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RESUMETFW

El presente trabajo recopila informacidn acerca de los desparasi-
tantes del grupo bencimidazoles. Se describen las generalidades del --
gsrupo quimico y los datos farmacolégicos de los compuestos tiabenda- -
zol, mebendazol, fenbendazol, parbendazol, cambendazol, oxibendazol, =

oxfendazol, flubendazol y albendazol.

Los datos de toxicidad, espectro y dosificacidén de cada uno de e-
1los estin enfocados hacia su aplicacidn en perros y gatos. Asimismo ,
se mencionan las principales caracteristicas de los pardsitos citados

en el texto.

Los firamcos bencimidajoles de reciente experimentacidn, ¥y aqué -
1llos quimicamente relacionados que tienen aplicacidn experimental en

perros o gatos, son tamb.8n citados, junto con una dreve descripcidn,
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INTRODUCCION

Los perros y gatos se infectan con una amplia variedad de pardsi-
tos internos. Los problemas gque éstos producen en el huésped son de =
grado variable. Algunos causan condiciones relativamente poco importan
tes, en tanto que otros ocasionan enfermedades clinicas graves,ee in -
cluso, la muerte (117).

Por otro lado, el hombre no permanece al margen de estas parasito
sis, ya que se ve afectado por las larvas de varios paridsitos, las cu2
les pueden causar sindromes diversos de larva mizrans, con el conse -=
cuente detrimento en la salud del individuo (117).

Debido a lo anterior, se ha reconocido claramente la necesidad de
prevenir y tratar todas estas enfermedades., Desde 13565, con 1la intro -
duccidn del diclorofeno y hasta la fecha, se han utilizado numerosos -
firmacos (45). Tn 1960 surge 1a niclosamida, y en 1966 se erplean las
sales de bunamidina en el tratamiento de Echinococcus sSpp en el perro
(46). A mediados de 1la década de los setentaz 32 decruestra la efectivi=-
dad de los bencimidazoles contra los metacéstodos. De esta manera se -
ha adquirido un nuevo campo de investigzacidn con promisorias aplicacio

nes practicas (45).

Los bencimidazoles son antiparasitarios de amplio espectro cuyo -
margen de seguridad es muy elevado. Dentro de este srupo se consideran
al tiabendazol, mebendazol, fenbendazol, parbendazol, cambendazol, oxi
bendazol, albendazol, oxfendazol y flubendazol. Asimismo, se pueden in
cluir compuestos de reciente experimentacibn, tales como el abazol, --
los compuestos del grupo Z-piridinil-S—isotiocianatobencimidazol y los
derivados AR-L 57 B3, AR-L 100 33, AR-L 115 BS, r-28935 y R-29814 (4,
28,57,59,70,72,105,123,125,126) |,

EZn Medicina Veterinaria, asi como en otras disciplinas, es indis-
pensable tener conocimiento de los Gltimos avances de la ciencia. Tal
actitud conduce 2 un mejor entendimiento y aplicacidén de los firmacos

que utilizamos en la préctica diaria.



3in embargo, a pesar de que los beancimidazoles han sido estudia =-
dos durante dos décadas, la informacidn provista por los libros de con
sulta se halla dispersa e incompleta. )

En apoyo a esta hipdtesis, cabe mencionar que solamente Jones, --
Booth y MagDonald (59) aoortan datos farmacoldzicos y terapeliticos a-
cerca de la mayoria de estos compuestos (tiabendazol, cambendazol, fen
bendazol, mebendazol y parbendszol), aunque no hacen referencia a fir-
macos tales como 2albendagol, flubendazol y otrns anteriormente anota -
dos, ni ahondan en 1las caracteristicas de los parAsitos susceptibles,

Spinelli (117), en cambio, abarca los aspectos terapeiticos toman
do en cuenta el ciclo de vida y las caracteristicas generales de los -
parisitos mi&s comunes, pero solamente menciona al mebendazol como com-
puesto Gtil en el tratamiento de perros y g2tos parasitados. Las refe-
rencias bibliosréficss disponibles indican cue hay muchos otros coam --
puestos aplicables en estas especies, e.z., el fenbend2zol en el trata

miento de la helmintiosis canina (38),

En cuanto al estudio toxicoldgico, Buck, Osweiler y Van Gelder -
(16) no hacen mencidn alguna de intoxicaciones debidas al uso de los
bencimidazoles. Hay, sin embargo, noticias de insuficiencia hepitica -

aguda en el perro atribuible al empleo del mebendazol (113).

Alexander, asi{ como Goodman y Gilman (50,57), se ocupan sbélo del
tiabendazol y el mebendazol. Ademds, la informacidn provista por los =
dos Gltimos autores es limitada, ya que su obra no es un texto enfoca=-

do a la Medicina Veterinsria.

Con base en lo anterior, se hace evidente la necesidad de reali =~
zar un trabajo que cubra los siguientes objetivos:
A. Reunir en forma ordenada la informacidn, hasta ahora dispersa,
acerca de los bencimidaioles.
B, Dar a conocer los avances mis recientes en el campo de investi

de los bencimidagoles,

gacidn
C. Relacionar entre si 1os conocimientons farmacoldzicos v los de

varasitolo~ia veterinaria,






l. GENERALIDADES
A, 3intesis:

Los bencimidazoles antihelminticos se dieron a conocer en la déca
da de los sesenta, con el tiabendazol.(TBZ). 1 mediados de los setenta
se demostrd la efectividad del mebendazol (}MBZ) contra los metacésto -
dos (45,50). A partir de entonces, se ha experimentado con varios com-
puestos del mismo grupo, obteniéndose diversos antiielminticos gque han
dado buenos resultados (117).

Estos compuestos se utilizan ampliamente en los rumiantes y en -

los caballos. Ciertos representantes del grupo son recomendados tam=- =

bién en el tratamiento de perros y gatos, asi como en la prictica de

la Medicina General (117).

Los bencimidazoles conocidos han sido sintetizados a partir del -
compuesto bencimidazol (I), el cual es un compuesto heterociclico que

contiene nitrdgeno, o bien, se han obtenido por substitucidn de radica

I
Fie e

o i .. ///
= (43)

(=3

les quimicos en el compuesto bencimidazol carbamato (II) el cual es, a
q )

II

//f\ﬁ«/ﬁ\\\ J
= [ X _pu-¢-0-c8
Q§L//\\V‘/I

C-0-%H=Bu

3

(108)



su vez, derivado de I.

Se han sintetizado numerosos derivados del bencimidazol y del ben
cimidazol carbamato que presentan intensa actividad wiolbdgica, y cuya
variedad incluye antifungales, antihelminticos, antineoplisicos, car =
dioténicos, analgésicos, etc. (41,83,94,116,117).

la mayor parte de los derivados antihelmfinticos se han obtenido -
a partir del bencimidazol carbamato o de derivados de éste, por lo - -
cual se utiliza en ocasiones el término genérico de becimidagolcarbam&
tos para designar a los bencimidazoles antihelminticos. Zsto es aplica
ble en el mebendagol (MBZ), oxfendazol (OFZ), fenbendazol (F3Z), par -
bendagzol (P3Z), albendagol (AL3Z) y oxibendazol (0BZ), los cuales son
miembros de un grupo de antihelminticos 5-substituido-1etil-Z—benciqi
dagyolcarbamatos (radical carbamato: -NHCOchB). Sin embargo, el tiaben
dazol no presenta esta caracteristica (135). Debido a ello, es preferi
ble referirse a estos compuestos como hencimidazoles antihelminticos j
las fhArmulas de los férmacos mencionados pueden ser consultadas en el

Cuadro 1.

La actividad antihelmintica de los bencimidazoles ests f{ntimamen=-
te relacionada con su estructura quimica. Es indispensable la presen =
cia del grupo nitro en el anillo bencimidazol para lograr efectos pa -

rasiticidas (120).

El primer representante de este grupo gjue aparecidé en el mercado
fue el TBZ. En 1967 Actor et al (1) realizan un estudio sobre las pro-

piedades del metil-5-butil-2-bencimidazolcarbamato, hoy conocido como

parbendazol (1,59).

B. Propiedades de los bencimidazoles antihelminticos

a) Efectos biolbégicos de los bencimidazoles:
Los bencimidagzoles son inhibidores del metabolismo, tal como lo -
reportaron jitter y Foley (132) en un estudio efectuzdo con derivados

bencimidagzoles aplicados a espermatozoides de cerdo.

nima VCTERIRARIA
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BIBLIOTECA - UNAW



10

b) Proriedades fisicas:
Zstos compuestos se encuentran en estado sbélido, en forma de pol-

vo (59). Bochis (6) ha reportado que algunos bencimidazoles exhiben ma

yor estabilidad en solucidn acuosa, sin pérdida de la potencia.

¢) Mecanismo de accidm:

Se ha postulado que los bencimidazoles antihelminticos interfie -
ren con el metabolismo de 1a glucosa de los parisitos (59). No es &sta
1a Gnica ruta metabdlica afectada, como lo han dexmostrado Friedman y -
Platzer (41) con el tiabendazol, cambendazol, fenbendazol, mebendazol,
oxibendazol y parbendazol, que son potentes inhibidores de la polime -
rizacidn de los microtibulos, al unirse a la tubulina (proteina estruc
tural microtubular). Estos compuestos alcanzan fndices de eficiencia
de dos a seis veces mayores que el agente antimitédtico colchicina,

Se evalud la capacidad nematostitica en vivo, y el orden de efi
cia fue similar al orden de =2ctivida? antitvhulina, con 12 excepcidn -
de cambendazol vy fenbendazol (41).

Experimentos preliminsres indican nue el mehendar0l se 3sncia a -
una croteina de alto peso molecular en extractos Je células intestina-

e

4scaris, pero este recestor no fue iZentificado como tubulina

Los firmacos ands potentes resultaron ser el parbendazol y el me -
bendazol, los cuales poseen un metilcarbamato en la posicida 2 y una
substitucién en la posicidn 5. E1 menos efectivo fue el tiabendazol ,

el cual es substituido sblo en la posicidm 2 (41).

Se cree que la accibn de los bencimidazoles sobre la funcidn de -
los microtibulos es responsable también de inhibir 1z accidén de la en-
zima acetilcolinesterasa. En el experimento llevado a cabo por +atts -
et al (130) es establecido gque 1la secrecida d2 Jdicha enzimz disminuye
de 50 a 90 %, y este efecto coincide con 1A exoulsidn de los pardsitos
del hospedador. Los dencimidazoles ensayados fueron oxfendazol, fenben

dazol, parbendazol, cambendazol y tiabendazol.
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C. Dosificacidn:

Los bencimidazoles se administran por via oral, de ser posible a-
compadados com ,gua, durante o despuds de las comidas (67).

Se bBan administrado también por via percutfnea. Brouken et a1 (15)
aplicaron derivados por substitucién de los bencimidazoles en la piel,
junto con otros agentes que permitian su penetracidn. Las ovejas uti -

lizadas en el experimento presentaban infestacidén por Fasciola hepati-

ca; los resultados de tal via de administracidn fueron saitisfactorios,

i1tn cuando los bencimidazoles oresentan por s{ mismos una potente
actividad antihelmintica, existen referencias recientes que indican la
potencializacién de los mismos 3l combinarlos com 21lgzunos antibidticos
macrdlidos (55). Asimismo, se encuentra en experimentacidn un acarici-

da constituido de ben-omato y bencimidazoles (67).
D. Resistencia:

3e ha reconocido ampliamente el efecto larvicida v ovicida del --
tiabendayol (59,117). Otros bencimidazoles poseen también cierto srado
de potencia ovicidaj; sin embarzo, han sido identificados 3l menos dos

parisitos de los zéneros Haemonchus y Trichostronrylus gue presentan-

resitencia a tal efecto. Coles y Simpkin (19) sugieren la posibilidad

de que haya mis especies de pardsitos resistentes.
E. Toxicidad:

Hasta el momento, 3@ considera que los efectos tbéxicos son pocas
veces observados, y Se limitan a anoregia, ¢bnito, mareo, anemia normo
crémica, diarrea, prurito, etc (59) »

Mo obstante lo anterior, Delatour et al (25) efectuaron estudios
sobre la toxicidad de los bencimidazoles y mencionan gue tales compues
tos poseen oropiedades teratozénicas en ratas restantes y citotdxicas

en el tejido de riidn de cerdo.
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Se coucluye gue €l sruvo carbamato debe estar presente en el com-

puesto gue se estudie para gue se pueda presentar la teratogenicidad,

3in embargo, la actividad bioldcica presenta una imagen compleja
desde el ounto de vista de 12s relaciones estructura-actividad, 1a em-
briotoxicidad y teratosenicidad cue pueden ser experimentalmente demos
tradas en ratas u ovejis com varios de estons férmacos no logr2 uniz bdue

na correlacidn con 12 accidn nematddicz (20).

