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Resumen

Los trastornos de la coagulacion representan un desafio diagnostico frecuente en
medicina veterinaria. El objetivo de este estudio fue establecer intervalos de referencia para
los parametros de las pruebas EXTEM e INTEM mediante ROTEM® delta en caninos sanos,
con el fin de facilitar la interpretacion clinica de pruebas viscoelasticas en esta especie. Se
estudiaron 30 perros clinicamente sanos, mayores de un ano, a los que se les realizaron
pruebas ROTEM® delta en los canales EXTEM e INTEM, analizando parametros como tiempo
de coagulacion (CT), tiempo de formacion del coagulo (CFT), angulo alfa, amplitud a los 10
minutos (A10), amplitud a los 20 minutos (A20), firmeza del coagulo (MCF) y lisis a los 30
minutos (LI30). Los intervalos de referencia obtenidos fueron consistentes entre animales
y comparables a los reportados internacionalmente, con algunas variaciones atribuibles a
factores regionales. Este estudio proporciona los primeros valores de referencia en Argentina
para ROTEM® delta en caninos, lo que constituye una herramienta Gtil para el diagnostico y
manejo de alteraciones hemostaticas en el ambito clinico.

Palabras clave: ROTEM, Hiperfibrinolisis, Hemostasia, Coagulacion, Perros.
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Abstract

Coagulation disorders represent a common diagnostic challenge in veterinary
medicine. The objective of this study was to establish reference intervals for EXTEM and
INTEM test parameters using ROTEM® delta in healthy canines, in order to facilitate the
clinical interpretation of viscoelastic tests in this species. Thirty clinically healthy dogs, older
than one year, were studied and underwent ROTEM® delta testing in the EXTEM and INTEM
channels, analyzing parameters such as Clotting time (CT), Clot formation time (CFT), alpha
angle, Amplitude at 10 minutes (A10), Amplitude at 20 minutes (A20), Clot firmness (CFF),
and Lysis at 30 minutes (LI30). The reference intervals obtained were consistent between
animals and comparable to those reported internationally, with some variations attributable
to regional factors. This study provides the first reference values in Argentina for ROTEM®
delta in canines, constituting a useful tool for the diagnosis and management of hemostatic

disorders in the clinical setting.

Keywords: ROTEM, Hyperfibrinolysis, Hemostasis, Coagulation, Dogs.
Resumo

DistOrbios de coagulacao representam um desafio diagnostico comum em medicina
veterinaria. O objetivo deste estudo foi estabelecer intervalos de referéncia para parametros
de teste EXTEM e INTEM usando ROTEM® delta em caninos saudaveis, a fim de facilitar
a interpretacao clinica de testes viscoelasticos nesta espécie. Trinta caes clinicamente
saudaveis, com mais de um ano de idade, foram estudados e submetidos ao teste ROTEM®
delta nos canais EXTEM e INTEM, analisando parametros como Tempo de coagulacao (CT),
tempo de formacao do coagulo (CFT), angulo alfa, amplitude em 10 minutos (A10), amplitude
em 20 minutos (A20), firmeza do coagulo (CFF) e lise em 30 minutos (LI30). Os intervalos
de referéncia obtidos foram consistentes entre os animais e comparaveis aos relatados
internacionalmente, com algumas variagcoes atribuiveis a fatores regionais. Este estudo
fornece os primeiros valores de referéncia na Argentina para ROTEM® delta em caninos,
constituindo uma ferramenta Gtil para o diagnostico e tratamento de distirbios hemostaticos
no ambiente clinico.

Palabras-chave: ROTEM, Hiperfibrinolise, Hemostasia, Coagulacao, Caes.

Introduccion

Los trastornos de la hemostasia representan una causa frecuente de complicaciones
en medicina veterinaria de emergencia y cuidados criticos, en especial en pacientes con
trauma, sepsis, hemorragias cavitarias, hepatopatias o enfermedades parasitarias (Martin

et al.,, 2020). Si bien las pruebas clasicas de laboratorio como el tiempo de protrombina (TP)
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y el tiempo de tromboplastina parcial activada (TTPa) se utilizan ampliamente, su utilidad
clinica en situaciones dinamicas es limitada. Estas pruebas evallan fases tempranas y
aisladas de la coagulacion, sin considerar la formacion tridimensional del coagulo ni la
actividad fibrinolitica (Burton & Jandrey, 2020).

La tromboelastometria rotacional (ROTEM® delta) permite una evaluacion funcional,
dinamica e integral del proceso hemostatico en sangre entera, considerando la interaccion
entre plaquetas, factores de coagulacion, fibrinogeno y lisis del coagulo. Esta técnica ha
demostrado ser superior a los métodos convencionales al identificar de forma precoz
perfiles de hipo o hipercoagulabilidad, asi como fenomenos de hiperfibrinolisis en pacientes
caninos y felinos criticos (Birkbeck et al., 2019; Sigrist et al., 2018).

