve afirmado por Machado (2017, p. 67) indican que, sus
estudios no incide el sexo o edad del animal, en la elevacién de la proteina c
reactiva, sin embargo en el estudio realizado por Cérdova (2020, p. 36), afirman
gue, los cachorros poseen una inmunidad pasiva por el calostro ingerido de la
madre, frente a este tipo de problemas proteinicos, haciendo notorio que los

cachorros entre 6 semanas de edad tienen cierta resistencia frente a las PFA.

Otra investigacion realizada segun los autores Hernandez, y otros, (2016, p.
2), sefialan que, hay muchas proteinas tiene el grado de inflamacion y que la mas
sefialan de la proteina C reactiva, la cual Cérdova (2020, p. 38), esto sucede
cuando las infecciones bacterianas estan presentes en un animal enfermo, entonces
es mucho mas seguro que la PCR esté elevada en un 200 mg/L, a diferencia de que
el animal tenga una infeccion por virus donde otros estudios prueban que la PCR se
eleva en un 40 mg/L. Se coincide que muchas de las enfermedades descritas
sefialan que las PFA, en especial la proteina c reactiva va a variar dependiendo de
la condicion que tenga el animal, y esto nos dard una sefal clara de si hay
posibilidad de mejoria en el perro, ademas Soler (2019, p.27), el proceso
inflamatorio participan muchas células y moléculas, algunas de estas moléculas

poseen varias funciones para controlar la inflamacion hasta que sea nula.

Esta respuesta inflamatoria tiene como objetivo restaurar la homeostasis que
estd desequilibrada debido a factores externos e internos, lo que pueden causar
dafios colaterales em el organismo del animal, como la destruccion de tejidos por
liberacién de radicales libres, que conducen al dafio tisular e incluso a la muerte,
segun el estudio del autor Acufia (2017, p. 41), afirmando que, el tratamiento se

posterior a este grado desiquilibrio pueden ser bueno al principio, pero con el tiempo



se vuelve costoso mantener al animal, lo que hard que se deteriore

progresivamente, optando por la eutanasia del cliente.



6. CONCLUSION

De acuerdo a lo investigado, se puede concluir lo siguiente:

No influye en nada el dividir a un animal por edad, sexo o raza, pero es
importante observar los parametros fisiologicos y los cuadros infecciosos que
seran los que nos den una alerta sobre alguna enfermedad que influya en la

homeostasis de las proteinas.

Es necesario entender que para cada enfermedad pueden existir variaciones
de la PCR, es decir que no hay un valor estandar para todos los animales

enfermos sino un valor segun la enfermedad que se presente.

Los perros con infecciones virales no muestran un valor exageradamente
elevado de PCR, por lo que en infecciones bacterianas es necesario un

examen bioquimico de todas las proteinas para proceder con el tratamiento.

Dependiendo de la enfermedad que se desee evaluar el PCR, es
recomendable establecer un tiempo de tratamiento, con la finalidad de evitar

un dafio sistémico en el animal y promover una mejoria.



7. RECOMENDACIONES

Para poder sacar un buen diagnéstico es necesario tomar test
complementarios de acuerdo con la enfermedad que se presuma el animal

presente, para después proceder a evaluar el aumento de las proteinas.

Hay una necesidad de establecer mejores parametros para que los
profesionales puedan dar resultados mejores sobre el cobmo y porque hay
elevacion de proteinas para asi dar un mejor tratamiento a pacientes en

condiciones criticas

Hay una necesidad de incitar a estudiantes o profesionales para que aporten
mucha mas informacidn sobre la proteina c reactiva en la medicina veterinaria

y que esto sirva en un futuro cuando se realicen pruebas en establecimientos.
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nos den una alerta sobre alguna enfermedad que influya en la homeostasis de las proteinas.
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