Por otra parte, Ryabova y Novik (1C2) experimentaron directamente
con el compuesto bencimidazolcarbamato. Ista substancia fue teratogéni

ca y embriotdxica en las ratas gestantes. Dichos investigadores propo-
nen 12 utilizacidn de fernobzrbit2l 3 fin de prevenir estos ferdmenos ,
y2 gue estimulz 21 sistemz microsomal hepitico, con lo cual el compues
to ofensor adguiere propiedades hidrosolubles gque evitan sus efectos -
tdxicos.

i)

F. Otros efectos biocld-icos:

Frey y col (40) reportan que la administracién de los bencimidazo
les antihelminticos eleva el umbral electroconvulsivo en los ratones.
El compucssto gue presentd mayor efecto y duracibén fue el cambendazol.

idemis, los bencimida_oles aumentan 1la reaccibn inflamatoria mus-

cular en ratones experimentalmente medicados corntra T. spiralis (92) .
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2. TIABZINDAZOL (TBZ)l

Ao Zstructurza gufmica

a) Foérmula:
£1 desarrolo del TBZ fue el resultado de investigaciones entre va
rias centenas de compuestos. 3e sabe gue 2lcunos de ellos son los Tis

potentes acentes conocidos (50).

Este f4irmaco fue lanzado 2l mercado en 1la déc=da de los sesentz,
y ha sido usado desde entonces intensivamente en todo el mundo contra-
los parisitos gastrointestinales cde muchos animales., 55 una substancia
de amplio espectro, con cuzlidades lirvicidas y ovicidas (30). 3e sin-
tetizd por primera vez gracias a Brown, en 1961, en ilueva Jersey, - ==

EEUU), y fue eavulado por Cuckler en la misma localidad (109).

La férmula estructural de este compuesto es la siguiente:

(41,50,57,59,109)

%1 nombre quimico es 2-(4-tiazolyl)-bencimidazol (59). E1 TBZ di-
fiere de los denfs bencimida,oles, 72 jque anuéllos tienen una substitu

cidén del mgrupo carbamato en el carbono cinco.

b) Caracteristicas f{sicoguimicas:
F1 TBZ es un comruesto estahle, en formd de nolvo blanco, rrista-
lino, insaboro e inodoro. Is snoluble en =2cu3z sdlo en un 2,84 % a un pH

de 2,2, liceramente soluble en alcoholes, #ster e hidrocarbonos clo=
1

re
rinados, y soluble en #cidos diluidos o 51c2lis. Is también un zgente

1: Merck, 3harp & Dohme
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quelante cque forma complejos estables con =zran nfimero de metales (50,
59

59).

B. Mecanismo de zccibn:

=1 T3Z inhibe 2 1la enzima fumarato-reductasa de los helmintos. 55

ot

2 es una ruta metabdlica esencial para aguéllos, por medio de la cual
se lleva a cabo la fermentacidn. Huchos pardsitos obtienen energia gra

cias a este proceso (50,59),

Los nospedadores mamiferos no son afectados, debido a gue los fe=
admenos de fermentacidn y metabolismo anaerobio les son 2j2nos. Se = =
cree gue la absorcidn del TBZ por los parisitos se lleva a cabo a tra-
vés de 1a barrera lipida de la cutfcula del nemitodo, por difusidn pa-

siva (59).
C. Farmacodinamia:

Z1 TBZ es ahsorbido ripidamente del tracto intestinal, y se dis =
tribuye a través de la mavoria de los tejidos, alcan-ando concentracio
nes plasmdticas unz hora desrués de 1aberse administrado. Los mavores
niveles en sangre se manifiestan en cnatro 2 siete horas desoués de ha

ber medicado (50,59).

os metabolizado a S-hidroxotiabendazol, comvuesto sue es conjusza-
do en forma de glucurdnido o de sulfato para su excrecidén de tal mane-
ra gue menos del 1 % de 1la dosis inicial se excreta como TBZ (50,59).

La excrecidn es casi completa al cabo de 42 horas, recuperindose
5 % de la dosis en heces y 90 % en orina. 3e recobra el total de la do

sis en tres dias, sin detectarse ninglin efecto residual (50,57,59).

Nota: Las principales caracteristicas de los parisitos citados en este
trabajo pueden ser consultadas en el ANZXO. Asimismo, las indica
ciones de dosificacidn y espectro de los bencimidazoles citados
se hallan reunidas en el cuadro 2.
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D. Espectro
a) Espectro y dosificacidn:

1 T3Z es efectivo contra la triguinosis (50), los asciridos y an
cilostémidos (59), estrongiloides y capilarias intestinales (30), En -
los perros, su uso profilictico es mis eficaz que el terapetitico. 3e -
recomienda administrarlo diariamente en la racibn, 2 concentracidn de
0.025 % durante 16 semanas para eliminar casi por completo a asciridos,
ancilostdmidos vy tricéridos. Esta dosificacidn reduce también el niime=-

ro de 3. stercolaris (59).

)

3i se pretende controlsr a los estronciloides, se deherid 2dminis-

o

rar

=

na dosis de 55 mg/kg 21 dia, Jurante tres dias de cada mes
i

12

s posible también administrar en dosis Gaica, 300 nc/kz contra asciri
dos y 500 mg/kg contra ancilostdémridos, lozrando un 82 % de eficacia.
3in embargo, a tal concentracidn es posible gue se presente vomito - -

(59).

v) Efectos larvicidas y ovicidas:

{5}

1 firmaco tiene accidén larvicida completa in vitro a concentra -
ciones de 10 pg/ml. & 1 ppm, impide el desarrollo embrionario in vitro
de huevos de 4scaris (50). Se reconocen también sus propiedades larvi-
cidas en el lumen intestinal de los mamiferos parasitados (972:39).

la produccidén de huevos se inhibe unza hora después de su adminis-

tracibn. Las dosis diarias de TBZ esterilizan a los pardsitos (59).

¢) Aplicaciones terapetiticas en el hombre:

los parisitos T.canis, T.cati y T.leonina pueden causar en el hom

bre el sindrome de larva migrans visceral, en el cual las segundas lar
vas del parisito migran por los drzanos internos‘(68,96). En un estu -
dio donde se analizaron detalladamente 350 casos publicados, el 56 %

de ellos corresnondia 2 nifios menores de tres 270s « Los 2dultos -
no estén, sin embar-o, exentos; en el Japdn se ha reportado este sin -
drome en un hombre de 52 aios de edad. 71 parésito resn-onsahle resultd

ser T.cati (107).
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Yo hay un tratamiento especifico contra 1la toxocariosis en el hom
bre; no obstante, puede ser de gran ayuda 1z terania con T3Z y dietil-
carbamazina (22,96).

Los ancilostémidos son resvonsahbles del sindrome de larva mi- - -
grans cutineo, el cual se manifiesta por erupciones cutineas serpigino
sas (68,117). |4 diferencia del sindrome de larva migrans visceral, no
parece haber mayor incidencia en niios gque en adultos. La via de infec
cibén es percutdnea, cuando las personas caminan descalzas en pastos o
suelos contaminados con heces de animales infestados (7,52,64).

Edelglass et al (35) y Fuga et al (42) reportan, en estudios res-
pectivos, gque el TBZ constituyd un tratamiento exitoso en pacientes a-
fectados. Asimismo, Daengsvang (25) cita al TBZ como tratamiento efi -
caz en casos de gnathostomiasis. Los paridsitos del género Gnathostoma
causan en el hombre disnea, hematuria, hemoptisis, hematemesis y sin -
dromes cerebrales al migrar las formas inmaduras por la piel y los dr-

ganos internos (9,25.68)-

51 TBZ también se ha utilizado, con buenos resultades, contra la
triquinelosis en el humano. Hasta el momento, es la finica substancia -

disponible contra este tipo de infestacidn (30).

d) Otros organismos afectados:

Recientemente, se ha utilizado sta droga en el tratamiento de 1la
peniciliosis intranasal en los perros, obteniéndose resultados satis =
factorios en tres animales afecta’os de un gruvo de seis (F4), Ante ==
riormente, Negroni et al (°5) habian informado que el TRZ era eficaz
contra los principales agentes de micosis sugerficiales y profundas -

del humano.
E. Administracidn:

Este farmaco se administra por via oral, preferiblemente después

de las comidas (50).



F. Toxicidad: 17

3e ha mencionado que el TBZ causa vémito en los perros a dosis de
200 mg/kg, acompaiiado de inanicién y leucopenia. 3i se continfia admi -
nistrando la dosis diariamente durante dos afos, hay pocas molestias ,
excepto vdmito ocasional y el desarrollo de anemia moderada, Esta Glti
ma parece estar asociada a un elevado rango de destruccidn de las célu
las rojas (59).

Los efectos colaterales son pocas veces observados, y consisten -
principalmente en anorexia, vémito, mareo, anemia normocrdmica, dia -=

rrea, estupor, molestias epigédstricas y prurito (50).

G. Otros efectos Bioldricos y experimentales:

En 1a FMVZ-UNAM se realizé un ensavo donde diez perros fueron tra
tados con TBZ a dosis de 100 mg/kg, Via oral. Fue cosible observar un
74

descenso del 20 % en el colesterol sérico, aumento del 100 % en la - -

transaminasa zlutdmica oxaloacética y un ligero descenso ea la transa-

J

minasa glutdmica pirdviza (79) .

4. Presentaciones comerciales:

Existen en lfxico cuagtro presentaciones comerciales del TBZ, pu =
blicadas en el Diccionario de Ispecialidades Farmacefiticas utilizado -

en Medicina Humana (99).

a) Nombre: Sprofil (Lab. Jolumbia)
Presentaciones: Tabletas, suspensidn, pomada
Formulacidn: TB2Z 0.5 g/tab

12,5 g/100 ml
5 g/100 g
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b) Nombre: Orograr (Pediatria)
Presentacibn: Suspensidn
Formulacidn: TBZ 4 g

Citrato de pipe
razina 10 g

Vehiculo cbp 100 ml

Nota: Las presentaciones comerciales mencionadas se encuentran resumi-
das en el cuadro 3.
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3., MEBENDAZOL (MBZ)
El MBZ fue introducido al mercado gracias a las investigaciones -
realizadas en B&lgica por Brugmans et al en 1971 (50). Es un anithel -

mintico de amplio espectro, activo contra varias especies de nemdtodos
y céstodos (10).

A. Estructura gquimica

a) Foérmula:
Bl nombre guimico de este compuesto ha sido renortado como metil-

S5-benzoyl-2-bencimidayolcarbamato (50,59). Su férmula estructural es

(0]
i n
jif§>-NH-C-O-CH3

N

la siguiente:

Z
a
J) k
=z m

(41,50,59)

b) Caracterfaticas fisicoquimicas:
El MBZ es un polvo amorfo, de color amarillento y sabor acepta -
ble. Es muy poco soluble en agua y en la mayoria de los solventes orgi

nicos, pero soluble en &cido férmico (30,50,59),

B. Mecanismo de accibn:

Spinelli (117) y Jones, Booth y MacDonald (59) refieren gue el -
¥BZ inhibe el ritmo de utilizacidn de la glucosa por el pardsito. Por
otra parte, Friedman y Platzer (41) demuestran la capacidad inhibito =~

ria de este antihelmintico en la polimerizacidén de los microtibulos.

Borgers et al (10) reportan también dicho mecanismo de accidn. Tn
el predmbulo de su trabajo escrito afirman que el modo de accidn de es
ta droga nunca ha sido explicado de manera satisfactoria, 2 pesar de -

todas las investigaciones biocuimicas e 1istoldricas sue han sido rea-
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lizadas en el pasado.

Se han descrito cambios ultraestructurales en Ascaris suum des ==
pués de la administracidn de ¥BZ, demostrindose que las primeras alte-
raciones morfoldrsicas observadas ocurren en el epitelio intestinal del
parfsito; la muerte de 2ste es causada, muy probablemente, por la de-

generacidn irreversible de tal &rgano ¢107),

sn el capitulo corressondiente al mecanismo de accidén del fluben-
dazol se detallarin los hallazzos realizados hasta la fecha, los cua -

7

criben el mecanismo de accidn tanto del ¥BZ como del FLEZ,

'._J
o
(]
2
@
1]

C. Farmacodinamia:

21 “BZ y, en general, los bencimidaroles, se absorben muy ©oCO en
el tracto gastrointestinal debido a2 su »2ia solubilidzd en 2zua, alcan
zando un nivel plasmitico menor del 1 % de la dosis administrada (30 ,

59).

