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RESUMEN

"ACTIVIDAD DEL CLOSANTEL EN VIVO EN CONTRA DE LAS

LARVAS DE Cochliomyia hominivorax (Gusano barrenador)"

Autor: Villegas Macedo Othdn

Asesor: M.V.Z. Victor Ochoa Calderén

Se realizé una prueba en condiciones de campo con el nuevo
farmaco closantel, para determinar su eficacia por via sisté--
mica en contra de las infestaciones naturales de Cochliomyia -
hominivorax. Dicha prueba se efectud en el Municipio de Amate
pec, Estado de México. Se trataron 13 animales en total (10 -

bovinos, 2 porcinos y 1 equino).

La dosis empleada fué de 10 mg. de closantel por kg. de pe
so vivo administrado por via subcutdnea. Después del tratamien
to los animales fueron observados durante 8 dias determin&ndo-
se la evoluci6én de la herida afectada. Se obtuvo una curacidn
en 11 de los 13 animales tratados ( 84.6% de eficacia ) con -
un solo tratamiento. Los animales que no reaccionaron satisfac
toriamente a la primera dosis (lbovino y 1 porcino) curaron --
por completo después de una segunda aplicacibén. Por otra parte
no se observaron reacciones secundarias severas encontrdndose-
solo una ligera inflamacién en el sitio de inyecci6n la cual -
desaparecid en forma espontdnea 48 horas después de su aplica-

cibn.

De los resultados de esta prueba se concluye que aunque ha
cen falta mayores estudios, el closantel a la dosis de 10 =—-—--
mg/kg de peso vivo representa una buena opcidn para el trata--

miento de las infestaciones por Cochliomyia hominivorax.
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INTRODUCCION.

EL GUSANO BARRENADOR.- El gusano barrenador del ganado -

corresponde a la fase larvaria de la mosca Cochliomyia homini-

vorax. Dicha larva es un pardsito obligatorio capaz de desarro
llarse en cualquier animal de sangre caliente. La distribu---

cibn geogrdfica de la mosca Cochliomyia hominivorax incluye to

da Latinoamérica y las islas cercanas al continente. La dura--
ci6n del ciclo desde huevo hasta la etapa adulta es de 3 a 4 -
semanas; sin embargo en condiciones desfavorables (principal
mente disminucién de la temperatura) el ciclo puede durar has
ta 90 difas. (5)

Las hembras fecundadas son atraidas por las heridas de --
los animales, depositando alrededor de estas lesiones sus hue
vos. El1 nlmero de éstos varfia de 10 a 400 aproximadamente y se
encuentran colocades en una forma caracteristica dispuestos -

longitudinalmente uno al lado del otro semeiando escamas. (5)

A pesar de que generalmente son atraidos por heridas ---
grandes, en ocasiones se ha visto a las moscas ovopositar so_
bre lesiones tan pequenas como las provocadas por la garrapa
ta, e incluso sobre la piel intacta, aunque en este Gltimo ca

so la posibilidad de infestacibn es nula. (5)

El pericdo de incubacién de los huevos es de 11 a 21 ho_
ras al término de las cuales emergen las larvas (dificiles de
distinguir a simple vista) que de inmediato se introducen en -
la herida permaneciendo en ésta de 6 a 10 dias, rasgando los -
tejidos con sus ganchos orales manteniendo la parte posterior
hacia la superficie de la herida y alimentdndose de exudado y
tejido hasta alcanzar un tamafio de 1.7 cm. y un didmetro de --
<35 ems (1,5)

La herida infestada atrae a otras moscas cgue depositan --



m&s huevos aumentando de tamano la lesién y multiplicando la -
posibilidad de infecciones bacterianas, por lo que de no ser -

tratado el animal puede morir en pocos dias. (5)

Una vez que las larvas han alcanzado el 3er. estadio (ge_
neralmente del 50. al 6o. dia), emigran hacia el borde superior

de la herida desprendiéndose del animal y cayendo al suelo.(5)

Se ha observado que en caso de muerte del animal las lar_
vas tienden a abandonar la herida en un lapso no mayor de una
hora. Las larvas que no lo hacen pueden alcanzar el siguiente
estadio (pupa) en el interior de la herida pero se reduce al -

minimo la posibilidad de supervivencia de é&sta. (5)

