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RESUMEN

En el presente trabajo se utilizaron un total de 20
eguinos de raza pura sangre, de ambos sexos, cuyas edades --
fluctuaban entre los 2 y 5 afios, con el objeto de evaluar la-
efectividad, tolerancia y seguridad de la combinacién feban -
tel - metrifonato en pasta, a dosis de 6 mg/kg vy 30 mg/kg de-

peso corporal respectivamente.

Se evalud la efectividad con base en la disminucidn
de la cantidad de huevecillos por gramo de heces observada ~-
antes y después del tratamiento y con respecto al grupo tes -
tigo. En los resultados se observd gue la cantidad de hueve -
cillos por gramo de heces sufrid una disminucidn estadistica-
mente significativa (p <<0.05) con la administracién del fe-

bantel - metrifonato para Strongylus spp. ¥ Oxyuris equi. =~

A pesar de gue se observd una disminucién del 100% en el caso
de Parascaris equorum, ésta no fue estadisticamente significa
tiva (p <<0.05), probablerente debidoc al ndmero tan peguefic —
de animales parasitados.

No se evalud la efectividad de esta mezcla sobre --
otros pardsitos dada la ausencia de los mismos.

Se evalud la tolerancia y la seguridad de la mezcla
con base en la disminucidn de la actividad de la acetil coli-

nestorasa sanguinea, asi ccmo por la presencia o ne de efec -



tos colaterales. En relacidén con estos pardmetros se observd
que la actividad de la enzima disminuyd en forma estadistica
mente significativa (p =< 0.05), aungue dicha disminucién no
fue lo suficientemente intensa como para gue se presentaran-
efectos colaterales; ademds se discuten las posibilidades de

dichos cambios.



IKTRODUCCION

—~ANTECEDENTES .

Un total de 494,182 km? del territorio nacional, --
gue representan aproximadamente un 25% del total, es de tipo-
montafioso. Esta situacidn se complica adn mds debido al insu-
ficiente nlimero de vias de comunicacién (69,565 km de carrete
ra, 41,947 pavimentadas, 21,079 revestidas y 6,539 de terra--
ceria), asi como el también insuficiente nimero de medios de-
£ransporte. revelando gue grandes dreas del terxritorio nacio-
nal permanecen incomunicadas e inaccesibles, en donde los -~
equinos mantienen un papel central como medio de transporte.-—
Por otro lado, debido a la falta de tecnificacidn en el cam -
po, los eguinos también representan un papel importante como-
medio de traccidn y carga en el trabajo agricola(s).

Relacicnado cen lo antexrior, ¥ no obstante la teo-—
ria de que la poblacidn de ganado equino en aquéllos paises -~
en donde no se cria para alimento humano tiende a disminuir ~
en forma directamente proporcional a la mecanizacién del cam~
po, en México, adn con la presentacidn en 1972-1873 de la en-
cefalitis e guina venezoclana {(2), se observd un incremento --
en la poblacidén equina en la década de los 70's, como lo mues

tra el siguiente cuadro:



CUADRO No. 1

INCREMENTO DE LOS EQUINOS EN LA DECADA DE LOS 70‘'s. (2)

ESPECIE 1970 1975 1977
Caballar 5,025,591 4,752.635 6,478,589
Mular 2,602,572 1,301.954 3,238.865
Asnal 3,198.631 2,149.510 3,245.495

Otro factor importante a considerar es el hecho de
que desde hace algunocos afios se ha notado en teode el mundo —-—
un creciente interés por el caballo, no sdélo como animal de~
trabajo y transporte, cuya importancia en nuestro pais ya ha
sido mencionada, sino también como animal deportivo y de re=-
creacidn.

Todo ésto ha llevado a que se supere ampliamente -
la postergacidn del equino sufrida por la mecanizacidn del -
campo., Sin embargo, con la mayor propagacidén del eguino, tam
bién sehan propagado sus enfermedades contagiosas, dentro de
las cuales las parasitarias mantienen un primer plano, oca -~
sionando trastornos que van desde mermas en el rendimiento -
hasta efectos lesivos, tales como gastroenteritis, bronqui;—
tis, infartos renales, trombosis, etc,, que afectan en mayor

(6)

o menor grado a los animales .



Faust y Russell informan gque la parasitosis produ -
cida por helmintos constituye seguramente la afeccidén mds fre
cuente; se calcula que existen en el mundo 2,200 millones de-
infecciones helminticas, habiendo regiones donde la helmin --
tiasis constituye el principal problema de salud piblica. —---
Dentro de las helmintiasis los nemdtodos ocupan un lugar im--

portante(zs).

El caballo es parasitado por mds de 60 especies de~-
nemitodos siendo en su mayoria pardsitos adultos del tracto -
gastrointestinal y que en sus fases larvarias emigran a tra -

vés del organismo del huesped (grandes Strongylus, St. wes --

teri, ascdrides) o maduran en la pared intestinal (oxiuros, -

3
pequefios Strongxlus)( )

Los nemdtodos mds frecuentes en el cabpallo asfi co -~

mo su periodo de prepatencia son los siguientes-

PARASITO PERIODO DE PREPATENCIA
-~ Grandes estrongilidos Hasta ll meses

Se conocen 3 especies: S. vulga-

ris, S. edentatus, S. eguinus

- Pequefios estrongilidos 8 a 12 semanas
Con 50 especies cuantitativamen

te dominantes.



~ Oxyuris eqgui 4 a 5 meses
~ Parascaris equorum 44 a 81 dias
= Dictyocaulus arnfieldi 32 a 42 dias

~ Strongvloides westeri

————

- Trichostrongylus axei

Sin'embargo, los nemdtodos que presentan un periodo
de prepatencia spmetido a grandes variaciones, requieren de -~
un tratamiento vermicida sistemdtico.

El dafio causado por estos pardsitos dentro del hues
ped va desde catarro intestinal (St. westeri) hasta sindromes
respiratorios, intoxicaciones (Parascaris equorum), asi como-

tromboarteritis terminales, aneurismas, embolias, trombosis,-

cSlicos crénicos recurrentes, infartos renales (St. vulgaris)

y neumonias (Dictyocaulus arnfieidi). Las larvas del Oxyu ——

ris equi también ocasionan dafios significativos en las crip -~
tas de la mucosa del ciego y colon ventral, y la hembra adul-
(6)

ta provoca intranquilidad y prurito al poner los huevos )

Kester observS en 1975 que hasta un 90% de los c&~~

_ - . 32
licos eran causados por St. vulgaris ( ),

Otrog pardsitos del habitat gastrointestinal del --
equino son las larvas de las especies de gastrdfilos. Hasta -
ahora se han descrito aproximadamente 2 docenas de especies -
an solipedos. Las moscas adultas causan intranquilidad cuando

sc posan en determinadas partes corporales segin la especie,-



para depositar los huevos; pero el verdaderc dafic es causado
por las larvas en el tracto gastrointestinal, dando lugar a-
eczemas, intoxicaciones por productos catabélicos y erosio -
nes tisulares gue se pueden traducir en perforaciones o rup-
turas gdstricas con consecutiva peritonitis y muerte del ani
mal,

Signos comines de estas paragitdsis son alteracio-
nes en la actividad gastrointestinal, anemia y debilidad (4{
Los signos generales de endoparasitosis son los siguientes:-
baja del rendimiento, diarrea, anorexia, apatia y emacia ~--
cidon. Principalmente los potros pueden enfermar con peligro-

de muerte.

