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RESUMEN 

CASTILLO MARIN RUIZ MA. DE LOURDES. Evaluación de la función hepática en 
perros tratados con mcbcndazol (Bajo la dirccción de: M. V.Z. Hedbcrto Ruiz Slccwcs). 

La finalidad del pn:scnlc trabajo fue evaluar sí Ja adnúnistración de dosis terapéuticas de 
mcbcndazol (20 mg/kgr de peso corporal) ocasionaban colcstasis ó escape enzimático 
hepático en perros. En este esludio se utilizaron 25 perros de difcrcntes razas, 16 machos y 
9 hembras, con un peso corporal promedio de 20 kgs y edades comprendidas entre 1 a 4 
alios, a los animales se les adminislró mcbcndazol (20 mg/kgr de peso corporal) cada 24 
horas durante tn:s dias. Para detectar colcstasi., se midió la aclividad sérica de laa enzimrui 
fosfalasa alcalina (FAS) y gamma glutamil transfcrasa (GGT); y para saber si la droga 
producla escape o inducción enzimática se midió la actividad sérica de la enzima alanina 
amina transferaaa (AL T) y aspartato aminotransfcrasa (AST). Se encontró que las dosis 
terapéuticas de mcbcndazol no ocasionaron colcstasis ni escape enzimático hepático. 



