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CABRAS MONTESES Y FI. CABRERO.

Llevo un cabrero a pastar a sus cabras y de pronto
vio que las acompaifiaban unas cabras monteses.
Lleg’ada {a noche, llevd a todas a su gruta.

A (2 manana siguiente estallo una fuerte tormenta 'y
no pudt'endo Hevarlas a los pastos, las cuidd dentro.
Pero mientras a sus propias cabras solo les daba un
priado de fomje, a las monteses les servia mucho
mids, con el propdsito de quedarse con ellas,
Termind al fin el mal tiempo y salieron todas al campo,
pero las cabras monteses escaparon a la montaia.

Las acusé el pastor de ingratas, por abandonarle después
de haberlas atendido tan bien; mis ellas le respondieron:
- Mayor razén para desconfiar de ti, porqure si a nosotras
recién llegradas, nos has tracado mejor que a tus viejas y
leales esclavas, signiﬁca esto que si luego vinieran otras
cabras, nos desprecianbs a nosotras por ellas —.

Niunca confies en quien pretende tu nueva amistad a cambio
de abandonar a las qufe ya tenia.

Esopo.
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Resumen

RESUMEN.

Evaluacion en la utilizaciéon de bolos intrarruminales de lenta liberacion de sulfametazina sodica
en el control de la coccidiosis caprina.

Can el objetivo de evaluar la eficacia de bolos intrarruminales de lenta liberacidn de sulfametazina sédica (S5Z} en
el control de la coccidiosis caprina, se realizaron 2 experimentos. El primer ensayo se realizé con dos grupos de 5
cabritas de 75-90 dias y de 13.9 kg. mantenidas en jaulas metabdlicas infectadas naturalmente de Eimeria se
evalud el efecto de 2 bolos intrarruminales (F1 y F2), F1 contenia 39.5% y F2 28.5% de SSZ, este Gltimo disefiado
para liberar mas lentamente el producto. La evaluacién estadistica de consumo, ganancia de peso y cantidad de
ooquistes se realizé con el paquete SAS. El consumo de alimento fue de 671g/dia y 737g/dia para F1 y F2,
respectivamente (P<0.05). La ganancia de peso fue semejante 480 g/semana y 520 g/semana para el grupo F1y
F2, (P>0.05). En Ia eliminacion de ooquistes se manifest6é una importante disminucién en los animales del grupo F2
(125,690}, mientras en F1 aumentd de manera constante (690,660}, (P<0.05). La biodisponibilidad en plasma de
S8Z fue mas alta en los animales de F1 (10-25 pg/ml) con duracién de 8 dias, mientras en F2 la concentracion fue
menor de 5 pg/ml pero con duracién de 25-28 dias. Las placas radiograficas de los animales F1 demostraron el
bolo por 10-14 dias, mientras en F2 se observé por 3 semanas (21-28 dias). Las especies de Eimeria presentes al
inicio y al final del ensayo fueron E. caprovina 50% en F1 y 66% en F2, E. caprina F1 con 28% y F2 con 6%, y E.
kocharli con 13% en F2 y 0% en F1, otras especies se presentaron en porcentajes muy bajos. Dos animales del
grupo F2 regurgitaron los bolos al final de! ensayo al perder densidad.

En el segundo experimento se emplearon 16 animales, divididos en 4 grupos, tenidos en jaulas metabélicas, con
una etapa de adaptacién y desparasitacién (etapa predesafio), con tratamiento de sulfadoxina-trimetoprim y
fasalocida hasta reducir fa infeccidn natural a 6441176 ooquistes. En la etapa experimental se desafi¢ a los
animales con ooquistes esporuladoes (25000 voq./ml) y se les administré el bolo intrarruminal de farmulacion 2
{etapa de tratamienio). Los grupos experimentales fueron: Contrel (C} con infeccién natural de menos de 1000 ooq,,
no se les administré bolo ni se desafiaron (3 animales hembras); grupe TBSD con bolo, sin desafio y con infeccién
natural (3 animales hembras}, grupo TBCD tratamiento de bolo con desafie, 5 animales (2 hembras/3 machos);
grupo DS sélo desafio a 5 animales (3 hembras/2 machos). La mezcla de desafio fue E. arloingi B0%, E. caprovina
15% y E. jolchijewi 5%. La evaluacion estadistica de consumo, ganancia de peso y cantidad de coquistes en las
etapas de predesafio y tratamiento se realizé con el paquete SAS. En la etapa de tratamiento el consumo fue mas
alto {P<0.05) en los grupes TBCD y TBSD. En ganancia de peso ocurrié lo mismo {P<0.05) en TBSD y TBCD. La
presencia de ooquistes fue menor en TBCD y TBSO (P<0.05), sugirienda la efectividad del bolo en el control de la
coccidiosis natural y experimental. Se realiz6 |la necropsia a 5 animales machos de los grupos TBCD y DS. Los del
grupo DS presentaron placas de coquistes en la mucosa con formacién de polipos de color blanco en la regidn del
yeyuno, mientras en TBCD se encontré edema y ligera congestién en intestino delgado. Los hallazgos
histopatolégicos se localizaron fundamentalmente en yeyuno-ileon y ciego con necrosis, atrofia y fusién de las
vellosidades asi como la presencia de “gotas” eosinofilicas que corresponden a formas de ooquistes inmaduras y
vacuoladas principalmente en las vellosidades atribuibles a E. arloingi. Se realizd la tipificacién de las especies de
Eimeria involucradas en la etapa inicial, intermedia (predesafio) y final (tratamiento del bolo y desafio} con cambios
atribuibles a ia sensibilidad al tratamiento. En los grupos TBCD y TBSD se observé un porcentaje muy alto de
deformaciones en los ooquistes sugiriendo que estos fueron sensibles al farmaco. En los animales DS se detecté

principalmente E. arloinyi.



Summary

SUMMARY.

Sodium sulfametazhine sustained-release intrarruminal bolus evaluation in the caprine coccidiosis control.

Sodium sulfametazhine (SSZ) sustained-release intrarruminal bolus were studied in caprine coccidiosis control. At
the first trial two bolus formulations (F1 and F2) were tested in two groups of five kids naturally infected with Eimeria
species (E. caprovina, 51%; E. kocharli, 19%; E. caprina, 12%,; E. granulosa, 8%; E. parva, 4%, E. crandallis, 3%; E.
ninakohlyakimovae, 3% and E. arloingi, 2%). 75-90 days old kids, with an average weight of 13.9 kg. were maintained
isolated in metabolic cages. Food consumption, body weight gain and oocysts elimination were measured and
evaluated with the statistical SAS package. F1 formulation contained 39.5% and F2 28.5% of SSZ, the last one was
designed for a slow release of the product. Food consumption, body weight gain and oocysts elimination were
measured in treated kids for a month. Food consumption (F1: 671 g/day; F2. 737 g/day) and oocysts elimination
(F1: 47863; F2: 2290) indicated better results with F2 bolus formulation (P<0.05), weight gain was similar in bath
treatments (F1: 480 giweek; F2: 520 g/week). Plasma biodisponibility of SSZ was higher in F1 with 8 days duration,
F2 had a low biodisponibility level but subsisted for 25- 28 days. Radiological studies demonstrated rumen
localization of F1 bolus from 10-14 days and F2 by 3-4 weeks. The final Eimeria species oocysts elimination
proportion was modified by treatments, in F1 persisted: E. caprovina, 50%,; E. caprina, 28%; E. parva, 11%; the others
were less than 5% and in F2 remained: E. caproving, 66%, E. kocharli, 13%: E. parva, 7%, E. caprina, 6%; the others

faur were less than 5%.