E1l grado de metabolismo de estos compuestos varia de acuerdo con
el tipo de substitucidn del carbono cinco (30,50).
La absorcil. del ¥BZ es ripida, alcanzdndose niveles detectables-

.{s de haber medicado (59). Expe -

en vlasma de dos a cuatro acoras desn
rimentalmente, se ha administrado la prodroga R-24803 (/5-/2-(4=fluo -
rophenyl)-1,3-dioxolan-2-y1/ 1H-bencimidazol-2-yl/carbamato), observin

dose niveles plasmiticos de 132 metabdlicamente formado (82).

1 ¥BZ se excreta con las heces en un lapso de 24 a 48 noras (59).
La cantidad absorbida se recupera en la orina, en un porcentaje aproxi
mado de 10 % de la dosis administrada, tambidn en 24 a 48 horas. 36lo
un, nequeia cantidad se excreta en forma de metabolito, el derivado dg
carboxilado del 3% (50,59). Se ha detectado, aderis, un metabolito me
tilado en la orina de ratas, el (l-metil)-1X-bencinidazol-S-yl)fenilme
tanona. 3in embarzo, 3e sosrecha due el compuesto es un artefacto, ya
que al someter al B2 a .ltas temoeraturas. de avanoracidn avarecen oro

ductos metilados (81).
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En apoyo de lo anterior, se ha informado de la formacidn de otro
compuesto metilado, el 2-amino-1-metil-a1fa-fenil-1ﬂ-bencimidazol-?-ne
tanol, como resultado de 1la lescomoosicidn térmica del MBI sujeto 2 i

rblisis 2 temperaturas de 235°C (°1).

D. Espectro y dosificacidn:

a) EZspectro y dosificacidn:
Lxperimentalmente, el MBZ ha jemostrado su eficacia en el trata -
miento o orevencidn de los siguientes parisitos de perros y szatos: - -

A.caninum, T.cani, T.leonina, D.caninum, A.tubzeforme, T.taeniaefor --

granulo -

mis, U.stenocephala, T.vulpis, I,pisiformis, T.nydatigena,

[S]

sus y D.immitis (3 33,14,21,23,38,39,45,53,57,71,88,89,114,117,118),

Se ha recomendado una dosis de 15 mng/kg para combatir la infec =
¢idn natural causada por A,.caninum y T.canis en los perros, con una e-

ficacia de 90 a 100 % (23,114). A esta dosis, el 1BZ tiene también = -

efectos ovicidas sobre tales paridsitos (23). 3in embargo, no se reco =
mienda en la prevencidn de la infeccidn prenatal por A.caninum. En un

experimento realizado por 3osse (11) se administrd una dosis diaria de
100 mg/ksg de MBZ a hembras gestantes infectadas con A.caninum y T.ca -
nis, encontrindose que el fArmaco fue eficaz solamente contra el segun

do parisito.

La dosis recomendada de MBZ en el tratamiento de las oarasitosis

es de 22 mg/kg, sSegin reportan varios autores (83,71). 3uerrero et 2l

34 23

a
e |

(53) han encontrado que 1, aplicacibn de estz dosis una vez 2l
rante tres dias, es efectiva contra T.canis (100%), U.stenocephala - -
(100%), A.caninum (99.4%), T.vulpis (100%) y T.pisiformis (93.9%). E1

mismo régimen observado durante cinco 3fas resultd ser 100 5 efectivo

contra todos los pardsitos anteriormente citados (53).

Por otra parte, London y col (71) determinaron que el nivel Spti-

.tacniaeior

ry

mo de dosificacidn para combatir 2 T.cati, A.tudaeforae y

3
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mis, e g -4
, en los zatos, era de 22 mg/kg al dia durante tres dias. La efi -+

ciencia alcangada fue de 100, 95 y SO % respectivamente (71).

Bradley y Peters (14) mencionan también gue la dosis mis eficaz -
en el tratamiento de A.tubaeforme, en gatos infectados naturalmente ,
fue de 22 mzg/kz, con una eficacia de 95.5 7o T.cati fue 100 % afectado
por dosis de 11 a 33 mg/kg; la administracibén de 11 a 22 mg/kg result,

a su vez, altamente eficaz contra D.caninum (14).

Las parasitosis causadas por D.immitis ¥ Z.granulosus han sido -

tratadas experimentalmente con varios antinelminticos. [l ¥BZ resultd
eficaz, pero se prefiere utilizar otros firmacos en la cridctica diaria

21 combatir estos parisitos, ya que hay aucha mayor eficacia (39,117).

E1 MBZ es adecuado también en el tratamiento de las zoonosis oca=-

sionadas por E.granulosus ¥ T.vulois (20,84%,133) .

3e ha empleado el MBZ micronizado en particulas menores A diez mi
crémetros (un micrometro equivale 2 una milésima de milimetro). Gem --
mell y col (46) han observado gue esta presentacibén es mucho mis efec-
tiva nue el firmaco ~panulado, utilizindose con base .en la teoriz de -

ue el avmento de 1la superficie hace mavor 1a disolucidn v el contacto

9]

con el naridsito (117). iolicado en dosis finicas de 5 a 0 mz/k=s se al-
canza 100 % de eficacia, sesfin menciona 3oinelld (117), pero 24n no es

ecomendado su uso en 1a crictica diaria en form- rutinaria,

s}

Esguerra y col (32) acministraron el 1BZ micronizado a perros in-

fectados con T.valois, 100 =gz jos veces 21 dia, durante cinco dias. i1
NH AR

realizar el anfilisis fecal la cuenta de auevecillos del parisito habia

reducido, en promedio, 96.4 % (38).
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E. Administracidn:

Una modalidad de administracidén del HBZ consiste en combinarlo -
con niclosamida y timidagol con papaina, obteniéndose un tratamiento
de amplio espectro contra los pardsitos gastrointestinales caninos (2).
Dicha mezcla elimind por completo de las heces los huevos de D.caninum,

A.caninum, T.canis y T.leonina (2).

En general, se recomienda la administracidn de los bencimidazoles
por via orzl Gnicamente, en forma de suspensibén , polvo o micronizado

que se mezcla con el alimento (59).
F. Toxicidad:

Los bencimidazoles antihelminticos son generalmente calificados -
como poco tdxicos y bien tolerados, afin en animales idvenes, enfermos
o debilitados. Zxperimentalmente, se 1a encontrado sue 12 L”SO del MBZ,
en el perro, es de 540 mg/kg. Los intentos de causar 1a muerte oor in-
toxicacidn en animales de laboratorio han fracasado, porcue las ratas

y los ratones toleran las mAximas cantidades, hasta 10,000 mg/kg (59).

Ocasionalmente, se rresenta vdémito en los perros por 12 adminis -
tracibn de este medicamento (88). Bradley y Peters (1%) mencionan aue
no han observado efectos colaterales ni enfermedades manifiestas en za
tos tratados con MBZ, Ninzuna otra referencia estudiada hace hincapié
en la presentacidn de efectos tdxicos en los felinos.

Bosse (11,13) refiere gue el MBZ aplicado a hembras gestantes fue
probablemente responsable del bajo peso de los cachorros al nacimien -

to. No indica la presentacidén de ningln otro probdlema.
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No obstante lo anterior, en los Gltimos afios se ha asociado la ad
ministracidén del M3Z con la necrosis necitica aguda, en el tratamiento
rutinario de control de las parasitosis caninas (95)} como lo indican
también los trabajos realizados por Swanson ¥y Breider (119), quienes =
hacen referencia a una serie de reportes ¢clinicos gue relacionan el -
trataniento de coantrol con !BZ, a dosis terapefiticas, con disfuncidn -
nepAtica en el perro. Al ocurrir 1la intoxicacidn, aparecen alzunos sig
nos de disfuncidn hepitica, como son letargo, vdémito, ictericia y au -
mento de actividad de las enzimas hepiticas, en un lapso de catorce =~
dias postadministracién. Histoldgicamente, es posidle apreciar la exis
tencia de necrosis centrilobular hemorrizica en el higado.

En casos severos, se ha reportado 1a presentacidn de encefalop2 -
tia hepdtica, observindose los signos caracteristicos de este sindro -

me (119).

Se sugiere que el MBZ es una hepatotoxina intrinseca, vero 2an no
se han realizado estudios controlados cue 23{ lo Zemuestrea (25,119) .
Ademnds, es posible jue existan factores concurrentes que ocasionen es-
te sindrome. Zs necesario realizar estudios para jeterminar si el B2
es responsable de oroducir efectos hepatotdxicos directos, o bien, 3i
aumenta su toxicidad debido a la interaccidn de ciertos factores farma

coldzicos o ambientales (119).



G. Presentaciones comerciales:
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Debido a la amplia aplicacidn del MBZ en las parasitosis humanas,

existen en el mercado numerosas presentaciones; ninguna de ellas es

producto veterinario (99).

a)

b)

c)

d)

e)

£)

g)

h)

1)

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacibn:

_Nombre:

Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

amycil (Rep. e Investigaciones lé&dicas)

Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab
2 /100 ml

Benbén (Farmacefliticos ‘ndrei)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tad

2 g/100 ml

Bendazol (Lab. Liomont)
Tabletas, suspensidn

MBZ 100 mg/tab
20 mg/ml
Bensalmin (F4rmacos Continentales)
Suspensién
MBZ 2 g/100 ml

Fedal Soltric (Lab., Fedal)
Tabletas, suspensidn
¥BZ 1C0 mz/tab

100 mg/5 nl
Helmibén (Lab. Infan)
Tabletas, suspensibdn
MBZ 100 mg/tab

100 mg/5 ml

Helmizoyl (Anderson de liéxico)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

2 g/100 ml

Mebeciclol (Lab. Columbia)
Tabletas

MBZ 60 mg
Niclosamida 200 mg
Timidgzol 300 mg
Excipiente cbp 1 tab

Vebedal (I.M. 3ruluard)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

2 g/100 ml



)

k)

1)

m)

n)

o)

p)

q)

r)

s)

t)

u)

Vombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Mombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:
Formulacibn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:

Formulacidn:

Nombre:

Presentaciones:
Tormulacidn:

Nombre:
Presentac
Tormulaci

i
5

on
n:

es:

Mebendazol Diba (Lab. Diba)
Tabletas
MBZ 100 mg/tab

Mebendazol Valdecasas (Lab, Valdecasas)
Tabletas, suspensidén
MBZ 10C mg/tab

2 z/100 ml

Mebendex (Index de México)
Tabletas
MBZ 100 mg/tab

Mebensole (I2b. Columbia)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

2 /100 al

Mebentiasis (Farmaceditica Dupher)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

2 g/100 ml

Medosil (Lab., Wayne)
Tabletas
MBZ 100 mg/tab

Novelmin (Lab. 3enal)
Tabletas
¥BZ 100 mg/tab

Panveruin (I.F., Andrémaco)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

100 mg/5 ml

Profenzol (P.M. Farcoral)
Tabletas, suspensidn
¥BZ 100 mg/tab

2 /100 ml

Juimffezol (Quimffer de 'féxico)
Tabletas, suspansidn
MBZ 100 mg/tad

2 2/100 ml

Revapol {(Lab. iplicacionss
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

100 mg/5 =l

-

TarmaceGticas)

Yerm (FArmacos =
Tabletas, suspensio
MBZ 100 mz/tab

2 :/100 ml

26



v)

w)

x)

Nombre:
Presentaciones:
Formulacibn:

Nombre:
Presentasiones:
Formulacidn:

Nombre:
Presentaciones:
Formulacidn:

Vermox (Janssen Farmacefitica)
Tabletas, suspensidn
MBZ 100 mg/tab

20 mg/ml

Vertex (Lab. Carnot)
Tabletas, suspensidn
¥BZ 100 mg/tab

2 g/100 ml

Zolend (Lab. Romsa)
Tabletas, suspensibn
MBZ 100 mg/tab

2 g/100 ml

27
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EN3ENDAZOL (F3Z)

A. Estructura gufnica:

,
drou
-1 732 es un derivado de los bencimidazoles gue ha sido empleado

rutinaria y exitosamente en ovejas, bovinos, cerdos, ¥ experimentalmen

te, en perros ¥y gltos'(117).
3u. nombre cuimico es metil-5-(feniltio)-2-bencimidazolcarbamato

(52), y 1a férmula estructural es:

N
\ /) == / \\ ,C,)
S/ ! H \\/ C-NH-C-0-CH.,
\/\“/ =)
d

(41,59,106)

21 radical fenilo, unido 2 un azufre, se expresa molecularmente -
como CHBJH?CH, (106); uAVOOuHB corresgonde al radic,l carboxilo, el -

cual incluye a este firmaco dentro de los bencimid azolcarbamatose

b) Caracteristicas fisicoguimicas:

se trata de un polvo blanco y cristalino, insoluble o sdlo ligera

mente soluble en agua. Es soluble en dimetilsulféxido (39).

wnerimentalo este compuesto en ratones parasitados por --

ue ¢ v muerte del sari
sito en fase intestinmal (106). 3e cree que, como se ha postulade para

~tihelminticos, inhibe el inzreso de zlucosa

del fluido lumi -

nal a traivés de 1la cared in 3 i suzl consta de ==

una solz capa celular, 2 1la absorcidn
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de zlucosa, se estimula 1la utilizacidén de glucbdzeno por parte del p=ar
sito. las reservas de clucporeno finalmente se agotan, y elkiorzanismo
as{ dafado es incapa, de producir ATP (59), T1 nivel de =zlucosza €n el

mamifero no es afectado, 20n cuando se utilicen dosis elevadas (52).