METODOS DE CONTROL.,

La ya mencionada importancia que representan lage—-
parasitosis, ha conducido a obtener importantes avances tan-
to en la profilaxis como en la terapéutica antihelmintica.--

A continuacién se hace mencién de las medidas generales de -

prevencidén y control,

(\&

Las heces son la princip;l fuente de infestacién--~
por endopardsitos, y, con la domesticacidn, se obliga a los~-
animales a permanecer en contacto estrecho con sus excretas,
tanto cuando son estabulados como cuando pastorean en potre-

ros inducidos; en contrasie con ésto los animales en estado



salvaje, rara vez comen, beben o duermen en el mismo sitio.-

Por

lo tanto es obvio gue las medidas de control deben estar

encaminadas a separar a los animales de sus propias excre --

tas. Las medidas de prevencidn y control recomendadas son --

las

1.~

siguientes:

Optimizar el nivel sanitario y de nutricidn.

Rotar los campos de pastoreo de manera que cada potrero-
permanezca desocupado durante un afio o sea pastoreado ~-
por otra especie animal.

Proveer una superficie mayor por animal,

Colocar a los animales jdvenes sobre pasturas limpias e-
impedir que pastoreen junto con los animales adultos.
Almacenar el estiércol en depdsitos adecuados al menos -
durante dos semanas (el calor generado destruye a los -=
pardsitos) o dispersarlo sobre campos destinados a la --
agricultura,

Eliminar el estiércol de los potreros en caso de que no=-
se pueda hacer rotacién de éstos.

No introducir animales infestados a pastaxr.

Tratar a todos los animales infestados y después estable

cer un calendario de desparasitacién anual (14,16)

El hecho de establecer un calendario anual es im -

portante debido a gue la medicacidn antihelmintica adminis -



trada rutinariamente es eficaz principalmente contra los pa~
rdsitos adultos gque viven en la luz o en la mucosa intesti -
nal, pero no contra las larvas que estdn en migracidén y lle~
gan posteriormente al intestino, completando el ciclo y rei-
niciando la puesta de huevos; razén por la cual si se admi -
nistra la medicacién antihelmintica con intervalos de dos me
ses a todos los caballos, disminuird gradualmente la tasa --
de contaminacidén ambiental y la posibilidad de una infesta -
¢idén grave de los potros susceptibles, a la vez que se evita
el tener gue hacer exdmenes copxoparasitoscédpicos. Se tiene-
la desventaja de fomentar la seleccidn de estirpes de pardsi
tos resistentes a los fdrmacos, por lo que éstos deben ro --
tarse en el calendario. )

En 1966 J.H. Drudge y E.T. Lynos (Univ. de Kentu -
cky), sefialan que un programa para el control de pardsitos -~

debe ser prolongado para obtener los resultados deseados (11)

Cualguiera gue ssa el programa de control,; 21 ob—-
jetivo consiste en la disminucién en la cantidad de huevos -~
por gramo de heces ( pgh ), tendiendo a alcanzar niveles =--
de O huevos p g h, va que si un animal elimina sélo 5 hue -~
vos p ¢ h, promediando 20 kg, de estiercol al dia, contri --

buird con 100,000 huevos diariamente. Por ésto se recomien -
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da hacer exdmenes coproparasitoldégicos en todos los animales
por lo menes 2 veces al afio, preferentemente en primavera y-
a medjiados de verano para determinar si las medidas de con -
trol estdn siendo eficaces (17),

Los avances obtenidos en la terapéutica antihelmin-
tica han sido fruto de investigaciones en las que se han de -
sarrollado drogas de gran efeétividad contra los pardsitos y-
de alta seqguridad, quedando relegadas drogas del tipo del te-
tracloruro de carbono, sulfuro de carbono, tetracloroetileno-
y otras gqgue fueron empleadas en las primeras décadas del pre-
sente siglo pero gue representaban un peligro al paciente de-
bido a sus efectos colaterales.

Por otra parte, debido a la situacidn de la pobla -
cidén equina en México, que a nivel de campo es totalmente ruds
tica y por lo tanto se carece de programas de prevencidn y —-—
control de pardsitos, y que representa la mayor parte de la ~
poblacibén equina del pais, se ha despertado interés en desa—
rrollar un producto que sea efectivo contra los principaleg-~
pardsitos del eguino, y a la vez de fdcil vy Sptima adminis =-
tracidén, ya gue para aplicar sonda naso-esofdgica sc requiere
personal especializado, y se ha visto que los antihelminticos
dados en el alimento no se aprovechan 6Sptimamente. Por este -

motivo se ha desarrollado un producto on pasta, de ficil apli
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cacidn como se verd mds adelante, y que redne a dos substan -
cias que ademds de poseer un amplio margen de seguridad, ac -
tuan contra estados larvarios y se complementan entre si en -
su actividad antihelmintica: ELl febantel y el metrifonato.’

El siguiente cuadro muestra la efectividad de éstos con-
tra los principaleé pardsitos del equino, y como se complemen
tan entre si:

CUADRO No. 2

EFECTIVIDAD DEL FEBANTEL Y METRIFONATO CONTRA LOS PRINCIPALES

PARASITOS DEL EQUINO

Parascaris Oxyuris a. Strong. p. Strong. Gastrophilus
L A L A L A L A LI,LIIyLIII
Febantel 100% 100% 100% 100% N.I. 100% N.I. 100% 0.3%
Metrifonato 100% 100% 11-20% 1003% ©N.I. 100% N.I. N.I. 100%
L= larva
A= adulto

N.I.= no investigado

* payverm - plus, Laboratorios Bayer de México, S.A.
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DESCRIPCION DE LAS SUBSTANCIAS ACTIVAS
Nombre genérico:
a) Febantel
b) Metrifonato
Prnpiedades quimicas:
a) Es un antihelmintico derivado de la granidina.

Férmula estructural:

= N — COOCHj
-N - COOCH3
NH-CO * CH,- OCHj3

S NH-C

Formula aditiva: C20 H22 N4 O6 s

Peso molecular: 446.5

Denominacién quimica: N - 2 - (2,3-bis—(metoxi—
carbonil)~ guanidino)=-5-(feniltio)~fenil-2- me-
toxi~acetamida.

Denominacién breve propuesta: febantel.

Nombre comercial: Bayverm.

Propiedades: La substancia activa es incolora,-
finamente pulverulenta, Es soluble en acetona,-
cloroformo, tetrahidrofurano, y metilen cloru~-—

ro; diffcilmente soluble en etanol e isopropa -~



13

‘nol; practicamente insoluble en agua, éter, ben
ceno y metanol.
Intervalo de fusidn: 125.3 a 128.7 C
Es estable al calor y no higroscopica.
b) Es un ester del 4cido fosférico.

Férmula estructural:

Férmula aditiva: Cy Hg CLz O, P
Peso molecular: 257.5

Denominacién quimica: 0,0-dimetil-~ (2,22, -~ tricloro-l
~hidroxietil)-fosfonato,

Denominacidén breve propuesta: metrifonato (OMS)

Otras denominaciones: triclorfon (inst, stand, assoc.)
Nombre comercial: neguvén.

Propiedades: La substancia activa es blanda, cristali-
na con olor caracteristico. Es soluble en agua, éter,-
fdcilmente soluble en cloroformo y muy f&cilmente so -
luble en etanol.

