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RESUMEN

Desde el afio 2012, la Isla Floreana, Archipiélago de Galdpagos, ha sido objeto de
campafias de desratizacion debido a la presencia de especies invasoras como los roedores. Para
ello, se ha utilizado el anticoagulante Brodifacoum, cuya exposicion accidental podria afectar
la fisiologia hematolégica de los bovinos de produccion. Este estudio tuvo como objetivo
analizar y comparar los tiempos de coagulacion, Tiempo de Protrombina (TP) y Tiempo de
Tromboplastina Parcial Activada (TTP), en una muestra de bovinos de produccion de las Islas
Floreana y San Cristébal. Se tomaron muestras de sangre de 42 bovinos hembras, adultas,
divididas equitativamente entre ambas islas. Los resultados mostraron que los bovinos de
Floreana presentan tiempos de coagulacion significativamente mayores (mediana TP = 35 s;
mediana TTP = 50 s) en comparacion con los de San Cristobal (mediana TP = 32 s; mediana
TTP = 45 s). La prueba de Wilcoxon rank-sum evidencio diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos (p = 0.00155 para TP y p = 0.00664 para TTP, respectivamente).
Esto sugiere que los bovinos de produccién de Floreana podrian estar ingiriendo de forma

accidental el rodenticida Brodifacoum y, con ello, viéndose afectada su salud y bienestar.

Palabras clave: bovinos, produccion animal, tiempos de coagulacion, hematologia,

rodenticidas anticoagulantes, Isla Floreana, Archipiélago de Galapagos.



ABSTRACT

Since 2012, Floreana Island, part of the Galdpagos Archipelago, has been involved in
rat eradication campaigns due to the presence of invasive species such as rodents. For this
purpose, the anticoagulant Brodifacoum has been used, whose accidental exposure could affect
the hematological physiology of production cattle. This study aimed to analyze and compare
coagulation times, specifically Prothrombin Time (PT) and Activated Partial Thromboplastin
Time (aPTT), in a sample of production cattle from Floreana and San Cristobal Islands. Blood
samples were collected from 42 adult female cattle, evenly distributed between both islands.
The results showed that cattle from Floreana had significantly prolonged coagulation times
(median PT = 35 s; median aPTT =50 s) compared to those from San Cristobal (median PT =
32 s; median aPTT = 45 s). The Wilcoxon rank-sum test revealed statistically significant
differences between groups (p = 0.00155 for PT and p = 0.00664 for aPTT, respectively). These
findings suggest that production cattle on Floreana may be accidentally ingesting Brodifacoum,

potentially compromising their health and welfare.

Keywords: cattle, coagulation times, hematology, anticoagulant rodenticides, animal

production, Floreana Island, Galapagos Archipelago.
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INTRODUCCION

El Archipiélago de Galépagos posee el 20% de la biodiversidad a nivel mundial y es
por ello que en la actualidad es un Parque Nacional protegido, el cual es fuente de diversos
estudios e investigaciones (Grijalva & Lamothe, 2022). La isla Floreana es la sexta isla mas
grande de Galépagos con una superficie de 17125 ha y una altitud maxima de 640 m.s.n.m.
Presenta dos principales tipos de habitats, que son: la tierra baja, que es arida y seca; y la tierra
alta, que es exuberante. Ademas, cuenta con multiples fuentes de agua, conformadas por
estanques, lagunas y dos fuentes de agua potable, que corresponden a manantiales situados en
tierras altas. Respecto a las condiciones climéticas, presenta una baja variacion en su
temperatura, siendo que: a) época seca: va de octubre a la primera mitad de enero, en donde
hay de pocas a nulas precipitaciones y la poblacion de roedores baja significativamente; b)
época humeda-calida: va desde la segunda mitad de enero a junio, en la que existen
precipitaciones diarias con el cielo mayormente nublado durante el dia; c) época de garla: va
de julio a septiembre, en la que existe una presencia habitual de niebla y precipitaciones
especialmente intensas en la parte alta de la isla (Hanson & Campbell, 2013).

Esta isla es el hogar de cientos a miles de especies tanto vegetales como animales, entre
los que se incluyen a petreles, pinguinos, gaviotas de lava, tortugas gigantes, mas de 1500
especies de invertebrados terrestres endémicos, 94 especies de plantas endémicas del
Archipiélago, entre otros (Hanson & Campbell, 2013; IUCN Red List Organization, 2025).

Sin embargo, estas especies se encuentran amenazadas por la presencia de roedores,
como la rata negra (Rattus rattus) y el ratdbn comin (Mus musculus); y de gatos ferales (Felis
catus), los cuales han provocado una disminucion significativa del tamafio poblacional y
reclutamiento de aves, reptiles, plantas e invertebrados terrestres, sobre todo por la depredacion

de huevos y crias de aves y reptiles (incluso de individuos adultos), la alimentacion oportunista
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de plantas que degrada la calidad del habitat de anidacion de mdaltiples especies, alteracion de
la cadena trofica, entre otros impactos negativos (Jones et al., 2008). Asimismo, estas especies
introducidas han sido implicadas en el 86% de las extinciones que se registran en distintas islas
a nivel mundial (Hanson & Campbell, 2013).

A causa de esto, desde el 2012 se inici6 con la planificacion y ejecucion del “Proyecto
de Restauracion Ecoldgica de la Isla Floreana”, el cual tiene como objetivo la erradicacion de
especies invasoras, la reintroduccion de especies extintas y el resguardo de la flora y fauna de
esta (Naula et al., 2021). Uno de los puntos clave de este proyecto es la dispersion de
rodenticidas anticoagulantes, como el Brodifacoum, para erradicar a roedores; mientras que,
para el control de gatos ferales (Felis catus), se dispersa cebos de carne con para-
aminopropiofenona (PAPP, por sus siglas en inglés) (Island Conservation, 2021a). Este ultimo
compuesto corresponde a un pesticida para animales vertebrados que se usa principalmente
para el control de coyotes, gatos y perros ferales, entre otras especies de carnivoros (New
Zealand Government, n.d.). Asimismo, al presentar un nulo riesgo para animales herbivoros,
un bajo riesgo de intoxicacion secundaria y contar con un antidoto (Eason et al., 2014), no se
tomara en cuenta en este estudio.