C., Farmacodinamia:

Se absorbe sblo una pequeia cantidad, alcanzindose niveles
miticos en dos a cuatro horas postadministracidén, los cuales nuncza son

m;yores del 1 /» de la dosis administrada (59).

3e excreta por la orina y por las heces. Pequeiias cantidades de
FBZ, asi como de otros bencimidaﬁoles, continfian siendo excretadas ha
ta ocho dias despuds de haber administrado ura dosis nica. Es posible
detectar cantidades residuales en los tejidos, especialmente en el nf-
gado (0.3 microgramos/sramo) hasta dos semanas después de haber dosi -

ficado (59).

D. Espectro:

a) Espectro y dosificacidn:
E1l FBZ se ha probado experimentalmente en el tratamineto de las

parasitosis causadas por T.canis, A.caninum, T.vulnis, D.caninum, T. =

leonina, U.stenocerhala, T.aydatizens, P.kellicotti, licrocoelium s

A.abstrusus, y T.cati | (11,12,13,17,33,44,46,63,87,93,97,98,101,110) -

De acuerdo a los resultados obtenidos por 3urke ¥y Roberson (17) ,
una dosis de 50 mg/kg durante tres dfas tuvo eficiencia de 93 ,» contra
T,canis. Otros autores recomiendadn la 2dministracidn de 40 =z/kz (do-

sis @nica), 35 mg/kg durante tres dias, 350 mg/kg durante tres dias ¥y

20 mg/kg durante tres dias

FACOLTAD BE
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20 mg/kg durante tres diasv(17;63'87,97). Todos estos tratamientos fue
ron eficaces contra T.canis. 3e sugiere, sin embargo, utilizar un ré;i
men de 50 mg/kg al dfa durante tres dfas; dicha dosis es efectiva en -

los perros contra las infecciones naturales causadas por T.canis, U. =
E P eCa s o

stenoceghala, A.caninum, T.vulpis, Taenia spp y contra las infecciones
causadas par I. leonina (97).
ta dosis de 46 mg/kg fue parcialmente insuficiente para combatir

a T.vulpis, y completamente ineficaz contra los céstodos (87).

La especie T,hydaticzena, en el perro, es susceptible a la accidn
del F32 (46). La dosificacidn indicada es 50 mg/kg durante tres dias ,
dosis fGnica (44,97).

1 TBZ tacbifn es efica., contra la sarasoniniasis pulmonar del oe

o bien, 100 mg/kg en

rro, la cual es debida a 1a infestacidn vor z.kellicotti. 21 tratamien
to deberi ser prolongado, de 1C 2 1% dias, en dosis de 50 2 100 mg/ %8,
Utili—ando el primer régimen, los huevecillos del n-r4sito des=aparecen
de 1as heces en un lapso de tres a nctzo 7%23; b2jo 12 sezunda dosifica
cidn, el excremento Se encuentra libre de “pevecillos en tres dias --

(33).

Zn los gzatos, el FBZ fue experimentado 2 dosis de 5C mg/kg duran-

T.cati, I.tae -

te tres dias; parece ser completamente efectivo contra

nizeformis y A. tubaeforme (98).

3u eficacia contra los parisitos pulmonzares A.abstrusus resultd
dudosa a la dosis citada. Aungue el nlimero de lesiones pulmonares se
redujo a la mitad en los gatos tratados, no hubo ssguridad estadistica
2l probar la nizdtesis. 3in embargo, Roberson ¥ Surke (98) afirman gue
se reguiere realizar exrerinmentos utilizando dasis nfis elevadas o e -
riodos de tratamiento m%s vrolongados.

Smith (110) efectud un estudio de tal naturaleza, empleando dosis

i

nco dfas, dos veces, con un interv,ylo de cinco -

e o B e - ; .y . W ~
if25. Los signos respiratorios desaparecieron, a5l como los hueveci ==
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por fasciola en el gato (Dicrocoelium spp), con buenos resultados. La

dosis emuleada fue de 30 mg/kg durante seis dfas (101).

b) Prevencidén de las infecciones prenatales:

Nicholas y col (86) notificaron acerca de la elevada susceptibili
dad aparente de las larvas migratorias al FBZ. En su articulo se discu
te la posible aplicacidn de este f4rmaco para prevenir 1la infeccidn --
prenatal en los perros.

1a transmisidn de i.caninum y U.stenocerhala a los cahorros ouede

tener lugar a través de 1la leche, La exwcresidn de larvas en 1la leche -
es, por lo general, mavor durante los crimeros siete diss Je lactan --
cia., Las larvas pueden ser reactivadas, y excret2das en menor numero

durante las sezunda y tercera lactaciones después de 1lz2 infeccidn ini-

cial (12).

En el caso de T.canis, 1la infeccidn llega a establecerse a través
de la placenta, o bien, por la leche. ILa infeccibn transplacentaria o-
curre con frecuencia si la madre adquirid el pardsito antes del Gltimo
cuarto de gestacidm, en tanto la infeccibn galactogfnica se presenta -
cuando 1la madre es infectada durante los Gltimos guince dias de pre --
dez (12).

Zs posible prevenir las infecciones prenatales causadas por los -
tres pardsitos con un tratamiento regular de las madres, empleando FBZ

a dosis de 100 mg/kg desde el dia treinta de gestacidn hasta el parto

(32005075 )
B, Administracidn:

T1 F3Z es administrado por via oral., Los animales lo consumen sin

resistencia 2l mezclarlo con leche v alimento comercial G110

McBeath (76) ha estudiado las m~dalidades de adninistracidn tanto

en dosis Gnicas elevadas, como en dosis daias repetidas vor varios --

dias. Coh base en los resultzdos obtenidos reconie el empleo del ré

zimen menor, en dosis repetidas, Ctros investisadores mencionan gue =



las dosis muy altas de FBZ son pobrerzente asimiladas (£5).
F. Toxicidad:

Burke y Roberson (17) informan que no se presentan signos de toxi
cosis al administrar este medicamento a dosis terapeiticas. 3in embar-

go, los perros sometidos a dosis masivas pueden presentar signos diges

tivos como vémito, anorexia, diarrea, etc (74).

G. Presentaciones comerciales:

Zxiste en M&xico un solo groducto comercial que contiene FBZ,  en

tres presentaciones. Se trata de un medicamento de uso veterinario -

(100).

a) Nombre: panacur (Ruimica Hoechst de Mé&xico)
Presentaciones: 3uspensidn 10 %
Granulado 22 %
Polvo 4
Formulacibn: FB2 100 mg/ml
222 mg/ g

40 ng/ g
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5. PARBENDAZOL (PBZ)

A, Estructura guimica

a) Férmula:

El PBZ es un antihelmintico eficaj en ovejas, bovinos y cerdos. -
Actéia contra cepas parasitarias resistentes a la fenotiazina, y es re-
lativamente atdxico (11?7). En EEUU se ha aprobado su aplicacidn en los
equinos (30).

En 1967 aparece un reporte de la sintesis de este compuesto, bajo
el nfimero de serie F 29044, Se le c2lificd como uno de los més poten -
tes entre diez compuestos estudiados, atribuyendo tal cualidad a la -

presencia de uno, dos o tres %tomos de carbdn en el grupo Rl de la si-

3 0
%
| > -na-'c‘-al
R- N

N
B (1)

guiente férmula:

£1 derivado asi descubierto fue probado en ovejss, cerdos y po --
los (1). E1 nombre guimico del PBZ es netil-5(6)~-butil-2-bencimidazol-

carbamato (1,59); su férmula estructural es:

N )

Culia = 1o :
st S \>-ma-'c-o-m,t
=0 =

H (1,41,59)

b) Caracteristicas fisicoquinicas:
3e trata de un polvo dlanco ¥y cristalino. Licuifica a 224-7°C, =
descomponiéndose y perdiendo sus cualidades caracteristicas (1). Es in
soluble, o sdlo ligeramente soluble en agua, v soludle en los alcoho =

les (59).



B, Mecanismo de accidn:

Al igual gue para todos los bencimidazoles, se propone que el PB2
inhibe el inzreso de gzlucosa al parisito (59). 3e vostula también la -
capacidad de este compuesto para inhibir 12 polimerizacidn de los mi -
crotibulos. Zn el trabajo realizado por Friedman y Platzer (1), el -
PBZ se situd entre las cinco substancias inhibitorias mis notentes de

las die, empleadas en el experimento.
C. Farmacodinamias:

El1 PBZ es pobremente absorbido en el lumen intestinal (59). Las
observaciones realizadas en ovejas revelaron gue el medicamento alcan=-
za concentraciones plasmiticas seis horas desvués de hapberse suminis -
trado en el alimento, y comienza e excretarse en la orina, junto con
dos metabolitos (1).

Dieciséis dfas después de haber sido consumido por los animales ,
los residuos en los tejidos son menores a 0.1 ppm. La LD er las ra-

tas, excede de 4 g/kg (1).

50°

D, Espectro:

De acuerdo = la informacidn reunida, el PBZ se ha probado en el -
perro en el tratamiento de 1la infestacidn causada por T.hydatigena ,
con resultados satisfactorios (46). Tambi?n ha sido ensayado en el tra
tamiento de 1a cestodosis vor D.caninum; el firmaco suspende 11 elimi-
nacidn de segmentos por un veriodo de veintifin 3fas, vero no tiene 2c-

cidn como tenicida ni como tenifugo (104),
£. Toxicidad:

21 firmaco es bien tolerado por los apiniles, cuando se adminis =

tra a dosis terapefiticas . Zn los perros noc sSe presenta toxicidad,

afin cuando se apligue a dosis de 800 mg/kz (10%4).
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Se tienen noticias de gue el PBZ es teratogénico en ovejas gestan
tes; por lo tanto, est4d contraindicado su uso en la prefiez (59). Por -
otra parte, todos los bencimidajzoles son compatibles con drogas admi -

nistradas simultfneamente.

F. Presentaciones comercisles:

Los productos citados a continuacidn son de uso veterinario (100,

112).

a) Nombre: Vermintn (Lab. 3quibb)
Presentaciones: Suspensidn, polvo
Formulacidn: PBZ 1 g/10 ml
Y 2/10 g
b) Nombre: Cerditac (MNorden)
Presentaciones: Polvo
Formulacidn: PBZ . 20 g/100 g
¢) Nombre: Helmitac Premezcla Cerdos (Norden)
Presentaciones: Premezcla
Formulacidn: PBZ 400 g

Excipiente (zluten de mAiz) cbp 5 kg
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6. CAMBEMDAZOL (CBZ)

E1 CBZ se ha empleado en bovinos, ovejas y cerdos, sin presentar-
se problemas de toxicidad (117). Ea los ZEUU se ha aprobado su aplica-
cién en el tratamiento de las parasitosis eauinas (30

x
%

. Istructur-~ suimica:

a) Formula:
1 nombre cuimico del CBZ es isopropil-2-(4-tiazolil)-5-bencimida

zolcarbamato (59). La fdrmula estructural se expone a continuacidn:

B
s
N i
5 0 14\;1/ S b .

N 1 i
CH-0-C~NH- kQ;/}A\
(59)
b) Caracterfisticas fisicoquimicas:
1a sintesis de este compuesto oroporciona un polvo blanco y cris-

talino, lizerazmente soluble ea agua y soluble en alcoholes (59).

3, Mecanismo de accida:

£1 237 interfiere con el metabolismo enerzético del parisito, in-
nibiendo el mecanismo de la fumarato-reductasa (59)., Por otra oparte, -
21 03% inhibe la polimerizacibn de los microtdbulos; inactiva A4 1la tu-
bulina disponible, 2celerando 13 velocidad de descomnosicidén de la 2is
ma (41).

