¥ ' # UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXIGO
FACULTAD DE WEOICINA VETERINARIA ¥ Z0CTECKIA

Evaluacidn Clinica del Clorhidrato de Difenoxitato
en el Tratamiento de Diarreas en Cerdos Lactantes. :

CTESIS PROFESIONAL

ERNESTO C. MANCERA VALLADARES =

México, D. F. S " ~ s o '1975'”




e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO

FACULTAD DE MEDJCINA VETERINARiIA Y ZOOTECNIA

Evaluacion Clinica del Clorhidrato de Difenoxilato
en el Tratamiento de Diarreas en Cerdes Lactantes.

T E S I S
Que para obtener el titulo de:
MEDICO VETERINARIO ZOOTECNISTA
p r e S e n t a:
ERNESTO C. MANCERA VALLADARES

Mgéxico, D. F. _ 1975



. A MIS PADRES :

Sr. HECTOR MANCERA GARFIAS.
Sra.CARMEN VALLADARES DE MANCERA.



A MIS HERMANOS

ABEL
ADRIANA
HECTOR
MA. ELENA

CON CARIFO

AL Dr. MARIO A. MARTELL DELGADO.
Dr. HECTOR CARRILLO MELGAR

CON AGRADECIMIENTO POR SU ~
COLABORACION Y CONSEJO PARA

EL DESARROLLO DE ESTE TRABAJO.



o I
L IIT.-

Vo=
VI

. VIL.-

I ¢ E

INTRODUCCTON
ANTECEDENTES
MATERIAL Y METODOS
RESULTADOS
DISCUSION
CONCLUSTONES
BIBLIOGRAFIA.



~ INTHODUCC 10N, ~ .

En la prdctica clinica de la Medicina Veterinaria
uno de los problemas que con mayor frecuencia ocurre y que
representa una de las mayores pérdidas econdmicas para la -
ganaderia nacional es el de las diarreas, tanto en bovinos
como en cerdos, siendo mayor en la etapa inicial del desa-
rrollo (lactancia).

En la especie porcina el problema diarréico es -~
sin duda alguna el que causa el mayor numerc de muertes y -
por consiguiente puede limitar las explotaciones porcfcolas;
en esta especie suele presentarse desde el nacimiento, ca--—
madas, este sindrome constituye un problema diagnéstico pa-
ra el médico ya que puede presentarse en muchas enfermeda--
des como problema secundario. Este sindrome puede ser prg
ducido por numerosos factores que por lo general se clasifi
cen en cuatro categorias:

1.~ Microorganismos: que tienen una accién especifica sobre
el tubo gastrointestinal o que através de sus productos
téxicos la provocan.

2.~ Microorganismos: Que producen la infeccidn original en
cualquier lygar del cusrpo; y en este caso la diarrea -
es considerada un trastorno secundario.

3.< Causas mecdnicas: Como pueden ser: Dificultad para dige
rir la leche materna, condiciones de stress y cambios -
de alimentacidn.

4.~ Iatrogdnicas: Fdrmacos que pueden ocasionarla como reag
cién secundaria.



ANTECEDENTES .~

Se han realizado gran cantidad de estudios sobre
el tratamiento sintomdtico en humanos con uns nueva droga
antidiarréica /I Clorhidrato de Difenoxilato (lomotil) --
obteniéndose magnificos resultados:

En 1951 se reportd que un 47% de los pacientes -
tratados obtuvieron resultados excelentes, manifestados ~-~
por la disminucién hasta la normalidad en el nimero de eve
cuaciones. Un 71.6% de los pacientes obtuvieron suficien
te alivio como para justificar el continuvar usando la medi
cacién por perfodos prolongados de tiempo, un 28.4% no ~—
obtuvieron mejorfa. El mds alto porcentaje de buenos re~—-
sultados (80%) se logré en pacientes con diarrea funcional.
El 75% de pacientes con enteriiis regional tuvieron reg—-—-
ﬁuesta excelente o0 aceptable. En pacientes que fueron --
tratados por perfodos largos (dcho meses) no exhibierom —-
sintomas de supresidn cuando la medicacidn fue interrumpi-
da bruscamente. (3) En 1959 se mencioné que la serie -
B~II32 (Clorhidrate de Difenoxilato) estd quimicemente re-
lacionada a la analgesia del tipo de la Petidina y a los -
nitrilos parasimpatol{ticamente activos del R 79; 1los com
puestos de la serie B-32 no produjeron significante activi
dad.analgésica o midridtica después de la inyeccién subcu-
ténea en ratones y ratas, pero si fueron mds sctivos al re
ducir la proporcidén de la propulsién gastrointestinal y la
proporcidn de la excrecidén fecal en esas dos eapecies (7).

_/ Clorhidratoe de Difenoxilato (Lomotil) amablemente pro--
porcionado por los Laboratorios SEAHLE de mfico, S. A.