Una vez en el suelo, las larvas se entierran a una profun
didad de 2.5 a 4 cm transformdndose en pupa en 7 a 76 horas.
El periodo de pupa dura 7 dias en condiciones favorables sin -
embargo en invierno este periodo puede prolongarse hasta 54 --
dias. (6)

Finalmente, el ciclo se completa cuando el adulto emerge

pudiendo vivir hasta 76 dias en condiciones &ptimas. (5)

Las pérdidas que el gusano barrenador provoca a la gana_
derfa, justificaron que en 1972 se formara la Comisién Mé&xico
Americana para la erradicacibén del gusano barrenador del gana
do con un presupuesto inicial de $40, 000, 000 de db6lares. --
(15

Dicha Comisién tiene como objetivo erradicar el pardsito
desde EE.UU., hasta el Istmo de Tehuantepec en México; sitio

en el que se establecerd una barrera de moscas estériles. (2)

MTTODOS DE CONTROL DEIL GUSANO BARRENADOR.- El1 principal-

método de combate de la citada especie ha sido mediante el --



control bioldgico, empleando para ello moscas esterilizadas -
por radiacién. Las moscas estériles son producidas en la plan_
ta que la Comisién tiene en Tuxtla Gutiérrez, Chiapas. Actual_
mente la planta produce semanalamente 300,000,000 de moscas

estériles. (2)

Como auxiliar a este método, recientemente la Comisidén ha
desarrollado un producto denominado "Swass" el cual es un com
primido formado por harina de sangre, un atrayente especifico

para la mosca Cochliomyia hominivorax y un insecticida organo

fosforado de rédpida degradacidén (diclorvos). El swass es dis_
persado por aviones a razén de un comprimido por cada 2 hectéd_
reas 2 veces a la semana, durante 3 semanas antes del envio de
moscas estériles a dicha zona. De esta manera la poblacidn de

moscas silvestres de Cochliomyia hominivorax se ve reducida in

crementindose asi el impacto de las moscas radiadas. (4)

Por otra parte, la Comisién recomienda que los animales -
infestados con larvas (gusanera) sean tratados con insectici

da en polvo de uso tépico. (3)

Mediante este programa, la Comisién ha logrado erradicar
al pardsito en el sur de EE.UU. y parte del norte de México, -
asi como en la peninsula de Baja California. (Vargas, T.M Comu

nicacién personal)

Sin embargo, la aparicién de nuevos casos en zonas consi__
deradas libres del parédsito indica que de alguna manera estan
siendo transportadas de zonas problema hacia zonas libres; el
principal medio de transporte ocurre a través de animales infes

tados con larvas de Cochliomyia hominivorax. Por esta razdn --

la Comisidén recomienda que el ganado se inspeccione para —---

detectar lo animales afectados. También es recomendado que --



el ganado sea bafiado con un insecticida antes de ser transpor_
tado. Desgraciadamente, lo poco practico de dichos métodos --
aunado a la negligencia de algunos transportistas ha permitido
elpaso de animales enfermos a zonas libres. (Vargas, T.M.- Co_

municacidén personal)

Por estas razones, es necesario contar con un método que
permita el tratamiento parenteral de los animales afectados lo
cual facilitarad enormemente el control del ganado, al mismo -~
tiempo, dicho tratamiento debe proteger al animal durante un -
periodo relativamente largo con el objeto de evitar nuevas --
reinfestaciones, asi como poder ser empleado como método pro

fildctico. (Vargas, T.M. comunicacidn personal)

CARACTERISTICAS DEL CLOSANTEL.- El closantel (Fig 1) es =
un derivado salicilanilido descubierto en 1977 por Janssen y -
Sipido, que administrado por via oral, subcuténea o intramus
cular, ha demostrado poseer acfividad en contra de algunos de
los principales géneros de paridsitos de los animales domésti
cos. (6,7,8,;17,19,20,35,39,42,43,45,49)

Su mecanismo de accidn consiste en desacoplar la fosfori
lacidn oxidativa de las células del parédsito, posiblemente ----
debido a una interlocacidén con protones de la membrana interna
de las mitocondrias. Dicho desacoplamiento se produce en las -~
mitocondrias de los hepatocitos de rata pero finicamente in vi-

tro no asi in vivo. (18,40)