» Los efectos sxperimentales del TBZ en los céstodos indican que =--
las reservas de gzlucbdgeno del vardsito, 231 como su tamado, disminuyen
sensiblemente (77). En tales estudios, el ZBI fue cinco veces mi3 po =
tente gue el TBZ, demostrindose jue los cbéstodos tratados absorbian

J
metabolizaban cantidades mucho menores de glucosa gue los controles. i
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demis, se observd una sensible disminucibn en la eficzcia para acumu -

lar glucosa contra un gradiente de concentracidn (77)e
Ce Farmacodinamig:

51 CBZ se absorbe en cantidades muy pecuedias del lumen intestinal
y es ripidamente metabolizado en gran ndmero de productos de degrada -
cidn. Menos d@el S5 % del medicamento es excretado como CBZ. Aparece en

las heces y en la orina bajo diversos metabolitos (30).
Do Espectro:.

£l CBZ se ha utilizado clinicamente en la terapia de la ascitis -
parasitaria canina. 71 paciente presentaba signos de peritonitis pio =
granulomatosa; el liguido ascitico obtenido para eximenes clinicos con
tenia grinulos blanquecinos, loé cuales résulta{on ser larvas de céstg
dos. 3e concluyd gque se trataba de tetrathyridias de Mesocestoides spp
(51)0

Se instild CBZ intraceritonealmente, 2 dosis de 500 mg/kz. Lz sus
pensidn administrada contenia tambidn 105 unidades 3e venicilina G. =
Dos semanas después de este tratamiento, el fluido ascitico hahia dis-
minuido considerablemente, pero z20n existian tetrathyridias intactas .
3e administrd nuevamente penicilina G, 2 razbén de 105 unidades y el pa
ciente se restablecid compleramente, nacidndose innecesaria la agplica-

c¢idn de un segundo tratamiento con JBZ {51

Otra aplicacidn potencial del CEZ es el uso del mismo en la tera-

pia de A.caninum y T.caris. Los ensayos efectuados con ratones demues-

tran que el firmaco es eficaz contra ambos parisitos; no obstante, el
bencimidazol que mejores resultados did en el experimento fue el NBZ -
(11%,118) ’

B, Toxicidad:

E1 CBZ posee efectos teratogénicos en las ovej,s gestantes (59).
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F. Presentaciones comsrciales:

A la fecha, no existe ninguna presentacidn comercial en México .
En LEUU es posible adquirirlo bajo los nombres de Equiben, Noviben y -

Bonlam (59).
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7. OXIBENDAZOL (ogz)1

El OBZ es un potente antihelmintico, con amplio espectro de acti-

vidad en las ovejas, los becerros y otras especies animales (135).

A, Estructura cuimica:

a) Férrula:
El nombre quimico de este compuesto es metil-5-n-propoxy-2-benci-
midazolcarbamato. 3u férmula molecular es “12H15”202' y la formula es-

tructural es expresada como ilustra el siguiente esguema:

N
CH,CE_CH_0- =~ :
D a2aad } \>-NH-C-O-CH
= >
- R
it

(135)

b) Caracteristicas fisicoquimicas:
El peso molecular de la substancia es igual a 249,276+ Se trata -
de un polvo estable, inodoro, de color blanco o amarillento. Es inso -
luble en agua, y sdlo ligeramente soluble en la mayoria de los solven=-

tes orginicos. Posee un punto de fusién de 230-5°C (135).

B, Mecanismo de accibdn:

T1 OBZ se encuentra entre los €inco derivados bencimidagoles mis
potentes como inibidores de la polimerizacibdn ‘e los microtibulos, en
un grupo de diez compuestos evaluados (41). ;
C., Farmacodinamia:

Se ha reportado gue el OBZ absorbido del tracto intestinal es

1: Norden de México

FACULTAD DE MEDICINA VETERINARIA Y ZCOTEC

BIBLIOTECA - UNAM



excretado por la leche, en estudios realizados en 12 vaca lechera - -

(135).
D. Espectro:

Gemmell y col (46) reportan que el OBZ es efectivo contra la T.ay

datizena en el perro.
=n otros estudios efectuados con varios bencimidazoles antihelmfn
ticos, se evalud experimentalmente la eficacia de los mismos contra --

las infecciones causadas por A.caninum y T.canis (11%). 3e administra=-

ron dosis de 100 mcg/kg durante tres dfas a ratonss inoculados con lar-
vas de ambos parfdsitos. Los animales fueron sacrificados para evaluar
la presencia de larvas somiticas (114).

Z1 0BZ fue eficaz contra A.carinum; sin embargo, el antihelminti-
¢o que rirnde mejores resultados fue el “BZ, Las larvas de T.canis no

se viernos afectzdas nor el 037 (114),

Por otra sarte, el firmaco se h2 probado recientemente contra 1.—
sviralis, en anidales de laboratorio. Los resultados fueron satisfac =

torios, pero el OFZ fue mis efica, (62).

-
.

Toxicidad:

Yo se encontraron reportes de efectos adversos causados por el ==

« Presentaciones comerciales:

L}

Los productos citados a continuacibn son de uso veterinario (100,

112):

a) Nombre: Cerditac X (liorden)

Fresentaciones: Folvo
FTormulacidn: 0BZ 20 g/100 g



b) Nombre:
Presentacidn:
Formulacibn:

¢) Nombre:
Presentaciones:
Formulacibn:

BEquitac (Norden)

Polvo )

0BZ 2.5 g/30 g
Eguitac P (Norden)

Polvo 3

0BZ 2.5 g

Piperazina 13.75 g
Excipiente 45,00 g

41
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8. OXFENDAZOL (OFZ)1

Ao Estructurz guimica:

El nombre gquimico del OFZ es metil-5(6)-fenil-sulfinil-2-bencimi-

dazolcarbamato. 3u férmula estructural es:

N
0=Phs- (Z
P I = -NHCO ,Me

B., Espectro:

e ha experimentado el efecto del OFZ en los siguientes parfisi --

wu

tos: E.zranulosus, T.hydatizena, T.spiralis, A.caninum y l.canisl(ll.-

13,47,62,36,93,114,118)

Los ensayos rezlizados con el CFZ en perros infectados con E.gra=-

rulosus o T.hydat' ~ena, indicaron gue un s0lo tratamiento era suficien

te para disminuir 1la sronorcidén de perros infectados con céstodos = =
(7).

3imult4neamente, Karunakaran v Denham (%2) compararon el efecto -
antihelmintico del OFZ con el del OBZ en ratones infectados con T,spni-
ralis, concluysndo cue el OFZ presentaba actividad letal contrs el pa-

risito.

Z1 efecto del OFZ contra A.caninum y T.canis fue ensayado, en un

srincipio, en animales de laboratorio por Nicholas % 3tewart (86), -~ -

Sonnen (114) y por Stoye & Sonnen (118).

1l: Syntex
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Ademis, existen otros ensayos donde se indica que el OFZ es efi -
caz contra las larvas somiticas de ambos pardsitos (93). En la preven-
cidn prenatal, el OFZ fue administrado a perras gzestantes a partir del
dia treinta de prefiez; el fArmaco resultd eficaz contra las larv,s so-
miticas tanto de ancilostdmidos como de asciridos, zauncue algunas lar=-
vas de T,canis fueron detectadas en alrunos 2nimales (23,23,

Debido a que los resultados revort-dos no son concluyentes, se su
giere optar por la utilizacibn del FBZ en la prevencidn prenatal de es

tos parisitos.
C. Administracidn:

E1 OFZ no es totalmente aceptado por los animales cuando se sumi-
nistra mezclado con leche (1l)..Es mejor, por lo tanto, administrar el

medicamento directamente en forma de suspensidn o tabletas.

Nicholas y Stewart (36) han encontrado que las dosis elevadas de
OFZ probablemente no sean asimiladas por completo. En consecuenci,, de
bers preferirse la utilizacién de este firmaco en dosis bajas, por va-

rios dias.

En condiciones experimentales, se ha observado gque la accidn del
antihelmintico diamfenetida se potencializa cuando es administrado en

combinacidn con el 0TZ (131).
D, Toxicidad:

Cuando 1la dosis de OFZ excede de 20 mg/k7 e5 posible 1la vresenta-
cidn ocasional de diarrea transitoria, en los perros adultos. Por otra
parte, se ha reportado gue los cachorros de hembras tratadas con 0FZ -
durante la prefiez han presentado palatosquisis con mayor frecunesncia, -
sin llegarse a aclarar si tal efecto teratogénico fue causado verdade-
ramente cor el fArmaco, o bien, producto de factores circunstancia - =
les (11).
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E, Presentaciones comerciales:

Mo existe en ¥&xico ninzuna presentacidn comercial de este anti -

helmintico.
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9, FLUBENDAZOL (FLBZ)1

De la serie de bencimidajoles antihelminticos desarrollados hasta
el momento, el VBZ es el mejor conocido, sracias a su muy amplio espeg
tro (124). E1l FLBZ es un p-flfior anilogo del 1BZ y es comparable a es-
te Gltimo en cuanto a espectro, pero difiere en la tolerancia., El1 FLEZ
es mejor tolerado, especialmente en aguellas especies animales gue --
muestran una alta sensibilidad al MBZ (124).

El f4irmaco referido posee un amplio espectro de actividad antihel
mpintica, tanto en los animales como en el hombre (81). 3e ha afirmado

que posee el mismo mecanismo activo gue el MBZ (124%).
El FL3Z fue sintetizado por primera vez a finales de 1968, y estu
diado bajo el nlmero de serie R 17389 (81,134) . Se patentd en los EEUT

en 1969 (134).

Ao Estructura gufmica:

E1l nombre quimico &l FLBZ es metil/S-(4-fluorobenzoyl)-1i-bencimi
dazol-2-yl/carbamato (10,122,124,134) . Su £6rmula estructural es la si

guiente:

\\

a4 S,

F-\ ——-/ -

==

(J_O

/i
4

o

(124,134%)

B, Mecanismo dé accidn

Los cambios morfoldzicos y estructurales causados por la accidn
del MBZ y el FLBZ son descritos en el trabajo publicado por Borgers et
al (10). Ambos fArmacos actiian sobre los brzanos de absorcidn de tres

vardsitos estudiados: l.suum, S.trachea y larvas de g.taeniaefcrmis. B

1: Janssen Farmaceltica
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xiste interaccidn de estas drogas con los microtfibulos citoplasméticos,
la cual es interpretada como la causay inicial de la desorganiiaci6n ci
toplasmitica subsecuente, 1z degeneracidn litica de las células de ab-
sorcidn y la muerte del pardsito (61).

La diferencia extrema de sensibilidad hacia dichos antihelminti -
cos entre las células del huésped y las del pardsito afin no ha sido ex
plicada. No hay, hasta la fecha, indicacidn de ninguna diferencia es -
tructural, quimica o morfoldzica entre los tibulos de los pardsitos y
los de las células de los vertebrados superiores, aunque no deberi de-
secharse tal nosibilidad, La divergencia puede deberse a un diferente

_metabolismo de las drogas, 2 diferentes lugares de interaccidn, 0 a ~=
una distinta susceptibilidad de los mec-nismos regulatorios responsa -

bles de la polimerizaciédn vy despolimerizacidn de los microtibulos (10),

E1l tracto intestinal de A.suum esti comouesto de una capa simple
de células cilindricas no reemplazables, conteniendo gran ntmero de -
grédnulos secretorios. Se asume gue tales crdnulos son los acarreadores
del material de revestimiento hallado en las microvellosidades, y gjue
una parte de &1 es constituido por enzimas hidroliticas y proteoliti -

cas (10).

Los cambios observados en A.suum al administrar ¥BZ o FLBZ son -
muy similares a aquellos manifestados por S.trachea. Los microtfibulos
desaparecen de las células, y los granulos de secrecidn se acumulan y
fusionan en el citoplasma; al cabo de un tiempo, es posible detectar -
actividad por parte de la enzima fosfatasa &cida (ACPasa), aumento de
volumen celular y pérdia, de las microvellosidades. Los cambios degene
rativos en las células intestinales del parisito son irreversibles, ya
gue el epitelio es permanente. 3e cree que los antihelminticos mencio-
pados son resuonsables de la desintegracidn del sistema microtubular -
citoplasmitico, lo cual bloguea el trahsporte de los granulos secreto-
rios desde el anarato de Tolzi hasta la superficie celular, Esto condn
ce a la acumulacién de los productos de secrecidén en la misma célula,

efecto que puede causar dos tipos de dafo:
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a) La superficie de absorcidn se ve desprovista de las enzimas ne
cesarias para la digestidén y absorcibén de los nutrientes
b) Es posible que las enzimas proteoliticas e hidroliticas sean -

activadas, causandd..la. autbdlisis celular (10).