INTRODUCCION 
Las helmintiasis intestinales constituyen las infecciones más frecuente de perros y gatos 
en el mundo. Estas pueden producir hasta 3S% de las muertes de cachorros en las 
perreras (30) y deterioro de su capacidad reproductiva y de trabajo de los perros (16, 24). 
Entre los helmintos más comunes que afectan a los penos se encucntnm los ascáridos, 
siendo más comunes en animales de 2 semanas a 2 meses de edad, aunque también se 
pueden encontrar en animales de más de 1 año de edad (28, 34). En los Estados Unidos 
de Nortcamcrica (EU) se encontró una tasa de infección con Toxoc11r11 c1111is del 2la 
49%y, del 7 a 18.3% pata T. leonina (19, 31, 3S). En las infecciones parasitarias severas 
los animales tienen: abdomen dilalado, capa de pelo reseca y opaca, deshidratación, 
diarrea, anemia y ocasionalmente estenosis con posible ruptura intestinal. La migración 
larvaria en ca<:horros puede causar ncumonia (11). Los parásitos hematófagos 
A.ncylostoM11 canln11m y Uncinaria stenoc~pha/a viven en el intestino. La frecuencia de 
esta parasito&ia sólo es sobrepasada por la de ascaridos, en EU ésta varia del O a 36% (14, 
28, 31). Algunos investigadores encontraron que la parasitosis es más común co animales 
mayores de 6 meses de edad (22). Sin embargo, Weston (3S) halló una frecuencia mayor 
en perros de 2 semanas a 6 meses de edad . La anemia ca el principal signo observado en 
la infección y está relacionada con la cantidad de sangre ingerida por estos parásitos 
(12). La anemia es más grave en cachorros debido a su incapacidad para tolerar una 
deplcciÓn de hierro (14, 24). Los parásitos hematófagos del género Phis11/opter11 sp se 
encuentran en el estomago e intestino delgado del perro, su frecuencia varia de !-SI% 
(17). Los animales afcclados pueden sufrir de vómito, anorexia y melena (11). Los 
parásitos Trlchuris vulpis se encuentran en el intestino grueso y ciego. La frecuencia de 
estos parásitos en los EU varia de 1.2 a 52% (2, 13, 28, 34). La infección es mayor en 
perros maduros en los que usualmente no causa signos. Cuando los signos se presentan, 
éstos incluyen: diarrea y otros transtomos gastrointestinales, pérdida de peso y 
desmejoramiento del animal. El diagnóstico de las helmintiasis se basa en la historia, 
signos clínicos y examen coproparasitoscópico con la técnica de concentración de huevos 
por llolación (2, 8, 11 ). 
Entre los antihclnúnticos empicados con frecuencia se encuentran: diclorvos, pamoato 
de pinwtel, mcbcndazol, fcnbcndazol, piperazina, tolueno, butamisolc y difcnol, entre 
otros (2, 8, 11 ). 
Laa drogas administradas por vía oral son absorbidas por la vena porta y llevadas al 
hígado. La droga puede tener metabolitos que reaccionen químicamente con en el tejido 
y produzcan hcpatotoxicidad. Las drogas tóxicas pueden causar degeneración y necrosis, 
colcstasis y autoinmunidad. Es importante distinguir entre el dafto de las células 
hepáticas y la obstrucción biliar ó colcstasis {15). La colestasis se puede detectar 
midiendo la actividad de la enzima fosfatasa alcalina sérica (FAS) (2, 23). Esta enzima 
está unida a la membrana y es producida por las células epiteliales que revisten los 
conductos biliares. En la obstrucción biliar estas células producen más enzima. En 
animales jóvenes los valores de fosfatasa alcalina pueden aumentar debido a que durante 
el crecimiento del animal se activan los osteoblastos (7). Una prueba más sensible pata 
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detectar la ob&lrucci6n biliar e• medir la actividad &érica de la enzima 
gamma-glutamiltransfcmsa (GGT), enzima producida principalmente por el epitelio de 
loa conductos biliarca y rilloncs (3, 7, 14). El escape enzimático de las células del 
parénquima hepático producido por alteraciones de la permeabilidad o necrosis se puede 
detectar midiendo la actividad de las enzimas alanina arninotranafcrasa (AL T) y aspartato 
arninotransfcrasa (AST). Cuando el daño hepático es leve, el único cambio detectado 
pueden acr una ligera elcvaci6n en la actividad de la e117Jma AL T (3, 7, 14). 
El rncbcndazol es un anlihclmlntico de amplio espectro de la acric de los bcozirnidaz.olcs 
(1, 9, 16, 22) sintetiz.ado en 1968 por Jansscn Pharmaccútica de Bccrsc, Bélgica. La 
droga fué introducida en Europa en 1975 (23) y en los Estados Unidos de Norteamérica 
(EU) en 1977. La dosis recomendada del flnnacocs de 20 mg/l:g de peso corporal (4, 8). 
Exislcn en la literatura comunicaciones de hepatitis t6x.ica aguda en perros causada por 
rncbcndazol (26, 29, 32). Polzin y col.(26) encontraron una hepatitis t6x.ica severa en 
perros tratadoo con este agente en dosis de 20 m&lkg de peso corporal durante 10 a 14 
citas. Los investigadores consideraron que la droga es una t6xina intrínseca. Sin embargo. 
Van Caulcrcn y col (4) hallaron que el rncbcndazol administrado en dosis que superaban 
varias veces la terapéutica no causaba efectos observables. Los autores concluyeron que 
la toxicidad comunicada en otras investigaciones podrian estar asociadas a idiosincrasia. 
Debido a que el rncbcndaz.ol es uno de los antihelmlnticos mils empicados en terapéutica 
de las bcbnintiásis en el pals, se pcnso que era importante delcrrninar si la droga producia 
hepatitis t6x.ica, en dosis terapéutica, en perros (26, 29, 32). 
La finalidad del trabajo fué determinar si el rncbcndaz.ol en dosis terapéutica causa 
colcstasis ylo escape enzimático en perros midiendo los niveles de fosfatasa alcalina 
(FA), Oamma-glutarniltransfcras (GOT), alanina amino transfcrasa (ALT) y 
espartsto-arnino trasferasa (AST). 
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MATERIAL Y MÉTODOS. 

El pn:sente trabajo se n:alizó en 25 perros 16 machos y 9 hembras de difercntes razas 
cfinicamcnte sanos con un peso corporal entrc 1 O a 30 kg y de 1 a 4 allos de edad (Cuadro 
1). Para dctenninar si el mcbcndazol en dosis de 22 mg¡kg de peso corporal administrado 
por vía oral cada 24 horas durante trcs días produjo colestasis, se midio Ja actividad sérica 
de fas enzimas fosfatasa alcalina (FAS), gamma glutamil transfcrasa (GGT), y para saber 
si la droga producía escape o inducción enzimática se midio la actividad sérica de la 
enzima alanina amina transfcrasa (ALT) y aspartato aminotransfcrasa (AST). 

Para dctenninar fa actividad sé rica de las enzimas se extrajeron 1 O mi de sangn: de la vena 
cclalica de todos los animales utilizando tubos evacuados de aire 1

• sin anticoagulantc y 
agujas estériles antes y, al segundo y cuarto día después de la administración del fánnaco. 