Intervalo de fusién 77 a 81 C

es higroscépica
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FARMACOCINETICA

a) PFebantel:

Absorcidén: Difiere de una especie a otra. En la ove
ja la concentracidén mdxima en el suero se aprecia a partir de
las 12:00 horas de administrada la substancia activa por via-
oral. En el cerdo &sto ocurre después de una hora de adminis-
trada, siendo comparativamente alta en esta especie. El bovi-
no supera los valores de concentracidén mdxima obtenidos en el
cerdo pero se presenta a partir de 10 horas después de su ad-
ministracién. En el caballo los valores mdximos de concentra-
cifn plasmdtica se aprecian a partir de las 5 horag de su ad-
ministracidn (4),

Otros estudios hechos tras la administracidn oral -
de febantel marcado radiocactivamente y no marcado en ratas, -

ovejas, cerdos, bovinos y caballos arrojan los siguientes re-

sultados:

&) Ia substancia activa es absorvida en intestino -
casi en su totalidad en la rata; en otras especies en un 40%

o mds,

b) Los valores pico de las concentraciones plasmf -
ticas se alcanzan en la oveja y el bovino de 10 a 24 horas; -
en el cerdo de 2 a 4 horas y en el caballo de 5 a 10 horas —-~

después del tratamiento. L& eliminacidn a partir del suero --
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tiene lugar con relativa rapidez: 48 horas después del trata--
miento los valores pico en el cerdo y en el caballo son de me~
nos de 0,0l microgramos por mililitro y en el bovino de aproxi
madamente 0,1 microgramoé por mililitro,

c¢) La subsgtancia activa no modificada se detecta sé-
lo en heces (en la ovelja y el cerdo); siendo ésta probablemen-
te la substancia no absorvida. La porcidén de substancia activa
modificada pasa a la sangre v a los Organos s6lo en forma de -
fenbendazol y sus metabolitos.

d) Con base en el limite de sequridad calculado (6 -
mg de substancia activa por persona por dia), podria ser la -=
concentracidn de residuo en todos los tejidos de 12 partes --
por millén. Esta concentracidén ni siguiera se aproxima en nin-
gin tejido del animal en tratamiento, por lo tanto no es nece-
sario un periodo de abstinencia después del tratamiento admi -
nistrado a animales para el abasto (l).

Metabolismo: También es especifico de cada especie.-
La biotransformacidn se lleva a cabo principalmente en el hi -
gado. En la oveja, los metabolitos se caracterizan por el cie-
rre anular de las cadenas laterales; en cambio, en el cerdo --
se desdobla también la urea de la molécula, dando lugar sl me-

tabolito principal.

las concentraciones mdximas tisulares (siempre sélo-



16

metabolitos) se determinan en el higado de cualgquier espe =—--—
cie; sin embargo, los productos de biotransformacidn no se acu
muzlan en éste, debido a que presentan una elevada tasa de eli-
minacidén, con un tiempo reducido de vida media de los resi ==~
duos.

Eliminacién: En la mayoria de las especies la subs -
tancia activa metabolizada es eliminada ensu mayor parte por-
via biliar, sin que exista reabsorcidn entérica de los metabo-
litos excretados. E1 70% de los metabolitos después de la ade—-
ministracién de substancia activa marcada radioactivamente es-
excretada por via biliar. En el caballo la eliminacién de meta
bolitos del suero es comparativamente alta.

b] Metrifonato:

Bbsorecidn: Poco después de su administracién oral, -
la substancia activa es absorvida, alcanzando el nivel mdximo-
en suero de 30 a 120 minutos.

Metabolismo: La substancia activa sufre una rdpida -
biotransformacidn. ELl metabolismo puede seguir varias rutas, -~
siendo la catabolizacidn mds importante a través del dimetil,-
dicloro, vinil, fosfato (DPDVF)(29), productos finales del meta
bolismo del metrifomato son los dcidos fosfdéricos, dcido dime-
til, monometil fosfdrico, triclorfén desmetilado, respectiva -

mente ¥ tricloroetilglucurdnido.
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Eliminacidn: Estudios hechos en bovinos, cerdos, =~
ovejas, caballos y animales de laboratorio concluyen gque el-
metabolismo y eliminacidén del metrifonato concuerdan amplia-
mente entre si, Es similar particularmente en el bovino y en
el equino. Estudios en bovinos indican gque a las 12 horas —--
de la administracidn oral de 40 mg/kg de metrifonato marcado
con 32 P, se halla en sangre el 0.03% de actividad. Tras la-
administracién I.V. de 20 mg/kg en bovinos, a los 6 a 7 minu
tos se ha desdoblado la mitad, y una hora después mds del -~
95% de la substancia activa a metabolitos no t6xicos. En ==
equinos un dia después del tratamiento con metrifonato en --
pasta las concentraciones residuales de éste fueron en todos

los 6rganos inferiores a 0.l ppme.

EFI".;CTIVII;AD

a) Febantel

Es un antiparasitario de amplio espectro. En dosis
de 5 a 7.5 mg/kg es efectivo contra fases larvarias de Hae -~

monchus contartus, Trichiocolumbriformis, Oesophagostomun --

columbianym, QOstextagia c¢ircuneginta y Bonustomun trigonoce ~
phalum en la oveja.

En el equino, dosis Unicas de 5 mg/kg & 3 diarias-
de un mg/kg eliminan estréngilos adultos sin afectar a las -

formas inmaduras. 10 mg/kg eliminan larvas adultas de Paras—
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caris equorum y dosis de 5 mg/kg eliminan a los oxiuros. El =~

Trichostrongylus axei se ve poco afectado con dosis de 20 mg/-

kg (18) | E1 tratamiento con febantel a dosis de 6 mg/kg no =

fue efectivo contra 2a. v 3a. fase de Gastrophilus intestina=

lis vy G. nasalis, pero fué efectivo en 100% contra formas ma-

duras e inmaduras de Parascaris equorum y contra grandes es =

tréngilos; y 96% efectivo contra pequefios estrdngilos.

b} Metrifonato

Dosis de 30 a 30 mg/kg administrada oralmente ofre-

ce un control de 2a., y 3a. fase de Gastrophilus intestinalis—~

parasitando el estdémago, siendo las larvas expulsadas junto -
con las heces{7),

Las actividades de la pasta de metrifonato contra ~
infestaciones inducidas artificialmente de la. fase de G, in-
testinalis en la boca de ponys libres de pardsitos fue de --
100% a dosis de 20 y 40 mg/kg. Sin embargo, la actividad anti
helmintica a dosis de 40 mg/kg aparentemente es limitada, va-
que mientras existe una completa remocifh de P._equorum y Q.-

equi, ésta fue limitada en S. vulgaris y S. edentatus (10).

A dosis de 20 a 60 mg/kg dada por sonda nasoesofdgi

ca, la efectividad contrxa los 3 estados de G, nasalis fue de-

97 a 100% ‘107,

G.L. Morrow indica que el alto nmimero de larvas ex-
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pulsadas por caballos tratados con metrifonato demuestra la =~

excelente actividad larvicida de éste (28) .

EFECTOS COLATERALES,

a) Febantel

La substancia activa absorbida es transformada en -
fenbendazol, cuyo mecanismo de accién consiste en el bloguec-
de la captacidén de glucosa por los nematodos, agotando sus re
servas e incapacitandolo para la sintesis de ATP. Dosis adn -
mis elevadas no afectan el metabolismo de la glucosa en los ~

1, 25 .
(1, ), por lo que es un fadrmaco con amplio margen

mamiferos

de seguridad.
Estudios efectuado en perro y ratén no pudiéron de-

terminar la DLSO; incluso dosis de 10,000 mg/kg, Ho tuvieron efec

to letal. La especie mds sensible que se ha estudiado es el conejo,

siendo la DLgg para este de 1,250 mg/kg, dosis que supera en 250 ve

ces la dosis terapeutica para la oveja y el cerdo (5 mg/kg).