In a second experiment, 16 kids similar to the first, were divided in 4 groups and desparasited with suifadoxine-
trimetoprim and lasalocid until reducing cocysts elimination to 6441176/g of feces. A challenge inoculum was
prepared with 25,000 oocyst/ml. included E. arloingi, 80%; E. caprovina, 15% and E. jolchijevi, 5%. Medicated
animals received F2 bolus formulation, Experimental groups were treated with bolus and challenged TBCD group (5
kids}; bolus without challenged TESD group (3 kids), challenged without bolus DS group (5 kids) and control without
challenged or bolus, with natural infection (§444176/g of feces) C group. Food consumption, body weight gain and
oocysts elimination were measured and evaluated with the statistical SAS package. Consumption and weight gain
were higher in TBCD (75 g/day; 75 giweek) and TBSD (78 g/day; 1.05 kgfweek) groups {P<0.05), contrarily, as been
expected, oocysts elimination was smaller in this groups (P<0.05). These results suggest the effectiveness of the
treatment in the controf of natural and experimental goat coccidiosis. Oocysts patches and polypus structures in the
jejunum mucous were observed at necropsy of animals from DS group. Histopathologic studies demaonstrated
necrosis, atrophy and coalescence of the villi in jejunum-ileum and necrosis of the caecum mucosae. Inmature and
mature oocyst structures were seen in these intestine regions in DS and TBCD animals, in the last group many of
these structures appeared vacuolated and altered. A high percentage (30-38%) of deformed oocysts were observed
in coprological studies in TBCD and TBSD groups too, suggesting a treatment effect. In this studies E. arloingi was

mainly detected in DS group.



introduccion

INTRODUCCION.

1. IMPORTANCIA DE LA COCCIDIOSIS.

La coccidiosis es una enfermedad infecciosa parasitaria, causada por la presencia y accion de
protozoarios del género Eimeria, que afecta a los animales. En el ganado caprino y en el ovino, es
una de las principales enfermedades limitantes de la produccion en sistemas con estabulacién
permanente o con encierro nocturno de 10s animales y se agraba cuando se trata de corrales mal

drenados, poco ventilados y con elevado hacinamiento (7.27.76).

Existen reportes de infecciones y pérdidas, debidas a la coccidiosis en animales domésticos en
casi todo el mundo, los brotes de la enfermedad aparecen desde los trépicos hasta las zonas
templadas, y se desconoce la ocurrencia de la enfermedad en zonas Aarticas. Algunos autores
suponen que las pérdidas en los rumiantes son significativas y representan una limitante de la

produccidn animal, aunque no se han medido en forma particular en ningun caso (,327s).

La coccidiosis es extraordinariamente frecuente en cabras, especialmente en los animales
jovenes, y presenta algunas diferencias con la coccidiosis ovina en cuanto a la etiologia y en

ocasiones en la sintomatologia y en la eficacia de los tratamientos (s,

Esta enfermedad provoca fuertes pérdidas econdmicas relacionadas con sus efectos directos
sobre la produccién animal: diarrea, pérdida de peso, retraso en e} crecimiento y muertes; y los
gastos indirectos en elementos para combatir la enfermedad: drogas, desinfectantes, reparacidn

de corrales y recursos humanos (; 34,

La mayoria de los rebafios caprinos en el pais, se manejan con pastoreo diurno con encierro
nocturno y esta ultima situacion condiciona fueriemente la presentacidén de la enfermedad. El uso
mayoritario en México de aguajes naturales colectivos, y la falta de practicas de suplementacién
impide el uso de coccidiostatos orales por lo que se recurre al tratamiento por via parenteral,
principalmente con sulfas solas 0 combinadas con trimetoprim por via intramuscular, pero esta via
ocasiona en las cabras graves lesiones en el tejido muscular con cojeras, formacién de abscesos

asépticos y hasta atrofia de la extremidad afeclada (1s30,34.105).

Recientemente, en paises como Estados Unidos, Inglaterra y Francia, se ha experimentado en

rumiantes la utilizacion de bolos intrarruminales de lenta liberacion de desparasitantes
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(antihelminticos) como albendazol e ivermectina, promotores de crecimiento, antibioticos y
nutrientes, en el caso de elementos traza (cobalto, selenio, cobre, zinc y yodo), para asi mantener

en buen estado de salud a los animales por mayor tiempo (3p 34,48.97,98).

2. ETIOLOGIA.

La coccidiosis caprina es causada por un protozoario intracelular del género Eimeriz a continuacion

se describe parte de su taxonomia y caracteristicas:

* Phylum Apicomplexa. Sus miembros presentan un complejo apical con anillo polar,
micronemas, ropirias, tibulos subpeliculares y conoide en alguna fase de su ciclo de vida.
Cilios y flagelos ausentes, excepto en el estado de microgameto en algin grupo.
Frecueniemente con singamia y quistes.

+ Clase Esporozoa. Complejo apical bien desarrollado. Reproduccion asexual, por fisién binaria
o mulliple (esquizogonia) o sexual {gametogonia). Coquistes presentes (a veces llamados
esporas). Locomocion por flexion del cuerpo, deslizarniento u ondulacién.

e Subclase Coccidia. Tipicamente intracelulares; endodiogenia presente o ausente. Parasitos
principalmente de vertebrados y algunos invertebrados.

+ Orden Eucoccidia. Esquizogonia presente. Endodiogenia presente o ausente.

e Suborden Eimeriina. Macro y microgametos se desarrollan independientemente. Cigoto no
movil. Esporozoitos en el interior de los esporoquistes.

« Familia Eimeriidae. Monoxenos, con desarmollo en células epiteliales del intestino.
Microgametos con dos flagelos. Qoquistes con ninguno, uno, dos, cuatro o muchos
esporoquistes, cada uno con uno o mas esporozoitos. Esporogonia fuera del hospedador.

» (Género Eimeria. Cualro esporoquistes con dos esporozoitos cada uno (s o).

Este parasito presenta varias fases evolutivas dentro de su ciclo de vida. La fase de ooquiste
resulta la mas importante para el diagnéstico de laboratorio. Los coquistes son relativamente
pequenos y resistentes a factores ambientales. Existen dos tipos de ooquistes, los llamados

inmaduros que son eliminados en la materia fecal y los esporulados o maduros (fase infectante) que

se originan por la esporulacién de los primeros (75.93).

El coquiste inmaduro presenta forma esférica u ovalada, con tamaiio variable {13 a 40um) segun
ta especie de Eimeria. La pared del coquiste esta compuesta por dos capas que generalmente son
transparentes y de contorno bien definido. Dentro de estas dos cubiertas se encuentra una masa
indiferenciada de citoplasma llamada cuerpo plasmidtico o miicleo del ooquiste que es de tamafio

variado y esta en posicién central. En uno de sus polos presenta una abertura llamada micropilo, el
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{antihelminticos) como albendazol e ivermectina, promotores de crecimiento, antibidticos y
nutrientes, en el caso de elementos traza (cobalto, selenio, cobre, zinc y yodo), para asi mantener

en buen estado de salud a los animales por mayor tiempo (334,48 .97 98).

2. ETIOLOGIA.

La coccidiosis caprina es causada por un protozoario intracelular del género Eimeria a continuacion

se describe parte de su taxenomia y caracteristicas:

e Phylum Apicomplexa. Sus miembros presentan un complejo apical con anillo polar,
micronemas, roplrias, tibulos subpeliculares y conoide en alguna fase de su ciclo de vida.
Cilios y flagelos ausentes, excepto en el estado de microgameto en algin grupo.
Frecuentemente con singamia y quistes,

» Clase Esporozoa. Complejo apical bien desarrollado. Reproduccién asexual, por fisién binaria
o multiple (esquizogonia) o sexual (gametogonia). Ooquistes presentes (a veces llamados
esporas). Locomocién por flexién del cuerpo, deslizamiento u ondulacion.

« Subciase Coccidia. Tipicamente intracelulares; endodiogenia presente o ausente. Parasitos
principalmente de vertebrados y algunos invertebrados.

+ Orden Eucoccidia. Esquizogonia presente. Endediogenia presente o ausente.

s Suborden Eimeriina. Macro y microgametos se desarrollan independientemente. Cigoto no
mdévil, Esporozoitos en el interior de los esporoquistes.

e Familia Eimeriidae. Monoxenos, con desarmollo en células epiteliales del intestino.
Microgametos con dos flagelos. Qoquistes con ninguno, uno, dos, cuatro 0 muchos
esporoquistes, cada uno con uno 0 MAas esporozoitos. Esporogonia fuera del hospedador.

s Género Eimeria. Cuatro esporoquistes con dos esporozoitos cada uno (i 79).

Este parasito presenta varias fases evolutivas dentro de su ciclo de vida. La fase de coquiste
resulta la mas importante para el diagnostico de laboratorio. Los coquistes son relativamente
pequefos y resistentes a factores ambientales. Existen dos tipos de ooquistes, los llamados
inmaduros que son eliminados en la materia fecal y l0s esporulados o maduros (fase infectante) que

se ariginan por la esporulacion de los primeros (75 93

El ooquiste inmaduro presenta forma esférica u ovalada, con tamaio variable (13 a 40pm) segun
la especie de Eimeria. La pared del ooquiste esta compuesta por dos capas que generalmente son
transparentes y de contorne bien definido. Dentro de estas dos cubieras se encuentra una masa
indiferenciada de citoplasma llamada cuerpo plasmdtico o miicleo del ooquiste que es de tamario

variado y esta en posicién central. En uno de sus polos presenta una abertura llamada micrdpilo, el
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cual se encuentra bloqueado por una membrana, en algunas especies de este género el micropilo

se encuentra cubierto por una estructura en forma de domo llamada tapén del micrdpilo o capa polar

(75,93).