La sangn: obtenida se dejó coagular espontáneamente de 30 a 60 minutos a temperatura 
ambiente (~ + 5 "C), posteriormente se centrifugó a 3,000 r.p.m (2,600 g) durante JO 
minutos y se obtuvo el suero para las dctcrminacionc:s cinéticas de Ja actividad enzimática 
de fosfatasa alcalina (FAS), alanina-amina transfcrasa (ALT), ganunaglutamiltransfcrasa 
(GGT) y aspartato aminotransfcrasa (AST) usando equipos de rcactivos prcparados 
comcn:ialmcntc' a una temperatura 25 • C con un tiempo de medición de 90 segundos en el 
sistema fotométrico digital Compura3

• 

Para demostrar si existía diferencia significativa en las muestras antes y después del 
tratamiento se utilizó la prueba de T pareada para las observaciones hechas en el mismo 
sujeto. 

Regla de decisión: Si Te es 

Sí Te es 
suficiente. 

Te=:! 
¡;; 

Tt se rechaza la !lo. 

Tt no se puede rcchazar la l!o por no tener evidencia 

Ho=llipótesis nula= No hay diferencia entre el principio y el liruil de tratamiento con 
mcbcndazol 

HA •Hipótesis alterna =El mcbcndazol ocasiona mayor producción y liberación de 
enzimas. 

Con el mismo objeto se hizo un análisis de varianza utilizando las técnicas descritas por 
D3lliel (5). Dado que fas enzimas no son aditivas se tuvieron que analizar por separado. 
Tambi~n se asumió que fas dosis del medicamento fueron acumulativas en el higado para 
generar un efecto de rcspucsla sobre fa cval uación de cada enzima. Por lo tanto se calculó 
la dosis acumulada según el peso corporal del perro el día en que fué tomada y 

Bcctoo y Dickcnson de Mbico, S.A. de C. V 

Mcscl< de M6dco, S.A. 

•Marca regislnda. Lab, Lakeside de México 
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cuantificada la muestra. En base a los asumidos se planteo un modelo de Regresión lineal 
simple para el análisis de cada enzima: 

Donde: 

YI -Gama glutamiltransfcrasa 
Y2 •Fosfatasa alcalina. 
Y3 •Alanina amina transfcrosa 
Y 4 •Aspartato amino transfcrasa 

X •Las valorcs del medicamento (peso corporal por dosis) 
a •YI estimada : Cantidad de enzima antes del tratamiento. 

" •Y2 estimada : Cantidad de enzima antes del tratamiento. 

" •Y3 estimada : Cantidad de enzima antes del tratamiento. 

" •Y4 estimada: Cantidad de enzima antes del tratamiento. 

" -O rdenada al origen. 

11 -<:ocficiente de n:gn:sión. 

" •Pendiente de 1a recta. 

" • Pendiente de la recta. 

Supuestos de Regresión: 

1 a Los valores de X son fijos y se dan de antemano 

2a Los valores de X se miden sin error. 
Ja para cada valor de X existe una población de Y. 

4a Todas los valores medios de cada subpoblaci6n cstan en la linea. 

Sa Todos los valorcs de Y son toblrncnte independientes. 

l;XY_[(l:u1)(I;n)j 
Covarianza = ,,..

1 
.... 

1 

p - .. Covarianza 
V arianz.a de X 

ANDEV A de Rcgrcsi6n; S 1 • s d! cutcfrtd91 sial mor 

n-1 

• • Cuadrados medios del error. 
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s- fSfi .¡-.::> 

El modelo: se considera la Suma de Cuadradas Explicada y 
El Error: &e considera la Suma de Cuadrados No explicada (S). 

Regla de decisión estadistica dice: 

Si Fe calculada es mayor que F1~ a (P)O.OS) Se rcchaz.a la hipotcsis nula Ho. 

n•7S Tablas: n•7 a •O.Oli 
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RESULTADOS. 

Al evaluar Ja función hepática en un grupo de porros tratados con mebendazol en dosis 
terapéutica de 20 mg/Kg de peso corporal, administrado por vía oral cada 24 horas 
durante tres días, determinando Jos valores de las enzimas: Gamma glutamit transferasa 
(GGT), fosfatasa alcalina (FAS), alanina amino transferasa (ALl) y aspartato amino 
transferasa (ASl), asumimimos que las enzimas no son aditivas, por Jo que se valoro 
independientemente cada una de ellas, y que las dosis del medicamento son 
acumulativas a nivel hepático; se encontró lo siguiente: 