El caballo tolera 240 mg/kg sin manifestar efectos-
secundarios; incluso en potrillos de 20 a 29 dias de nacidos.

Toxicidad subcrdnica: Dosis de 49 mg/kg diariamen -
te durante 10 dias no causaron trastornos excepto diarrea en-
el 25% de los animales en estudio, que desparecil espontdnea-
mente.

Embriotoxicidad y teratogenicidad: Se scfala que =-

Yeguas prefiadas que recibiecron 240 mg/kg de febantel no mos ~
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traron desarrollo anormal del feto (4). Dogis de 30 mg/kg ad-
ministradas 12 veces a intervalos de 14 dias a yeguas gestan-
tes no causaron efectos teratdgenos ﬁi embriotdéxicos de nin -
guna clase (4) « Otros estudios sefialan que dosis de 12 mg/--
kg diariamente 40 dias antes y 148 dias después de la concep-
cién no causaron alteraciones en el desarrollo fetal.,

Aparentemente el febantel tampoco afecta a la fgr -
tilidad del garafién, ya que a dosis de 30 mg/kg repetida 11 -
veces a intervalos de 28 dias no causaron trastornos en la -—-
fertilidad del garafion en estudio. Algunos estudios en carne-
ros demuestran que la dosis aumentada al doble no afecta la -
calidad del esperma.

b) Metrifonato

Es un inhibidor de la acetil colinesterasa (27), ——
dando lugar en caso de sobredosis a una sobreestimulacién del
sistema nervioso parasimpdtico debido a la acumulacién de la-
acetil colina en la terminacidén nerviosa, provocando un esta-
do de estimulacidn permanente hasta el agotamiento. Cabe ha -
cer notar que la inhibicidn de esta enzima ocurre considera~-
blemente antes en el pardsito gue en los animales de sangre -
caliente, siendo posible hablar de una "toxicidad selectiva'-
a dosis terapéutica(4).

El cuadro clinico gue se presenta en caso de sobre-~
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dosis es de leve a severo, gegin el grado de ésta, y consis =~
te en lo siguiente: temblor muscular, salivacidn, sudoraciébn,
diarrea, tenesmo vesical, c¢élico, intenso aumento de secre --

cidn bronquial, broncoespasmo, cianosis, exitacién y muerte =-

(4)

Informes internos de Bayer (3) sefialan que la DL,
para caballos es de 100 mg/kg. Dosis de 350 a 475 mg/kg (10 y
15 veces respectivamente la dosis terapeutica) administrada -
a 2 potrog de 8 semanas de edad causaron la siguiente secuen-
cia toxicolégica: depresidn, evacuaciones intestinales, dia -
rrea, severa ataxia, secreciones pulmonares incrementadas, —-
salivacidn mucosa espesa, fasiculacién muscular y recupera =-
cién. La quimica sanguinea y sérica no experimenté ningdn cam
bio significativo a excepcidn de la acetil colinesterasa(26{

A dosis moderadas no son de esperarse efectos se =-
cundarios. Uno de 50 caballos tratados con 16 mg/lb de metri-
fonato en pasta tuvo diarrea el dia del tratamiento, misma --

1
que cedid espontdneamente ( 9).

No es posible una intoxicacidén crénica con el me --
trifonato, debido al rdpido metabolismo de la substancia ac -

tiva y a la ausencia de acumulacidn en el organismo del ani -

(4)

mal .

No se han reportado efectos teratdgenos con el me -
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trifonato.

Con respecto a la inhibicidén de la acetil colineste
rasa por el metrifonato se han hecho varios trabajos. Kruckem
berg informa gue se deben colectar varias muestras antes de-
la exposicidén al metrifonato,para establecer un valor basal -
en cada caballo. La toma de muestras pos-exposicidn se reco -
mienda con los siguientes intervalos, para establecer la cur-
va de depresidn y recuperacién de la colinesterasa: 0.25, ——-
0.5,1,2,4, 8 y 16 horas; después a los 1, 2, 4, 8, 16 y 32 ~=
dias (24) .

Estudios hechos en eguinos seflalan que en las prime
ras 4 horas tras la aplicacidn del metrifonato se observa un-
intenso descenso de la acetil colinesterasa sanguinea total,-
sin apreciarse por lo general sintomas téxicos. El nivel va -
en aumento alcanzando a las 144 horas un 70% del valor ini ==
cial., A las 8 horas se normaliza el nivel de sintesis enzima-
tica, lo que sugiere que en ese momento ya no existe metrifo-

(4)

nato en sangre .

Ia colinesterasa en sangre completa es menos inten-
samente inhibida que en el plasma, dado a que la enzima se ==

fija primeramente a los eritrocitos, a resguardo de la inacti

3
vacidn ( )o

La siguiente grdfica es representativa de ésto:



GRAFICA No. 1
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¢) Febantel + metrifonato.

El febantel no tiene influencia en la toxicidad del
metrifonato, por lo que en caso de presentarse efectos secun-
darios, que a dosis recomendadas no son de esperarse, Se pre-
senta el mismo cuadro de intoxicacidn por metrifonato sSlo —-
(8).

Administrado en la mucosa del carrillo puede causar
salivacidn y tumefacecién de la mucosa oral, debido probable -
mente a la estimulacién colinérgica de las gldndulas saliva -
les por el metrifonate, perc si se administra en la base de--
la lengua estos efectos se pueden evitar. De 190 caballos tra
tados con este producto en Australia sSlo 10 mostraron saliva
cidén incrementada v uno irritacidn de la mucosa oral (en to -

tal 5.8% de los caballos). Esta irritacidn cedid dentro de ==

las 24 horas (8).

DOSIS Y MODO DE USO

Se introduce el aplicador ~dosificador en la boca -
del animal a través del espacio didstico dental, y se aplica-
la pasta sobre el fondo de la lengua en una cantidad corres -
pondiente al peso del animal., El producto tiene alta adheren-
cia y viscocidad, y os palatable, por lo que no existe recha-
z0. Cada marca del émbolo del aplicador corresponde a la can-

tidad suficiente para tratar 50 kg. de peso corporal (egquiva-
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lente a 6 mg de febantel y 30 mg de metrifonato por cada kg de
peso corporal). Cada aplicador tiene producto suficiente para-
tratar 450 kg de peso corporal.

Se recomienda el empleo de la pasta después del ali-
mento, y evitar el acceso al agua y alimento de 15 a 20 minu -
tos después del tratamiento. Se debe evitar el depdsito de la-
pasta en el interior de los carrillos por las razones ya ex —-—

(3),

puestas

OBJETIVOS:

- EBvaluar la efectividad de la combinacién febantel-
metrifonato en pasta contra los principales nemdto
dos del equino.

-~ Conocer los niveles del acetil colinesterasa on ==
sangre antes y después de la administracién de la-
combinacidn febantel - metrifonato en pasta, a do—-
sis terapéuticas, determinando el grado de depre -

sién y tiempo de recuperaciéh de esta enzima.

HIPOTESIS:

- La combinacién febantel -~ metrifonato en pasta es~

efectiva contra los principales nemdtodos del equi

no.

- Ia combinacién febantel -~ metrifonato en pasta no-
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deprime en forma significativa los niveles de ~-

acetil colinesterasa en sangre del eguino.