Con el fin de verificar si los parisitos nue carecen propiamente
de un tracto intestinal se ven afectados de la misma manera, se estu -
did también el efecto de MBZ y FLBZ sobre las larvas de T.taeniaefor -
Bis. E1 tegumento del cisticerco de este parisito es una estructura -
sincitial tapizada de microvellosidades (microtriquia), a través de
la cual son absorbidos los nutrientes. Ll cisticerco posee finos micro
tGbulos citoplasm&ticos en sus células tegumentarias, parenguimales, =
muscilares, sensoriales y aquéllas del canal excretorio (163

1a accién de las drogas suministradas fue responsable de la desa-
paricidn de los microtQbulos tesumentarios. La microtriquia desapare -
cibd, las regiones nucleadas aumentaron de volumen debido a la excesiva
acumulacidn de vesiculas y, después de setenta y dos horas, las célu -
las sufrieron lisis y ruptura. Se concluye que, en forma similar a los
nemitodos descritos, el sistema microtubular tesumentario del céstodo
corresponde al transporte de nutrientes, y es mis susceptible que = -

otras estructuras a la accidn de los farmacos experimentados (10).
C. Farmacodinamia:

E1 metabolismo del FLBZ ha sido estudiado en el hombre, en las ra
tas y en el perro, encontrindose nivelss bajos de la drosa en el nlas-
ma y en la orina de las tres especies (81,82). Es posidle cuantificar
niveles crlasmiticos de 1la droga hasta seis semanas después de la admi-
nistracién de la misma (82). No obstante, cerca del 88 % se excreta en
cuatro dias, 81.5 % con las heces ¥ 6.3 % con 12 orina (81).

M&s del 90 % del FLBZ en heces se encuentra bajo la forma del com
puesto original, en tanto el porcentaje correspondiente a la orina se

debe casi exclusivamente a metabolitos (81).

Los niveles plasmiticos corresponden, en su mayoria, a derivados
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del FLBZ y no al compuesto en si. La curva de excrecidn en la orina es
similar a la grifica de concentracidn en sangre, alcanzando su miximo

nivel en veinticuatro horas.

Los metabolitos de la droza pasan, por saangre, al higado, donde =-
son conjugados con sulfato o glucurdnido en su mayorfia. Algunos de e -
1los se eliminan por la bilis y al pasar al tubo intestinal son descon
jugados por 1la microflora presente ahi, y reabsorbidos nor la pared in
testinal, estableciéndose una circulacidn enterohendtica del flrmaco -
(81). Para una mejor comprensidn deberi consultarse la Fisura 1, la

jo
cual ilustra el metabolismo del FL3Z,

Cuzlguiera de los cuatro metabolitos formados en el organismo pue
de ser encontrado en la orina o en las heces, Cabe la vnosibilidad de -
ue el 1ltimo metabolito del esguema sez un artef,cto; no ohstante, de
acuerdo a los estudios realizados, se trata Ze un comnuesto formado -
sor la ruta metabdlica de metilacién (81),
Se ha establecido t2mbifn cue el TLBZ ouede formarse dentro del

organismo a cartir de la prodroga R 34303 (82),
D, Administracidn:

3e ha determinado gue la absorcidn del FL3Z esti limitada por la
pobre solubilidad del compuesto en el tracto intestinal. =Zn el hombre,
1a absorcidn oral es francamente mejorada cuando se administra junto -

con algzin alimento (82).
El FLBZ se ha administrado por via intrazistrica, subcutdnea e in

tramuscular; sor via oral es complestamente ace:tado sor los animales =

5i se mezcla con alimento o con leche (10,11,29,12%),

£l FL3Z ha sido experimentado con 3xito contra los sardsitos

13
.
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\4

c
s

= ol >‘“2
N-CH=-
(1) Flubendazol

(2) R 38758 metil/s-/alfa-hidroxi-alfa-(u-nmrofe:il}mecn/-m-bcncimidazol-
2-yl/carbamate

(3) R 35475 (2-amino-1H-benciaidazol-5-y1)-4~fluorofenil-metanena

&) aZ-amiao—alfa—(ﬂ-fluorofenil)-laobcncinidazol-s-metanol

(5) Z-amino-alfa-(4-f1uorofenil)-1—meti1—lﬁ-bencimidazol-S-aetanol

(81)
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leonina, T.canis, U.stenocephala, T.vulpis, A.caninum y B.pahangi (10,

11,27,29,114,118,124) L

Sonnen (114) y Stoye et al (118) han re=zlizado también ensayos en

ratones infectados con A.caninum y T.canis, sometiéndolos 2 terapia -

con FLBZ. E1 fArmaco resultd eficayz contra el orimer pardsito, pero en
menor grado que el MBZ; los asciridos no se vieron significativamente
afectados,

En estudios efectuados en el rerro, se evalud al FLBZ como 2nti -
helmintico preventivo de las infecciones prenatales por ambos pardsi -
tos; las hembras gestantes recibieron 100 mg/kz de peso a partir del -
dia treinta de gestacibn (11). Los resultados obtenidos indican jue,
en el perro, el FLBZ es eficaz contra las larvas somfticas de T.canis,

e inofensivo para A.caninum (11).

Otros parisitos del perro fuerou afectados por el FLBZ a dosis de
100 mg, dos veces al dfa. 3e probaron también dosificaciones de 20 - =
ng/%g en dosis fGnica, y 100 mg tres veces al di{a, pero no fueron tan
eficaces como la primera dosis citada. “ste experimento fue realizado
en perros infectados con T.leonina, T.canis, Jestenoceohala y T.vul ==

pis (124).

La larva del parfsito T.taeniaeformis, propio de los felinos, se
vid afectada por dosis Gnicas de 10 a 40 mz/kg via parenteral (10). --
3in embargo, los sujetos de exverimentacidn fueron animales de labora-
torio, y no se hace referencia 2a 12 Bosis adecuada para el hoscedador
natural,

La filaria E.pahan~ia, en cambio, es destruida 2n el zato con una
sola dosis de FIBZ, 100 =mg/kg, via subcuténea (29). 38lo 1las macrofila
rias son susceptibles al efecto del antihelmintico, en %anto las micro
fil.rias no sufren dado alguno. En estudios preliminares, se ha sugeri
do utilizar al fArmaco contra D.immitis, con miras a probar su efecti-

vidad (27).
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F. Toxicidad:

La LD_. excede los 2560 mg/kg (124), Los estudios de toxicidad -

50
crdnica en el perro se extendieron por um periodo de tres meses, Duran
te el experimento, todos los animales fueron exaninados diariamente pa
ra evaluar el estado de salud, comportamiento, efectos clinicos y res-
puesta farmacoldgica; el comportamiento y la apariencia fueron norma -
les en todos los grupos experimentales (124).

No se registraron muertes; la presidén arterial, los valores de fre
cuencia cardfaca y los ECG no se vieron alterados. 41 examen histopato
18zico de los animales no se detectaron anormalidades en ningin 6rga =
no (124).

Asimismo, se investigaron los efectos tdéxicos del FLBZ, en ratas,
en cuanto a embriotoxicidad, tertozénesis, efectos perinatales y post
natales, fertilidad tanto en el macho como en 1a hembra, on ninzln ca-
so fue vosidle cetectar alteraciones causadas por el FI3Z (12%).

Zn conclusidn, viede decirse cue el TIBZ es un commuesto muy se -

suro que no ocasiona efectos adversos,

3. Presentaciones comerciales:

o existen en lMéxico presentaciones comerciales de este antihel =~
mfntico. Ha sido introducido en otros paises a partir de 1380 bajo el
nombre de Fluvermal; este producto se presenta en tabletas de 100 mg -
en palses como Afzanistin, Africa Central, Francia, Martinica, etce. =
EZn B3lzica existe, ademis, una presentacidén eh jarabe que contiene 20

ng de FL3Z por ml de medicamento (124).
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10, ALBENDAZOL (ALBZ)I

En 1976 se reporta por vez primera el descubrimiento de un anti-
helmintico bencimidayol activo contra nemdtodos, céstodos y tremito ==
dos. "Este -cita el articulo de referencia- es el primer antihelminti-
co reportado gue promete tener actividad Gtil contra todos los tipos
de helmintos que amenaj,an a nuestros animales doméstic0Ssee00; en todo
el mundo se estin realizando investizaciones para evaluar su sezuridad
y eficiencia™ (123).

A, Estructura guimica

a) Férmula: ]
El nombre quimico del ALBZ es metil-S-tionropil-1H-bencimidazol--
2-yl-carbamato (78,111), 3Su férmula estructur,l es:

o}

i
-NBE-C-0-CH

73

(111) .

b) Caracetristicas fi{sicoquimicas:

Este compuesto posee un peso molecular de 265.342. 3e trata de un
polvo blanco o amarillento, con punto de fusién de 208 a 210°C . Es in
soluble en agua , soluble en dimetilsulféxido y 4cido acético. Es tam-
bién soluble en soluciones de %4cidos o bases fuertes pero, en ste ¢aso,
puede ser recuperado por neutralizacidn sin sufrir cambio alguno si 1la
mezcla no ha sido sometida a calor o almacenada ror largos periodos. =
1 adicién de un solvente, como el slcohol, incrementa su- solubilidad =

(111).

B, Mec2nismo de accifn:

Se ha postulado gue el ALBZ causa lesiones tisulares y muerte del



parisito debido 2 cue inhibe 1a utilizacidn de la slucosa (?2). 3in em
barzo, el mecanismo exacto no ha sido totalmente esclarecido. 3e ha =
concluido que el ALBZ posee sccidn inhibitoriz sobre el metabolismo e-
nerzitico, porgue otros comsuestos bencimidayoles han mostrado tal ac-

tividad im vitro (111).
C, Farmacodinamia:

£1 ALBZ es excretado por v{a urinaria y fecal. Alcanza niveles =~
plasmiticos bajos al compararse con la dosis administrada; se cree que

la vida media del compuesto es de diez horas aproximadamente (111).

Los principales metabolitos del firmaco son los derivados sulféxi
do y sulfano. Zs sosible que 1la mayor parte de la actividad antihelmig
ica del AL3Z, en ovejas, sea dedbido a los metabolitos formados por el

organismo y no a la droga en a1 (75).

2 r
a, P.! icotti y Mesocestoi 3.28,3 48 49 s5i 05
a, P.kellicotti Mesocestoides sop (11,13,28,32,37,48,42,53,93,10

Diversos autores rerortan la eficaci., del 11BZ contra las larvas
m

.caninum v T.canis. Los experimentos realizados en rato-

|-

d
nes demusestran gue el firmaco reduce =1 ntimero de larvas de ambos pa-
rhsitos (93,118). La dosis terapedtica de i1BZ contra 2llos es de 50 =

ng/kz, durante tres dias (123).

Zn el cerro, se aa administrado el omouesto a aembras gestantes -

con el gropdsito de vrevenir la infeccifn .renata:l por A.caninum y T.-

canis. La dosis smpleada es de 100 mg/kg 2 sarsir del dfa treinta de

Je ba encontrado gue el ss totalmente eficaz contra -

@®
"
r
w
Q
s
O
=]
.
(%

Z
las formas somiticas e intestinales del primero, y contra las formas
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somiticas del segundo’ (11,13,114).

Zn otros estudios, se ha demostrado gue el parisito pulmonar F. =
hirthi es transmitido de la hembra a los cahorros a través de las he =
ces., Las larvas del parédsito son ingeridas por la camada, usualmente
entre la cuarta vy la quinta semanas de lactancia (49). En cachorros -
Beagle experimentalmente infectados con F.hirthi, fue efectivy la do =
sis de AIBZ de 25 a 50 mg/kg dos veces al dia, durante cinco dias; per
sistid una nenueiia proporcidn de parisitos, pero estériles. Georzi et
al (48) surieren que el tratamiento con 113Z serf. fitil nara evitar la
transmisidn de 1la madre a la camada, Posteriormente el mismo investiza
dor, colaberando con otros srupos de estudio, est.blece dosis oreventi
vas aplicables a 1l; madre de 50 mg/kg dos veces al dfa, durante cinco
dias, o bien, 25 mg/kg dos veces 11 dia, por cinco dias, repitiendo es

te Gltimo tratamiento en un lapso de dos a cuatro semanas (37,49).

51 \LBZ es también efeicaz contra F.osleri, 2 dosis de 9.5 mg/kg
durante 55 dias. Los signos clinicos de la enfermedad desaparecen en
un mes, pero es necesario continuar lg terapia para eliminar completa
mente los nédulos pulmonares remanentes. Tales lesiones pueden persis
tir hasta por mis de un aio después de haberpse aplicado el tratamien=-

to (129).