En 1960 se probé en pacientes ileostomizados el

‘valor terapdutico del R-1132 (Clorhidrato de Difenoxilato)

en tratamientos con dosis diarias que ogcilaron entre 2 y
4 g. por cada 10 kg. de peso corporal durante seis meses.
Ochenta pacientes resultaron beneficiados y la supresién
brusca de' la droga no caus$ sintomas significativos. (12)
En 1961 se empled el Clorhidrato de Difenoxilato en pacien
tes con diarreas por varias causas y naturalezas; obtenien
do un excelente resultado en un 82.4%; en el porcentaje --
restante la_droga no fue considerala efectiva correspondien
do al grupo de pacientes afectados por colitis ulcerativa
aguda y crénica. La seguridad fue confirmada por la falta
virtual de los efectos secundarios, la no existencia de -~
adiccidén y la no demostracién de potencializacién de barbi
turicos, (13) también se emplearon dosis entre 10 y 20 mg.
al dfa durante dos meses, sin registrar fendmenos de into-
lerancia ni tampoco acostumbramiento; los fendmenos secun-
darios fueron de escésa magnitud y no ameritaron la suspen
8ién del medicamento, (8) en otros estudios observaron la
respuesta sintomdtica e indicaron que la droga fue efecti-
va en el alivio de la diarrea con resultados excelentes, =~
no notaron ningin efecto de adiccidn de la droga ni tampo-
¢o ninguna reaccidn cuando la medicacidén fue suspendida, (9)
Al emplear el R~1132 como sustituto de la morfina durante
un perfodo de 10 dfas, fue ligeramente mds efectivo que la
codeina para prevenir la aparicién de fendémenos de absti--
nencia, también se empled un programa de dosificacién cre~
ciente con el R~1132, el cuadro en la conducta de los pa-—-
cientes tratados fue similar al de la adiccidén a la morfi-
na o codeina, pero los efectos sedantes fueron mds pronun-
ciados (4). En 1964 se realizaron ensayos sobre los efec
tos antidiarréicos del Clorhidrato de Difenoxilato en 35 -
pacientes con diarrea de diferente etiologfa, concluyéndo-

8e que la droga ha sido ¥til en general para controlar la
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diarrea y los sintomas subjetivos directiemsuie relacicaadus
con la misma como son: Célico, pujo y tenesmo recsal, No -
se relatan efectos secundarios adn por perfodos de sdminis-
tracién prolongados (1). Ademds, se demostré una efectivi
dad de 90% de los casos en pacientes que por diversas cau--
sas manifestaron diarrees; en ninguno de los pacientes se -
noté efectos secundarios atribuibles a la droga. (5) Otros
investigadores observaron que con el empleo del Clorhidrato
de Difenoxilato ha disminuido la tasa porcentual de mortali
dad por diarrea y abreviado la duracién de la enfermedad; -
los efectos secundarios han sido pocos y de escasa importan
cia (11).

Es bien conocido que la Colibacilosis es fatal en
cerdos lactantes y se caracteriza por uxa diarrea acuosa de
color blanco amarillenta y que con frecuencia se acompafia -
de septicemia; esta es una enfermedsad infecciosa que se pro
paga con facilidad de cerdo a cerdo en la misma cameda, pe-
ro menos répidamente de camada a camada dentro de la paride
ra.

las infecciones con cepas patégenas de B, coli son
posiblemente mds graves si la infeccién ocurre entre el mo-
mento del nacimiento y antes de que el lechén haya recibido
su primera leche; la infeccién se puede producir también —-—
por contaminacién del cordén umbilicael durante el nacimien-
t0.(6) Los cambios patolégicos que se presentan a mivel in
testinal en laa afecciones producidas por B. coli en lecho=-
nes; pued: ser: Enteritis catarral, enteritis fibrinosa y -~
enteritis hemorrdgica. (10).

Dados estos antecedentes en medicina humena y la -
no existencia de experiencias en medicina veterinaria se ~-
decidid realizar este trabajo para determinar la efectivi——
dad del Clorhidrato de Difenoxilgto (Lomotil) y el Clorhi—
drato de Difenoxilato con Sulfato de'Neomicina, como auxi--
liar en el tratamientg de diarreas en cerdoe lactantes.



'MATERIAL Y METODOS.-

En una grenja porcfcola ubicada en Amecameca, ——
Bdo. de México con una poblacidén aproximada de 4,000 anima-
les fueron seleccionadas un grupo de lechigadas que totali-
zaron 100 cerditos afectados de diarrea, éstos fueron divi-
didos en 4 lotes (A, AI, B, BI).

Lote A.- 40 cerditos a los cuales se les realizd un examen
c¢linico, toma de temperatura y una muestra de he--
ces por medio de un hisopo rectal (para estudio —-
bacteriolégico). Posteriormente se les traté con
2.5 mg. de Clorhidrato de Difenoxilato y 0,025 mg. de
Sulfato de Atropina por Via oral como dosis total
por lechén cadas 24 horas durante 3 dfaes; posterior
mente se obeervé la evolucién clinica, se tomd tem
perature e hisopo rectal.

Lota AI.- 10 cerditos afectados de diarrea, los cualeas se
(control) tuvieron bajo observacidén como grupo control, -
8in tratamiento.

Lote B.~ 40 cerditos afectados de diarrea, los cuales ge
trataron con Clorhidrato de Difenoxilato 2.5 mg.,
Sulfato de Atropina 0.025 mg. y Sulfato de Neomi-
cina 175 mg., como dosis total por lechén cada --
24 horas durante 3 dfas. A este lote se le prac-
ticé el mismo tipo de observaciones que al lote A.

Lote BI.~ 10 cerditos afectados de diarrea, los cuales se -
(control) mantuvieron bajo observacidén y que sirvieron como
control sin tratamiento.



‘ Los hisopos rectales fueron sometidos a estudios
bacteriolégico rutinarioc para el aislamiento e identifica
c¢ién de enterobacterias de acuerdo a lo descrito. (2).

Método para el aislamienio e identificacién
de las bacterias entéricas.

Heces
o
Hisopos rectales.