En 22/25 (88%) de los perros, 8 hembras y 14 machos de edad comprendida entre 1 
a 4 años, Jos valores de actividad de Ja enzima GGT preadministración variaron 
dentro de los límites de 1-7 Ul/l. Sin embargo, 3/25 (12%) de Jos animales tuvieron 
valones nW altos dcl rango (IOUl/I, 19Ul/1, 31Ulll). El segundo día posadministración 
tos 22/2S (88%) animales tuvieron valores similares a los de preadministración. En 
dos de tos animales con valores altos prcadministración ( IOUI/I, 19Ul/J) la actividad 

enzimática aumento (13UI/l, 28UI/I ) y el otro permaneció con un valor similar al 
prcadministración (30UI/I). El cuarto día postadministración del fármaco 22/25 (88%) 
animales tuvieron valores dentro del rango prcadministración. Uno de Jos animales con 
valones altos (IOUI/I) bajo a niveles dentro del rango (4Ul/I) y los otros permanecieron 
con valores altos (CUADRO 2). 

En 22/2S (88%) de los perros, 9 hembras y 13 machos de edad comprendida entre 1 a 
4 años, tuvieron una actividad de Ja enzima FAS preadministración dentro de tos 
limites de 22-87 Ul/1 . No obstante, 3/2S (12 % ) animales tuvieron valores más altos 
del rango (106 U /1, tllUI /!, 122UI/ 1 ). El segundo día postadministración los 
22/2S (88%) animales tuvieron valores similares a los de la prcadministración. 3/2S 
(12%) animales se mantuvieron elevados (197 UI/l, 126 Ul/l y 154UI/l) 
manteniendose la elevación en el cuarto dla postadministración (CUADRO 3). 

En 22/2S (889') de los perros, 8 hembras y 14 machos de edad comprendida entre 1 a 
4 años, tuvieron una actividad de la ALT prcadrninistración dentro de los lfrnites de 
8-36 UI/I • Sin embargo, 3/2S (129') animales tuvieron valores más altos ( 59 Ul/I, 
119 Ul/l, 142 Ul/I ). El segundo día 21/25 (849') se mantuvieron dentro de los lfmites 
de preadministración y sólo 1/25 (4%) animales su actividad fue de (80UI/I), mayor 
al 1009'. La actividad en 3/2S (12%) animales con valores altos preadministración 
bajo (IOUI/I, 3UI/1 y 113Ul/I) y al cuarto día postadministración 22/2S (889') de Jos 
perros se mantuvieron dentro de Jos limites del rango preadministración. Los 3/2S 
(129') animales reportados con elevación enzimática (82UI/J, 82Ul/I y 105Ul/I) se 
mantuvieron elevados (CUADRO 4). 
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En 22/2S (88%) de los perros, 8 hembras y 14 machos de edad comprendida entre 1 
a 4 años tuvieron una actividad de la cnzlma AST prcadministrac!on denlro de los 
límites de 7-8 UUI. No obstante, 3/2S (12%) animales presentaron elevación en sus 
valores (22Ul/1, 38tn/I, 39Ul/I). A' segundo día postadministración 22/25 (88%) de 
los perros se mantuvieron denlrO de los límite.\ preadministración, y en los 3/25 (12%) 
animales con valores altos: uno l/2S (4%) animales bajó a los límiles del rango 

(lOtn/I) y los olros dos se mantuvieron elevados (22Ulil, 42U!/I). Al cuarto día 
postadministración 22/25 (88%) de los perros mantuvieron los valores 
preadministración y en los 3/25 (12%) animales con valores elevados mantuvieron sus 
niveles altos (21Ulil, 21UUI, 40Ul/I) (CUADROS). Con la pruebadeTpareada no 
se enconlró diferencia significativa que indicara colestasis después del tratamiento 
con menbendazol. Los datos de las enzimas ALT y AST indicaron que aparentemente 
la aplicación del mebendazol no produjo escape cnzimaticamcnte. Asf mismo en el 
análisis de varianza no se enconlr6 relación entre la dosis terapeútica de mebendazol y 
el dailo hepático (P( 0.05). 
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DISCUSION 