El ooquiste esporulado es similar externamente a un ooquiste inmaduro, ias diferencias notables
se encuentran en su interior. Dentro del ooquiste esporulado se encuentran cuatro estructuras
ovoides denominadas esporoquistes y dentro de cada esporoquiste dos estructuras en forma de
coma llamadas esporozostos. En la Figura 1 se observan las caracteristicas de un ooguiste
inmaduro y un ooquiste maduro, las estructuras que se esquematizan son propias de cada especie

de Eimeria y se emplean para su tipificacién respectiva (7s g3,

Fig. 1 Estructuras de un coquiste inmaduro y un ocoquiste maduro ;3 75,

OCQUISTE INMADURO 00QUISTE MADDURO
: 1

OOQUISTE INMADURO: 1. Capa polar; 2. Micropilo; 3. Membrana interna; 4. Membrana
externa; 5. Nucleo del ooquiste.

OOQUISTE MADURO: 1. Capa polar; 2. Micropilo; 3. Granulo polar; 4. Cuerpo de Stidae;

5. Residuo del esporoblasto; 6. Nacleo del esporozoito; 7. Residuo del ooquiste; 8. Pequeiio
gldbulo retractil del esporozoito; 9. Esporchlasto; 10. Membrana intema del coquiste; 11. Gran
glébulo retractil de! esporozoito; 12, Membrana externa de! ooquiste.

Durante muchos afios se ha considerado que los ovinos y los caprinos compartian 1as mismas

especies de Eimeria basdndose exclusivamente en ia semejanza morfoldgica de los ooquistes.

En el Cuadro 1, Cuadro 1a y Cuadro 1b se describen las especies de Eimeria de importancia
clinica para los caprinos y los ovinos observandose diferencias en las especies a pesar de que las

demas caracteristicas son similares en particular las morfoldgicas s 192527 46.76).

N
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Las infecciones naturales generalmente son miltiples, es decir, que en un mismo hospedero
pueden encontrarse dos o mas especies de Eimeria, pudiéndose involucrar hasta 10 especies

diferentes (37,1527, Si dos, tres o mas especies de coccidias intervienen simultaneamente, pueden
actuar sinérgicamente y determinar dafios mas graves que los que hubieran causado aisladamente

y la duracidn del cuadro hasta la resolucidn ser mayor sg).

Aunque se sabe que las coccidias son patégenas o incluso letales, es claro que, en la mayoria de
los casos, y en condiciones naturales, el hospedador sobrevive a la infeccién con dafios pequefios
o no aparentes. En condiciones experimentales, se ha podido demostrar Ia patogenicidad de
algunas especies de Eimeria de ovejas y cabras, si bien los datos existentes en la literatura son
escasos y existen especies que no se han estudiado. Estos estudios experimentales han
demostrado que algunas especies de Eimerig son mucho mds virulentas que otras. Otro factor que
falta estudiar es el tramo intestinal afectado y c6mo influye en la patogenia de una especie. Segun
Hidalgo y Cordero (1996), las especies de coccidias que infectan la primera parte del intestino
delgado son menos virulentas. Esto podria deberse al hecho de que las partes siguientes del tubo

digestivo pueden compensar, en cierla medida, las disfunciones de las zonas anteriores.

Por dltimo, es importante recalcar que el ocoquiste es la forma de resistencia del parasito, pero
también es la mas accesible a la destrucci6n. Entre las condiciones que favorecen la esporutacion
se encuentran la temperatura, la humedad y la oxigenacién. Sin embargo, valores extremos de

estos factores destruyen los ooquistes (1g.sg),
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Cuadro 1. Especies de Eimeria de caprinos y ovinos mas comunes ( 1z 3 91).

ESPECIES ESPECIES CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DE LOS QOQUISTES.
CAPRINAS. OVINAS, FORMA Y TAMANO (pm) FORMA Y TAMARO ESPOROBLASTO {pm)
E. arloingi E. bakuensis | Elipscidal o ligeramente ovoide. | Alargados y  ovoides.  Extremos
(E. ovina) 25-33 x 16-21 (28 x 19). ligeramente truncados. 13-17 x 6-10.
E. christenseni E. ahsata Qvoide a elipsoidal. Anchos y ovoides. 14-16 x 8-10.

27-44 x 17-31 (41 x 26.3).

E. hirci E. crandallis | Subesféricos o  elipsoidales | Anchos y ovoides. 8-13 x 5-8.
anchos. Ligeramente esfrechos
en el extremo del micrépilo.
18-23 x 14-18 (21.8 x 18).
E. jolchijevi E. granulosn | Piriforme, ovoide, elipsoidal o en | Ovoides o alargados, redondeados en
forma de urna con un extremo | los extremos. 12-18 x 6-10.
ancho.
22-37 x 17-26 (29.3 x 22).
E. alijevi E. parva Esféricos o subesféricos, | Ovoides o alargados. 6-13 x 4-9.
algunas veces ovoides ¥y
elipsoidales.
15-23 x 12-22 (16 x 14).
E. apsheronica E. faurei Ovoides. El extremo  del { Anchos y ovoides o piriformes. 11-17 x
micrépilo estrecho y ligeramente | 7-11.
aplanado.
24-37 x 18-23 {29 x 21).
E. ninakohlyakimovae | E. ovinoidalis | Ovoide, esférico o elipsoidal. | Alargados y ovoides. 9-14 x 4-10

16-28 x 13-23 (23 x 18).

(5-6.5 x 3-4.5).

E caprina

Elipsoidal a ligeramente ovoide,

Alargados y ovoides. 13-17 x 7-10

con el extremo del micrépilo | (15.3 x 8.5).
aplanado.
27-40 x 19-26 (32 x 23).
E. caprovina E. caprovina Elipsoidales, subesféricos o/ Alargados y ovoides. 13-17 x 8-9 (14 x
ligeramente ovoide, con el]8).

extremo del micrépilo aplanado.
26-36 x 23-28 (30 x 24).

E. kocharli E. intrincata | Elipsoidal a ligeramente ovoide. | Alargados y ovoides con un extremo
39-59 x 27-47 (47 x 32). aplanado. 17-22 x 9-14.

E. pallida E. pallida Elipsoidales. Alargados y ovoides. 6-9 x 4-6.
12-20 x 8-15 {14 x 10-11).

E. punctata E. punctata Subesféricos a esféricos, { Alargados y avoides. 12-15x 7-9.

también pueden ser elipsoidales
u ovoides. Ligeramente
aplanado en el extremo del
micrdpilo con depresiones en la
capa externa dandole aspecto de
ondulacicnes.

18-26 x 16-21 (21 x 17).

E. gilrutin

E. gilruthy

Desconocido.

Desconocido.
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Cuadro 1a. Especies de Eimeria de caprinos mas comunes (continuacion) (3 1s63,91).

ESPECIES CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS DE LOS OOQUISTES.
CAPA | MICROPILO |  MEMBRANA DEL OOGUISTE CPO.RES. | CPO, RES. | CPO.STIDAE | GRANULO
CAPRINAS. POLAR 00Q. ESPOR. POLAR
E. arloingi + + EXTERNA INCOLORA, N + N +
INTERNA PARDA.
E. christenseni + + FARDA. N " - Py
E. hirci + + AMARILLENTA. _ + I+ +
E. jolchijevi + + EXTERNA INCOLORA A PARDO B + + I+
AMARILLENTA.
INTERNA PARDA OBSCURA A TENUE
MARRON AMARILLENTA.
E. alijevi _ - PARDA-AMARILLENTA. ~ + I+ pequEio +
E. apsheronica - + VERDE A PARDA AMARILLENTA. _ + I+ +
E. ninakohlyakimovae - -1+ VERDE GRISACEA A ROSA - + -1+ +
GRISACEA,

E. Cﬂpﬂ}m - + PARDA OBSCURA. B + . -+
E. caprovina - + EXTERNA INCOLORA. _ + + "
INTERNA PARDO-AMARILLENTA.

E. kocharli + + PARDA. ¥ + femo I+
E. pallida - - VERDE AMARILLENTO. N - T +

E. punctata - VERDOSO. POCO
4 f+ * + + PERCEPTIBLE +
E. gilruthi ? ? SOLO HAN SIDO DESCRITOS 7 ) 2 ?
: ESQUIZONTES Y MEROZQITOS. :

INTERPRETACION DE SIGNOS: (+)

DESCONOCIDO.