Agar MacConkey
Agar verde brillante
Agar sulfuro de bismuto

Caldo Selenit y, ¢
caldo tetrationzto

Colonias a TSI inclinado

Pruebaes bioquimicas confirmativas.
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EVALUACION CLINICA DEL CLORHIDRATO DE DIFENOXILATO
EN EL TRATAMIENTO DE DIARREAS EN CERDOS LACTANTES.

Cuadro N° 1.

Al

40 cerditos

Examen
Cifnico

Obtencidn de
un hisopo
rectal para
Estudio
Bacterioldgico

Administracidn
de CDFO 2.5 mg.
+ Sulfato de
Atropina, 0.025
mg. via oral a
cada lechén
durante 3 dias
cada 24 horas

10 cerditos

Examen
Clfnico

Obtencidén de
un hisopo
ractal para
Estudio
Bacteriolégico

Sin
Tratamiento
Lote

Control

40 ocerditos

Examen
Clinico

Obtencidén de
un hisopo
rectal para
Estudio
Bacteriolégico

Administracidn

de CDFO, 2.5 mg,
+ Sulfato de
Atropina,0.025 nmg.
+ Sulfato de
Neomicina, 171 mg.
via oral a cada
lechén, durante

3 dfas cada

24 horas

10 cerditos

Examen
Clinico

Obtencidn de
un hisopo
rectal para
Estudio
Bacteriolégico

Bin
Tratamianto

Lote

Control
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RESULTADOS Y DISCUSION,-

En los cuadros 2 gl 9 se muestran los resultados
obtenidos con los lotes A y AXl; en los cuadros 10 al 17 se
muestran los resultados obtenidos con los lotes B y BI; en
el cuadro 18, se muestra en forma comparativa la efectivi-
dad del Clorhidrato de Difenoxilato y el Clorhidrato de --
Difenoxilado con Neomicina, en el cuadro 19 se muestra el
estudio comparativo del tratamiento de colibacilosis en —-
cerditos lactantes con Clorhidrato de Difenoxilato solo y
adicionado de Sulfato de Neomicina.
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Eva.luaoidn olfnica del Olorhidrato de Difenoxilato (CDFO) en’ el 'l‘ratamiento Bintomdtico
de diarreas en cerdos lLactantes antes del tratemiento. -

Cuadro N° 2

——— e e Lot A LD ,,_._ = -

- ~ TaracterIsticus macroscépices - Hisopo E6tuaTo °bacterlolégice

Le- Bdo. General de las evacuaciones rectal aislamiento e identifi

_____ Consistencia _ _ _ _ _ _ o _ - __ _eacibn. _ _

'DeaﬁiKracacT6— AmariIﬁPnT~— T¥quie,sangre ¥ moco Pecherichia coli
2 Verde Amarillenta " con sangre 0 Escherichia coli
3 " " " " Escherichia coli
4 " n " " " " Escherichia coli
5 " Amarillenta " " moco Escherichia coli
6 " " " " " Eacherichia ocoli
1 " Amerillenta " " " Escherichie coli
8 " " Pastosa Escherichia coli
9 " " Liquida Escherichia coli
10 " w. . " Escherichis coli
11 : " . " i Pastosa Escherichia coli
12 " . "o " Escherichia coli
13 o L " " ; Escherichia coli
14 L . m Pastosa con sangre Escherichia coli
15 L I © Verdosa Liquida : Bscherichia colil
16 " = Amarillenta Liquida con moco Bascherichia coli
17 LI e Liquida Bacherichia coli
18 . Verdosa Liquida S Bscherichia ooli
19 " Amarillenta Liquida con sangre Bacherichia coli
20 " " L{qulda Eecherichia coli
21 " " Escherichia coli

Bacherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia colil
Eacherichia coli
Escherichia colil
Escherichia coli
Escherichia coll
Escherichia coli
Eacherichia coli
Escherichia coli
Bscherichia coli
Escherichia coli
Eacherichia cold
Bscherichia coli

L e R R KA R KM MR HHRHEKHEHMHE UM HARHER AN KPR RR MR NNR

s e W s e
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Evaluacién clfinica del Clorhidrato de Difenoxilato en e1 tratamiento
sintomdtico de diarreas en cerdos lLactantes.
Cuadro N° 3,

Lote Al (Cerditos Control sin cratam;enth ———

v—;N,u.u.—.---.m -— -

Le~

1
2
3
t
5
6
1
8
9
0

Bdo. General

n
17 Tpeashidratacién
o

Caracteristicas Maoroscfpicas

de las evacuaciones

Color

Conulstenoia

4

tura °C.

cacidn.
x Escherichia
x Escherichia
x Escherichia
be Escherichia
x Escherichia
X Escherichia
b’
b's
X
x

Escherichia
Escherichia
Escherichia
Escherichia

Toli” T T

coli
coli
coli
coli
coli
coli
coli
coli
coli

~ Tempera~ Hisopo HsTudio Batterioldgico
rectal alslamiento e identifi-



Evaluacidn clinica del Clorhidrato Difenoxilato en el tratamiento sintomdtico de diarreas
en:cerdos:lactantes & 'las 24 horas. Cuadro NO 4 :

Hisopo  Registro de la suspen- Eatudio Bacterioldgioco
& 26, recte: _ciu de g digrrca 24hs.cislamiento_e_identif.
Negativo
Hegativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negetivo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Negativo
Hegativo
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Escherichia coli
Negativo
Escherichia coli
¥acherichia coli

MR R KRR A M MR R AN KRR NN

" "

29 n " n

30 Desaparicién de la Diarrea

N Deshidratacién Amarillenta pastosa
L " “w

33 " " w39 - Escherichia ooli
kY Desaparicién de la diarrea w38 X Negativo
15 - " .39 x Negativo
36 " LS 38 598 Negativo
37 ) " " ~ 39 X Negativo
38 4 L o ,;38' X Negativo
3 x: Negativo
x Negativo

1 . " g

e ——— ... ot sy a AP
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Evaluscién clfnica del Clorhidrato de Difenoxilato en el tratamiento
sintométioco t;e diarreas en cerdos Lactantes. (Lote AI Cerditos control
a las 24 hra).