El metabolismo, distribucién y excrecidn del closantel -
han sido estudiados mediante el empleo d= té@cnicas de cromdto
graffa. Se ha d«terminado que, independientemente de la via --
de administracidn, los méximos niveles de la droga en el plas
ma (45 - 68 Mg/ml 45 - 68 ppm), se alcanzan entre los 2 y 4 -



dias después del tratamiento y representan entre el 50 y 60%
del total de la droga administrada. Sin embargo, cuando la -
via de administracidén es oral, es necesario duplicar la dosis
de Closantel para alcanzar los mismos niveles plasméticos de

una inyeccidén intramuscular o subcuténea. (29,30,31,33)

Gracias a la capacidad del closantel para combinarse con
las proteinas plasmiticas, la vida media de la droga en el --
plasma es de 17 ¥ 3 dias. Es metabolizado en el higado y ex_
cretado por la orina, leche y heces fecales. Sus residuos en
mGsculo, higado, pulmén y tejido graso pueden permanecer por
periodos hasta de 42 dias. (29,30,31,33) Sin embargo, estos -
niveles tisulares son de sblo 2.7 ppm 14 dias después del tra
tamiento con una dosis intramuscular de 5mg/kg de peso vivo.
(32,33) En la leche, los mdximos niveles 14 dias después del
tratamiento son de 0.78 ppm. (29)

Q=0

%N / \ CL

(fig 1) Férmula desarrollada del Closantel 6 N-5 cloro-
[4 (4-cloro-fenil) cianometil] 2-meti fenil

2 hidroxi, 3,5, diiodobenzamida.

En base a estudios de toxicidad y teratogenicidad se ha
determinado que la dosis tolerable de consumo diario de Clo_
santel por el humano es de 3 mg. Para consumir esa cantidad
un hombre necesitarfa ingerir cada dia 3 litros de leche y -
1.5 kg. de carne o visceras cde un animal tratado 14 dias an_
tes del sacrificio. (28) Por lo tanto, se recomienda ese --

lapso entre el {iltimo tratamiento con Closantel y el momento



del sacrificio o el ordeno para consumo humano. (23)

Por otra parte, el Closantel ha sido sometido a numerosas
pruebas de toxicidad y terawgenicidad en ratones, ratas, cone
jos, perros, bovinos y ovinos. (7,21,22,23,24,25,26) En dichas
pruebas se encontrd gue la dosis a la cual algunos de los ani
males tratados moria es de 8 veces la dosis terapéutica en --

ovinos y de 4 veces en bovinos. (21,24,25)

Al mismo tiempo, el Closantel no produjo ninguna malfor
macidén cbngénita y es posible administrarlo a hembras gestan_
tes y animales muy debilitados sin producir reacciones secun_
darias. (7,21,23,24,25,26,34)

En otros estudios se hall6é que los signos de los anima_
les intoxicados con sobredosis son bésicamente diarrea, dis_

nea y ataxia. (29)

El closantel ha demostrado poseer actividad en contra --

spv, Bunostomun spp., Oesophagostomun spp., Chabertia spp.,

Y Gaigeria spp., en ovinos y bovinos, (9,15,16,17,35,41,44,--
46,47,48) , asi como en contra de Ancylostoma spp. en perros.
(13)

También se ha reportado un alto porcentaje de eficacia -

ma spp y. Dermatobia hominis. (10,11,12,14). Asi como en con_

tra de Oestrus spp en ovinos. (40)

En estudios més recientes, se ha encontrado que aunque -
el Closantel no tiene efecto aparente sobre las formas adul

tas de las garrapatas del género Boophilus (garrapata de un-



s6lo huésped), los huevos depositados por las hembras de este
género que se habian alimentado de animales tratados (dosis -
de 10 a 20 mg/kg por via parenteral), disminuian la capacidad
de eclosionar en un 90%. Por otra parte, Lombardero y Luciani,
encontraron que si un bovino era tratado con Closantel las --
gre eran incapaces de alcanzar la madurez y en consecuencia -

‘el animal permanecia libre de garrapatas adultas. (19)

Los niveles residuales tisulares de Closantel protegen al
huésped en contra de posibles reinfestaciones durante 14 a 40
dias dependiendo de la especie del parasito y la dosis emplea

da. (11,20,38) Contra Dermatobia hominis, Lombardero y Lucia

ni hallaron que el efecto residual mantuvo protegido al ganado
en ocaciones hasta por 81 dias en contra de nuevas reinfesta

ciones. (20)