TE~1S 
DE LA 

H3 DEBE 
BíBUBTECA 

La administración de mcbcndazol duranlc tn:o días en dosio de 22 mg/lcg de peso corporal a 
perros de difcn:nlcs raz.as, con una edad compn:ndida entre 1·4 alias y con peso corporal 
promedio de 20 kg no causó cambios significativos en los niveles de actividad de GGT (cuadro 
2), FAS (cuadro 3), ALT (cuadro 4) y AST (cuadro S) que indicaran cole&tasis, inducción ó 
escape enzimático. Esto es similar a lo informado por Van Caulcn:n y col. (4) en 1983, quienes 
encontraron que la administración de una a cinco veces la dosis terapéutica de mcbcndazol (22 
mg/kg de peso corporal) por 17 días a pcnus no causó efectos dallinos en el hfgado. Los 
investigadores encontraron que la droga tampoco aumentó la lesión hepática causada con 
telracloruro de caibono (3 ml/kg de peso). Estos ~.allazgos son difcn:ntes a los comunicados 
por Polzin y col (26) en 1981 quienes encontraron en los animales tratado& signos de 
enfermedad hepática (letargo, vónúto, ictericia y una mayor actividad sc!rica de enzimas de 
origen hepático) 1 a 14 dias después de la adnúnistraci6n de la droga. Swanson y col (32) en 
1982 hallaron necrosis centrolobulillar hcmorrágica severa en una perra que habla recibido la 
droga en dosis terapéutica. En cslc trabajo no se confirmaron las lesiones cncontradaa por lo 
investigadores pn:viarncnlc citados. 

Las lesiones hepáticas descrilas por Polzin y col. (26) y Swanson y col. (32) pudieron ser 
debidas al deacncadcnamicnlo de las lesiones por la pn:sencia en el hlgado de substancias 
tóxicas u otro& facton:s. Green (10) menciona que son necesarios estudios que ayuden a 
determinar si la intern:lación del mcbcndazol con otras drogas, alimentos, edad, sexo, raza y 
otros facton:a aumentan su toxicidad (14). 

Los niveles de actividad de la enzima FAS no mostraron incn:mcnloa significativos (Cuadro 3) 
postratamicnto con mcbcndazol. La elevación pn:administraci6n de los niveles de la enzima en 
dos de los animales de un allo de edad pudo ser debida a una mayor actividad ostcoblástica. En 
animales jóvenes los valon:s de FAS pueden aumentar debido a que durante el cn:cimicnto del 
animal se activan los ostcoblastos (2, 7, 8).EI awncnto también pudo"'" debido a la presencia 
de otras enfermedades que no se manifestaron clinicarncnte, entre ta. cuales se encuentran: 
ictericia obstructiva, neoplasias, cinosis, lipidosis, hipcrparatiroidismo, panostcitis y neoplasias 
(7, 8); sin embargo, los animales no tenlan una lesión hepática ptcvia, ya que en ese caso 
también hubieran mootrado incn:menlos en los valon:s de ALT, ASAT y GGT que son 
indicadon:s de dallo hepático (8). 

La actividad de las enzimas: ALT, AST y GGT no mostró incn:menlo& estadísticamente 
significativos (P< 0105) (Cuadros 2, 4 y S) después de la administración del mcbcndazol. La 
elevación de ALT pn: y pos administración de la droga, en tres animales pudo ser debida a la 
pn:scncia de una lesión hepática antes de la administración de la droga. Existen numerosas 
causas de lcaionca hepálicas, entre ellas se encuentran: anoxia, toxinas, inllarnaci6n y trastornos 
metabólicos (8). La clcvaci6n de la enzima AST también pudo debcrac a la pn:sencia de 
lesiones en otros tejidos; la enzima existe en el esqueleto, músculo cardiaco e higado (3, 8). 

La ausencia de cambios en los niveles enzimáticos pos administración de mcbcndaz.ol en dosis 
terapéuticas en los animales estudiados pudo &Cr debido a que la abson:ión del mcbcndazol por 
vla oral es escasa, el nujo neto de absorción inicial es de sólo SS nmollhr en 30 cm de intestino 
(27). En 101 humanos se absoibe de 0.03 a 0.1 % de la dosis total en el intestino (6). La escasa 
cantidad absorbida es mctabolizada y conjugada en el higado antes de ser cxcn:tada por bilis u 
orina (2S, 33, 36, 37). 
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CUADROI GGT FAS ALT AST 
No.DE SEXO ..... EDAD """"'' IASAL 11.DOSIS FINAL LUAL .. D05lS FINAL BASAL ltDOSIS FINAL BASAL l1DOSlS flNAL 
c.uo , ... , 