La campafia se llevo a cabo mediante la aplicacion aérea y manual de cebos que se
dispersaron tanto en areas accesibles como remotas de la isla, con especial énfasis en el
perimetro costero y otras areas de alto riesgo, como drenajes (Island Conservation, 2021b). Los
cebos, en presentacion de comprimidos a base de cereales, se dispersaron en estaciones
ubicadas estratégicamente, tanto en areas habitadas como en fincas agricolas, asi como
alrededor de las colonias de petreles para proteger los huevos y pichones de la depredacion por
ratas (Grijalva & Lamothe, 2022). De igual manera, se colocé cebos en el perimetro y al interior
de las instalaciones donde se encontraban encerrados los animales de produccion, que

corresponden a bovinos, cerdos y gallinas (Island Conservation, 2021a).
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El Brodifacoum es un anticoagulante de segunda generacion ampliamente usado por
ser altamente potente, de efecto prolongado, presentar una alta efectividad contra ratas y
ratones resistentes a la Warfarina, teniendo una mortalidad del 100% en la mayoria de roedores
24 horas después de su ingestion (Murphy, 2018) y por ser extremadamente insoluble en el
agua (<10 mg/L), lo que ayuda a reducir el riesgo de contaminacion acuética y dispersion de
los cebos (Eason & Spurr, 2010). Al igual que los anticoagulantes de primera generacion, el
Brodifacoum actla como antagonista de la vitamina K, inhibiendo a la enzima vitamina K
epoxido reductasa, responsable de activar esta vitamina en su forma funcional (Kalinin et al.,
2017). Como consecuencia, no existe una adecuada activacion de los factores I, VII, IX 'y X,
afectando a la cascada de coagulacion. Esto produce una disminucién progresiva de dichos
factores en circulacién, especialmente del factor VI, que es el primero en verse afectado dada

su corta vida media que va de 4 a 6 horas, seguido de los factores IX, X y Il (Saracco, 2015).

Esta alteracion en la cascada de coagulacion, que corresponde a la serie de reacciones
bioquimicas que se llevan a cabo en el organismo con el fin de formar un coagulo de fibrina
para evitar la pérdida de sangre y estabilizar la integridad del vaso sanguineo cuando existe
una lesion vascular (Gorbet & Sefton, 2004), predispone al individuo a una diatesis
hemorrégica, incluso la muerte (Lynch, 2019). En humanos, se ha observado que la ingesta,
inhalacion y/o absorcion de este compuesto a través de la piel causa hemorragias profusas y
severas por meses, las cuales se presentan de forma tardia después de la exposicién (Feinstein
et al., 2017). No existe informacion de los efectos del Brodifacoum en ganado bovino; no
obstante, en ovejas se ha informado que una exposicién subletal a este veneno puede tener
consecuencias a nivel reproductivo, causando abortos y reduciendo las tasas de parto (Mercer
et al., 2022). En otras especies mas susceptibles, como el perro o el cerdo, se ha observado la

formacion de grandes hematomas subcutaneos, hematuria, hemorragias internas, decaimiento
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debido a la pérdida de sangre, entre otros signos y lesiones (Hall, 1990). En aves de produccion,
se ha observado epistaxis, hematomas subcutaneos y petequias en la mucosa oral (Rumbeiha

& Oehme, 2005).

En cuanto a la fauna silvestre, se ha llevado a cabo campafias masivas en otros paises,
como Nueva Zelanda, en donde se encontré una amplia variedad de especies de aves muertas
a causa del consumo del cebo, ya sea por intoxicacion primaria (consumo directo del cebo) o
secundaria (consumo de carcasas de animales muertos a causa del rodenticida); asi como
también se ha mencionado la afectacién a conejos, ualabies y zariglieyas (Eason & Spurr,
1995). En Galé&pagos, se registrd la muerte de 22 halcones ratoneros (Buteo galapagoensis), un
buho campestre (Asio flammeus) y residuos de Brodifacoum en el higado de 270 lagartijas de

lava (Rueda et al., 2016).

Debido al alto riesgo que representa este compuesto para la salud y el bienestar de
humanos y animales no-objetivo, tanto silvestres como animales domésticos, los organismos
publicos y privados dirigentes del proyecto han implementado diversas medidas para la
prevencion y mitigacion de estos riesgos. Es asi que, respecto a las medidas tomadas en
humanos, se socializ6 de forma permanente y activa informacidon clave acerca de la campafia,
sobre todo los impactos a la salud humana que puede tener la exposicion al veneno, cdmo
actuar ante la ingesta de este y formas de prevenir un envenenamiento, sobre todo en nifios y
personas con limitaciones de sus capacidades. Asimismo, se capacito al personal de salud para
la identificacion y tratamiento de personas en riesgo de intoxicacion o intoxicadas, y para la
difusion de informacion preventiva y curativa. En cuanto a los guias de turismo, se les
proporciond protocolos de manejo de turistas para evitar su exposicion al Brodifacoum, asi
como el manejo y comunicacion en casos de avistamiento de cadaveres de animales, la ingesta

del veneno por parte de animales no-objetivos, entre otros (Island Conservation, 2021b).
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Respecto al manejo de los animales de produccion, es importante conocer primero el
contexto pecuario en la Isla Floreana. En esta, habitan aproximadamente 150 residentes, de los
cuales se derivan 5 familias ganaderas, 7 porcicultoras y 17 avicultoras. Por ello, se construyd
establos, chancheras y gallineras/galpones para cada una de estas producciones. Las estaciones
se adecuaron segun la necesidad de cada finca con el objetivo de encerrar a los animales durante
la fase activa de la campafa y que también les permita a los productores mejorar el manejo del
ganado y aumentar su rentabilidad. De igual manera, se brind6 atencion veterinaria preventiva
y curativa a los animales, aungue insumos y medicinas fueron costeadas por los productores.
Ademas, se hizo un manejo minucioso de residuos tanto de alimento como de carcasas de

roedores y gatos con el fin de evitar la exposicion de los animales (Island Conservation, 2021a).