PRESENTE. (-) AUSENTE; (-/+) AUSENTE O PRESENTE; (?)

Cuadro 1b. Especies de Eimeria de caprinos mas comunes {(continuacion) (3 sa s4,55,56,79).

ESPECIES VIRULENCIA PERIODO DE LOCALIZACION AUTORES *
PREPATENCIA (DiAS)
E. arloingi Moderado a severo Desconocido INT.OELGADO | Marotel, 1905; Martin, 1909, Musaev,
1970.
T Moderado a severo 17 0 18-21 PORCION MEDIA INT. | Honess, 1942; Levine, Ivens & Fritz,
DELGADO 1962; Levine & Lima, 1982,

E. hirct No patégenc Desconocido INT. DELGADO Honess, 1942; Chevalier, 1966.

E jolc}ujew' Desconocido Desconocido DESCONOQCIDO Christensen, 1938, Musaev, 1970,

E. alijevi Ligero 1617 INT.DELGADOC, | Kotldn, Mécsy & Vajda, 1925,
CIEGO Y COLON | pusaev, 1970,

. apsiieronica Uigero 20-40 INT. DELGADO Mousst & Marotel, 1902; Martin,

(DUCDENOC) 1909; Musaev, 1970.

E. ninakohlyakimovae Muy severo 15-17 INT. DELGADO, Yakimoff & Rastegaieff, 1930.
CIEGO Y COLON

£ caprina Moderado a severo Desconocido INT. DELGADO Lima, 1979,

T caprovina Moderado 14-20 INT_DELGADO | Lira, 1980,

ot Ligero 20-27 PARTE POSTERIOR | Spiegel, 1925; Musaey, 1970.
INT. DELGADO,
CIEGQ Y RECTO

E paliida No patégeno Desconocido DESCONOCIDO Christensen, 1938.

E prnctaia No patbgeno Desconocido INT. DELGADO Landers, 1955.

7 gilruthi 3 2 ABOMASC Chatton, 1910

*NOTA: Los nombres con letra cursiva fueron los primeros autores que describieron la coccidia con su
antigua especie, mientras que los Oltimos sin cursiva son los que han descrite una nueva nomenclatura a las
especies de Eimeria validas actualmente.
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3. CICLO BIOLOGICO.

La Eimeria s un protozoario que se alimenta por dsmosis y tiene predileccién por las células
epiteliales del intestino, es decir, este microorganismo es un parasito intracelular del epitelio
intestinal de un solo hospedador, en el que experimenta multiplicacion asexual (esquizogonia) y
sexual (gametogonia). Fuera del animal y en el piso, las coccidias se reproducen asexualmente

(esporogonia), y se forman los coquistes esporulados que son la fase infestante (5 7.19.27.7697.

El ciclo de vida de las coccidias del género Eimeria se esquematiza en la Figura 2, A} el ciclo se
inicia con la ingestion de ooquistes esporulados que como se menciond anteriormente es la fase
infestante en alimentos y agua contaminados, en presencia del bidxido de carbono, la tripsina y la
bilis ejercen su influencia sobre las paredes de los ooquistes, debilitdndolas lo suficiente para
liberar los esporozoitos activos {1). Estos invaden el epitelio del intestino delgado, sobre todo en su
segunda mitad, empiezan a redondearse, esta fase se conoce como trofozoito. En la mayoria de
las especies el desarrollo tiene lugar por encima del niclec de la célula epitelial, en unas pocas

por debajo de él y es rara la situacién de estadios intranucleares (E. ahsata y E. intrincata) (21 56).

En el epitelio intestinal los pardsitos se dividen asexualmente (esquizogonia) originando los
esquizontes (2). Se forman generalmente dos tipos. Los de 1* generacién (macroesquizontes o
esquizontes gigantes) son de gran tamaiio en todas las especies (100-300 pm) y contienen miles de
merozoitos (3), que invaden nuevas células y, en |la mayoria de las especies, originan una 2°
generacién de esquizontes, de menor tamafo y con escasos merozoitos (4-5). Para 1a mayoria de las
especies el nimero de generaciones asexuales dentro de la célula hospedadora es constante. Los
merozoitos de 2* generacion originan las formas sexuales (gametogonia), 108 gametocitos o gamontes
(6-7). Entre la 27 esquizogonia y la gametogonia, se intercala una fase denominada “progamonte” el
cual esta formado de diminutos parasitos esféricos que son envueltos por el nacleo de las células
epiteliales, en donde el parasito se divide por fisién binaria, estimula ia division de la célula
hospedadora y se divide sincronicamente con ella, originando un nimero indeterminado de
generaciones. El parasito cesa de dividirse cuando ha empezado a diferenciarse en gamonte,
aunque la célula hospedadcra continde haciéndolo, lo que sugiere que el namero de divisiones del
progamonte puede estar determinado por el parasito, es decir, depende de la especie de Eimeria
involucrada. La dltima de estas divisiones da lugar a gamontes similares a las de otras especies,
aumentan de tamaiio y se diferencian en macrogametocitos grandes, redondeados u ovoides y con

granulos plasticos o formadores de la pared, y microgamctocites uninucleados y flagelados

(41,42.46,56.97).
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El microgametocito crece lo suficiente para romper la célula y liberar miles de microgametos hacia
la luz intestinal (9), estos microgametos encuentran un macrogameto apropiado (8) y penetran la
membrana celular, posteriormente el material nuclear del macrogameto y microgameto se fusionan
para formar un cigoto (10-11). De este cigofo se forma un nuevo ooquiste dentro de la célula
epitelial del hospedador, al madurar el parasito la célula se rompe liberandose el ooquiste no
esporulado o inmaduro que es expulsado al exterior en la materia fecal del hospedador (12). Bajo
condiciones adecuadas de humedad relativa (mayor ai 75%), temperatura de 12 a 32°C y oxigeno,
el ooquiste inmaduro sufre un desarrollo interno el cual da como resultado un ooguiste esporuiado (fase
esporogonia} formando cuatro esporoquistes, cada uno con dos esporozoitos (ocho esporozoitos
infectantes), pueden acelerar su esporulacién en 24-48 horas, a una temperatura de 20-24°C

(5,7,19,27.56,76,85,97).

Fig. 2 Ciclo biolégico del género Eimeria s,

En la Figura 3 se muestra como ocurre Ia invasion del parasito al enterocito. Se menciona que el
esporozoito ataca la superficie del epitelio superficial intestinal (otros estados moviles son los
merozoitos -con complejo apical- y microgamontes -con perforatorio-) (1). El complejo apical es

10
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responsable de la invasién de la céluia hospedadora. El esporozoito entra a la célula hospedadora
(2). & citoesqueleto es destruido y el parasito forma una bolsa en el citoplasma de la célula
hopedadora llamada vacuola parasitéfora. El contenido de las roptrias es descargado dentro de la
vacuola. El esporozoito es introducido a la célula hospedadora encerrade por la vacuola
parasitéfora. El esporozoito suelta un cuerpo retractil y lo transforma dentro en un trofozoito que
comenzara la multiplicacion del nacleo (3). Finalmente el merozoito de 12 generacion desarrollara

un embridon con un gran cuerpo residual multinucleado (85).

Fig. 3 Invasion celular (enterocito} por Eimeria (esporozoito) gs).

Se ha calculado que de la ingestién de un s6lo coquiste esporulado, se forman 8 esporozoifos y
cada uno de estos da lugar a un esquizonte que contiene aproximadamente 250 mil merozoitos,
De estos 2 millones de merozoitos resultantes, cada uno produce un esquizonte de 2* generacion
que contiene aproximadamente 10 merozoitos, por lo tanto, se generan aproximadamente 20

millones de parasitos s an.

11
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El estado de progamonte que origina la formacion de nédulos coquisticos planos o en relieve ¥
pdlipos, se ha observado por ejemplo en E. bakuensis, y en E. crandallis produce gran cantidad de

ooquistes. En E. ovinoidalis también se han observado en cultivos celulares, algunos merozoitos

dividiéndose por fisién binaria (18.40,42).