Debido a la escacez de informacidn en la liter=atura acerca del =
tratamineto de liesocestoides spp en el perro, Todd (127) realiza ua &35
tudio para evaluar la eficacia del ALBZ contra este pardsito. Los re =
sultados indican que el ALBZ es altamente efectivo en la eliminacidn
del pardsito adulto. Las formas adultas nueden reproducirse en el incs
testino delg,do del perroj por ello, todo compuesto usado para tratar
animales infectados con este parisito deberi ser 100 % efectivo, &3 2O
sible que el ALBZ cubra dicho requisito (127).

g.kellicotti o5 un tremitodo narasito -ue nahita en ~uistes pulmo
nares en una amplia variedad de hospedadores mamiferos, incluyendo car
nivoros, roedores [ cerdos. Los visones son los nososedadores definiti-

vos (128).
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P.westermani, estrechamente relacionado o posiblemente la misma -
espeeie, se or
mamiferos (122

)O
Zxisten pocos informes en la liter=tura acerca del tratamiento de

esenta en los rulmones de zatos, nerros, horbres Yy otros

12 paragonimiasis carina, Z1 bithiosnol acetato ha sido nsado con Axito
en los perros 7 sates; el :IBZ puede ser también efectivo en el trata-

miento de esta enfermedad (?8,91’123). Cabe mencionar gue en los ZEUU

ninguna de estas drogas hz sido asrobada para el uso del lédico Veteri
ario de gequedas especies (91).

Los experimentos realizados con gates indican gve el ALBZ disminuy
ye la excrecidn de huevecillos en heces, el nfimero de adultos pulmona=-
res, las lesiones pulmonares, y aumenta la neutrofilia. £s muy eficaz,
pero durante los primeros dfas de tratamiento los animales aparentan -
estar nis enfermos. Por ello, se recomienda utilizar una dosis modera-
da de 50 mg/kg durante un periodo de catorce a veintidn dfas (32,55) »
Otra dosificacidn recomendada en los felinos es de 25 ng/kg dos veces

al afa, durante diez dfas, via oral (58).

En los catos, el ALBZ puede aplicarse igualmente en el tratanien=-
to de B.pahanzi, La dosis varia de 100 a 50 ng/%g durante cinco dias ,
via subcuténea, iendo 100 % eficaz contra los zusanos adultes y las mi
crofilarias. La misma cantidad de antihelmintico administrada por via

intragistrica no tuvo ningin efecto (28),

Por %#ltimo, la infeccidn causada por C,.plisca, parfsito del apara-
I e P

to urinario, ha sido trat:da excerimentzlmente con I3D oral, 50 mg/kg

dos veces al 3ia, por periodos de diez a caforce dias. Los resultados

obte:.idos son muy z2lentsdores (10S5),

E. Otros efectos biolbzicos:

Bl ALBZ causa incremento en la cuentz linfocitaria y descenso en
el nfimero de neutrdfilos de los perros somstidos , tratamiento contra

filariosis.pulmonar (129).
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En general, puede decirse gue el ALBZ no es toéxico en los perros
y gatos cuando se administr, a dosis terapetiticas (78). la LD50 en ani
males de laboratorio es 2.4 g/kg (123).

3in embargo, Erb y Georgi (37) observaron algunos probleumss de to
xicidad en perros sujetos a experimentacidn, Tales dificultades se so=-
lucionaron con un cambio en la dieta.

En otros ensayos, se ha relacionado la aparicibn esporadica de pa
latosquisis en los cachorros con la administracidn de dosis preventi -~

vas del farmaco a perras gestantes (11,13).

Ge Presentaciones comerciales:

Sxiste un producto utilizado en Medicina Veterinaria (112):

a) Nombre: Valbazen (Norden)
Presentaciones: Suspensidn
Formulacidh: ALBZ 7.5 g/100 ml



I

sy
i




57

II. NUEVO3S BENCIMIDAZOLES

1. Z-PYRIDINIL-5-ISOTIOCIAH&TOBENCIHIDAZOLES Y OTROS ANTIHELMINTICOS
SXPERIMENTALES

Constantemente se realizan ensayos nuimicos tratando de sinteti -
zar nuevos derivados bencimidajoles. Hagwitz et al (57) han descrito
la preparacidn y actividades antihelminticas de una serie de 2-pyridi-
nil—S-isotiocianato-bencimidazoles. Entre éilos. seis demostraron te -
ner actividad tenicida del 100 % cuando se administraron a ratones en
‘la dieta a una concentracidén de 0.2 %. 51 miembdro mis activo de esta -
serie fue el denominado como lc. AGn no han sido probados en perros y

gatose.

Algunos otros derivgdos bencimida,oles sintetizados en los flti -

mos afios son los siguientes:

A. Derivados 5(6)anillo benceno-bencimidazol substituido-2-carbamatos:

Poseen actividad antihelmintica y antifungal (5). 34 formula es =

R -~ Y "Qts
: I ) ~1HCO ¥e
ST
S

tructural es:

R= 2-tiazolvl o 2=-vvridil

B, Derivados l-policicloalkilcarbamovl-bencimid:7oles:

Son Gtiles como antinelminticos en ratas y ratones de laborato --

rio (66). Férmula estructural:

]/\H/ > - WHCO Me
Q§;//A\\

NCONHR
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C. Derivados del sulfdxidonencimidazol:

Se utilizan contra 1z helmintiasis en diversas especies animales-

(56).

D. Derivados de fenilbencimidazoles:

Algunos mostraron actividad antihelmfntica, bactericida o fungi -
cida (24).

Ninguno de los compuestos citados ha sido experimentado todavia =

en perros y gatose

2. ABAZOL:

2atrak et al (4) describen 1la acidn farmacoldgica de un nuevo de=
rivado bencimida,ol en perros, gatos y animales de laboratorio. Il nom
bre suimico del abazol es el 1-(3-dietilamino-2-oxipropil)=-2-proopyl=- =
bencimidazol,

1 abazol tiene efectos hicotensivos en perros 7y gatos, con una =
reduccidn transitoria de amplitud de onda en el EEG (4). Muestra menor
toxicidad y un efecto convulsivo menos pronunciado gue el dibazol (2--
bencyl-bencimidazol) (3,4).

No tiene propiedades antihelminticas.
e 2-AMINC-BENCINIIDAZOLES:

Algunos derivados substituidos de los 2-amino-bencimidagoles han
sido experimentados en los gzatos. Tales fArmacos actuaron sobre el me=
canismo de conduccidn cardfacaj; al realizar el ECG se observd un incre
mento en los intervalos RS y PR de S50 a 100 5 y de 30 a 50 % respecti

vamente (60).
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4, OTROS BENCIMIDAZOLES NO ANTIHSELMINTICOS:

Bondar et al (8) han trabajado recientemente con cuatro derivados

bencimidagzoles, de los cuales proporcioman la férmula estructural:
N
o
N — /
cazca(oa)cnzﬂ

R = H, Me, Et o Pr

Los experimentos realizados en perros demostraron que tales deri-

vados disminuyen la presidn arterial hasta en un 55 % (8).

5, FARMACO3 QUIMICAMENTE RELACIONADOS:

Los compuestos descritos a contiruacidn han sido probados en pe =
rros o catos; su estructura guimica estd relacionada con el grupo ben-

cimidazol.

A, AR-L 57 BS:

Este agente, Euyo nombre guimico es 2-(2,4-dimetoxifenil)-1H-imi-
dazo(l,5-b)-piridina, incrementd la fuerza de contraccida del corazén
(efecto inotrdpico) en atrios de rata aislados. Zn gatos anestesiados,
aumentd el ritmo cardfaco en un 17 a 38 % (31).

Los efectos fueron r&pidos y de corta duracidn (veinte minutos) .
La administracidn se llevd a cabo por via intravenosa, O.1 a 10 mg/ksg,

y por via oral, siendo eficaz 5610 la primera (31)e
B, AR-L 100 B3:

E1l nombre quimico es 2e{lb-metoxi-2-/(2-metil-sulfinil)etoxi/-fe =
nil-38-imida,o/4,5-b/pyridina (31).

b §
WED B wreme VETERIRARIA® Y Z00TECHN
BB OTECA - y NAM
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A1 administrarse a gatos anestesiados via IV (0.1 a 10 mg/kg) cau
s un incremento del 17 % en el ritmo cardfaco, y elevé 12 oresidn ar-
terial en mAs del 50 %. Los efectos fueron rdpidos y de corta duracitn
(veinte minutos), y sélo fue efectiva la administracién por via IV, La
toxicidad de este compuesto es mis elevada que aquélla demostrada por

los firmacos AR-L 57 B3 o AR-L 115 BS (31).

Ce AR-L 115 BS:

El nombre guimico de esta substauncia es 2-/(2-metoxi-4-metilsulfi
nil)fenil/-1H-imidazo(4,5-b)-pyridina, Al administrase a gatos aneste-
siados, por via oral o IV, aumentd la frecuencia cardiaca en 17 2 28 =,
Los efectos persistieron por mds de cincuenta minutos (31).

Solaro y Ruegg (113) sugieren que la accibn inotrépica del com =-
puesto puede deberse a una activacidn directa de las miofibrillas. Tal
afecto se debe 2 gue el firmaco incrementa la afinidad de los recepto-

res de calcio (Ca*™).

D. R 28935:

Zste derivado ha sido exverimentado nor diversos investigadores .
3u nombre guimico es eritro-1-/1-(2-(1,b-benzodioxan-2-yl)-2=-hidroxo--
etil/-4-piperidil-2-bencimidazolinona (125).

Se ha administrado via IV (3 mg/kg) 2 s2tos anestesiados obtenién
dose una respuesta hipotensiva y dismirucidn de la frecuencia cardia -
ca. Los resultados de experimentos efectuados con orazosinz, agente =
blogueador de los receptores l-21fa-adrenérgicos, indican gue dichos
receptores estfn de alzuna manera involucrados en el mecanismo de ac -
cidn de esta substancia. Carecen, sin embarzo, de efecto estimulante =

directo sobre los receptores (125,126) .

Por otra parte, Taylor y Antonaccio (121), sugieren que dicho = -

agente deprime la actividad eléctrica de las ramas nerviosas, siendo

I
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s! como logra provocar efectos cardiovasculares. La distribucidn del -
R 28935 a través de los tejidos y diversas estructuras encefidlicas del
gato ha sido estudiada por Loonen et al (72), quienes proponen gue los
sitios de localizacidn del firmaco en el cerebro del gato posiblemente

sean centros de accidn hipotensiva.
E. R 29814:
Este compuesto es un threo-isémero del R 28935 (72,125,125). Po -

see las mismas propiedades fisicogquimicas, pero su potencia es menor -

(72).



CUADRDO 1

NOMBRE GENERICO

NOMBRE QUIMICO

FORMULA ESTRUCTURAL

iabendazol

Mebendazol

Fenbendazol

Parbzsndazecl

Caznbendazcl

Oxibendszel

2-(4-tiazolyl)bencini - -
dazol

Metil S5-benzoyl-Z2-benci--

midazolcarbanate
-NH-C -O—\.R

Metil 5(feniltio)2-benci-
midazolcarbamato

Metil 5(6)-butil-2-benci

midazolcarbamzato
4Fg Oi >-\m-\,-o-u:{}

Isepropil-2-(4-tizzelil)
S-bencimidazolcarbanite

Hetil-5-n-propoxy-2-ten
cimidazolcarbamate

=0

CH,CH, 3 ,0- i/
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NOMBRE GENERICO

NOMBRE QUIMICO FORMULA EZSTRUCTURAL

Oxfendazel

Flubendazol -

Albendazol

Metil 5(6)-fenil-sulfi -
nil-2-bencimidazolcarba -

mato N
0=PhS- \-NHCOZNQ
//

NH
Metil/5-(4%-fluorobanzoyl)
-1lH-bencimidazol-2-yl/car
bamato ]

N (0}

> -Na-c”-o-ca),

N

Metil 5-tiopropil-li-ben
cizmidazol-2-yl-carbamato

c = s/ o
CH_CH_CH._S- )
5=8ar" 5 f \>-NH-C—O—C‘:!5
NS
N
Hq
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FARMACO

ORGANISMO AFECTADO

DOSIS PREVENTIVA

DOSI5 TERAPEUTICA

Tiabendazol

Mebendazol

Fenbendazol

Asclridos

iAncilosthidos

{ Tricdridos
1

i

;Estrongiloideos

'T, canis

A, caninum

U, stenocephala

T. vulpis

Te Eisiformis

T. catl
A. tubaeforne

T, taeninefornis

D, caninua

T. canis

A, caninum

0,025% en la die
ta, durante 16 _
semanas

55 mg/kg durante
tres dias,cada __
mes

100 mg/kg a la -
hembra gestante,

‘los Giltimos 40 4.

100 mg/kg desde
el dia 30 de ges
tacibn,hasta el
parte

300 mg/Kg peCeo

500 mg/kg p.Ce.