Por otra parte, existen otros factores ambientales e infecciosos presentes en la Isla que
también pueden alterar los mecanismos de homeostasis. En primer lugar, en la Isla Floreana se
ha identificado la presencia del helecho comdn (Pteridium aquilinum), una planta con
propiedades toxicas para los bovinos (Robinson, 1902). La ingestion de este helecho puede
desencadenar una condicion conocida como hematuria enzodtica bovina, y en casos mas
graves, afecta directamente la actividad de la médula 6sea, lo que puede provocar diatesis
hemorragicas severas y alteraciones significativas en los mecanismos de coagulacién
sanguinea (Galves & Torres, 2024). De igual forma, las vacas pueden estar expuestas a estrés
caldrico debido a que la especie Bos taurus no presenta una resistencia al calor tan desarrollada
como Bos indicus (Cooke et al., 2020). Un golpe de calor provoca una afeccion denominada
“coagulopatia inducida por golpe de calor”, en el que se observa una disfuncion plaquetaria
que predispone a la progresion de un cuadro de coagulacion intravascular diseminada (DIC)

gue en un inicio presenta una alta formacién de microcoagulos. No obstante, en una etapa mas
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tardia, va a existir un riesgo alto de hemorragia interna por el consumo masivo de plaquetas y

factores de coagulacion (Ke et al., 2024).

En cuanto a factores infecciosos, se tiene como principales diferenciales a Leptospira
spp., Anaplasma marginale y Babesia spp. La leptospirosis es una enfermedad infecciosa
bacteriana, causada por el género de bacterias Leptospira spp. Es una enfermedad zoondtica,
la cual se transmite por medio del contacto directo con el individuo infectado, o de forma
indirecta, por el contacto con fluidos y/o tejidos de animales infectados; o fuentes de agua y
suelo contaminados con estos, especialmente proveniente de roedores. La leptospirosis afecta
en mayor proporcién a mamiferos, generando principalmente problemas hepaticos y renales
graves, lo que puede alterar la produccion de factores de coagulacion (Samrot et al., 2021). En
Galapagos, existe un anico estudio que reporta los serovares de Leptospira spp. que se

encuentran infectando a lobos marinos (Simental, 2006).

En el caso de Anaplasma marginale y Babesia spp., corresponden a organismos
patdgenos bacterianos y protozoarios, respectivamente, transmitidos principalmente por
garrapatas del género Rhipicephalus spp. y Dermacentor spp. Este ltimo ha sido reportado en
equinos de la Isla Santa Cruz con una prevalencia de 35,2% (Guerrero Véasquez, 2017),
mientras que la especie Rhipicephalus microplus se encontr6 en 31 de 33 fincas ubicadas en
las Islas San Cristobal, Isabela y Santa Cruz (Coello, 2015). En un estudio de la prevalencia de
hemoparasitos en bovinos de Santa Cruz, se encontr6 a Babesia spp. con un 25,88% y 67,07%
para A. marginale (Jumbo, 2018). En otro estudio en 170 bovinos de 19 granjas de Santa Cruz,
se encontro una prevalencia de 47,4% para B. bovis, 78,9% para B. bigemina y 100% para A.
marginale; y también se encontro coinfecciones entre B. bovis, B. bigemina y A. marginale
(Chévez-Larrea et al., 2024). En las infecciones por estos agentes, se observa principalmente

fiebre y anemia, la cual es causada por, en el caso de A. marginale, la infeccion de granulocitos
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y de células progenitoras en médula dsea (Truchan et al., 2013); y en el caso de Babesia spp.,

por una destruccion directa de eritrocitos (Zimmer & Simonsen, 2023).

Actualmente, pese a que se tiene conocimiento de diversos factores capaces de causar
coagulopatias en los bovinos de la Isla Floreana, no existen estudios que evalten el impacto
que estos han podido tener, particularmente en lo que respecta a los tiempos de coagulacion
sanguinea (TP y TTP), que son indicadores de la funcién hemostatica (Weiss & Wardrop,
2010). La prolongacion de estos pardmetros puede ser indicativa de desérdenes sanguineos
(S6nmez & Sonmez, 2017), asi como de enfermedades sistémicas ya sea de origen infeccioso
0 no, intoxicacion, envenenamiento, disfuncion hepética, entre otras condiciones clinicas
(Weiss & Wardrop, 2010).

Por ello, el objetivo del presente estudio es evaluar los tiempos de coagulacion, Tiempo
de Protrombina (TP) y el Tiempo de Tromboplastina Parcial Activada (TTP), en una muestra

de bovinos de produccion de las islas Floreana y San Cristobal.
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METODOLOGIA
Tipo de estudio
Se llevé a cabo un estudio comparativo transversal para evaluar los tiempos de
coagulacién en bovinos de produccion en las Islas Floreana y San Cristdbal. Se analizaron los
valores del Tiempo de Protrombina (TP) y el Tiempo de Tromboplastina Parcial Activada
(TTP) en dos grupos de bovinos para determinar posibles diferencias asociadas a la exposicién
al rodenticida anticoagulante Brodifacoum.
Muestra
La poblacion del estudio estuvo conformada por 42 bovinos de produccion (Bos
taurus), hembras, adultas (aprox. 2,5 afos), seleccionadas equitativa y aleatoriamente de las
Islas Floreana (n=21) y San Cristébal (n=21).
Cronologia del manejo de muestras
- 13 de junio de 2024: Viaje a Galapagos y llegada a la Isla San Cristdbal.
- 14-15 de junio de 2024: Toma de muestras sanguineas en San Cristdbal.
- 16 de junio de 2024: Envio de muestras de San Cristobal a LabVet (Quito, Ecuador).
- 17 de junio de 2024: Traslado a la Isla Floreana. Medicion de TP y TTP de los bovinos
de S. Cristobal.
- 18-19 de junio de 2024: Toma de muestras sanguineas en bovinos de Floreana.
- 19 de junio de 2024: Envio de muestras de Floreana a LabVet (Quito, Ecuador).
- 20 de junio de 2024: Medicion de TPy TTP de los bovinos de Floreana.
Metodologia de toma de muestras
Se realizo la extraccion de sangre por puncion de la vena coccigea, utilizando el sistema
de vacio Vacutainer® con tubos de tapa celeste y se homogeneiz6 las muestras con suavidad.
Estos tubos contienen citrato de sodio al 3.2%, el cual actia como anticoagulante para la

medicion de los tiempos de coagulacion (Weiss & Wardrop, 2010). Tras la recoleccion, las
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muestras fueron centrifugadas de forma inmediata hasta 1 hora después de su toma a 3000 rpm
durante 15 minutos para separar el plasma y este se depositd con ayuda de una pipeta a tubos
Eppendorf estériles (Guadarrama, n.d.). El plasma obtenido se congeld a -20°C y se conservo
en coolers junto con refrigerantes durante su traslado interislas y posteriormente hasta su envio
a Ecuador Continental para garantizar la estabilidad de los pardmetros de coagulacion. Una vez
las muestras llegaron a Quito, se trasladaron al laboratorio LabVet, en el cual se asegurd que
estas se encontrasen a una temperatura optima para su analisis.