4. EPIDEMIOLOGIA.

Las infecciones por Eimeria spp. son muy frecuentes en pequefios rumiantes y constituyen
practicamente una constante en los individuos jovenes, con relativa independencia de Ia
localizacién geografica, climatologia, sistemas de explotacion y manejo. Como se menciono
anteriormente, esta enfermedad se presenta como resuitado del hacinamiento de los animales, lo
que facilita 1a concentracion e ingestién masiva de ooquistes maduros. Pero existen otros factores

que intervienen en la presentacion de la enfermedad y que se describen a continuacion (1ss2).

a) Origen de la infeccidn.

La principal fuente de infeccion la constituye la materia fecal que contenga ooquistes. Los cabritos
y los corderos pueden infectarse a partir de ooquistes procedentes de su madre, de ooquistes
eliminados por otros animales jévenes y por coquistes que han sobrevivido por aflos en los

corrales o en los pastos (18.52.91).

Los primeros ooquistes que los recién nacidos ingieren proceden de sus madres al mamar de letas
que inevitablemente estan contaminadas con materia fecal. Se ha seialado también que por
olfatear la pastura o la cama contaminadas con heces, ocurren infecciones de baja intensidad que
generalmente no desencadenan la enfermedad (373a 5159, LOS ooquistes que sobreviven sobre los
pastos y en los corrales pueden ser muy numerosos, pero el peligro mas importante lo constituyen
ios ooquistes eliminados por los propios cabritos. Si el animal ingiere una pequefia cantidad de
ooquistes durante su primera semana de vida, probablemente no presentara ningin signo de la
enfermedad. Sin embargo, dos o tres semanas mas tarde, podra eliminar varios cientos de
millones de ooquistes, en un periodo en el que los animales son muy susceptibles a la
enfermedad. Todos los animales estaran expuestos a tasas de infecciobn muy altas en

comparacién con las causadas por las madres ¢ los animales adultos (1g 38 51,52 5¢.79.91).

A diferencia del ganado ovine, 1a produccion caprina en la mayor parie del mundo se lleva a cabo

en zonas aridas y semiaridas, en México en particular la zona norte del pais, donde Ia

12
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El estado de progamonte que origina la formacion de nédulos ooquisticos planos o en relieve y
pélipos, se ha observado por ejemplo en E. bakuensis, y en E. crandallis produce gran cantidad de

ooquistes. En E. ovinoidalis también se han observado en cultivos celulares, algunos merozoitos

dividiéndose por fisién binaria (15 4p.42).

4. EPIDEMIOLOGIA.

Las infecciones por Eimeria spp. son muy frecuentes en pequefios rumiantes y constituyen
practicamente una constante en los individuos jovenes, con relativa independencia de la
localizacion geogréfica, climatologia, sistemas de explotacién y manejo. Como se mencion
anteriormente, esta enfermedad se presenta como resultado del hacinamiento de los animales, lo
que facilita la concentracion e ingestién masiva de ooquistes maduros. Pero existen otros factores

que intervienen en la presentacién de la enfermedad y que se describen a continuacion (1g52).

&) Origen de la infeccién,

La principal fuente de infeccion la constituye la materia fecal que contenga ooquistes. Los cabritos
y los corderos pueden infectarse a partir de ooquistes procedentes de su madre, de ooquistes
eliminados por otros animaies jdvenes y por ooquistes que han sobrevivido por afios en los

corrales o en los pastos (1552.01).

Los primeros ocquistes que los recién nacidos ingieren proceden de sus madres al mamar de tetas
que inevitablemente estan contaminadas con maleria fecal. Se ha sefialado también que por
olfatear la pastura o 1a cama contaminadas con heces, ocurren infecciones de baja intensidad que
generaimente no desencadenan la enfermedad (a7 38 51,52). LOS ooquisies que sobreviven sobre los
pastos y en los corrales pueden ser muy numerosos, pero el peligre mas impaortante lo constituyen
los coquistes eliminados por los propios cabritos. Si el animal ingiere una pequefa cantidad de
ooquistes durante su primera semana de vida, probablemente no presentara ningdn signo de la
enfermedad. Sin embargo, dos o tres semanas mas tarde, podrd eliminar varios cientos de
millones de ooquistes, en un periode en el que los animales son muy susceptibles a la
enfermedad. Todos los animales estaran expuestos a tasas de infeccidon muy altas en

comparacidn con las causadas por 1as madres o los animales adultos ¢15.1a 51,5259 79,91).

A diferencia del ganado ovino, la produccién caprina en la mayor parte de! mundo se lleva a cabo

en zonas daridas y semidridas, en México en pardicular la zona norte del pais, donde la
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contaminacion de los pastos tiene poca importancia dado el factor limitante de la humedad sobre
la supervivencia de las formas infectantes y la dispersién del ganado en el pastoreo debido a a
escasez de alimento. EIl ramoneo en las cabras también limita la transmisién de 1a enfermedad.
Tales circunstancias sugieren que en estos casos la mayoria de las infecciones por coccidias
ocurren en modelos estabulados o semiestabulados (pastoreo diumo y encierro noctumo) y por
tanto el manejo tendra importancia en la presentacion de la enfermedad (tipo de rebafio, época de

paricion, estado de los corrales y la cama, en especial la humedad en las instalaciones} a z3).

El tipo de alimento también es importante en la aparicién de la enfermedad. Todos los alimentos
cortados (ensilado, alfalfa fresca cortada) dados a los animales en comederos abiertos y no
higienizados periédicamente son una fuente de infeccién, ya que estos alimentos retienen la
humedad y proporcionan las condiciones dptimas para la esporulacion, acumulacion y viabilidad

de los ooquistes, cuando se contaminan con materia fecal fresca s sz 56).

Otra fuente de infeccion son los ooquistes que pueden permanecer en ropa sucia por heces, en las
botas o en las manos de los ganaderos y ser transportados por herramientas o maquinaria. Los
animales pueden igualmente, llevar coquistes sobre sus cuerpos y la infeccién tiene lugar cuando
los animales se lamen ellos mismos o unos a otros en el corral. Los inverlebrados también pueden
transportar coquistes. El papel de los excrementos de escarabajos y otros artr6podos como
hospedadores de transporte de coccidias del ganado se cree es debido en parte, a su alimentacién

y a la ecologia del pasto (1.1 56).

La presentacidn de la coccidiosis clinica en los rebafios se requiere de la presentacion de factores
determinantes y factores asociados.

b) Factores determinantes para la presentacion de la coccidiosis.

Entre los factores determinantes se menciona ia humedad relativa alta, mala higiene con acumulo
de excremento y cortaminacion de alimentos y agua que contienen ooquistes esporulados y la
edad de los animales afectados, estas condiciones deben presentarse al mismo tiempo para que

ocurra la parasitosis (1952).

Para que madure y sobreviva un ooquiste debe existir humedad relativa mayor at 25%, en caso
contrario, es casi imposible la presencia de ooquistes infectantes. En humedades relativas del 60%
pueden scbrevivir, aunque pueden defoermarse y en algunas ocasiones liberar {05 esporoguistes

(18,19,52). Otras condiciones que favorecen {a esporulacién son la temperatura y la oxigenacion, sin
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embargo, los valores extremos destruyen [os ooquistes. La temperatura 6ptima para la
supervivencia y desamrollo rapido del ooquiste es 20-25°C {temperatura ambiental), pero
temperaturas entre 35-40°C producen degeneracién y muerte de los ooquistes. La fermentacién y
la putrefaccién, tas soluciones saturadas de biéxido de carbono y los iones carbonato, impiden o
detienen la segmentacién y acaban por destruir los ooquistes, ya que requieren oxigeno para
esporular. Sin embargo, tensiones de oxigeno de 15 mmHg (aproximadamente el 10% de o
normal a nivel del mar) son suficientes para la esporulacién de los ooquistes en agua destilada

(18,50,52,79,88,91).