MATERIAL Y METODOS

El presente trabajo se realizd en el hipddromo de -
las Américas, utilizandose un total de 20 eguinos raza pura--—
sangre, en igualdad de condiciones de medio ambiente y alimen
tacidn, de edades gque fluctuaron entre los 2 y los 5 afios, -~
de ambos sexos, los cuales fueron agrupados de ia siguiente =
manera :

Lote A o tratado: Integrado al azar por 10 eguinos-
de ambos sexos y diferentes edades.

Lote B o testigo: Integrado también al azar por 10~
equinos de ambos sexos y diferentes edades.

Antes de iniciar el experimento se tomaron muestras
de heces vy sangre a todos los animales durante 3 dias conse -
cutivos para determinar la presencia de huevecillos de pardsi
tos en heces, asi como la relacidén garga—parésito por gramo -
de heces. También se establecieron los niveles basales de ace
til colinesterasa sanguinea de cada animal., Una vez efectuado
el muestreo y establecidos estos pardmetros se realizd el ex-
perimento de la siguiente forma:

LOTE A: A todos los animales, sin ser dietados un-~
dfa antes, se les administrd una pasta a base de Febantel-Me-

trifonato*, con un aplicador de &émbolo sobre la bage de la ~-

lengua a través del ecspacio didstico dental, tal y como 5o —-
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mencicno en la introduccidn; a dosis de 6 mg de Febantel y 30
mg de Metrifonato por cada kg de peso corporal, una sola vez.

LOTE B: A todos los animales se les administrd un -~
placebo (agua comin y corriente) con un aplicador similar y -
de la misma forma gue se administrd el producto al lote A,

Después se procedid a muestrear a todos los anima -
les de la siguiente manera:

Muestreos de heces: Se colectaron muestras de am --~
bos lotes a los 5, 10 y 15 dias después de administrado el —-
producto y el placebo.

Muestreos de sangre: Todos los animales de ambos lo
tes fueron muestreados a las 0.25 hs. y a los 1,2,4,8,16 y 32
dias después de administrado el producto y el placebo.

Los métodos empleados para la identificacién de pa-
radsitos fueron los siguientes:

Flotacién (20); para la identificacién de fases re—

productivas de Strongvlus spp. Y Parascaris eguorum.

Mac Master (20): para el conteo de huevecillos por-

gramo de heces.

Técnica de Graham (30) . para la identificacién de--
fases reproductivas de Oxyuris equi.

El método que se utilizé para medir la actividad de
la acetil colinesterasa sanguinea fué el descrito por Henry-

(22), gue se basa en el cambio del pHl en la muestra, =———e-
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debido a la produccidn de acido acético de la acetil colina--
por la accidn de la acetil colinesterasa.

Los datos obtenidos fueron registrados en cuadrog—-
y gr&ficas de acuerdo con el siguiente modelo estadistico: --
Los resultados se manejaron mediante el método estadistico -~
de andlisis de varianza jerdrquica con cbjeto de investigar -
si dichas observaciones se debian al tratamiento o al tiempo-
en que fueron hechos los muestreos., ILa ecuacidén lineal co —--

rrespondiente fué (23).

Ypy = U + Phi + thi + ®hi
Donde:

c/uno de nuestros datos u observaciones

o
e
]

(variables dependientes).
u = media general (constante).

efecto del tiempo (subgrupos).

o'
e
-

i

t,; = efecto: del tratamiento (gkupos) .

erroxr aleatorio,

_Cuando se contrastd grupo control y grupo tratado-

se hizo mediante un andlisis de varianza de una sola entra -

(23)

da, de acuerdo al modelo lineal :
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Yi4 =1 + ti+ eji4
Dondez Y:s = ¢/uno de nuestros datos u observaciones.

u = media general
t.= tratamiento

ej4 = error aleatorio

Para investigar si habfia diferencias significati -

vas debido al tratamiento en la presentacién de huevecillos-—

en heces de Strongvlus spp., Parascaris e. v Oxyuris e., se-

utilizé la T de student para muestras pareadas, ya que el in

dividuo fué su propio control, de acuerdo con el modelo li--

31
neal ( ):
D’j = Yij - YZj = (t1 - t2) + (elj - ezj)
Donde: Dj = Diferencia entre la observacidn antes y des --

pués del tratamiento.

;

Para apreciar la curva de actividad de la acetil -~
colinesterasa sanguinea, y la forma en que fue afectada de--
bido al tratamiento, los resultados obtenidos fueron repre -

sentados en grdficas de coordenadas cartesianas.



RESULTADOS

INFLUENCIA DEL TIEMPO ¥ DEL TRATAMIENTO SOEBRE LA ACTIVIDAD -

DE LA ACETIL COLINESTERASA SANGUINEA,

Como se puede observar en los cuadros Nos. 4 y 5,-
el pH sanguinec disminuyé debido al tratamiento, y esta dis-
minucién es estadisticamente significativa (p <= 0.05).

Las variaciones de pH observadas en muestras suce~
sivas (factor tiempo) no son estadisticamente significati -~
vags (P =< 0.05), como se aprecia en el cuadro No. 4.

Las variaciones de pH observadas en muestras entre
al grupo tratado y el testigo antes del tratamiento no son -
estadfsticamente significativas (p << 0.05), como se obser-
va en el cuadrec No. 5,

Se hizo una curva de depresidén y recuperacién de -
la actividad de la acetil colinesterasa sanguinea en el gru-
po tratade, observandosce gue a los 32 dias después del tra--
tamiento se recuperd ya el 100% de la actividad. Esto se pue
de apreciar en la grdfica No. 2.

Como se observa en la grdfica No. 3, la actividad-
de la acetil colinesterasa sanguinea en el grupo testigo no-
sufridé variaciones significativas en los muestreos tomados =

paralelamente al grupoc tratado.
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INFLUENCIA DEL TIEMPO Y DEL TRATAMIENTC SOBRE LA PRESENCIA Y
LA CANTIDAD DE HUEVECILLOS POR GRAMO DE HECES DE Strongylus-
SPPR.

Como se puede observar en el cuadro No. 6 las va -
riaciones en el nimero de huevecillos por gramo de heces de-

Strongyvlius spp. (método Mac Master) observadas en lecturas-

sucesivas (factor tiempo), no son estadisticamente signifi -
cativas (p ==20.05).

Como se puede apreciar en los cuadros NoOs. 6 vy 7,~
se observd que el ndmero de huevecillos por gramo de heces -

de Strongvlus spp. disminuye debido al tratamiento, y que -~

esta disminucidn es estadisticamente significativa (p<=0.05).

Las variaciones en el nﬁmero de huevecillos por =~
gramo de heces de Strongylus égp. observadas entre el grupo
tratado y el control, en muestras obtenidas antes del trata-~
miento, no son estadisticamente significativas (p <Z0.05),=-
como se sefiala en el cuadro No. 7.

Como se aprecia en el cuadro No., 8, se observd —--
que laz diferencias en la presentacidn de huevecillos dg ~——

Strongylus spp. (método de flotacidn) observadas en el grupo

tratado antes y después del tratamiento, son estadisticamen~
te sigmi ficativas (p~Z0.05), lo cual viene a confirmar los

resultados obtenidos con el método Mac Master.
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Como se puede observar en el cuadro No. 9, la re -

duccién en la oviposicidén de Strongylus spp. observada en -

el lote experimental es del 78.77%.

INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO SOBRE LA PRESENCIA Y LA CANTIDAD-

DE HUEVECILLOS POR GRAMO DE HECES DE Parascaris equorumn.

Se observo que la presencia de huevecillos de Pa--~
rascaris eguorum‘(método de flotacidn) disminuye debido al -
tratamiento, pero esta disminucién no fue estadisticamente -
significativa (p =< 0.05), como se puede apreciar en el cua-

dro No. 1l0.

Como se sefiala en el cuadro No. l1ll, la reduccién -

en la oviposicidén de Parascaris equorum observada en el gru-

po tratado fue del 100%.

INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO SOBRE LA PRESENCIA DE HUEVECILLOS
DE Oxyurisg equi.
Como se puede observar en el cuadro No. 12, la pre

sencia de huevecillos de Oxyuris egui (técnica de Graham) -~-

disminuye debido al tratamiento, y esta disminucidén es esta-

disticamente significativa (p-<=0.05).



CUADRO No. 3

MEDIA ARITMETICA Y DESVIACIONES ESTANDARES DE LOS VALORES OBTENIDOS EN EL CAMBIO DE pH
SANGUINEO (INVERSAMENTE PROPORCIONAL A LA DEPRESION DE LA ACTIVIDAD DE LA ACETIL COLI-
NESTERASA SANGUINEA) Y EN LA CANTIDAD DE HUEVECILLOS PGH DE Strongylus spp. ¥ Parasca-~
ris equorum EN EL GRUPO TRATADO (*) Y EL TESTIGO (CADA VALOR REPRESENTA LA MEDIA DE ~

10 ANIMALES).

CAMBIO EN EL PH SANGUINEO

143

antes del tratamiento después del tratamiento
l,Lec, 2.Lece 3.,Lecs X leLec, 2.5ecs. 3.Lec, 4.Lec, 5.Lec. 6.Lec. 7 .Lec, X
* X ,448 «462 «549 487 «152 199 »238 267 2313 «398 «451 .288
* 4,030 .089 .090 ,059 .060 .050 .050 040 +060 .080 .080 +051
X »494 «493 «543 «509 «347 «459 «463 «431 «456 502 «510 «457
+ «033 057 .075 -033 100 .097 «190 «062 072 .079 .083 .059
HUEVECILLOS PGH (METODO MAC MASTER) DE Strongyvlus sppe.
antes del tratamiento _ después del tratamiento
lelect, 2.Lect. 3.Lect, X . leliecte 2J.Lect, 3.Lect. X
*X 266,66 311,11 311.11 296.11 33,33 61,11 94 .44 62.88
*4 137.43 347.83 225.80 229,00 62,36 107.43 34.25 80.09
X 150.00 295,00 455,00 300.00 150.00 425.00 370.00 315,00
+ 137.84 253,42 350,32 213.25 114.01 234.85 297.65 235.00
HUEVECILLOS PGH (METODO MAC MASTER) DE Parascaris eguoxrum
antes del tratamiento después del tratamiento.
_ l.Lect. 2.Lect. 3. Lect. X l.Lect. 2.Lect. 3.Lect. X
*X 975.00 1125.00 975.00 1025.00 0.0 0.0 0,0 0.0
*4 775,00 775.00 825.00 792.00 0.9 0.0 0.0 0.0
X 575,00 525.00 950,00 683.50 775.00 1050.00 825.00 883.50
+ 275.00 75.00 350.00 233.50 25.00 700,00 425.00 366.50

NOTA: NO APARECEN VALORES DE ggxgris equi DADO QUE EIL METODO UTILIZADO PARA LA IDENTIFICACION DE ESTE
FUE CUALITATIVO (TECNICA DE GRAHAM) POR 1O QUE NO SE OBTUVO LA CANTIDAD DE HUEVECILLOS PGH. LOS RE =--
SULTADOS DE LAS OBSERVACIONES HECHAS PARA ESTE PARASITO APARECEN EN EL CUADRO No. 10



INFLUENCIA DEL TIEMPO (INTERVALO) DE MUESTREC Y DEL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-METRIFONATO SOBRE LOS

CUADRO No. 4

VALORES DEL pH SANGUINEC (‘COMANDO AL LOTE TRATADO COMO SU PROPIO CONTROL).

SUMA GRADOS CUADRADO VALOR
DE DE MEDIO CALCULADO
CUADROS LIBERTAD DE (F)
FUENTE DE VARIACION (s.c.) (g.1.) (c.M.) (F)
dentro de subgrupos 1l.3016 30 0.0144
(error)
entre subgrupos -0.,7438 8 -0,0929 -6,451
(tiempo)
entre grupos 1.5188 1 1.5188 105.47
(tratamiento)
TOTAL 2.0766 Q9
8
Vi
= 2.05 > - 60451
50
V2
. 1
Ft 0.05: \41
= 3,98 =< 105,47
90

Vi

SE



CUADRO No. 5

INFLUENCIA DEIL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-~-METRIFONATO SOBRE LOS VALORES DEL pH SANGUINEO (CON~-
FRONTANDO EL GRUPO TRATADO CON EL GRUPO TESTIGO).

ANTES DEL TRATAMIENTO

FUENTE DE VARIACION S.Ce gole C.M. F

entre grupos 0 1 0 0

dentro de grupos

{erxor) 0.0492 18 0.02

Total 0,0492 19

DESPUES DEL TRATAMIENTO

entre grupos 0.96926 1 0.96926 13.08
(tratamiento)

dentxro de grupos 1.33326 18 0.07407 .

Total 0.364 19

ANTES DEIL. TRATAMIENTC DESPUES DEL TRATAMIENTO

P, 0,05 v 1 vy T = 4.1 <T13.08
t vV, 18 = 4.4l =0 v, 18

9¢



GRAFICA No. 2

CURVA DE DEPRESION Y RECUPERACION DE ACETIL COLINESTERASA SANGUINEA DEBIDO AL TRATA-
MIENTC CON FEBANTEL: - METRIFONATO.

CADA VALOR REPRESENTA LA MEDIA DE 10 ANIMALES.

LE

ANTES DEL TRATAMIENTO DESPUES DEL TRATAMIENTO
CAMBIO CAMBIO
EN .6 . EN .6 5
PH pH
5 N «5F
4t 4t
.3 - 3 e
-2 [ -2 o
-1 I o1 o
0 i A . 8] M 3 3 A L 1 g
3 DIAS 2 DIAS 1 pIa 15 1 2 4 8 16 32
TIEMPO /MIN./ DIAS /



GRAFICA No, 3

CURVA DE ACTIVIDAD DE LA ACETIL COLINESTERASA SANGUINEAR TOMADA 2 DIFERENTES INTERVALOS DE
TIEMPO EN EIL GRUPO TESTIGO.

CADA VALOR REPRESENTA LA MEDIA DE 10 ANIMALES.

LAS LECTURAS FUERON TOMADAS PARALELAMENTE CON RESPECTQO AL GRUPO EXPERIMENTAL.

8¢

ANTES DEL PLACEBO CAMBIO DESPUES DEL PLACEBO
EN

.6 [ pH .6 T
.5 R ._——~/ | .5

o4 B .4 o
3 F 3 b
2 T 2 r

0 A A -k — - 0 I i " a 3 i
/MIN./ DIAS

TIEMPO TIEMPO



CUADRO No. 6

INFLUENCIA DEL TIEMPO (INTERVALO) DE MUESTREO Y DEL TRATAMIENTO CON FEBANTEL—METRIFONATO SOBRE
EL NUMERO DE HUEVECILLOS POR GRAMO DE HECES DE Strongylus _spp.