La medicién de TP y TTP se realizd en tandas de 5 muestras para evitar su
descongelacion y alteracion de los resultados. En primer lugar, se descongel6 las muestras
seleccionadas; para ello, se trasladd el plasma a tubos de ensayo mediante el uso de una pipeta
y se colocd en un bafio de agua termostatado a una temperatura controlada de 37°C, evitando
que el plasma entre en contacto con el agua. Una vez descongelado el plasma, se mezcld
suavemente la mezcla para asegurar una distribucion uniforme y se procedid con la medicion.

Para medir TP, se hizo uso del reactivo Plasmascann siguiendo el procedimiento a
continuacion (Quimica Clinica Aplicada S.A., 2022):

1. Pipetear 0,1 ml de reactivo Ca-TP (Plasmascann) en un tubo de ensayo y atemperar a
37°C durante aproximadamente 3 minutos.

2. Pipetear 0,1 ml de plasma citratado en un tubo de ensayo e incubar a 37°C durante 2
minutos.

3. Agregar los 0,1 ml de reactivo previamente incubada en el tubo del plasma, mezclar
rapidamente y activar el cronémetro para registrar el tiempo que se demoré en formar
el coagulo.

4. Registro y validacion de los resultados.

Para medir TTP, se hizo uso del reactivo Hemoscann siguiendo el procedimiento a

continuacion (Quimica Clinica Aplicada S.A., 2015):
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1. Pipetear 0,1 ml de CaClz en un tubo de ensayo e incubar a 37°C durante minimo 3
minutos.

2. Pipetear 0,1 ml de reactivo Hemoscann en un tubo de ensayo e incubar a 37°C durante
minimo 3 minutos.

3. Pipetear 0,1 ml de plasma citratado en un tubo de ensayo e incubar a 37°C durante 2
minutos.

4. Agregar los 0,1 ml de reactivo previamente incubada en el tubo del plasma, se mezcla
y se deja incubar durante 1 minuto a 37°C.

5. Se agrega el CaCl a la mezcla plasma-reactivo, se mezcla rapidamente y se inicia el
cronémetro para registrar el tiempo en el que se forma el coagulo.

6. Registro y validacién de los resultados.

- Andlisis estadistico.

Para el analisis estadistico, se utilizé el programa RStudio. Primero, se determiné si los
datos obtenidos cumplian con los supuestos de normalidad, condicion necesaria para la
aplicacién de pruebas paramétricas. Para ello, se utilizaron herramientas graficas como
histogramas y diagramas de caja (boxplots), asi como la prueba de Shapiro-Wilk, con el fin de
evaluar la distribucion de los datos y detectar posibles valores atipicos. En este caso, los datos
no presentaron una distribucion normal, por lo que se utilizé la prueba no paramétrica de
Wilcoxon rank-sum (Mann-Whitney U) con el fin de comparar los tiempos de coagulacion
entre ambos grupos y se establecid un nivel de significancia de p < 0.05 para determinar si
existen diferencias estadisticamente significativas entre los bovinos de Floreana y San

Cristobal.
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RESULTADOS

Resultados de TPy TTP.

A continuacioén, se presentan los resultados obtenidos de TP y TTP de la Isla San
Cristébal (Tabla 1), la cual se considera la muestra testigo al no encontrarse los bovinos
expuestos al rodenticida, y de la Isla Floreana (Tabla 2), en donde los bovinos estan
potencialmente expuestos al contacto y/o ingesta del rodenticida Brodifacoum.

Tabla 1. Resultados de pruebas de coagulacion de la Isla San Cristobal.

IDENTIFICACION RESULTADOS
TP (seg) TTP (seg)

BOMBOM 14 SC 9 38
ROJA 4 SC 18 43
ATENEA 8 SC 32 41
BROWNIE 19 SC 29 47
CHANTI 9 SC 33 45
MOANA 17 SC 19 37
TERE 6 SC 30 47
EVA1SC 33 40
LEA 15SC 22 46
CAMILA 22 SC 32 46
CACHITO 20 SC 28 47
JOTAS5SC 34 46
EMA 10 SC 35 47
MAX 3 SC 30 46
RUMBA 12 SC 22 48
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F.ROJA 2 SC 25 44
TITI 23 SC 31 48
JERSEY 18 SC 36 48
CHINA 7 SC 36 49
LIA11SC 26 48
ISABEL 16 SC 32 47

Descripcion: Se observan los resultados obtenidos de las pruebas de TP y TTP de 21 bovinos,
Bos Taurus, hembras, de la Isla San Cristobal.

Tabla 2. Resultados de pruebas de coagulacion de la Isla Floreana.

IDENTIFICACION RESULTADOS
TP (seg) TTP (seg)

BUENA MOZA 7 F 40 58
DONATA 10 F 33 48
LUNAS8F 40 58
VIRGINIA1F 43 53
CHOCOLATEG6 F 42 45
MELLIZA 4 F 42 50
NEGRO 9 F 33 50
DAMARIS 5 F 42 58
NUMBER 1 11F 35 52
BRILLANTINA 3 F 36 48
NIEBLA 2 F 35 45
SONJA1F 38 52
HERMOSA 4 F 47 48




COPO2F 34 46
VICTORIAG F 31 47
NEGRITA3F 33 47
MARCELOS5F 22 46
MORA 7 F 30 65
PANSITA 11 F 26 43
PIEDRITA 12 F 36 46
JULIAS8F 22 47
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Descripcion: Se observan los resultados obtenidos de las pruebas de TPy TTP de 21 bovinos,

Bos Taurus, hembras, de la Isla Floreana.