El ROTEM incluye distintas pruebas: EXTEM (via extrinseca), INTEM (via intrinseca),
FIBTEM (funcion del fibrindgeno) y APTEM (inhibicion de la fibrindlisis mediante aprotinina),
cada una con utilidad diferencial para establecer un perfil hemostatico completo (Burton &
Jandrey, 2020). Su interpretacion se basa en parametros como el tiempo de coagulacion (CT),
tiempo de formacion del coagulo (CFT), angulo alfa, amplitudes (A10, A20), maxima firmeza
del coagulo (MCF), lisis a los 30 minutos (LI30) y lisis maxima (ML).

Estudios clinicos han demostrado la utilidad de ROTEM en monitorizar terapias
con drogas antifibrinoliticas como el acido tranexamico, asi como su valor pronostico en
pacientes criticos (Sigrist et al., 2017). El presente estudio tiene como objetivo establecer
los primeros intervalos de referencia en Argentina para los parametros EXTEM e INTEM de
ROTEM delta en perros sanos de forma que puedan ser aplicados al analisis clinico de
pacientes caninos criticos con sospecha de alteraciones hemostaticas, incluyendo hipo/
hipercoagulabilidad e hiperfibrinolisis.

Materiales y méetodos

Este estudio se realizd con una poblacion de 30 perros clinicamente sanos, mayores
de un ano de edad, de diversas razas, sexos y pesos, provenientes del area metropolitana
de Buenos Aires. Todos los animales fueron evaluados clinicamente, se descartaron signos
de enfermedad sistémica mediante examen fisico, hemograma, bioquimica sérica y analisis
de orina, sin alteraciones indicativas de alteracion clinica o subclinica de la hemostasia,
como criterio de inclusion. El muestreo fue realizado con el consentimiento informado de
los propietarios.

Las muestras de sangre se obtuvieron por venopuncion cefalica utilizando agujas
de calibre adecuado (21-23G) y se recolectaron en tubos con citrato de sodio al 3,2 %
(0,309 M) asegurando su completo llenado (3 ml). Se evitd la estasis prolongada y la
hemolisis, y se mantuvieron a temperatura ambiente hasta su procesamiento. Las pruebas

ROTEM® delta (FELSAM) se realizaron dentro de los 30 minutos posteriores a la recoleccion
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utilizando los canales EXTEM e INTEM, que evalian las vias extrinseca e intrinseca de la
coagulacion, respectivamente. El activador utilizado fue el acido elagico para la prueba INTEM
y tromboplastina tisular para la prueba EXTEM. Se analizaron los siguientes parametros:
tiempo de coagulacion (CT), tiempo de formacion del coagulo (CFT), angulo alfa, amplitudes
a los 10 y 20 minutos (A10, A20), maxima firmeza del coagulo (MCF) vy lisis a los 30 minutos
(LI30).

Los valores obtenidos para cada parametro (EXTEM e INTEM) fueron evaluados en primer
lugar para determinar la normalidad de la distribucion mediante la prueba de Shapiro-Wilk
(p<0,05 considerado significativo). La deteccion de valores atipicos se realizd mediante el
test de Dixon-Reed, siguiendo las recomendaciones de la guia CLSI EP28-A3c (Clinical and
Laboratory Standards Institute, 2010).

Los intervalos de referencia (IR) bilaterales del 95 % se establecieron utilizando el
método no paramétrico (percentiles 2,5y 97,5), dado que en algunos casos (CFT para EXTEM)
la distribucion no cumplio criterios de normalidad. Para las variables con distribucion
normal, se calculo adicionalmente el IR paramétrico (media * 1,96-DE).

Los intervalos de confianza del 90 % (1C90) de los limites inferior y superior de cada
IR se calcularon mediante el método binomial basado en rangos (no paramétrico) y con la
formula normal-tedrica propuesta por Horn y Pesce (CLSI) en los casos de IR paramétrico
(Geffré et al., 2011). Todos los calculos se realizaron con un tamafo muestral de 30 animales.

El procesamiento estadistico se llevo a cabo en Infostat 2018.

Resultados

Para la prueba ROTEM® delta EXTEM, los intervalos de referencia se detallan en la
tabla 1.

Tabla 1. Intervalos de referencia prueba ROTEM® delta EXTEM

Parametro Intervalo de 1C90 limite 1C90 limite Mediana N p Shapiro-
referencia 95 % inferior superior Wilk

CT (s) 35,00-70,65 35,00-37,00 66,00-75,00 53,5 30 0,466

CFT (s) 59,00-256,90 59,00-77,00 247,00-283,00 134,5 30 0,018

ALFA (°) 49,73-78,28 49,00-50,00 78,00-79,00 66,5 30 0,103

A10 (mm) 31,90-63,37 29,00-33,00 59,00-67,00 43,5 30 0,516

A20 (mm) 39,62-69,38 36,00-41,00 66,00-73,00 53,0 30 0,87

MFC (mm) 44,35-71,38 40,00-48,00 70,00-75,00 57,5 30 0,676

LI30 (%) 89,2-100,0 88,0-91,0 100,00-100,00 100,0 30 0,001
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Para la prueba ROTEM® delta INTEM, los intervalos se detallan en la tabla 2.