FUENTE DE_VARIACION

SeCa g.l C.M. F
dentro de subgrupos l1932321.9 34 56832.9
(error)
entre subgrupos -15585,8 4 -3896,45 -0.,0685
(tiempo)
entre grupos 256013.9 1 256013,.9 4,504
(tratamiento)
Total 2172750 © 39
Vl 4
= 268 == 0,0685
2 34
Ft 0.05 v 1
1

= 4,12 <= 4,504

6€



INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-METRIFONATO

DE HECES DE Strongylus spp.

ANTES DE TRATAMIENTO

CUADRO No. 7

SOBRE EL NUMERO DE HUEVECILLOS POR GRAMO

FUENTE DE VARIACION S.C. g.l. C.M. F
entre grupos ~135798.8 1 135798.8 2,04
dentro de grupos 1193816.5 18 66323.139
{exrror)
_Total 10580177, 19
DESPUES DEL TRATAMIENTO
entre grupos 338277.7 1 338277.7 9.5917
(tratamiento)
dentro de grupos 634817.3 18 35267.628
(error)
Total 973095 19

ANTES DEL TRATAMIENTO

1 .
F, 0.05 V) = 4,41>>2,04

V2 is

DESPUES DEL TRATAMIENTO

Fy 0.05 V; 1 = 4.41<<0.5917
v, 18

ov



CUADRO No. 8

DIFERENCIA EN LA PRESENTACTION DE HUEVECILLOS DE Strongylus spp. OBSERVADA POR EL METODO
DE FLOTACION ANTES Y DESPUES DEL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-~METRIFONATO,

A B
S/TRATAMIENTO C/TRATAMIENTO

WOMWNDNWWND WW
NOFMRPERNOWNM

Tstt 0.05 v, = 1,833 ==Tst 3,170

9

cada valor de la columna A representa la sumatoria de 3 observaciones hechas
antes del tratamiento; y cada valor de la columna B representa la sumatoria-
de 3 observaciones hechas después del tratamiento.

187



CUADRO No. 9

PORCENTAJE DE REDUCCION EN LA OVIPOSICION DE Strongylus spp. OBSERVADO EN 9 CABALLOS
DEBIDO AL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-METRIFONATO.

X CANTIDAD DE HUEVECILLOS PGH

No. de. antes del después del diferencia porcentaje de reduccidn
Caballo tratamiento tratamiento en la oviposicidn

1o~ 233 0 ~233 100.00%

2~ 833 267 ~566 67.95%

3o 150 83 - 67 44 .67%

4.~ 250 0 ~250 100.00%

5.- i33 33 -100 75.19% A
6o 133 17 ~116 87.22% )
7= 283 83 =200 70.68%

8,.- 100 0] -~100 100.00%

Q.- 550 83 -467 84,91%

X de huevecillos PGH antes del tratamiento: 296.11
de huevecillos PGH después del tratamiento: 62,88

X
X de porcentaje de reduccién de la cantidad de huevecillos PGH: 78.77%



CUADRO No. 10

DIFERENCIA EN LA PRESENTACION DE HUEVECILLOS DE Paragcaris eguorum OBSERVADA POR EL
METODO DE FLOTACION ANTES Y DESPUES DEL: TRATAMIENTO CON FEBANTEL-METRIFONATO

A B
S/TRATAMIENTO C/TRATAMIENTO
0 0
3 0
0] 0
0 0
0 0
0 0
0 0
0 0
3 0
0 0

Tst, 0.05 Vg = 1,833 ===Tst 1.4988

Cada valor de la columna A representa la sumatoria de 3 observaciones hechas
antes del tratamiento; y cada valor de la columna B representa la sumatoria-
de 3 observaciones hechas después del tratamiento.
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CUADRO No. 1l

PORCENTAJE DE REDUCCION EN LA OVIPOSICION DE Parascaris eguorum OBSERVADO EN 2

ca

BALLOS DEBIDO AL TRATAMIENTO CON FEBANTEL~METRIFONATO.,

X CANTIDAD DE HUEVECILLOS PGH

No. de antes del después del diferencia Porcentaje de

Caballo tratamiento tratamie nto reduccién en
la oviposicién

lo= 233 o =233 100%

2.~ 1817 0 -1817 100%

X de cantidad de huevecillos PGH antes del tratamiento: 1025

X de cantidad de huevecillos PGH después del tratamiento: 0

X de porcentaje de reduc¢cidén en la cantidad de huevecillos PGH: 100%

144



CUADRO No, 12

DIFERENCIA EN LA PRESENTACION DE HUEVECILLOS DE Oxyuris equi OBSERVADA POR LA TECNICA
DE GRAHAM ANTES Y DESPUES DEL TRATAMIENTO CON FEBANTEL-METRIFONATO

A B
S/TRATAMIENTO C/TRATAMIENTO

MOONMNOWNOO
OCCOoOrOOErOOo

'I'stt 0.05 V9 =1.,833 ==Tgt 2.09

Cada valor de la columna A representa la sumatoria de 3 observaciones hechas antes
del tratamiento; y cada valor de la columna B representa la sumatoria de 3 observa
ciones hechas después del tratamiento.

Sv



DISCUSION

Al llevar a cabo el presente trabajo, fue necesario
hacer algunos cambios en cuanto a la integracién de los lo -~
tes, con respecto a lo sefialado en el protocolo de tesis. ==
Estos cambics se tuvieron gue hacer, por un lado porque el -
nimero de animales con el gue se contd para realizar el expe~-
rimento fue de veinte caballos, v al integrar los lotes, no -
fue posible hacer una subdivisidén en el mismo nimero de caba-
llos j6venes y adultos para cada lote, dado a que el trabajo-
fue corrido en el Hipddromo de las Américas, y algunos de los
veinte caballos iban a correr a los pocos dias, por lo que no
podian ser desparasitados; por lo tanto, la integracién de -
los lotes fue hecha al azar (el lote tratado se integrd con -
diez caballos gque no iban a correr y el lote testigo com los=
otros diez), quedando caballos de diferentes edades y ambos -
sexos en cada lote.

En trabajos posteriores, seria conveniente homoge -
neizar la poblacidén, para reducir al midximo las variables --
(edad, sexo, talla, etc.), porgue se ha comprobado que éstos—
factores pueden influir en los resultados.

Por otra parte, en el presente trabajo se comprobd-
gue el método descrito por Henry (22) para medir la activi--~

dad dec la acetil colinestcerasa sanguinea es efectivo, ya que-
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los resultados obtenidos con éste (cuadro No. 3 grdficas No.
1 vy 2) coinciden con otros trabajos(a'é)en los gue la activi
dad de la enzima se midid con otros métodos. Esto es intere-
sante dado gue dicho método no habia sido utilizado en el --
Departamento de Farmacologia de la F.M.V.Z. -U.N.A.M., y los
positivos resultados obtenidos dejan la puerta abierta para-
trabajos posteriores.