En base a las caracteristicas del Closantel era 16gico -
suponer que dicho farmaco tuviera alguna accidén en contra de

las larvas de Cochliomyia hominivorax. (36) Tal hecho fué con

firmado mediante pruebas con infestaciones artificiales en bo
rregos; en dichas pruebas se encontrd que el Closantel a la -
dosis de 10 mg/kg de peso vivo administrado por via subcutéd_
nea, elimin6 el 98% de las larvas a las 48 horas post-trata
miento. Sin embargo, no fué posible determinar la evolucidn
de las heridas asi como si existié o no una reinfestacién. --

(36)

El objetivo del presente trabajo fue el de determinar
la actividad del Closantel en vivo en contra de las larvacs de

Cochliomyia hominivorax, trabajando con diferentes especies

y bajo condiciones de campo como parte de un programa de es_
tudios que se estd realizando actualmente con el fin de deter
minar si es factible o no utilizar el Closantel en forma ~--
practica, como auxiliar en el control vy erradicacién del gu_

sapo barrenador del ganado en México. (36)



ANTECEDENTES:

Las pruebas fueron realizadas en el Municipio de Amate

pec Estado de México, durante un perfodo de 5 meses.

SITUACION GEOGRAFICA.- El Municipio de Amatepec, estd --
ubicado en la porcién sur de la parte occidental del Estado -
de México, en las proximidades del Estado de Guerrero, enti_

dad con quien limita en uno de sus extremos.

Su cabecera municipal, Amatepec, se localiza en los 18°
14" 05" de latitud norte y en los 100° 4' 05" de latitud oes_

te del meridiano de Greenwich.
HIPSOMETRIA.- Los terrenos del Municipio de Amatepec, --
ocupan muy diferentes altitudes, que van desde los 2,100 m.S.

N.M., hasta los 1,200 m. S.N.M.

CLIMA.~ El clima del Municipio tiene las caracteristicas

siguientes:
FENOMENOS VALOR
- Temperatura media 23,90 °C.
- Temperatura méxima extrema 401,01 2@,
- Temperatura minima extrema YoSh e
- Lluvia total 1,557.6 mm.
- Lluvia maxima en 24 horas 71.8 mm.



MATERTIAL ¥ ME T0 DO St

Los animales tratados fueron: 10 bovinos, 2 porcinos, y
un equino, que se encontraban infestados por larvas de la mos

ca Cochliomyia hominivorax.

El Closantel fué administrado en forma de una suspensidn
comercial inyectable al 5% ("Flukiver 5"-Lab. Janssen), a la

dosis de 10 mg/kg de peso vivo por via subcuténea.

El procedimiento que se siguibé fue el gue se describe a

continuacidn:

a) .- Se detectd clinicamente que el animal estuviera --
padeciendo una infestacidn por larvas de mosca (gu

sanera) .

b) .~ E1 animal fué identificado y pesado; al mismo tiem_
po que se colectaron larvas de la herida, para su -

identificacidén.

c) .- Una vez determinado que la gusanera era provocada

por Cochliomyia hominivorax el animal fue tratado,

con la dosis indicada.

d) .- Después del tratamiento el animal fue observado dia
riamente durante 8 dias determindndose el gradc Ade
evolucidén y cicatrizacidén de la herida, segiin su as
pecto clasificdndose ésta en: htmeda o seca.
Htmeda: herida con exudado abundante de tipo sangui
nolento.

Seca: herida con exudado escaso.

FACULTAD DF MFDICINA VETFRINARIA Y 700TECHI2
DiDLIVIECA - UNAM
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RESULTADOS :

En el cuadro de la hoja siguiente se encuentran resumidos
los hallazgos del presente trabajo. Como se puede apreciar se
trataron 13 animales: 10 bovinos, 2 porcinos y un eguino. De -
los 10 bovinos s6lo uno (el No. 4) que representa el 7.5% del
total de los animales tratados y el 10% de los bovinos no sané
después del primer tratamiento reinfestdndose nuevamente; sin
embargo después de un segundo tratamiento la curacién fué to---
tall,

En el caso de los cerdos, uno de ellos (el No. 12) no —-—--
reacciond al primer tratamiento siendo necesario repetir la do
sis para lograr su curacibén. Con relacibén al caballo tratado,

la curacién fué total con una sola dosis.

Por otra parte, a las 120 horas post-tratamiento, la mayo
ria de los animales tratados presentaban la herida seca y en -
proceso de cicatrizacién no detectd@ndose larvas o nuevas infes

taciones.