13 H ...... 1 20 1 7 3 24 29 20 10 21 13 16 19 16 
2 H - 1 20 31 30 34 lf1 60 lf1 36 80 2S 38 22 21 

3 M ...... 1 20 2 2 3 49 76 lf1 32 13 3S 22 10 21 

9 M ......,, 1 20 2 3 3 122 154 126 13 10 2 7 3 3 
IS M ...... 1 2S 10 13 4 lf1 71 81 24 31 2S IS 21 20 

16 M Pomta 1 20 1 8 2 74 SS 74 21 18 18 14 20 14 

10 M Colli< 1 10 4 ~ 6 111 126 134 8 11 12 7 11 11 
17 H "°"' l.S 20 4 11 3 38 34 33 S9 10 82 18 21 16 

22 H ... .., l.S 20 s 4 6 49 33 SS 24 20 IS IS 10 9 

12 M l.S 20 3 3 4 28 30 37 15 19 17 9 9 8 

19 M l.S 20 2 3 3 44 38 44 22 2S 21 14 11 13 

1 M Criollo l.S 20 2 1 2 S4 44 49 24 19 18 18 19 14 ;: 
20 H - 2 2S 2 2 2 38 27 11 16 7 15 13 14 11 

21 H 2 20 4 2 4 49 SS 71 17 7 14 11 14 10 

s H Ba&k 2 20 6 6 2 38 S4 S4 16 14 16 14 11 9 
6 M - 2 20 6 3 3 71 lf1 60 12 10 2S 16 13 12 
23 M 2 20 2 2 6 38 38 49 14 19 18 10 11 9 

7 M "°"' 2 20 3 3 4 49 70 38 20 22 11 14 10 17 

18 H Colli< 2 20 s 4 4 33 27 16 31 3 22 10 2 14 

11 H - 2.S 2S 1 2 3 23 36 43 14 16 17 10 13 9 

8 M - 2.S 20 3 2 3 38 44 49 17 13 27 14 IS 18 
14 M .. .,, 3 2S 4 4 1 61 76 80 119 llS 82 17 22 14 

2S M - 3 20 7 s 6 106 197 106 18 21 25 10 18 12 
24 M ,,._ 4 25 s 2 10 22 33 33 27 25 26 11 IS 14 

4 M - 4 30 19 28 28 22 16 22 142 113 105 39 42 40 



CUADRO 1 GGT FAS ALT AST 
No.DE SEXO RAZA EDAD JIESO(k¡) 11.UAL l•DOSI! FIHAL IASAL la DOSIS flNAL BASAL l•DOSts flllAL BASAL bDOSlS f!NAL 
CASO ,_, 

13 H BoW' 1 20 1 7 3 24 29 20 10 21 13 16 19 16 

2 H - 1 20 31 30 34 87 (¡() 87 36 80 2S 38 22 21 

3 M Do= 1 20 2 2 3 49 76 87 32 13 3S 22 10 21 

9 M - 1 20 2 3 3 122 IS4 126 13 10 2 7 3 3 

IS M Do= 1 2S 10 13 4 87 71 81 24 31 2S IS 21 20 

16 M "'""' 1 20 1 8 2 74 SS 74 21 18 18 14 20 14 

10 M C<>llio 1 10 4 J 6 111 126 134 8 11 12 7 11 11 
17 H BoU< l.S 20 4 11 3 38 34 33 S9 10 82 18 21 16 

22 H S..&lc l.S 20 s 4 6 49 33 SS 24 20 IS IS 10 9 

12 M l.S 20 3 3 4 28 30 37 IS 19 17 9 9 8 
19 M l.S 20 2 3 3 44 38 44 22 2S 21 14 11 13 

1 M Criollo l.S 20 2 1 2 S4 44 49 24 19 18 18 19 14 ;: 
20 H "'""" 2 2S 2 2 2 38 27 11 16 7 IS 13 14 11 

21 H 2 20 4 2 4 49 SS 71 17 7 14 11 14 10 
s H Ba&lc 2 20 6 6 2 38 S4 54 16 14 16 14 11 9 

6 M ..... 2 20 6 3 3 71 87 1;o 12 10 2S 16 13 12 

23 M 2 20 2 2 6 38 38 49 14 19 18 10 11 9 
7 M .. .., 2 20 3 3 4 49 70 38 20 22 11 14 10 17 

18 H C<>llio 2 20 s 4 4 33 27 16 32 3 22 10 2 14 

11 H - 2.S 2S 1 2 3 23 36 43 14 16 17 10 13 9 

8 M - 2.S 20 3 2 3 38 44 49 17 13 27 14 IS 18 

14 M BoU< 3 2S 4 4 1 61 76 80 119 11S 82 17 22 14 
2S M 

.. _ 
3 20 7 s 6 106 197 106 18 21 2S 10 18 12 

24 M Putar 4 2S s 2 10 22 33 33 27 2S 26 11 IS 14 

4 M - 4 30 19 28 28 22 16 22 142 113 tos 39 42 40 



CUADR02 GGT MEDIA. ~ DESVtAOÓtl !STA..."IDAR. 