22 mg/kg,durante_
tres dias

22-100 mg/kg.Si
se utiliza MBZ mi
cronizads, 100 mg—
des veces al dia,
por cince dias

100 mg de MBZ ami-
cronizado des ve-
ces al dia,por 5
dias

50 mg/kg, per 3_
dias

50 mg/Kg DeCo
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FARMACO

ORGANISMO AFECTADO

DOSIS PREVENTIVA

DOSIS TERAPEUTICA

Fenbendazol |

U. stenocephala

T, vulpis
Taenia spp.

To. leonina

P, kellicotti

T. cati

T, tasniaeforuis

A. tubaeforne

; A, abstrusus

{
{

. Dicrocoelium spp.

|

GCambendazol !

Oxferndazol

|
|
|
1

Flubeadlzol%

Mesocestoides spp.

A. caninum

T. canis

T. canis

T. leonina

U, stenocephala

T. vulpis

100 mg/kg desde_
el dfa 30 de ges
tacién, hasta el
parte

100 mg/kg a par=-

tir del dia 30 _

de gastacidn

”

50 mg/kg p.C.

50-100 mg/kg p.C.

n

50-100 mg/kg du-
rante 10-14 dias
50 ng/kg por 3 d.

"

20 mg/kg por 5 d.,
dos veces, cem in
tervalo de 5 dfas

30 mg/kg per 6 d.

500 mg/kg intrape-
ritoneal en suspen
sidn,acompadade de
106 u.i. de pemici
lina G

100 =az b.i.d.

100 =g dos veces
al dia,v{a oral
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ORGANISMO AFECTADO

DO3SIS PREVENTIVA

DO3IS TERAPEUTICA

Flubendazel

Albendazol

B. pabangi

T. canis

A, caninunm

Fe hirthi

F, osleri

100 mg/kg a par-

tir del dia 30 _

de gestacidn
"

50 ng/kg des ve-
ces al dfa por 5
dias;e 25 mg/kg
dos veces al dia
por cinco dfas ,
des veces, con 2
a 4 sem. de in -
tervalo

100 mg/kg,via SC

9.5 mg/kg durante
55 dias
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COMPUESTO NOMBRE COMERCIAL PRESENTACIONES CONCENTRACION
Tiabendazel Zprofil Tabletas C.5 g/tad
Suspensidn 12,5 g/100 =l
pomada S g/100 g
Oregrar Suspensibn 4 2/100 =1
Mebendazel Amycil Tabletas 100 mg/tab
Juspensidn 2 g/100 ml
Senben Tabletas 1C0 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Bendazol Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 /100 ml
Bensalnin Suspensidn 2 B/100 =ml
Fedalsoltric Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Helmibén Tabletas 100 mg/%ab
Suspensidn 2 g/100 ml
Helmizoyl Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/1C0 ml
Mebeciclol Tabletas 50 mg/tab
Mebedal Tabletas 100 mg/tab
Suspencibn 2 g/100 ml
MBZ Diba Tabletas 10C mg/tabh
MBZ Valdecasas Tabletas 100 mg/tabd
Suspensidn 2 g/100 ml
Mebendex Tabletas 100 mg/tab
Mebensole Tabletas 1CC mg/tad
Suspensibdn 2 /100 ml
Mebentiasis Tabletas 100 ng/tab
Suspensién 2 g/l00 ml
Medasil Tabletas 100 mg/tab
Novelmin Tabletas 100 mg/tab



68

COMPUESTO NOMBRE COMERCIAL PRESENTACIONE CONCENTRACION
Mebendazol Panvermin Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Profenzol Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Quimffezol Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Revapel Tabletas 100 ag/tabd
Suspensidn 2 g/100 ml
Verm Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Vermox Tabletas 100 mg/tab
Suspensibn 2 g/100 ml
Vertex Tabletas 100 mg/tabd
Suspensibn 2 g/100 ml
Zolend Tabletas 100 mg/tab
Suspensidn 2 g/100 ml
Fenbendazol Panacur Suspensién 100 mg/ml
Granulado 222 mg/g
Palvo 40 mg/g
Parbendazel Verminfin Suspensibn 100 mg/ml
Polve 100 mg/g
Cerditac Polvo 20 g/l00 g
Helmitac Prez:ez-» Premezcla 400 g/5 kg
cla Cerdes
Oxibendazsl Cerditac X Polve 20 g/100 g
Equitac Pelve 2.5 g/30 g
Equitac P Polve 2.5 g/45 g
Albendazel valbazen Suspensibn 7.5 g/100 ml
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ANEXO
ORDEN FAMILIA ESPECIE HUESPEDES DEFINITIVOS
Ascaroidea Ascaridae Toxascaris lsoni Gato,perro,zorro,fe -
na - linos salvajes,hombre
Toxscara canis Perro,gate,zorro,hon-
bre
Toxocara cati Gatos,felinos salva -
Jjes
Rhabditidae Strongyloides - E1 hombre principal -
stercclaris mente.Pérro y gate
sen huéspedes colate-
rales
Strongyloidea|Aneylostoma~- Ancylostoma ca - Perro,gate,zoerro,cone
tidae ninum je,rata;ocasionalmen-

Metastron -
gylidae

Ancylestoma tu -
baeforne

Ancylostoma duo-
denale

Ancylostaaa bra-
ziliense

Uncinaria stenes-
cephala

Necatur amarica-
nus

Aelurostrongvlus

abstrusus

Filarioides hir-
thi

Filarioides os -
leri

te,el hombre

Gate,chita
Hombre,perro,gate
Perro,gzato,zerrajoca-

sionalmente,el hombre

Parro,gata,zorro,lobe
y cerdo

Principalmente el hom
brejocasionalmente,pe
rro y cerde

Gate doméstice

Perro doméstice

Perro doméatice

FECHLIED T WBICIRA VETERINARIA Y Z700TECRA,

BIBLIOTECA. -
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3

ORDEN FAMILIA ESPECIE HUESPEDES. DEFINITIVOS
Trichinelloi- | Trichinelli- Trichuris Perro,lobo,zorro
dea dae vulpis
Trichinella s»i- Perre,gato,cerdo,rata,
ralis animales silvestres
Capillaria plica Perro,zorro
Spiruroidea Gnathostomi- Gnathostoma spp Perre,gato,animales -
dae salvajes,ocasionalmen-
te,el hombre
Filarioidea Filariidae Brugia pahangi Perrc,gato,felinos sal
vajes
Dirofilaria Perro,gato,carnivores
immitis salvajes
Cyclophylli - | Dilepidae Dipylidium ca- Perro,gato,hombre,ani-~
dea ninun males silvestres
Taeniidae Taesnia hydati- Perros,gatos,carnive -
gena ros silvestres
Taenia pisifor Perro,zorra,gato
mis -
Taenia taeniae El1 gatoe principalmen -
formis - te;perre,lince,lobo,ar
mifio
Echinococcus Perro,cdnidos silves -
granulosus tres
Mesocestei- Mesocestoides Parro,animales silves-
didae sSpp tres
Digenea Dicrecoeli- Zurytrema pro Gato doméstico
dae cyonis -
Treglotrema Paragonimus Perro,gzto,cerde,hom -
tidae weatwermapii bre,animalies silves- -

tres
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ZSPECIE CICLO HUESPEDES INTZRMEDIARIOS TRANSMISION
T. leonina Directo -— via oral
T, canis Directo -— Via oral
Te cati Directo Ratén Vi{a oral

S. stercola-
ris

A, canpinuam

A. tubaefor-
ce

A, dusdenale

A, brazilien
se -

U. stencce -

F. hirthi

F. osleri

T. vulpis
T. spiralis

indirecto

Directo

Directo

Directo

Directo

Directo

Directo

Directo

Indirecto

Directo

Indirecto

Directo

Directo

Caracoles y babosas.Huéspe-
des de traasporte como rato
nea,aves silvestres,ranas ,
lagartijas,etc

Caracol terrsstre

No hay intermediarios.Pasa
de un huésped 2 otro al con
sumir carne infestada

Percutinea,pero-
ral,autoinfesta~
¢idn por pared _
intestinal

Oral,percutdnea,
peroral

Oral,percutinea

Cral,percuténea,
peroral

Oral,percuténea,
peroral

Oral,percuténea,
peroral

Oral,percatinea,
peroral

Oral,al ingerir
a los intermedia
rios o a los
auéspedes de - -
transporte

Oral,al ingerir
nuevecillos arro
jados por esputo

Cral, al ingerir
al intermadiario

v{a oral

v{a oral
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ESPECIE CICLO HUESPEDES INTERMEDIARIOS TRANSMISION
C. plica Indirecto Lombriz de tierra Oral,al ingerir

orina contamina-
da o al interme-
diarioe

Gnathostoma Indirecto 1Q2:crustfceo;2Q:pez de agua Oral,al ingerir

spp dulce al segundo inter
mediario
B. pahangi Indirecto Mosquites Percuténea,a cau
sa del interme -
diario

D, immitis Indirecto Mosquites de géneros varios FPercutinea

D. caninunm Indirecto Pulgas del perro,del gato y via oral
del he=mbre.Ocasionalmente ,
piojo maléfzgo del perro

%ﬁ.ﬂléﬂﬁiﬂﬁ? Indirecto Ovejas,cabras,bovinos,cerdos, Via oral
—_ cabzllcos,ratas,animales sil-

vestres
T. pisifer - Indirecte Conejos,liebres y otros roe- Vvia oral

mis dores

T, taeniae - Indirecte Ratas,ratenes,conejo,armadi- Oral,al ingerir
formis 1le al interamediaris

E._granulo - Indirecte Ovejas,cabras,bovinos,equi - Via oral
sus nes,rumrinates silvestres y
el hombre

Mesocestoi - Indirecte 12:&caro cribdtides;2Q:aves , Oral,al ingerir
des spp reptiles o arnfibies al segundo inter
mediario

E, procyonis Indirecto 1Q:caracel terrestre;22:sal- Oral,al ingerir
tamontes al segundi inter
mediarie

P. westerma- Indirecte 1Q:caracel acuitico;22:can - Oral,al ingerir
nii grejo de rio al segundo inter
mediario



ORGANOS

T, leonina

T. canis

+

3
.
o]
»
c
P

A, duodenale

A. brazilien
se -

U, stenoce .=
phala
DETE

N, america -
nus

A., abstrusus

T, spiralis

Ocasional

Ocasional

Mucosa del intestino del
gade I
ID,pulzmones,vias adreas
superiores,érganos inter
nos

ID,pulmones,vias afreas
superiores,érganos inter
nos

IDj;ocasionalmente bron -
quios,pulmoness y vias u-
rinarias

ID,vias adreas superio -
res,drzanos internos

ID,serosas,.Produce hidro
en -

ascitis parasitaria
el perro

.

ID,organos internos

ID,4rganos interazos

ID,vias aéreas superio =
res,3rzanos internes

ID,8rganos internos

tema cardiovascular ,
ado,pulmones,rifiones

oq 0

h
Triquea, bronquiss y pa-
rénquira pulmonar

8ifurcacidn tragueal y -
randes bronquies

o

(]

ieg

e

ID,mlisculos estriades

Poco frecuente

Larva migrans visceral

intestinal
ans cuténeo

Larva migrans cutfneo

estacidn intestinal

nf
arva migrans cutdaec

Il

Infestacidn intestinal
Larva migrans cuténeo

Larva migrans cutfneo

Infestacidn intestinal

lLarva migrans visceral

Infestacidn intestinal
Miositis
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=
ESPECIE ;g@;ﬁgig“ ORGANOS AFECTADOS ENFERMEDAD EN EL HOMBRE
C, plica -_— Vejiga urinaria,pelvis -—

cilla renal,ureteres

Gnathostoma

533 -— Parad estomacal,higa - Las formas inmaduras mi-
do,cavidad peritoneal gran por la piel y los -
drganos internos,causan-
do disnea,hematuria,he -
aoptisis,hematemesis y
sindromes cerebrales
B. pahangi -— Sistema linfitico -—

D. imaitis

D, caninum

T, oydatigena
m

?. pisziformis

n

E. zranulosus

Mesocestoides

spp

n

e Drocxonis

P. westerma -
nii

3istema cardiovascular

Mucosa de duodeno y ye
yuno

Intestino delgado
Intestino delgado

Intestino delgado

ID y serosas;produce =~
hidroascitis parasita-
ria en el perre

El gfnere Eurytrema a-
fecta los conductos -
pancreiticos

juistes en pulmén y -
bronquies;dafos en o -
tres 6rganos por migra
¢idn larvaria

Infestacién intestinal

Zhuinococosis,muy peli-
grosa y frecuente

Infestacidn pulmonar;da
fies en Organes internos
por migracidénm larvaria

Literatura: 35,9,53,80,71,14,42,98,110,49,37,3%4,69,115,129,18,105,
25,29,39,117,101,128,91,58,32,33,55,127,51,98,96 ,107,
22,36,7,52,64,103,20,84,48,
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