Cuadro N° 5,
No Caracter{sticas macroscdpicas Temperatu~- Hisopo Bstudio Bacteriolégico
Le-~ Edo. General . de las evacuaciones ra °C rectal eaislamiento e identi-
ehén  _ _ _ _ _ _ _ ~ COLOR _ _ _ _ _ _CONSISIENCIA _ _ _ | o o e e e ficacibn. _ _ _ _ _ .
1 Deshidratacién Amarillenta Liquida 39 x Escherichia coli
2 " " " 39 x Escherichia coli
3 " (1] " 38 x (] ”"
4 " L] " 39 x " n
5 " " " 39 b 4 ” "
6 " " " 39.3 x " "
7 " L] " - 39 x " "
. 8 - " n " ) B 39 X " "
g [ n : ". 40 x " "
10 ' X " .
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Evalusoifn clinica del Clorhidrato de Difenoxilato en el tratamiento sintomdtico
de diarreac ea oerios lactantes, (Lote A tiatamiento a las 48 hre.)

Cundro n°_6
No= = = = = = = = = = U Ta5t5:Tet1Tas Ha° TTouperas Hisops “Keglotrs ToT1d Buspens “BFtUATe BRoTeFEL3LIcE
Lt~ Tlo. General oroscépicas de lag@ tura °C vreotml eién de la diarrea aliolemiento e identifi
ohgd_ . _ . _evsoumcionse _ _ _ _._ . __ __.__ 24hre. _ _ 48hwva. omeibn. __ . __
T = Peaparicidn de Ta alarréa 3T T T x x x Nagative -
.2 ] " 38 x X x "
k} " " 39 x x x Ul
4 " " 38.4 x x x "
5 . " 39 x x x »
6 " " 38 x x X "
g " " 38,5 X x x "
” “ 39 X x x n
9 . " 39 x x x w
10 " " 39 x x x "
1 » " 39 x x X #
12 " " 39 x x X W
13 v . 39 x ‘% x n:
14 L, " " 39.5 x X X
15 Muerto - - - i i
16 Desaparicién de la diarres 3g x X
13 " " 3 X ok
1 " " 39 x x
19 . " 39 x X
20 v " 39 x X
21 o " 38 x LX
22 » n 38,5 x X
23 " » 39,2 x g
24 " ". 39 x X "
25 " " 39 x X "
26 " " 39 x X ; e
2 " d 39.5 P b ¥ X "
2 " " 33 x X X "
29 " " 38.5 x X . "
30 [ [ sg X X ! S "
31 Deshidrateoién Awarilla pastosa 3 x - ) Bacheriohia qoli
32  Desspariocidén de la diarrea 38 x X x Negativo
33 . " 38.5 x X x "
34 " " 38 x X x "
35 " " 39 x x x ot
36 " o a8 x b3 x "
37 " " 39 x X L "
8 " " 39 x x x "
9 n " 38 x x x "
40 " " 38.% x x x "

“,s oardito musrto al car pisado por la marrana.
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“Evaluacién clfnica del Clorhidrato de Bifenoxilato en el tf&tamientd sintomdtico
de diarreas en cerdos lactantes. (Cerditos]?ontrol a las 48 hrs.)
Lote A
Cuadro N° 7.

T T T T T T T T Caracter{sticas macposcépicas Tompera- HiBopo  Fstudic Bacterloldgicto
Le- Edo. General de las evacuaciones tura °C rectal aislamiento e identifi
~onén LS Color_ _ _ _ _ __ _Comstamcis _ _ _ _ _ . o wecwwem—.g8cibn

1 Deshidratedo Amarillente Liquida 38 x Bscherichia coli

2 " " L] 39 X " "

3 L ] [} 38 X [ n

4 " " " 38 x " "

5 " " 1] 39 X n K

6 n 1] " 39 x " RS | R

7 L] [ " 38.5 'Y n . "o

[ " L] " 39 X L L

10 " " " 39 X
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Bvaluacidén clfnica del Clorhidrato de Difenoxilato en el tratamiento sintomdtico de diarreas

en cerdos lactantes a lss 72 horas. Lote A 8
- _Cuadro N°
b | L2 Caracter{sticas ma- Tempera- Hisopo Registro de suspen- ~ Estudic Bacterlolégico
Le~ Edo. Genersl croscépicas de las tura °C rectal sidén de la diarrea aislamiento e identifi-
JLohés _evacuaciones _ _ _ _ . _ ._ . __._ . 24hrs, 48 hrs, 72h. cacién. _ _ _ _ _ _ . .