No.DE """º IAZA EDAD mG(\I) lWAL .. """' mw. lWAL 1•IXJS1S flNAL 

e"'° ,_, 
13 H ..... 1 20 1 7 3 5.36 ± 6.SJUll 6.12 ± 7.47U// S.96Ull 

2 H .....,, 1 20 31 30 }4 

3 M """" 1 20 2 2 3 

9 M .....,, 
1 20 2 3 3 

IS M """" 1 2S 10 13 4 El pámndro de intercepción estimado fué ...S.23 ± 

16 M - 1 20 1 8 2 1.2 de CJTor estandar c:on 4.3 de T estimada, la 

10 M Collio 1 10 4 3 6 
declinación fué de b-10.2± IS.4 de cnor cslandar. 
En el análi•i• de vari.oción el modelo tuvo 22.9 CD la 

17 H ..... 1.5 20 4 11 3 suma de cuadrados y 22.91 CD los cuadnodos medios 
22 H - l.S 20 s 4 6 y 0.4 panl la Fe calculada, la cual •• nEnor a 2. 7 de 

12 M 1.5 20 3 3 4 
Ft de tablas J>ll1l 70 gndos de libcltad con O. OS de 

19 M 1.5 20 3 
scguridad. (S). 

2 3 
1 M CMUo 1.5 20 2 1 2 ::: 

20 H Poimu 2 2S 2 2 2 
21 H 2 20 4 2 4 
s H Bao"' 2 20 6 6 2 
6 M .....,, 2 20 6 3 3 

23 M 2 20 2 2 6 
1 M """" 2 20 3 3 4 

18 H eou;, 2 20 s 4 4 
11 H .....,, 2.S 2S 1 2 3 
14 M ..... 3 2S 4 4 1 
2S M - J 20 1 s 6 
8 M - 2.S 20 3 2 3 

24 M """" 4 2S s 2 10 

4 M - 4 30 19 28 28 



CUADR03 FAS MEDtUI>ESVL\OÓH E!TANDIJl 

No.DI! SEXO ...,.. EDAD .....,..., BASAL ''"""' FINAL ...... ''"""' FINAL 
CASO (ab) 

13 H Bo•<t 1 20 24 29 20 54.2 ± 28.86lRL 60.4 ± 42.6SlRI 58.48 ± 32.42lRL 

2 H ....,, 1 20 87 60 87 
3 M Bo= 1 20 49 76 87 

9 M - 1 20 122 154 126 

IS M Bo= 1 2S 87 71 81 

16 M. - 1 20 74 SS 74 

10 M C.llio 1 10 lit 126 134 
parámetro de inlcn:cpc:ión ctlimado fué .-9.09 ± S.8 de 
error CllmldM con 10-12dc T ctlimoda, la declinación fué 

17 H Bo= l.S 20 38 34 33 de ""-24.94 ±74.93 de crrorctlmldor. Ene! ""'1isú de 
22 H lka¡Jc l.S 20 49 33 SS variación el modelo tuvo 13S.47 ca la 11U1J1a de cuadrodos y 

12 M l.S 20 28 30 37 ca loo cuadrodos mcdioo y 0.11 para la Fe calculada. la 
cual ca meno< a 2.7 de Ft de tablas poni 70 gradoo de 