La coccidiosis se favorece cuando hay contaminacion de agua y alimento con heces. Esto es
comuin cuando a los animales se les alimenta en el piso del corral y ademds depende de que las

instalaciones sean las adecuadas (1),

La coccidiosis se presenta principalmente en animales jovenes de dos a cuatro meses de edad,
cuando ingieren una gran cantidad de ooquistes esporulados en un tiempo muy corto. Si el nimero
de fases infectantes es bajo o son especies poco virulentas, no hay manifestacién de enfermedad.
Smith y Sherman (1994}, mencicnan que la enfermedad se presenta en cabritos jévenes entre 3
semanas y 5 meses de edad. También Kimberling (1988), cila que la mayor incidencia de la
enfermedad ocurre entre 1 y 3 meses de edad. Es una infeccién sumamente comun, llegando al
100% del total de los animales del hato (morbilidad) y presente en todos los rebafios. Es
importante mencionar que |a coccidiosis no es una afeccién de animales mal nutridos, sino que
afecta a animales en buen estado de cames (192738 52.9n. En l0s animales adultos esta enfermedad
es extraordinariamenie rara, pero son hospedadores llamados portadores sanos, es decir no
padecen la enfermedad, pero contaminan el medio en donde estén los animales jovenes

(7.19,27,38 45 52 76,97).

¢) Factores asociados a la coccidiosis.

Los factores asociados estan relacionados con los determinantes y son las circunstancias reales en
que se presenta la enfermedad como el sistema de preduccién, época del afo, instalaciones y

mezcla de animales de diferentes edades.

Los factores mas importantes para que se presente la coccidiosis, en cuanto a las instalaciones,
son el hacinamiento, los corrales muy cerrados con falta de ventilacidn, pisos poco permeables

que permitan la acumulacién de liquidos, comederos y bebederos mal disefiados que se
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contaminan con materia fecal y la falta de drenaje, por lo que es indispensable diseiiar bien las

instalaciones para reducir el problema (s 7,19,27.31,38 52,76.91.97)-

Otros factores que pueden determinar la presentacion clinica de la enfermedad son todas aquellas
situaciones que producen estrés en los corderos y cabritos como el destete, castracion,
vacunacion, escasez o cambio de alimentacion, transporte, exposicién al calor, frio u otras

condiciones climaticas extremas (1a 1g).

También se presenta al mantener en el mismo comral a animales jévenes y adultos. Muchos de
éstos factores se presentan en explotaciones ovinas y caprinas de tipo intensivo o con refugio
nocturno Como ya se menciond (1.1, Un solo animal es capaz de eliminar una gran cantidad de
ooquistes sin manifestar signos de enfermedad. La enfermedad es clinicamente més frecuente en
los corderos y cabritos. Esta mayor susceptibilidad aparentemente tiene una base inmunocldgica y

a medida que el animal crece, adquiere resistencia (1g).

Para algunos autores, las infecciones por Eimeria spp. presentan cierta estacionalidad {(variable por
region} y constituiria el reflejo del efecto de los factores bioclimaticos sobre la supervivencia y
capacidad de esporulacién de los ooquistes en el pasto 0 en los corrales. Sin embargo, si los
animales estan en estabulacidn constante, se puede presentar en cualquier época del afio. En
otros paises, fa situacion geografica, condiciones ecoldgicas y climaticas, junto con el manejo
zootécnico, inciden en la distinta época de aparicion de |la enfermedad. En vista de que la
coccidiosis se asocia a una alta humedad, resulta de mayor presentacion durante los meses de

lluvia en México (15,19,

Uno de los factores mas importantes en la aparicién de la coccidiosis es el sistema de produccién
en el que se manlienen los animales. En régimen de pasioreo extensivo, los animales disponen de
amplios espacios para atender a sus demandas alimeniarias, en consecuencia, la materia fecal se
dispersa considerablemente y la probabilidad de volver a comer al mismo lugar es muy rara. Sin
embargo, es posible una fuerte infeccion en estos animales, cuando comparten las zonas de
abrevaderos, albergues y areas de reposo en las que pueden existir grandes cantidades de
ooquistes infectantes. En el pastoreo permanente, los grandes riesgos derivan de la carga
parasitaria de 1as madres, la carga animal en donde pastorean y de la insuficiente alimentacién de
los cabritos, que al no recibir la cantidad adecuada de leche, se ven obligados a consumir
tempranamente forrajes contaminados. Tanio en explotaciones extensivas como intensivas, la

cama de los corrales, principalmente cuando es de paja, junio con el alioc hacinamiento de los
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animales y en suma las malas condiciones higiénicas del corral, constituye una de las fuentes

principales de infeccion para los animales jovenes (1a.19.52.50,9%).

Entre los factores que detemminan pérdidas en la produccién animal, se consideran los materiales
requeridos para combatir la enfermedad (drogas, desinfeciantes), corrales, equipo especial y
recursos humanos (médicos veterinarios, encargados administrativos) asi como también los

factores observables clinicamente como la diarrea, pérdida de peso y muenes (s 7,19,27,32.97).

5. PATOGENIA, CUADRO CLINICO Y LESIONES.

a) Patogenia.

La palogenia de la coccidiosis depende de los cambios inducidos en la mucosa intestinal por
Eimeria spp. La severidad de estos cambios est4 relacionada con {a dosis infectante ¢ cantidad de
parasitos y principalmente con Ia especie de coccidia involucrada. La diferente patogenicidad de
las especies ha sido demostrada principalmente mediante infecciones puras con la misma dosis de
formas parasitarias. Estas diferencias parecen correlacionarse con cierlas caracteristicas del
desarrollo endbgeno o de caracteristicas biolgicas propias de cada especie constituyendo el
factor mas importante, el tipo de células atacadas por los ultimos estadios del parasito (1s37.47n.
Ademas, también es de gran importancia el tramo o parte deil intestine donde tiene lugar el
desarrollo parasitario y si la infeccion tiene o no como consecuencia la destruccion de las células

hospedadoras (13 47.

Existen dos factores que juegan un papel importante en la patogenia, por una parte el propio
parasito y por otra la reaccién del hospedador, y no siempre es facil saber cual de los es el
responsable de los cambios estructurales y fisioldgicos con las consecuentes disfunciones que se

producen (;a 47,

« Mecanismos generales.

La Figura 4 muestra 05 mecanismos generales implicados en la patogenia de la coccidiosis. La
salida de merozoitos y gametos de las celulas que invaden produce rotura de estas en la mucosa
intestinal, con exfoliaciéon subsiguiente del epitelio de revestimiento del intestino (10,47). Segin ei
lugar donde ocurra la infeccion {(células de las vellosidades, células de las criptas, intestino

delgado o intestino gruesoe} y segun la(s) especie(s) de Eimeria involucrada(s} se puede presentar
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animales y en suma {as malas condiciones higiénicas del corral, conslituye una de las fuentes

principales de infeccion para los animales jovenes (1s19,52.59,91).

Entre los factores que determinan pérdidas en la produccién animal, se consideran los materiales
requeridos para combatir la enfermedad (drogas, desinfectantes), corrales, equipo especial y
recursos humanos (médicos veterinarios, encargados administrativos) asi como también los

factores observables clinicamente como la diarrea, pérdida de peso y muertes 5.7,19.27.32.97.

5. PATOGENIA, CUADRO CLINICO Y LESIONES.

a) Patogenia.

La patogenia de la coccidiosis depende de los cambios inducidos en la mucosa intestinal por
Eimeria spp. La severidad de estos cambios esta relacionada con la dosis infectante o cantidad de
parésitos y principalmente con la especie de coccidia involucrada. La diferente patogenicidad de
las especies ha sido demostrada principalmente mediante infecciones puras con la misma dosis de
formas parasitarias. Estas diferencias parecen correlacionarse con ciertas caracteristicas del
desarrollo endégeno o de caracteristicas biolégicas propias de cada especie constituyendo ei
factor mas importante, el tipo de células atacadas por los Gltimos estadios del parasito (1 37.4n.
Ademds, también es de gran importancia el tramo o parte del intestino donde tiene lugar el
desarrollo parasitario y si la infeccidn tiene o no como consecuencia la destruccidn de las células

hospedadoras (s 47

Existen dos factores que juegan un papel importante en la patogenia, per una parie el propio
parasito y por otra la reaccién del hospedador, y no siempre es facil saber cual de los es el
responsable de los cambios estructurales y fisiologicos con las consecuentes disfunciones que se

producen (1,47,

e Mecanismos generales.