1~ "Dépaparicldén de 1a diarrea k) X X X X Regativo

2 " " 39 x x x x

3 " » 39 X x x x "

4 " " 39 X x x x "

5 ] " 38 x x x x "

6 " " 38 x x x x "

7 " " 38 x x x x "

8 . " 39 x x x x "

9 L4 " 39 X x x b 4 »

10 " " 39 x x x X w

11 " " 38 x x x x "

12 " " 39 x x x x "

13 L " 38 x x x x "

14 " - 39 x x x X " :
15 Muerto - - - - - - Ll
16 Desaparicién de 1la diarrea 39 x x x x Negativo:
By " oo 39 x x x x "

18 " " 38 x x x x "

19 . " 39 x x x x "
20 - " 39 x x x x "
21 - " 39 x x x x "
22 L L 39 x x x x »,
23 - . 38.5 x x x x "
24 bt " 39 X x x X "
25 " " 38 x x x x "
26 » » 39 x x x x »
2 » L] 39 x x x x »
2 " " a9 x x x x "
29 . » 39 x x x x "
30 " L] 38 x x x x "
3 " " 39 x - - - Bacheriohia ooli
32 Desaparicién de la diarre 39 x x x x Negativo
33 " " -39 x x x x "
34 L4 L] 39 x x x x "
35 L] " 39 b3 x X x -
36 " " 38.3 x x x x -
7 " " 38 x x x x »

[ " 8 x x x x "
38 " . 9 x x x x "
40 - 4 39 x x X -
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Evaluacién olfnica del Clorhidrato de Difenoxilato en el tratamiento sintomfico
de diarreas en cerdos lactantes. (Cerditos Contrcl a las 72 horas).

Cuadro N° 9
Lote AT
o™ T T T T T T T ™ T Taracterlstices macroscépicas . Tempera- Hisopo Bstudlo BacteriolBgico
Le~ Edo. General de las evacuaciones tura °C rectal aislamiento e identifi
ohéo_ e Bokor L Comsistemcla o ...oocedfn O
1  Deshidratacién Amarillente Liguida 39 x Escherichia coli
2 Deshidratacidn Amarillenta " 39 x " "
3 " " " x L "
4 L " L x LJ
5 n " " x "
6 L L] n x "
i " n [ X ™
8 " " " x ":
9 " " " Tix e
10 L L e S

- e e e 2 11+ s R e
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Bvaluacién clinica del Clorhidrato de Difenoxilato {CDFO) m&: Neomicina en el tratamiento
sintomdtico de diarreas en cerdos lactantes antes del tratamiento.

e e - em e e uadro N° YO ] Lote B _ _ _ . .
Fom == ===== Caractorlsticas macroscépicas Tempera~ Hisopo Estudio Bacterioldgico ~
Le~ Edo. General de las evacuaciones tura °C rectel aislamiento e identifi-
ch e SOLOF Consistencia_ _ _ _ __ e e . CBCLGR, -
T = PoshldTatacidn AmariiTenta Pastosa 39 X © "Eschaerichiacoll T T T
2 " S Liquida 39 " "

X
X
3 " " Pastosa 39 x " "
4 " " " 39.2 x " [
5 " " Pastosa sangre 39.4 x " "
6 n " Pastosa, moco, sangre 3 x " »
n “ " " n " 3 .5 x " "
8 " " Liquida 3 x L "
9 " " Liquida, sangre 39 x " "
10 L] L " 39 x I|"
" i " " 39 x
12 " L 39 x
13 " "o " 39 x
14 L e " 39 x
15 " " L} 3 x
16 - B " 38.5 x
1 " » » 39 x
1 ® . " 39 x
19 " - " 39.3 x
20 " " " 39 x
21 n bl Pastosa 39.2 x
22 " " Liquida 39 x
23 " " " 38.5 x
24 " " Pastosa . 38 x
25 " Verdosa Liquida 39 x
26 d " " -39 x
27 " Amarillenta " 38 x
28 L) " " 39.5 x
29 " . " 39.5 x
30 " " " 39 x
31 " Amarillenta verdosa " 39 x
32 " " " 38.5 x
33 " n " 39.5 x
34 " " con sangre 39.5 x
35 " " Liquida 39.5 x
36 " " n 39 x
" " x
" x
L]
" x
x
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Bvaluesidn clfieca dwl CloruiGrato de Difunoxilavo més neomicine en el tratamiento

sintomd{tico de diarreas en cerdos lactentes (Cerditos control sin tratamiento)
Cuadro _N°¢ 11 Lote BT

NFTTTTTT ST CaTraoterIsticas microscépicas TempeYa- Hisopo EBtudio Bacterioldglod °
Le~ Bdo. General de las evacuaciones tura °C rectal aislamiento e idemtifi
Lhén wwm—0Color _ _ _ _ ... Consistencia _ _ _ _ e = ————— cacién _ _ _ __ _ __

1 Deshidratacién Amarillenta Liquida 39 x Escherichia coli

2 " " " 38.5 x Escherichia coli

3 " " " 38 x Escherichia coli

3 " " u 39 x Escherichia coli

5 " " " 39 x Escherichia coli

6 " " " 39 x Escherichia coli

7 " " " 38 x Escherichia coli

8 - " " " 39.3 x Escherichia coli

g9 " . " " 39 x Escherichis coldi

10 ; » " 1 ] 39 x Esoherichia coli




'N’ __________ Caracter{siTcas ma~_ Tehpera- .