Tiempos de coagulacion extrinsecos.

Figura 1. Diagrama de caja comparativo de TP de las islas Floreana y San Cristobal.
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Descripcion: Se observa que los valores de TP de Floreana presentan una mediana mas alta y

una mayor dispersion en comparacion con San Cristobal. Asimismo, en ambos grupos se

identificaron valores atipicos (outliers).



24

e U calculado = 346.5: Este es el valor del estadistico de prueba U de Wilcoxon. Un
valor elevado sugiere que, en promedio, los rangos de los datos del grupo Floreana son
mayores que los del grupo San Cristdbal, lo cual indica una diferencia en la distribucion
de los tiempos de protrombina entre ambos grupos.

e p-value = 0.00155: menor a 0.05 En este caso, como el valor p es menor que 0.05, se
rechaza la hipdtesis nula de que no hay diferencias entre los grupos. Por lo tanto, se
acepta la hipotesis alternativa, indicando que existe una diferencia estadisticamente
significativa en la distribucion de los tiempos de protrombina.

o Sample estimates — medians of x and y: 35, 32. La mediana del grupo Floreana fue
de 35 segundos, mientras que la del grupo San Cristobal fue de 32 segundos, lo que

refuerza la diferencia observada.

En resumen, siendo el valor de referencia de 20,1 — 30 segundos, los resultados indican que
hay una diferencia significativa entre las medianas de los dos grupos. Es decir, el tiempo que
tarda en coagular la sangre en un bovino de Floreana es significativamente mayor que en San
Cristobal.

Tiempos de coagulacion intrinsecos.

Figura 2. Diagrama de caja comparativo de TTP de las islas Floreana y San Cristobal.
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Descripcion: Se observa que los valores de TTP de Floreana presentan una mediana mas alta

y una mayor dispersién en comparacion con San Cristébal. Asimismo, en ambos grupos se

identificaron valores atipicos (outliers).

U calculado = 328.0: Este es el valor del estadistico de prueba U de Wilcoxon para
TTP. Un valor elevado indica que, en promedio, los rangos de los datos en la muestra
de la Isla Floreana son mayores que los de la Isla San Cristobal, lo que evidencia una
diferencia en la distribucion de los tiempos de TTP entre ambos grupos.

p-value = 0.00664: menor a 0.05 En este caso, como el valor p es menor gque 0.05, se
rechaza la hipdtesis nula, que plantea que no hay diferencias entre los grupos. En
consecuencia, se acepta la hipotesis alternativa, lo que indica que existe una diferencia
estadisticamente significativa entre las distribuciones de los tiempos de TTP.

Sample estimates — medians of x and y: 50, 45. La mediana del grupo Floreana es de
50 segundos, mientras que la del grupo San Cristébal es de 45 segundos, lo cual
refuerza la evidencia de que los bovinos de Floreana presentan valores de TTP

significativamente mas altos.
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En resumen, siendo el valor de referencia de 25,3 - 45 segundos, los resultados indican que
hay una diferencia significativa entre las medianas de los dos grupos. Es decir, el tiempo que
tarda en coagular la sangre en un bovino de Floreana es significativamente mayor que en San

Cristobal.
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DISCUSION
En el presente estudio se evaluaron los tiempos de coagulacion, TPy TTP, en bovinos
de produccidn de las Islas Floreana y San Cristobal. Los resultados obtenidos mostraron que
los bovinos de Floreana presentan valores significativamente méas prolongados en comparacion
con los bovinos de San Cristobal, con p-value de 0.00155 para TP y 0.00664 para TTP.
Asimismo, las medianas fueron de 35 y 50 segundos para TPy TTP en Floreana, y de 32 y 45

segundos, respectivamente, en San Cristobal.

La prolongacion de los tiempos de coagulacion de los bovinos de Floreana sugiere que
existe una alteracion en los mecanismos fisioldgicos relacionados con los procesos de
hemostasia (King & Tran, 2015). EI aumento del TP indica una posible alteracion de la via
extrinseca de la coagulacion, especialmente del factor VII. La prolongacion del TTP, por su
parte, puede sugerir una afectacion en la via intrinseca, asociada a los factores VIII, IX, X1 y/o

XI1 (Weiss & Wardrop, 2010).

Aunque ambas islas comparten condiciones similares respecto a condiciones
ambientales y agentes infecciosos, solo los bovinos de Floreana mostraron alteraciones
significativas en los tiempos de coagulacion. Esto sugiere que la diferencia podria estar
relacionada principalmente con la exposicion al Brodifacoum, ya que este rodenticida no se
utiliza en San Cristdbal como parte de campafias ambientales. No obstante, al analizar los
resultados individuales, se observ6 que algunos bovinos de San Cristobal presentaron valores
elevados de TP (hasta 36 segundos) y TTP (hasta 49 segundos), lo que sugiere que también
podria existir un proceso que esté afectando, aunque en menor grado, la coagulacién sanguinea
en esta poblacion. Esto refuerza la hipotesis de que otros factores ambientales o alimenticios
podrian estar influyendo en la fisiologia hematologica del ganado, pero que la exposicion al

Brodifacoum seria posiblemente la principal diferencia determinante entre ambas islas.
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Es importante comprender que, pese a que la campafia tuvo lugar entre octubre y
diciembre del 2023, y que se construy0 y asigno un area especifica para la estabulacion de los
animales de produccién, Naula et al. (2021) aclara en el documento oficial del proyecto de
desratizacion de Floreana que durante todo el afio existe una distribucion de cebos con
rodenticidas anticoagulantes en la isla, la cual no pertenece al Proyecto de Restauracion
Ecoldgica y que pone en riesgo a los bovinos a que sufran una exposicion prolongada al

rodenticida.