19 M l.S 20 44 38 44 libertad coo O.OS de ocguñdad (5). 
1 M Criollo l.S 20 54 44 49 
20 H - 2 2S 38 27 11 

21 H 2 20 49 SS 71 

s H Boo¡Jc 2 20 38 54 54 
6 M ,.._ 2 20 71 87 60 

23 M 2 20 38 38 49 

7 M .. .., 2 20 49 70 38 

18 H C.llio 2 20 33 27 16 

11 H - 2.S 2S 23 36 43 

8 M - 2.S 20 38 44 49 

14 M .. .., 3 2S 61 76 80 

2S M - 3 20 106 197 106 

24 M 
.. _ 

4 2S 22 33 33 

4 M - 4 30 22 16 22 



CUADR04 ALT MEDIA.!DESVIAClÓN EST4!'rlDAR 

... Da SEXO IAZA EDAD l'DO(ta) llASAL llDOSIS FINAL IASAL l1DOSIS FINAL 
CASO ·-13 H "'"' 1 20 10 21 13 30.32 ± 32.0U/L 26.48 ± 29.90U// 27.44 ± 24.6U/L 

2 H ...... 1 20 36 80 2S 

3 M "'"' 1 20 32 13 3S 
IS M "'"' 1 2S 13 10 2 

16 M - 1 20 24 31 2S 

JO M Collio 1 10 21 18 18 
parámetro de in1cn:qx:ibn cttimado fué 1"'26.69;t4.8 I de 
enor cstandar con S.SS de T Cllimada, la da:linación fué 

17 H losa l.S 20 8 11 12 de b-24.67 ~1.89 de crrorestandar. Encl ll!liliw de 

22 H ...... l.S 20 S9 10 82 variación el modelo tuvo 132.59 en la suma de <Uldrados y 

12 M l.S 20 24 20 IS 
132.S9 en los cuadrados medios y 0.IS9 pano la Fe 
calculada, la cual es 1tEllOr 1 2. 7 de Ft de tal>las para 70 

19 M l.S 20 IS 19 17 gradoo de libertad con O.OS de ocguridad {S). 

1 M Criollo l.S 20 22 2S 21 
20 H - 2 2S 24 19 18 

21 H 2 20 16 7 IS 
::! 

s H ...... 2 20 17 7 14 

6 M ...... 2 20 16 14 16 

23 M 2 20 12 10 2S 
7 M "'"' 2 20 14 19 18 

18 H Collio 2 20 20 22 11 
11 H ...... 2.S 2S 32 3 22 
8 M - 2.S 20 14 16 17 

14 M Bour 3 2S 17 13 '1:1 

2S M ,. .... 3 20 119 llS 82 

24 M ......, 4 2S 18 21 2S 
4 M - 4 30 '1:1 25 26 



CUADROS 
N•DE SEXO RAZA EDAD PISO(\¡) 
CA.'iO , .... , 

13 H !la= 1 20 

2 H """'' 1 20 

3 M Bo"" 1 20 

9 M ,,...,, 1 20 

15 M ªº"" 1 25 

16 M ''"""' 1 20 

10 M e.u.. 1 10 
17 H So= 1.5 20 

22 H ""~· 1.5 20 

12 M 1.5 20 
19 M 1.5 20 

1 M Criollo 1.5 20 

20 H Po- 2 25 

21 H 2 20 
5 H - 2 20 

6 M ...,,, 2 20 

23 M 2 20 

7 M So= 2 20 

18 H Ccllie 2 20 

11 H Po- 2.5 25 

8 M Po- 2.S 20 
14 M """' 3 25 

25 M Po- 3 20 

24 M p,.,, 4 25 
4 M -illa 4 30 

AST 
BASAL l1DOSIS 

16 19 

38 22 

22 10 

7 3 

15 21 

14 20 

7 11 

18 21 

15 10 

9 9 
14 11 
18 19 

13 14 

11 14 
14 11 

16 13 

10 11 
14 10 

10 2 

10 13 

14 IS 
17 22 

10 18 

11 IS 

39 42 

FINAL 

16 

21 

21 

3 

20 

14 

11 

16 

9 
8 
13 

14 

11 
10 
9 

12 

9 
17 

14 

9 
18 
14 

12 

14 
40 

MEDlA.!.Df:svtACIÓ!'IESTANDAll 

IWAL !•DOSIS FINAL 

!5.28±1.85UIL 15.04±1.8Ull 14.20±6.89U/L 

parámetro de intercepción estimado fué a=l4.69 ± 1.24 de 
error estandar con 11. 77 de T estimada, la dcclinacilin fué 
de IF2.5S ± 16.05 de error estandar. En el análisis de 
variación el modelo tuvol.45 en la suma de cuadrados y 
1.45 en los cuadrados medios y0.025 pua la Fe 
calculada, la aJJl es menor a 2. 7 de Ft de tablas para 70 
grados de bbertad coo O.OS de seguridad (5). 

.. 
~ 
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