Le~
_chén

-
OW R~JI Vil

1 ‘ - E i !
Bvaluacidn clinica uel Clorniarato de bxtanuxllato m&b aeomxclna on: el alslamxento de
Diarreas en cerdos lactantes 2 lus 24 noxqs., S S

Cuadro N¢ 12, o oté'
Hisopo

Ehfhﬁzo Bacterioldgico

aislamiento e 1dent1fi—
_evacuaciones _ _ _ _ L .- 2401 L - cacién,

Edo. General croscépicas de las tura °C

, a
~1 “DesHifratacién ~Amarillents pastosa” ~ ~3§.7. A Rip g Escherichia coTi~ ~ ~ 7

Negative

Deshidratacién Amarillenta paetosa
Desaparicién de la diarrsa
Deshidratacién Amarill..ca paatosa
Desaparicién de la diurrea

Eschepichia coli

tivo
s8herichia ooli
Negativo




Evaluacidn clinica del Clorhidrato de Difenoxilato mds Neomicina en el tratemiento —-
sintomdtico de diarreas en cerdos lactantes. (Cerditos control sin tratamiento a las 24 hrs.)

_______ . Cuadro N° 13 _ _ __ ___ _Lote BY _ __ _ _ -
cTEmes Caracter{8tiocas macroscdpicas Tempara-  Hisopo Fstudi® Bacterlolégico™
Le- Edo. General de las evacuaciones tura °C. rectal aislamiento e identifi
ghén  _ _ . . _Goor _ _ __ __ _Comeistemcis _ _ _ _ _ _ _ ___ ____ caedén _ _ . _ _ _ __
1 Deshidratacién Amarillenta Liquida 39 x Escherichia ooli
2 " " " 39 X Escherichia coli
3 " " " 38 X Escherichia coli
4 n " L 39 x Escherichia coli
5 " " " 39 x Escherichia coli
6 " " " 39 x Escherichia coli
7 " " " 38 x Escherichia coli
8 " " " 39 x Escherichia coli
9 # " " R 39 x Escherichia coli
10 x Escherichia coli

" S ' : S M s : A 38
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Evaluacidn clinica del Clorhidrato de Difenoxilato wds Neomicina en el tratamiento
sintomdtico de las diarreus en cerdos lactantes a las 48 horas.

Cuadro N°_ 14 Lote
Fo= == == === =" “caracter{eticas ma-" Tolyara- HiBopo 'Te i5tTo” *3 Ia suspen-~ Estudio Bacterloldgito
le- Edo. General croacépicas de las tura °C rectal 8idén de la diarrea aislaniunto e iiantih
evacunciones & e i 24 nrs, __ _A8Mhre, cacibn _ _ _ __ _
T “peshidratacIén “Amarillenta pastosa 39 x = X egaﬂvo
2 Deeaparicidn de la dmrrea ‘39 x x X
3 x x X "
4 " i x x "
5 " " x X x
6 n " X . x x
" " L X x
3 " " ix X x
9 " " ¢ ix x
N a2 " : x
ks x o
e

S 5
"

o

e

s

"

"

W
- n
31 "
32 L]
bX) "
34 "
35 "
36 "
37 "
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Bvaluacidn clinica del Clorhidrato de Difenoxilato mds Neomicina en el tratamiento --—
sintomdtico de diarreas en cerdos lactantes. (Cerditos control ein tratamiento a las 48 hrs).

e e Cuadro N° 15 __Lote B __ _ _ _ _ _ _____ e -
o Caracter{sticas macrosc@picas Tempera- Hisopo Estudio Bacterilolégico
Le- Edo. General. de las evacuaciones tura °C rectal aislamiento e identifi
ehdn_ o Color Consistencia _ _ _ _ . _ . __ . e - -

1 Deshidratacién Amarillenta Liquida 39.2 x Escherichia coli

2 Deshidratacién Amarillenta Liquida 39 x Escherichia coli

3 " " [} 38 x L] ]

4 " L] " 39 x " "

5 " L] L] 39 x " "

6 " n " 39 x " "

7 " " L) 39 X L} n

8 v " " 38 x L ‘ "

9 " " " 39 X " "

10 " 1] n ) 39 x " "

o e o R e ST 1T M
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Bvaluacién clfnioa del Clorhidrato de Difenoxilato mds Neomicina ep sl tratamiento sin-
tondt.uo we diarreus en cerdos lactantes a Las 72 horas.

- Cusdro N° 16 _ _ _ _ _ _ _ _ ] Lote B L o o e e e — .
| Usracteristicad mMa6res” ~ —~~~~~ ~ "~ "~ TTTo-TTssTsoms fEmmEmmmm
Le- Edo. General ofpicas de las Tempera- Hisopo Registro de la suspen- Eetudio Bacteriolégico
ohén gvacuaciones tura °C rectal sidn de la diarrea sislamiento & identifi-

e e e e e om o — 24 hre, 48 hre, 72 hre_omcién _ _ _ _ _ _ _ _
1~ “DesaparieIén Te 1a Jiarrea 39 x - X x _ Negativo
2 » " 39 x x X x "
3 n " 38 x x x x "
4 " " 39 x x x x "
5 " " 39 x - X x L
6 " " 39 x x x x "
Z " " 39 x x x x v

" " 38 x x x x "

9 " " 38.¥ x x X x n

10 " " 39 x X x x "

1) " " 39 x x X X "

12 n " 38 x x x x . "

13 bt " 38 x x x x "

14 " * 39 x x x x

15 " " 33 x x x X

16 " " 38.5 x x x X 8

1’81 " » 39 x x x x

1 - " 39 x x x x

19 " " 19 x x x x

20 » " 39 x x x X

21 # " 39 x x x Xz

22 " " 39 x x x x

23 " " 39.% x x x x

24 " " 38.5 x x x x

25 " » 39 x x x x

26 . n 39 x x x x

2 2 » 39 x x X - X

2 " . 39 x X x x
9 " " 39 x x x X
0 L " 38.5 x x x X

31 " " 38 x x X e

32 " " 39 x SX B 3 X

33 o " 39 x i X X

3 " " 39 x B T X

35 " " 39 X UX x
6 " n 8.5 . 35 = 3
! 2 " 38 X, X

" " ; o

g " " 38 X X
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Bvaluacién clinica del clorhidrato de Difenoxilato mds neomicina en el tratamiento sin-
tomdtico de diarreas en cerdos lactantes. (Cerditos control sin tratamiento a las 72 hrs.)