La Figura 4 muestra los mecanismos generales implicados en la patogenia de la coccidiosis. La
salida de merozoitos y gametos de las células que invaden produce rotura de estas en 1a mucosa
intestinal, con exfoliacién subsiguiente dei epitelic de revestimiento del intestino (10.47. Segun el
jugar donde ocurra la infeccién (células de las vellosidades, células de las criptas, intestino

delgado o inteslino grueso) y segun ia(s) especie(s) de Eimeria involucrada(s) se puede presentar
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mala absorcion debido a la destruccién de vellosidades con la consiguiente incapacidad para
renovar el epitelio o por una rapida renovacion de este y a la vez falta de madurez de las células
epiteliales de las vellosidades. La mala absorcion causa fuerte diarrea y deshidratacién. Ademas,
las especies mas patégenas producen ruptura de vasos sanguineos con pérdida de sangre
observandose diarrea con sangre. El desenlace final puede ser la muerte del animal (047, Pout
(1974), observé que en corderos con problemas de coccidiosis se produce atrofia de las
vellosidades de la mucosa intestinal que posiblemente se relaciona con la mala absorcion, diarrea
persistente y pérdida de peso.

Las fases mas destructivas y virulentas son fos gametocitos, principalmente por ser los estadios
mas numerosos. No todos los ooquistes que ingresan al organismo completan su desarrollo, y los
mecanismos de defensa del hospedador se activan rapidamente, destruyendo gran parte de los
esquizontes gigantes antes de que alcancen la madurez. Ademas la regeneracidn de la mucosa
intestinal es rapida. Las células epiteliales de las vellosidades intestinales se producen
continuamente en las criptas y esta produccion aumenta (hiperplasia de criptas) con una minima
estimulacién, anticipandose a la lesién al responder a la primera aparicidn de los esporozoitos ¢q).
Ademas, hay que tener en cuenta las posibles complicaciones bacterianas que aprovechan las
lesiones como puerta de entrada como Fusobacterium necrophorus causante de trombosis capilar o
Clostridium perfringens productor de enterotoxemia. También puede complicarse el cuadro clinico

con otros parasitos como los nematodos gastroentéricos (4,

El crecimiento bacteriano y los disturbios circulatorios causan necrosis local, la cual comienza en
la superficie y después se extiende a profundidades variables. Hay presencia de exudado seroso y
fibrinoso. Los cambios tisulares y funcionales aceleran el peristallismo que resulta en diarrea. El
fluido fecal contiene agua, sodio, potasio, cloro y bicarbonato. Durante los primeros dias de
diarrea, los animales pierden cerca de! 12% del agua corporal, La pérdida de agua resulta en
deshidratacion y ia de bicarbonato en acidosis. La deshidratacion con acidosis, anemia,

hipoproteinemia y choque algunas veces causan la muerte del animal (sq).
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Fig. 4 Patogenia de la coccidiosis (12.47).
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b) Cuadro clinico.

En condiciones naturales las infecciones por coccidias suelen ser multiespecificas y los animales

de todas las edades son receptivos a dichas infecciones, permitiendo el desarrollo parasitario; sin

embargo, hay que diferenciar entre receptividad

{infeccién) y sensibilidad (desarrollo de la

enfermedad) (1. En este sentido los animales méas sensibles son los de 2 a 4 semanas con

aparicién del cuadro clinico cuando tienen de 4 a 7 semanas de edad (7 19,27 45 59,76 91.97).

La coccidiosis tiene la mayoria de las veces presentacion subclinica, con ausencia total de signos

de enfermedad en animales adultos, pero también en aquellos corderos que gozan de un buen

estado de salud. Para que un animal presente los signos clinicos de coccidiosis se debe tomar en

cuenta:

a) si el parasito involucrado es demasiado o

poco virulento.

b) los diferentes estados evolutivos en el que se encuentre el parasito en ese momento.

¢) condicién corporal del anima! afectado.

d) la posibilidad de una constante pérdida y retardo en el crecimiento por mal nutricion o

algan otro padecimiento (7.1927.76).
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El cuadro clinico causado por Eimeria puede ser muy variable y su severidad depende de muchos
factores como especie, dosis de infeccioén, edad de los animales, estrés, nutricidon y manejo, con
diarrea sanguinolenta aguda, diarrea crénica, emaciacion o incluso producirse la muerte rapida de

los animales (32,

Normalmente, los corderos o0 cabrifos enfermos presentan una diarrea mas 0 menos marcada,
pero al realizar una exploracién mas profunda de los animales afectados se observa que la regién
perianal esta impregnada de excremento y la presencia de heces blandas en el recto. Esta diarrea
se produce por el fallo en la absorcién de agua y electrélitos y tiende a ser mas pronunciada
cuando estd afectado el intestino grueso (1. Existen cambios en la consistencia fecal, en casos

severos de E. ovinoidalis las heces pueden ser sanguinolentas y en infecciones experimentales con
E. crandallis 1as heces se observan de un color grisaceo debido a exudados mucofibrinosos (g, En

ganado caprino la coccidiosis puede cursar con estrefiimiento sy y Ser acompaiiada con distinto
grado de inapetencia (anorexia), dolor abdominal, anemia variable en funcién de la pérdida de

sangre, deshidratacion y pérdida de peso (7192745 50.76.91.97).

E! principal signo clinico en pequefios rumiantes puede ser la baja tasa de crecimiento, con
gradual debilidad, tendencia a permanecer echados, emaciacion y en algunos casos muerte en un
plazo de una a tres semanas. Las tasas de morbilidad y mortalidad, son variables; aunque la
motalidad no suele ser muy elevada y quiza para el productor de ovinos o caprinos la secuela
més importante sea la pérdida de peso o falta de crecimiento de los animales afectados. Algunos
autores mencionan que la tasa de marbilidad clinica puede ser de 10 a 15% y la mertalidad de
hasta 10%. El curso de la enfermedad varia de 1 a 2 semanas, pero algunas muerntes ocurren

después de 3 a 4 dias de la enfermedad (7.10,19,27,45 59,76 91 87).

Los animales que no sucumben a la enfermedad, en ocasiones quedan subdesarrollados y
dificilmente alcanzaran la talla adulta y por lo tanto no podran ser Gtiles para la reproduccion y la
produccion. Tacher (1994), indica que la presencia de Eimeriz afecta el consumo de alimento
solido y puede especularse con los efectos sobre las hormonas peptidicas dei tracto,
principalmente gastrina y colecistoquinina, que pueden afterar la motilidad y el consumo. Los
cambios en los niveles de estas hormonas han sido reportados en ovinos, ratas y perros, y sus

efectos pueden ser directos en la reduccién del consumo ¢ a traveés de cambios en la motilidad

(32,76,97).
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¢) Lesiones macroscopicas y microscopicas.

» Macroscépicas.

En general, las primeras observaciones clinicas que pueden apreciarse en animales afectados por
Eimeria son caquexia y palidez de las mucosas debido a !a anemia y a la deshidratacién. A la
necropsia se presenta infarto de ganglios linfaticos regionales (mesentéricos) y lesiones de
intestino delgado y/o grueso en funcién de las especies de coccidias involucradas en la infeccion
(18.22). En condiciones naturales la mayoria de las infecciones por coccidias son de varias especies

diferentes de coccidias (37,1527,

En algunas fases de desarrollo de Eimeria se producen lesiones que son caracteristicas de ellas.
En la fase de gametogonia de ciertas coccidias (E. ovinoidalis), el ciego aparece congestionado,
vacio y reducido de volumen, la pared estd engrosada y la mucosa hemorragica, esta lesion puede
extenderse a ileon y colon. Se produce una destrucciéon de las células de las criptas con
denudacién de ta mucosa cecal y como consecuencia enteritis hemorragica (7,.19,22,27.41. También
se pueden observar pequefios puntos blancos del tamafic de una cabeza de alfiler sobre la
mucosa del intestino delgado. Se trata de esquizontes de primera generacion, cuyo tamaiio puede

oscilar entre 100-300 pym, conocidos como esquizontes gigantes o macroesquizontes (4p.43).

En algunas especies de coccidia (E. bakuensis, E. arloingi y E. ovinoidalis) 1a fase de gametogonia se
forma en las criptas del intestino delgado (ocasionalmente en intestino grueso) produciendo
hiperplasia difusa. Frecuentemente pueden observarse en la mucosa del intestino delgado dos
tipos de placas de ooquistes: pequeiias manchas blanquecinas de 1-2 mm de didmetro “placas de
ooquistes planas” y areas blanquecinas de diametro variable (1-3 mm), consecuencia de las
primeras, en |as que aparece una elongacién de las vellosidades intestinales “placas de ooquistes

rominentes”. Ambas contienen numerosos gamontes y ooquistes en el interior de los enterocitos
P a y

(44).