Tabla 2. Intervalos de referencia prueba ROTEM® delta INTEM

Parametro Intervalo de 1C90 limite 1C90 limite Mediana N p Shapiro-
referencia 95 % inferior superior Wilk
CT (s) 112,17-221,92 110,00-122,00 217,00-227,00 143,5 30 0,017
CFT (s) 48,80-378,75 43,00-76,00 328,00-386,00 141,0 30 0,001
ALFA (°) 40,73-79,55 40,00-45,00 77,00-81,00 65,0 30 0,049
A10 (mm) 25,73-64,65 25,00-28,00 55,00-69,00 40,5 30 0,466
A20 (mm) 35,45-70,38 34,00-38,00 63,00-74,00 50,5 30 0,873
MFC (mm) 4417-74,55 42,00-49,00 69,00-76,00 59,0 30 0,993
LI30 (%) 94,0-100,0 90,0-100,0 100,0-100,0 100,0 30 0,001
[ [ 2
Discusion

Los valores de referencia obtenidos en este estudio local presentan similitudes con
los reportados internacionalmente, aunque se evidencian ciertas diferencias atribuibles
a factores como raza, sexo, técnica utilizada, equipo, tiempo de procesamiento y tipo de
activadores utilizados. Estos datos sientan las bases para la utilizacion de esta técnica en
pacientes caninos en el ambito clinico local.

Por ejemplo, Pereira et al. (2020) establecieron valores de referencia utilizando ROTEM
delta en perros sanos en Brasil, con un rango para EXTEM-MCF de 49 a 67 mm, bastante
cercano a los reportados en nuestro estudio. Sin embargo, el tiempo de coagulacion (CT)
para EXTEM fue mayor (media de 72 s) respecto a nuestra poblacion, lo que podria estar
vinculado a diferencias regionales o preanaliticas.

En nuestro estudio, CFT en EXTEM no presento distribucion normal y se estimd por
meétodos no paramétricos, con 1C90 amplios que aconsejan cautela en su uso aislado como
indicador de la polimerizacion de fibrina y funcion plaquetaria. En contraste, el angulo alfa
mostrd mayor estabilidad y menor dispersion. Las amplitudes tempranas (A10 y A20), con
distribucion cercana a la normalidad e 1C90 mas estrechos, se perfilan como herramientas
confiables paralaevaluaciontempranade la hemostasiay de utilidad potencial en protocolos
clinicos veterinarios. La MCF presento resultados comparables a estudios previos y limites
bien definidos, lo que refuerza su papel central en la valoracion global de la hemostasia
(Thawley et al., 2016). Finalmente, la LI30 se mantuvo en torno al 100 % en la mayoria de los
animales, lo que sugiere ausencia de fibrinolisis espontanea.
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Buriko y Silverstein (2018) también aportaron valores utilizando un dispositivo
viscoelastico alternativo (VCM), se observa una MCF en perros sanos en el rango de
45-67 mm, lo cual es comparable a nuestros hallazgos, aunque el método difiere al ROTEM
y no utiliza exactamente las mismas condiciones de activacion.

En una revision exhaustiva, Burton y Jandrey (2020) destacan que los resultados de
ROTEM pueden variar de forma significativa segln el tipo de activador, la temperatura, el
anticoagulanteyeltiempode procesamiento. Incluso pequenasvariacionesenelhematocrito
o la concentracion de fibrinogeno pueden alterar parametros como el angulo alfa y la MCF.

Por otro lado, estudios como el de Goggs et al. (2014) enfatizan la necesidad de
establecer rangos de referencia especificos para cada institucion o region, dado que los
factores preanaliticos pueden modificar los resultados de forma sustancial.

Hasta donde se ha podido investigar, este es el primer estudio en reportar valores
de referencia del ROTEM delta para EXTEM e INTEM en caninos sanos en Argentina, lo que

constituye un aporte pionero para la medicina veterinaria clinica regional (Ozarda, 2016).
Conclusiones

Este estudio establece los primeros valores de referencia para los parametros EXTEM e
INTEM de latécnica ROTEM® delta en perros sanos en Argentina. Los resultados obtenidos son
comparables a los publicados en otras regiones, aunque se evidencian algunas variaciones
atribuibles a condiciones locales y técnicas.

La disponibilidad de estos intervalos de referencia permitira mejorar la interpretacion
clinica de los perfiles hemostaticos en pacientes criticos, lo que favorece un abordaje mas
preciso y dirigido de los trastornos de coagulacion. Asimismo, se reafirma la utilidad de
ROTEM como herramienta diagnostica en medicina veterinaria para la evaluacion integral
de la hemostasia, incluyendo la identificacion de fenomenos como la hiperfibrinaolisis.

Estetrabajorepresentaunaporterelevante paralaimplementaciondeviscoelastometria
en la practica clinica regional y sienta las bases para futuras investigaciones que incluyan

poblaciones enfermas, aplicaciones terapéuticas y estudios multicéntricos.
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