De igual manera, se menciona que los bovinos fueron estabulados hasta 6 meses
después de la tltima dispersion de cebos y que, posterior a este tiempo, la decision de mantener
0 no dentro de las instalaciones, especificamente a los bovinos, recaia en el productor (Island
Conservation, 2021a), ya que, en teoria, los cebos ya debian haberse degradado de 20 a 70 dias
post-esparcimiento (Island Conservation, 2021b). No obstante, en el plan de manejo tanto de
cerdos como de pollos, se menciona que lo dptimo es que sean liberados minimo dos afios
después de la dltima dispersion de cebos, ya que, pese a que los cebos ya se hubiesen
degradado, existen estudios que demuestran que existe una absorcidn y permanencia de la
molécula del rodenticida en el sustrato en el que se coloco por un largo periodo de tiempo
(Eason & Spurr, 2010). Debido a que estas dos especies son capaces de excavar y rebuscar
alimento en el suelo, existe el riesgo de que la molécula de Brodifacoum quede expuesta

nuevamente en el medio ambiente (Island Conservation, 2021a)

Adicionalmente, se han hecho estudios para medir las concentraciones de Brodifacoum
presentes en el suelo que estuvo directamente en contacto con cebos en presentacion de cereal
(que es el que normalmente representa un mayor riesgo de ser consumido por herbivoros) y se
encontré que después de 110 dias habia una concentracion de 0,2 ppm del rodenticida que

habia sido previamente liberado por la degradacion del cebo (Craddock, 2004). No obstante,
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se sabe que el tiempo estimado de vida media de este compuesto va de 12 a 25 semanas,
dependiendo de varios factores, principalmente de las condiciones climaticas, de la presencia
de bacterias capaces de degradar el Brodifacoum y de vectores residuales (Spiller, 2014), que
corresponden a organismos invertebrados poco susceptibles a este rodenticida y que, al
ingerirlo, se ha visto que pueden llegar a dispersarlo hasta 10 metros desde el sitio donde se
colocd el cebo (Fisher, 2010). De esta forma, los animales de produccion pueden estar
expuestos indirectamente si entran en contacto con los suelos donde aun permanecen residuos

de este rodenticida o con los desechos bioldgicos de los animales invertebrados.

Esto implica que, aunque se tomaron medidas para minimizar el riesgo inmediato de
exposicion durante las fases activas de aplicacion (Naula et al., 2021), el uso continuo de este
rodenticida y su persistencia en el ambiente representan un riesgo constante para los animales
de produccion, especialmente si se encuentran en areas donde se han dispersado cebos a lo
largo del afio (Fisher, 2010). De igual manera, aunque no se detectaron signos clinicos visibles,
las alteraciones en los tiempos de coagulacion podrian representar una manifestacion

subclinica de toxicidad (S6nmez & S6nmez, 2017).

Se han realizado estudios en otras especies, siendo los trabajos con ovejas l1os mas
propicios para la extrapolacién de datos para bovinos. Eason & Spurr (2010) indican que la
dosis letal de Brodifacoum en ovinos es relativamente alta, con un LD50 de 10 mg/kg, en
comparacion a especies como lo caninos, con un LD50 de 0,4 a 3,7 mg/kg (Dowding et al.,
1999). Otros autores mencionan que la dosis letal (LD50) en ovejas va de 5 a 25 mg/kg (New
Zealand Government, 2000). No obstante, se sospecha que la susceptibilidad de los bovinos
puede ser diferente, y no existen datos suficientes sobre la dosis letal en esta especie, por lo
que los hallazgos de la presente investigacion pueden ser relevantes para evaluar el riesgo de

toxicidad en ganado bovino expuesto a Brodifacoum.
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Berny et al. (2006) plante6 la posibilidad de que los rumiantes presenten una menor
susceptibilidad a los rodenticidas anticoagulantes en comparacion a otros mamiferos. En su
estudio, los autores evaluaron la cinética de degradacion de los anticoagulantes en el rumen de
ovejas, incubando muestras de fluido ruminal con anticoagulantes durante 24 horas. Los
resultados mostraron que los anticoagulantes, como warfarina, clorofacinona y bromadiolona,
fueron ligeramente degradados (< 15%) durante ese tiempo. La disponibilidad oral de estos
anticoagulantes fue del 79% para warfarina, 92% para clorofacinonay 88% para bromadiolona,
lo que indica una absorcion relativamente alta. A pesar de que los tiempos de protrombina (TP)
méaximos fueron de 80 segundos tras los tratamientos con clorofacinona y bromadiolona, no se
detectaron signos clinicos de toxicidad, y los niveles de TP regresaron a los valores basales en
un plazo de 2 semanas. Sin embargo, y pese a que los hallazgos aportados por este estudio
aportan una vision mas amplia acerca del porqué no se ha observado un cuadro clinico en los
bovinos, los autores destacan que esta hip6tesis no ha sido confirmada y que se requieren mas
investigaciones para comprender completamente la interaccion de estos factores (Berny et al.,
2006). Asimismo, el hecho de que los niveles de TP hayan regresado a valores basales en
aproximadamente 2 semanas sugiere que los bovinos de Floreana podrian estar constantemente
expuestos a este rodenticida al presentar sus tiempos de coagulacion prolongados meses

después de la dispersién de los cebos.

Por otro lado, no se puede descartar la influencia en estos pardmetros coagulatorios por
parte de los factores previamente mencionados en la introduccién. Es asi que, se ha reportado
la presencia de Pteridium aquilinum (helecho comun) var pedata en Floreana, una planta que,
al ser ingerida por bovinos, puede causar una condicion conocida como hematuria enzo6tica
bovina (Anjos et al., 2008). Este cuadro se asocia con lesiones en la médula dsea y una marcada

diatesis hemorragica. Existen reportes, por parte de los productores, de bovinos con signos
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compatibles con hematuria enzodtica bovina en Floreana (comunicacion personal con Ramiro
Diaz, 2024), lo cual sugiere el posible consumo crénico de helechos del género Pteridium
presentes en la isla. Sin embargo, estos reportes también existen en la isla San Cristobal, en la
que existe una mayor cantidad del helecho, aparte de que cuenta con una variacién adicional

del helecho, que es P. aquilinum var. esculenta (Robinson, 1902).