Pe acuerdo con los resultados obtenidos en el cua-
dro No. 3 en cuanto al descenso asi como al tiempo de retor-
no a niveles pretratamiento detectados en la actividad de la
acetil colinesterasa sanguinea, debido al tratamiento con --
Febantel - Metrifonato a dosis terapéuticas, coincide con lo
informado en algunos trabajos, aungue los autores de éstos -
dnicamente administraron el metrifonato, a la misma dosis --
agui empleada (4), lo cual viene a confirmar gue el febantel
no ejerce ninguna influencia sobre la toxicidad del metrifo-
nato. Por otra parte, en ninguno de los 10 animales trata --
dos se detectaron signog de intoxicacién, por lo que se dedu
ce gque, a pesar de que la depresién de la actividad de la -~
acetil colinesterasa sanguinea en el grupo experimental fue-
estadisticamente significativa, esta depresién no fue lo su-
ficientemente intensa como para quec se presentaran manifegw—-

taciones elinicas en ol animal. Sin embargo, otros ostudics-—
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(3)

efectuados con dosis terapéuticas de metrifonato, sefialan
gue de 696 caballos tratados, dnicamente 33 (4.7%) presenta -
ron efectos secundarios, de los cuales 29 presentaron signos—
leves de intoxicacidn y 4 presentaron signos marcados de in -
toxicacidn, presentandose la recuperacidén en todos los casos.

Dorn (9) informa gue de 695 caballos de diferentes-
edades y sexos, tratados con dosis terapéuticas de febantel -~
metrifonato, solo en 14 se observaron leves manifestaciones -
secundarias, como intranquilidad y salivacién.

Gingerich (21) senala gue en 5 caballos tratados =--
con dosis terapéuticas de metritonato (39.7 mg/kg) y mebenda-~
zole (8.8 mg/kg) solo se detectaron leves efectos secundarios,
ndicando que la incidencia v severidad de los signos de in -
toxicacidén por organofosforados aumentan a medida que se in -
crementa la dosis.

Por otro lado, de los 10 caballos del grupo experi-

mental, 9 estaban parasitados con Strongylus spp., con un pro

medic de 296,11 husvecillos por aramo de heces antes de ser -
tratados con una sola dosis oral de 6 mg de febantel y 30 mg-
de metrifonato por cada kg de peso vivo, reduciendose a 62.88
huevecillos por gramo de heces después del tratamiento, lo -
que resulta en un 78.77% de reduccién en la oviposicién, de-

acuerdo con lo seflalado en cl cuadro No. 9. Este dato difie-~
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re de lo sefialado por Morrow (28), guien observé un 100% de -

reduccidn en la oviposicidn de Strongylus spp.; sin embargo,-

esta diferencia se puede atribuir a que la dosis utilizada _—
por Morrow fue mayor (una dosis oral de 6-12 mg de febantel -~
y 35 mg de metrifonato por cada kg de peso vivo), y Morrow —-
en su trabajo utilizé dnicamente el método de flotacidn para-
la observacién de huevecillos, sin emplear el de Mac Master -
para la cuantificacién. En otro trabajo realizado por Drudge,
Lyons vy Tolliver(lz) se informa un 100% de reduccidn en la --

oviposicidn de Strongylus gpp. administrando una sola dosis -

de 6 mg/kg de febantel en pasta a través del espacio didsti -
co dental, y también sin dietar a los animales antes del tra-
tamiento. La diferencia en el porcentaje de reduccién en la -
oviposicién se puede atribuir a que en este trabajo dnicamen-
te se utilizaron 4 caballos, lo cual bien pudo influir en ---
los resultados del analisis estadistico. Estos mismos inves -
tigadores han realizado trabajos probando la efectividad del-
metrifonato en combinacidén con antihelminticos derivados de -
los benzimidazoles. Por ejemplo, en un estudio con 24 yeguas-
de raza ligera, que recibieron a través de sonda naso- esofd-
gica una combinacién liquida de¢ metrifonato (40 mg/kg) y fen-
bendazole (5 mg/kg) sefialan una reduccidn en la oviposicidn =

de Strongylus spp. del 95-100%, excepto en una, en la que la-
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(13)
reduccidén fue de solo 67% . Esta diferencia en el porcen—

taje de reduccidn se puede atribuir a gue se utilizdé un fdrma
co distinto, ademds de que la dosis del metrifonato utilizada

fud mayor, y la formade administrarse diferente. .

En lo gue respecta a Parascarig equorun, 2 de los -~

10 caballos del grupo tratado resultaron positivos antes
del tratamiento, con un promedio de 1025 huevecillos por gra-—
mo de heces, como sefiala en el cuadro No. 3, detectandose des
puds del tratamiento una reduccién del 100% en la oviposicidn,
es decir, nc se encontrd ni un huevecillo por gramo de heces.
Esta reduccidn coincide con lo informado por Morrow(ls).

guien observd un 100% de reduccidén en la oviposicidén de Paras
caris equorum en 54 caballos tratados con dosis terapéuticas-
de febantel mds metrifonato; y también con los trabajos de —-

Drudge, Lyons y Tolliver(lz), guienes en 2 caballos parasita-

dos con Parascaris equorum indican un 100% de reduccidn en la

oviposicidén al ser tratados con 6 mg/kg de febantel, y en ~-

otros 2 caballos también parasitades con Parascaris equorum -

observaron gque la combinacidén fenbendazol-metrifonato produ ~

ce un 1l00% de reduccidn en la oviposicidn.

En lo relacionado a Oxyuris egui, 4 de los 10 caba~

llos del grupo experimental resultaron positivos antes del -~

tratamiento, uno de los cuales resulté positive en los 3 mues
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treo previos al tratamiento, y los otros 3 en 2 de ellos. -~
Después del tratamiento, 2 de los 4 caballos resultaron po--
sitivos y ésto fue Unicamente en el tercer muestreo después-
del tratamiento, es decir, a los 15 dias de éste. Esto, como
se aprecia en el cuadro No. 12, resultd ser estadisticamente
significativo; sin embargo, no se puede hablar de porcenta -
je de reduccidn en la oviposicidn, debido a que el método em
pleado para la identificacién de huevecillos de este pardsi~
to (técnica de Graham) es cualitativo, es decir, no se puede
hacer el conteo de huevecillos por gramo de heces.

porn(8) sefiala un 100% de efectividad de esta mez-
cla antihelmintica frente a este pardsito, en un trabajo --

realizado con 5 caballos y otro con 6 caballos.



CONCEUSIONES

Bl empleo de la combinacién febantel-metrifonato -
causa una disminucidén estadisticamente significativa en la -
actividad de la acetil colinesterasa sanguinea, sin embargo,
esta disminucién de ninguna manera pone en peligro la vida -
del animal tratado con egta mezcla. Esto nos lleva a afirmar
‘que la segunda hipdtesis del presente trabajo es parcialmen-
te cierta, ya que, si bien es cierto gque la deprecidén de la-~
actividad de la enzima resultd ser estadisticamente signifi-
cativa, esta depresidn no es significativa en el sentido de-
gue no fue lo suficientemente intensa como para producir ma -
nifestaciones clinicas en el animal.

En lo qgue concierne a la efectividad, los resulta-
dos obtenidos nos permiten afirmar que la combinacién utili-
zada es efectiva deprimiendo la oviposicién de los nemdtodos
en estudio, que son los mds comunmente encontrados en el ~-~-
equino, no pudiendose determinar la actividad nematocida del
producto dada la imposibilidad de practicar necropsias para-
observar la presencia o no de pardsitos después del trata —-
miento; sin embargo, existen antecedentes para afirmar que -
esta posibilidad surte efecto(a’ 15); estas observaciones —-

nos permiten confirmar la primera hipdtesis del presente txa

bajo.
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Como conclusién final tenemos que la combinacidn fe
bantel - metrifonato en pasta es de f&cil administracidn, al-
tamente efectiva contra la oviposicidn de los principales ne-

mitodos del eguino, bien tolerada por el animal y segura.
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