= - i — Cuadro N°_ 17 _ _ _ _ __ _Lote BY _ _ _ _ _ _ . -
NY Tempara- Hisopo Eetudio Bacterioldgico
Le-~ Edo. General Caracterf{sticas macroscépiocas tura °C rectal aislamiento e identifi-
chén. de las evacuaciones cacién
- — e Color  ___ Consistencis _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ . _ _ e e e —— ————
1 Pesnldretacidn™ Amarillenta T{quida 39 X ~ TEecherichia ooll
2 L] L] " 39 x (U ]
3 L] ~ " 39 x [ "
4 L] " L] 39 b’ ] L
5 " " " 39 x " "
6 " " " 39 x " "
" " [} 39 x 11 L]
g " " n 39 x " L
9 n " " 38 x " s
10 . " " " 38 x " "
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Ouadro N° 19.-~ Estudio comparativo del tratamiento de Colibacilosis en cerditos Lactantes con -
olorhidrato de Difenoxilato (CDFO) solo y adicionado de Sulfato de Neomicina.
(Aislamiento de E. coli a partir de hisopos rectamlea),

LOTE 24 HORAS 48 HORAS ‘72 HORAS
recuparados/total-aislamiento recupsrados/total~aislamiento reocuperados/total-aislamiento
de B. coli de E. coli ) de B. coli
4 13/40 (82.5%) 7/40(17.5%) *38/40  (95%) 1/40 (2.5%) 38/40 (95%)  1/40 (2.5%)
B 37/40 (92.5%) 3/40( 7.5%) 40/40 (100%) 0/40 (O%) 40/40 (100%#) 0/40 (0%)
AI (oontroles) 0/10 (0%)  10/10(100%) 0/10  (0%) 10/10 (100%) ©0/10 (0%)  10/10 (1004)
BI (oontroles) 0/10 (o%) 10/10 (100%) 0/10 (0%#) 10/10 (100%) 0/10 (0%) 10/10 (1004)

¥,= Osrdito muerto al ser pisado por la marrana.
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El estudio bacterioldégico a gque fueron someti-
dos los cerditos lactantes afectados con diarrea mostra-
ron la presencia de E. coli en un 100%. Los lotes A y -
AI con 40 cerditos y 10 cerditos respectivamente revela-~
ron la presencia de E. coli en un 100% (50 animales), en
los lotes B y BI (50 animales) también se aislé E. coli
en el'100% de los casos; esto va de acuerdo a lo reporta
do con respecto a E. coli como agente primario mds impor
tante de diarreas en cerdos lactantes. (6, 10).

En el lote A a las 24 horas del tratamiento ==
con Clorhidrato de Difenoxilato (C D F 0) en dosis de --

2.5 mg. se observé que el 82.5% de los cerdos tratados -

se recuperaron, no presentdndose evacuaciones liquidas;
en el lote control persistid la presencia de heces de --
tipo diarréico, en el lote A a las 48 y 72 horas del tra
tamiento se observé que 38 animales se recuperaron total
mente siendo wn 95% del total; en el lote control persig
ti6 la presencia de heces de tipo diarreico.

En el lote B a las 24 hores del tratamiento con
(CDFO) mds 175 mg. de Sulfato de Neomicina se observd
que el 92.5% de los cerdos tratados se hablan recuperado;
en el lote control persistié la presencia de heces de ti-~
po diarréico, en el lote B a las 48 y 72 horas del trata-
miento se observd que el 100% de los animales tratados ge
recuperaron totalmente; en el lote control persistid la -
presencia de heces de tipo diarrdico.

En el cuadro N° 19 o sea el estudio comparativo

entre el lote de animales tratados con Clorhidrato de Di-

fenoxilato solo y el lote tratado con Clorhidrato de Dife

noxilado mfs Sulfato de Neomicina, se observ§ que a las -
24 horas en el grupo A se habfan recuperado clfnicamente
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33 de 40 enimales afectados (82.5%). A las 48 y 72 horas -
en el lote A se habfa recuperado clinicamente 38 de 40 ani-
males afectados (95%); ®n el lote B a las 24 horas se habia
recuperado clfnicamente 37 de 40 animales afectados (82.5%),
a las 48 y 72 horas en el lote B se habfa resuperado clfni-
camente 40 de 40 animales afectados (100%)

A las 24, 48 y 72 horas en los lotes controles --
(AI y BI) persistid la presencia de heces de tipo diarréico.

La manifiesta inhibicidn del crecimiento de E. co-
1i en el lote A se hizo patente a las 24 horas en el 82.5% -~
de los casos tratados, no siendo asf en el 17.5%; a las 48 -~
¥ 72 hores la inhibicién de crecimiento de E. coli fue de ~-
95% no resultando beneficiado el 2.5% de los casos tratados.