En cuanto al factor “estrés calérico”, se considera de manera general que en el
Archipiélago de Galapagos la “época de gartia” va de junio a noviembre y la temperatura
ambiental rodea los 22°C (Quintanilla, 1983). La toma de muestras se llevé a cabo en el mes
de junio, en el cual la temperatura promedio no alcanza picos tan altos, aparte de que, a causa
de las frecuentes precipitaciones, las fuentes de agua tanto de Floreana como de San Cristobal
conservan volimenes suficientes de agua para la provision tanto de humanos como de animales

nativos y domésticos (Hanson & Campbell, 2013; Quintanilla, 1983).

De igual forma, la presentacion mas comun del estrés caldrico en bovinos es la baja en
la productividad debido a que estos, en un intento de disipar el calor generado tanto por
procesos metabdlicos como por las altas temperaturas, permanecen en estacion (parados sobre
sus cuatro patas); de esta forma, logran un mayor intercambio de calor con el ambiente. A
consecuencia de esto, disminuyen el consumo de alimento, el proceso de rumia y su
movimiento en general (Jurkovich et al., 2024). Tampoco se han reportado casos de
coagulopatia inducida por golpe de calor en los bovinos de Floreana, por lo que se descarta a

este factor como la principal causa de la alteracion en los tiempos de coagulacion registrados.

Respecto a los factores infecciosos, en lo que respecta a Leptospira spp., existe solo un
estudio en lobos marinos en todo el Archipiélago, el cual ya se mencion6 con anterioridad

(Simental, 2006). Sin embargo, la falta de informacion o de investigaciones no significa que



32

no existan casos de leptospirosis en otras especies, sobre todo debido a la estrecha coexistencia
entre humanos, roedores (que son los principales portadores y diseminadores de la
enfermedad), animales silvestres y animales domésticos. No obstante, es importante recalcar
que la leptospirosis no afecta directamente a la funcion de los factores de coagulacién, sino
que, al causar un dafio hepatico significativo, altera la capacidad de sintesis de este y es por
ello que pueden llegar a prolongarse los parametros coagulatorios (Samrot et al., 2021).
Asimismo, esta bacteria causa graves dafios cardiovasculares, sobre todo en las células
endoteliales y, consecuentemente, se da la aparicion de hemorragias (Tilley et al., n.d.). Por lo
tanto, existe una deplecion significativa tanto de plaquetas como de factores de coagulacion,

asi como de otras células sanguineas por la pérdida de sangre (Weiss & Wardrop, 2010).

Por ultimo, se ha observado una alta prevalencia en granjas y bovinos tanto de A.
marginale y Babesia spp. como de sus vectores, especialmente R. microplus en las islas San
Cristobal, Santa Cruz e Isabela (Chavez-Larrea et al., 2024; Coello, 2015; Guerrero Vasquez,
2017; Jumbo, 2018). Esto puede ser un posible indicador de la presencia de estos patdgenos en
la isla Floreana, pese a que no existen estudios en esta. Como ya se mencion6, ambos agentes
atacan directamente a las células sanguineas, por lo que no se ven afectados los factores de
coagulacién como tal (Truchan et al., 2013; Zimmer & Simonsen, 2023). Sin embargo, la
hemdlisis, junto con la destruccién de granulocitos y células germinales hematopoyéticas,
puede derivar en una hepatopatia secundaria, principalmente por la sobrecarga hepética
ocasionada por la acumulacion de metabolitos como la bilirrubina (Jacobs et al., 2025), lo que,

a su vez, podria llegar a afectar la sintesis hepatica (Weiss & Wardrop, 2010).

No obstante, es importante mencionar que, en el caso de A. marginale, la presentacion
y la gravedad de la signologia clinica dependen en gran parte de la edad de los bovinos. Es asi

que, en animales adultos de 2 afios en adelante, la enfermedad es generalmente aguda, con una
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tasa de mortalidad de entre el 29% al 49%, y uno de los principales signos es la aparicion de
fiebre (Aubry & Geale, 2011). En el caso de la babesiosis bovina, el curso de la enfermedad
inicia con fiebre mayor a 40°C durante 3 a 7 dias, seguido de inapetencia, depresion, renuencia
a moverse, entre otros signos clinicos que, al igual que en el caso de la anaplasmosis, se ven
exacerbados en el caso de bovinos adultos (Bock et al., 2004). En el presente estudio, la
totalidad de vacas de la muestra eran adultas, las cuales no presentaron signos clinicos

sugerentes a estas enfermedades infecciosas.

Es en base a esta recopilacion y analisis de datos que se cree que pudo haber existido
la posibilidad de que los bovinos de produccion de Floreana hubiesen entrado en contacto con
el rodenticida Brodifacoum. Esto se basa en 3 principales puntos: 1) Las islas San Cristébal y
Floreana se enfrentan a factores similares que pueden afectar a la salud hematoldgica. No
obstante, la diferencia recae en las campafias de desratizacion que existen en Floreana, mas no
en San Cristdbal, que es el grupo control del estudio. 2) Pese a que el cebo se pudo haber
degradado, la molécula del Brodifacoum puede permanecer en el suelo por un largo periodo de
tiempo. Tomando en cuenta que el cebo se esparcid también en campos agricolas y en areas de
produccidn pecuarias, si los productores no mantienen encerrados a sus animales durante meses
o incluso afios (como se sugiere en el caso de cerdos y gallinas), el pisoteo del ganado, las
épocas de sequia, la excavacion del suelo por parte de otros animales de produccion en
busqueda de comida, el agua, entre otros factores, pueden dejar al descubierto nuevamente la
molécula del rodenticida y entrar en contacto con los bovinos. 3) No existen reportes o indicios
de cuadros agudos en animales relacionados a las condiciones climéticas, una ingesta

significativa del helecho comun, o infecciones por los organismos patdégenos mencionados.
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Por lo tanto y, aunque no se puede asegurar que la alteracion en los tiempos de
coagulacién de los bovinos de produccion de Floreana fue por la exposicion ambiental al

rodenticida anticoagulante Brodifacoum, existe un indicio de que esto puede ser asi.