Cabe hacer notar, cgue el finico signo de reaccidén secunda
ria al tratamiento fué la presencia de una ligera inflamacién
en el sitio donde se administrd el Closantel, dicha inflama---
cibén cedibd en forma espontdnea 48 horas después. Asimismo, no

se observd signo alguno de intoxicacidén sistémica.
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DISCUSION:

Los resultados de este trabajo estln acordes con los obte
nidos en borregos, infestados artificialmente con Cochliomyia
hominivorax. (36) En el presente trabajo, el porcentaje de efi

cacia fué de 84.6% contra 84% de los citados trabajos.

Por otra parte, si consideramos exclusivamente a los bovi

nos, el 90% de los animales sandé al primer tratamiento.

Todo esto indica gue el Closantel a la dosis de 10 mg/kg
de peso resulta eficaz en mds de un 80% de los casos en contra

de las infestaciones de Cochliomyia hominivorax.

Con relacidén a la toxicidad, el Closantel demostrd ser un
medicamento seguro ya que la Gnica reaccidn secundaria por la
administracién del fdrmaco consisti6 en una simple inflamacién

en el sitio de inyeccidn, la cual cedid esponté&neamente.

Por otra parte, no se encontraron reacciones secundarias
sistémicas severas tales como incoordinacibén, vémito, diarrea,

salivacién y sudoracién excesiva, alin en el caballo tratado.

Sin embargo es necesario hacer notar que en otras pruebas
donde la administracién del Closantel fué por via intramuscu_
lar y no por via subcutdneacomo en este caso, la reaccibn in_
flamatoria llegé a producir claudicacién en el miembro inyec
tado, por un perfdo de 15 dias. (36) Por esta razén se sugiere
que se emplee siempre que sea posible la via subcutdnea, por
que ademds de no producir claudicaciones, se ha mostrado esta

via mds eficaz.

Pese a todo lo anterior la utilizacién del Closantel co

mo auxiliaren el control de Cochliomyia hominivorax se en-—--

cuentra alin limitada por las siguientes razones:
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1.~ A la dosis actual de 10 mg/kg de peso, en este tra
bajc y en los anteriores no se ha logrado obtener
un 100% de animales curados después del primer tra
tamiento, pudiendo asi pasar animales infestados

de zonas endémicas a otras libres.

2.- El nGmero de horas que transcurren desde la apli
cacién del tratamiento hasta la eliminacién total
de las larvas nunca es menor de 24 horas y en este
caso 96 horas después del tratamiento algunos ani
males presentaron larvas vivas en la herida. (ver

cuadro, pag. 11)

Esto plantea la posibilidad de que algunas larvas
puedan abandonar la herida y concinuar al ciclo -
ain después del tratamiento, a este respecto re
cientemente se ha encontrado aue de el 69 al 92%
de las larvas, gue alcanzan a desprenderse de 1la
herida de un animal tratado con Closantel, son ca

paces de alcanzar el estadio de pupa. (36)

3.~ Bl volGimen a emplear de Closantel es de 1 ml/5 kg
de peso, lo que en el caso de animales muy pesa_
dos se puede traducir en inconvenientes econdémi
cos gue limitarian el empleo del firmaco en for
ma masiva, aunque es probable que el efecto del
Closantel sobre otros pardsitos podria justificar

el gasto efectuado.

Por lo anterior se puede asumir que vara fines préc
ticos es factible utilizar el Closantel a la dosis de 10 mg/kg
de peso como tratamiento en infestaciones por Cochliomyia ho
minivorax, sin embargo para su utilizacién en forma masiva co
mo auxiliar para el control del citado pardsito se reguieren

mayores estudios.
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CONCLUSIONES:

1.~

El Closantel a la dosis de 10 mg/kg de peso vivo
por via subcutdnea fue eficaz en contra de Coch-

liomyia hominivorax en el 84.6% de los 12 anima-

les tratados.

A la dosis citada el Closantel produio reacciones
locales minimas y ninguna reaccidén secundaria sis

témica.

Hasta no determinar la dosis a la cual el Closan_

tel elimine a las larvas de Cochliomyia hominivo-

rax en un 100% de los animales tratados, este far
maco presenta limitantes para ser usado en forma

masiva en el control del citado parédsito.

Se requieren mayores estudios para determinar la

dosis a la cual se obtenga la mayor eficacia, asi
como establecer el tiempo post-tratamiento duran
te el cual el animal tratado se encuentra elimi _

nando larvas viables.
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