En el lote B a las 24 horas se manifestdé la inhibi
cidn del crecimiento de E. coli en el 92.5% e insatisfacto--
riamente en el 7.5% restante, a las 48 y 72 horas la inhibi-
cién de crecimiento de E. coli fue de 100% de los casos tra-
bajados.

La diferencia ente el lote tratado con Clorhidrato
to de Difenoxilato sélo y el Clorhidrato de Difenoxilato mds
Neomicina es a las 24 horas de 100% mayor en animales recupg
redos, tratados con CDFO m4s Neomicina; a las 48 y T2 horas
la diferencia es de 2.5% de los animales no recuperados en -
~ el lote A tratado con CDFO sélo.

Le aparente inhibicién de E. coli- en la mayorfa de
los casos tratados pudo haberse debido a que el Clorhidrato
de Difenoxilado actué como bacteriostatico a nivel intesti-~
nal o bien a que se hubiese tenido una falla en la deteccidn
e identificacién del agente causal.
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 CONCLUSIONES.-

A) E1 Clorhidrato de Dinoxilado en dosis de 2.5 mg.
méds (0.025 mg, de sulfato de Atropina) cada 24 horas fue ¥til
en el tratamiento sintomdtico de diarreas en cerditos lactan-
tes desde las 24 horas de tratamiento, reduciendo de manera -
notable el transito intestinal y evitando la presentacién de
diarrea.

B) Bl clorhidrato de Difenoxilato en dosis de 2.5ig.
nds (0.025 mg. de Sulfato de Atropina) mds 175 mg. de Sulfa-
to de Neomicina, resulté Util para el tratamiento sintomédti-
co y antibacteriano de la Colibacilosis en cerdos lactantes,
giendo suministrado en dosis unica dada 24 horas durante tres
dfas.

C) No se observaron efectos clfnicos secundarios -~-
atribuibles a una intolerancia por parte &= los animales tra-
tados por 1o cual es recomendable el uso del Clorhidrato de -
Difenoxilato en dosis de 2.5 mg. mds ©.025 mg. de Sulfato de-
Atropina y Clorhidrato de Difenoxilato 2.5 mg. mds 0.025 mg.
de Sulfato de Atropina mds 175 mg. de Sulfato de Neomicina -
oralmente cada 24 horas durante tres dfas para el tratamien-
to de -diarreas por E.-coli en cerdiftos lactantes.



- 29 -

BIBLIOGRARIA.-

10—

2-—A

3=

4.~

Arabe hety, J. T.: Dolcini, H. A.; Stapler, N. Aceién
Antidiarrdica y Antiespasmédica del Clorhidrato de Dife-
noxilato (Liomotil) Semana Médica Afo IXXT N° 3836 tomo
124 N° IX. p. 536-566. (1964).

Certer, G. R. Procedimientos de diagnéstico en Bacte-
riologfa y Micologfa Veterinarias, p. 85-95 Ed. Acribia
(1968).

Cayer, D.; Sohmer, F. Estudios clfnicos a largo plazo con
una nueva drogs antidiarrdica; Clorhidrato de Difenoxila-
to. N. Carolina, Med. d. 22: 600-604. (1961)

Fraser, H. F.; Isbell, H. Farmacologia humana, y Actividad
del Clorhidrato de Carboxilato de etil-I-(3-ciano-3;3 fe-

"nil propil)-4. Instituto Nacional de Sanidad, Centro de

5-“

G-

To-

80"

9e-

10."

Investigaciones sobre Adiccién. (1961).

Figueroa, B. R. Evaluacién Terapéutica del Difenoxilato
en la diarrea. Rev. Med. Hosp. Cent. 5: T72-T76. (1965)

Howard, W, Dunne, Enfermedades del Cerdo. Ia. Edicién en
Baspafiol p. 499-504. Ed. Uthea, (1967)

Janasen, P. A. J. Jogencav. A. H., Ruygens, J. Algunas
propiedades Farmacollgicas del B.1132 y compuestos afines.
Med. and Pharmac. Chem . 4: 299-308. (1959).

Meercoff, M. Accién Antidiarrdica del Difenoxilato Clor-
hidrato. La Prensa Médica, Argentina 39: 2686-2691. (19610

Merlo, M.; Brown, C. H. Bl efecto del Clorhidrato de Dife-
noxilato en las diarreas. Am. J. Gastroenterol. 34 (6)

Bunnells, R. A.: menlux, W. S.; Monlux, A. W. Principios
de Patologia Veterinaria Ia. Bdicién en Espefiol p. 543-567.
E. Cecsa. (1970)



12.~

13-

- 30 -

Serna, V, A.; Linfante, R. B. B.; Brumetti, E.; Rosi,

R. H. E1 Clorhidrato de Difenoxilato en las diarreas
infantiles, La Semana Médica, Ao LXXII N° 3989 Tomo
127 (28) 475-484. (1965).

Van Drstappen, G.; Van Trappen, G.; Van den Broucke,

J. BEstudios clfnicos a largo plazo sobre el R-1132 una
nueva droga antidiarrdica.

Departamento. de Medicina Interna, Universidad de Lovaine,
Lovaina, Bélhica. Gastroenterol, 39: 725-729. (1960)

Weigarten, B.; Weiss, J. ; Simon, M. Evaluacién clinics
de un nuevo agente antidiarrdéico. Am. J. of Gastroente-
rols 35 (6): 628-633. (1961.)



	Portada
	Índice
	Introducción
	Antecedentes
	Material y Métodos
	Resultados y Discusión
	Conclusiones
	Bibliografía