A pesar de la relevancia de estos hallazgos, existen limitaciones metodologicas y
contextuales que podrian haber influido en los resultados obtenidos. En primer lugar, este
estudio se basa en un disefio transversal, lo que limita la posibilidad de establecer relaciones
causales firmes entre los factores evaluados y los tiempos de coagulacién alterados al no existir
una evaluacion de la evolucion temporal de los pardmetros hematoldgicos en condiciones
controladas. Ademas, el manejo de las muestras durante el traslado interislas, el transporte
aéreo y su posterior envio al laboratorio podrian haber implicado movimientos bruscos que
afecten su integridad, pese a que se verifico su validez para su medicion (ausencia de coagulos

y correcta conservacion en congelacion).

No se incluy6 otro tipo de examenes de laboratorio, como el hemograma o quimica
sanguinea, principalmente enfocada en pardmetros hepaticos, que permitiesen tener una vision
mas integral acerca del estado de salud de los bovinos evaluados. Tampoco se midié los niveles
o0 concentracion de Brodifacoum en la sangre o tejidos de los bovinos, ni en el suelo, ya que
estos datos permitirian establecer una relacion causal entre la exposicion al rodenticida y la

alteracion de los tiempos de coagulacion.

De igual forma, la falta de investigacion acerca de la prevalencia de Leptospira spp., A.
marginale, Babesia spp., entre otros agentes infecciosos en la isla Floreana, limita el
conocimiento sobre su alcance y posible impacto en la salud y bienestar de humanos y

animales.
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Pese a estas limitaciones, los resultados de este estudio ofrecen aportes valiosos en
diversos ambitos. Desde el punto de vista de la salud animal, el compromiso del proceso de
hemostasis vuelve propensos a los animales a diatesis hemorrégicas, que a largo plazo puede
repercutir negativamente no solo en su salud y bienestar como individuos, sino en su
productividad como animales de abasto. Tanto la ingesta de Brodifacoum como la presencia
del resto de factores mencionados pueden generar condiciones graves, Como anemias cronicas,
compromiso de la funcién hepatica y/o renal, entre otros (Rumbeiha & Oehme, 2005). El estrés
fisiolégico que experimenta el animal disminuye su capacidad de conversion alimenticia,
enlentece el crecimiento, altera el balance hormonal, disminuye la fertilidad, entre otras
consecuencias (Jurkovich et al., 2024). Asimismo, la falta de productividad de los animales
representa pérdidas econdmicas para los productores locales. Esto sin considerar que, cuando
un animal ingiere rodenticidas anticoagulantes como el Brodifacoum, este se va acumulando
en el tejido muscular, hepatico y adiposo, volviendo vulnerables a los humanos a su exposicién

de forma indirecta (Dowding et al., 1999).

Es por ello que conocer estos resultados puede aportar a mejorar las estrategias de
manejo del ganado cuando se necesite implementar el uso de estas herramientas para el control
de plagas y especies invasoras. Se debe garantizar una supervision adecuada de las areas de
confinamiento de los animales y una evaluacién clara del tiempo de estabulacion minimo
requerido. De igual forma, se recalca la importancia de la realizacion de estudios en la Isla
Floreana sobre otros factores que pueden atentar contra la salud y bienestar de humanos y
animales. Adicionalmente, el presente estudio permite aportar informacién a un campo poco
explorado, como es el impacto de los rodenticidas anticoagulantes en bovinos y el estudio de

los tiempos de coagulacion en bovinos en Ecuador.
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Por ultimo, es importante mencionar que parte del presente trabajo contd con el
acompariamiento de herramientas de inteligencia artificial, especificamente ChatGPT, para la
revision ortografica, sugerencias de redaccion y coherencia textual. Este recurso se utilizo
como apoyo durante el proceso de edicion final, garantizando una mayor claridad y precision

en la presentacion de los contenidos.
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CONCLUSION

Este estudio aporta evidencia sobre posibles riesgos subclinicos en bovinos de
produccion de la Isla Floreana, asociados a diversos factores de origen antropogenico,
infeccioso y ambiental, tales como el uso de rodenticidas anticoagulantes, la presencia de
plantas toxicas, la posible circulacion de agentes infecciosos y las condiciones climaticas de la
region. Los resultados obtenidos refuerzan la necesidad de implementar protocolos de
vigilancia sanitaria que incluyan anélisis toxicoldgicos y hematoldgicos integrales. Asimismo,
se subraya la importancia de integrar la salud animal en la planificacion de campafias
ambientales, especialmente en ecosistemas fragiles como Galapagos. Estos hallazgos
constituyen un punto de partida para investigaciones futuras en una amplia variedad de areas y

para la toma de decisiones en el manejo sostenible del ganado en zonas de conservacion.
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RECOMENDACIONES

De cara a futuras investigaciones, se recomienda la ampliacion del estudio a otras
especies igualmente expuestas a rodenticidas anticoagulantes, como los cerdos, ya que estos
pueden consumir las carcasas de los roedores (Eason et al., 1999). También, se considera
pertinente la realizacion de otras pruebas diagnodsticas, como hemogramas y perfiles
bioquimicos, para tener una vision més integral del estado de salud de los animales. A esto es
importante sumarle la realizacién de estudios toxicoldgicos de sangre, tejidos diana y suelo
para detectar de forma directa al compuesto. Ademas, se puede incluir informacién sobre el

chequeo clinico de estos animales y posibles hallazgos.

De igual forma, se sugiere la recopilacion de informacion especifica relacionada con el
consumo del helecho comdn y demaés plantas toxicas presentes en el ecosistema de las Islas
Galéapagos, como el manzanillo (Hippomane mancinella), y que podrian estar afectando al
bienestar de los animales de produccién. Para ello, es fundamental tener un mayor
acercamiento con los productores y moradores de las islas; esto incluso permitiria comprender
mejor las précticas de manejo del ganado en Galapagos y conocer el grado real de exposicion

de los animales de produccién a riesgos ambientales y antropogénicos.

Por ultimo, es importante investigar la prevalencia y distribucion en la isla Floreana de
agentes infecciosos relevantes para la salud humana y animal, como Leptospira spp.,
Anaplasma marginale y Babesia spp., para identificar su posible implicacién en las alteraciones

hematoldgicas detectadas y por el impacto que estos tienen a nivel mundial.
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