Otras especies de Eimeria (E. bakuensis, E. arloingi ¥ E. ahsata) son responsables de la formacion de

polipos, lesiones proliferativas de varios milimetros de diametro, que emergen en el lumen del
intestino deigado y contienen grandes cantidades de gamontes y ooquistes. Estos pdlipos pueden

alcanzar gran tamaiio en el intestino delgado y provocar obstruccion mecanica (4s a4),

Las principales lesiones macroscopicas de manera general consisten en un enrojecimiento y

engrosamiento de las paredes intestinales, enteritis hemorragica y posible infeccion de diceras.
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Circunstancialmente se observan unas pequefias manchas blancas llamados pdlipos sobre la
mucosa intestinal, lo que denota la presencia de coccidias en el epitelio (nidos de esquizontes)

(7.19.27).

» Microscépicas.

Las principales alteraciones histolégicas que se pueden observar son cambios vasculares,
infiltracion celular, hiperplasia del epitelio intestinal, pérdida del epitelio intestinal, atrofia de

vellosidades y deplecion de linfocitos de las placas de Peyer ;2

Los cambios vasculares consisten en hiperemia, edema y hemorragia, y constituyen parte de la
respuesta inflamatoria del hospedador, incluyendo la respuesta a otros agentes oportunistas. Se
incrementa la permeabilidad del endotelio vascular originando edema y consecuentemente
perdida de fluidos a la luz. La hemorragia se asocia principalmente a la presencia de gamontes en

intestino grueso y denudacién de |a mucosa en dicho tramo 22.42).

Como consecuencia de la respuesta inflamatoria existe infiltracion celular de neutrofilos,
eosindfilos, linfocitos y macréfagos. Puede haber incremento en el namero de mastocitos y
leucocitos. Los neutréfilos son muy numerosos cuando existe destruccion epitelial y
parlicularmente si existe invasion bacterdana. Los macréfagos participan en la destruccion de ios
esquizontes de primera generacién, junto a los neutréfilos y eosinéfilos. También los macréfagos o
células semejantes a macréfagos, se observan en la base de los pdlipos mas pequefios,

contribuyendo a la destruccién de las células de las criplas (s2.44).

La hiperplasia es una respuesta normal ante el dafio producido por las coccidias en el epitelio
intestinal. Las células epiteliales de las vellosidades intestinales se forman a pariir de las células
de las criptas de Lieberkiithn y el incremento en su produccién da lugar a un alargamiento de las
criptas con disminucion en la reiacién vellosidad/cripta. Esta hiperptasia de criptas da lugar a un
gran nimero de células renovadas, inmaduras, que no son capaces de realizar la funcién de
absorcion a lo que se suma la destruccion del epitelio velloritario, constituyendo una de las causas

de la diarrea que se observa en esta enfermedad (22).

En condiciones normales |os enterocitos completan su vida en pocos dias, pero en la coccidiosis el
desprendimiento del epitelio es prematuro. Este hecho podria obedecer a varias causas como la
anoxia celular cuando los macroesquizontes separan las células epiteliales de los capilares en la

reaccion de hipersensibilidad, la respuesta vascular determina acimulo de fluidos debajo del
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epitelio, con desprendimiento del mismo, necrosis de las células y apoptosis por efecto de las

citotoxinas y/o las células inmunes del propio hospedador (2.

La pérdida de epitelio en intestino delgado da lugar a la atrofia de vellosidades, si las criptas no
estan alteradas y dependiendo de la magnitud. de [a lesién, se puede restaurar la estructura de las
vellosidades, aunque ocurre una reduccién de la superficie de absorcién y se incrementa el
namero de enterocitos inmaduros incapaces de absorber los nutrientes. Si la pérdida celular se
extiende a las criptas, se puede producir una atrofia de las mismas, el epitelio no se puede
regenerar y hay denudacion de la mucosa. En este caso, ademas de la pérdida del epitelio de
absorcion, puede existir invasion de tejidos por otros agentes oportunistas (bacterias y hongos)
debido a la denudacién de la mucosa. Esto (ltimo da lugar a necrosis de tejidos e incluse muerte

del hospedador por la absorcion de toxinas resultantes de una excesiva proteélisis (2 7s).

Por ultimo, la disminucién de linfocitos en las placas de Peyer apareniemente esta relacionada con
la severidad de la enfermedad y probablemente se debe a la movilizacién del sistema inmune. La

mayoria de estas células son linfocitos B 2.

Poco se ha investigado sobre los cambios histolgicos de Eimeria en los pequefios rumiantes de
manera monoespecifica. Segln Koudela y Bokova (1998) y Paru (1999), estudiaron el desarrollo
endoégeno y la patogenicidad de E. arloingi y E. alijevi en cabritos de 4 semanas de edad
inoculados experimentalmente, observando que la primera generacién de merozoitos de ambas
especies de coccidias se desarrollaron en células endoteliales de los lactantes, en el yeyuno e
ileon y en nodulos linfaticos mesentéricos. La segunda generacion de merozoitos se desarrollaron
en las células epiteliales de las criplas en el yeyuno e ileon, y Jos gamontes maduros y ooquistes
estuvieron presentes en la mayar parte en células epiteliales de las puntas y de los lados de la
vellosidad.

6. DIAGNOSTICO.

Un diagndstico correcto se basa.en mdltiples consideraciones como la historia clinica de la
explotacidn, los hallazgos posmortem y los analisis coprolégicos. En definitiva se tratard de
eslablecer la etiologia del proceso diferenciandolo de otros cuadros parasitarios o no parasitarios,

que pueden presentar los pequefios rumiantes (diagnéstico diferencial) (s,
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epitelio, con desprendimiento del mismo, necrosis de las células y apoptosis por efecto de las

citotoxinas y/o las células inmunes del propio hospedador 2.

La perdida de epitelio en intestino delgado da lugar a la atrofia de vellosidades, si las criptas no
estan alteradas y dependiendo de la magnitud de la lesion, se puede restaurar la estructura de las
vellosidades, aunque ocurre una reduccién de la superficie de absorcién y se incrementa el
nimero de enterocitos inmaduros incapaces de absorber los nutrientes. Si la pérdida celular se
extiende a las criptas, se puede producir una atrofia de las mismas, el epitelio no se puede
regenerar y hay denudacién de la mucosa. En este caso, ademads de la pérdida del epitelio de
absorcién, puede existir invasion de tejidos por otros agentes oportunistas (bacterias y hongos)
debido a la denudacion de la mucosa. Esto dltimo da lugar a necrosis de tejidos e incluso muerte

del hospedador por {a absorcién de toxinas resultantes de una excesiva protedlisis (22 7s).

Por dltimo, la disminucién de linfocitos en las placas de Peyer aparentemente est4 relacionada con
la severidad de la enfermedad y probablemente se debe a la movilizacion del sistema inmune. La

mayoria de estas células son linfocitos B (42).

Poco se ha investigado sobre los cambios histolégicos de Eimeria en los pequefios rumiantes de
manera monoespecifica. Seguin Koudela y Bokova (1998} y Paru (1999), estudiaron el desarrollo
enddgeno y la patogenicidad de E. arioingi y E. alijevi en cabritos de 4 semanas de edad
inoculados experimentalmente, observando que la primera generacion de merozoitos de ambas
especies de coccidias se desarrollaron en células endoteliales de los lactantes, en el yeyuno e
fleon y en nédulos linfaticos mesentéricos. La segunda generacion de merozoitos se desarrollaron
en las células epiteliales de las criptas en el yeyuno e ileon, y los gamontes maduros y ooquistes
estuvieron presenies en la mayor parte en células epiteliales de las puntas y de los lados de 1a
vellosidad.

6. DIAGNOSTICO.

Un diagndstico correcto se basa en multiples consideraciones como la historia clinica de Ia
explotacion, los hallazgos posmortem y los analisis coproidgicos. En definitiva se tratara de
establecer la etiologia del proceso diferencidndolo de otros cuadros parasitarios o no parasitarios,

que pueden presentar los pequefios rumiantes (diagndstico diferencial) (25,
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En el diagnéstico clinico, el principal signo es la aparicién de diarrea (a veces sanguinolenta) en
los animales jovenes (edad de 2-4 meses) de la explotacién como ya se mencioné. Cabe destacar
que en los caprinos la coccidiosis puede cursar con estrefiimiento. Este cuadro, junto con el
conocimienta de la epidemiologia de esta parasitosis llevara a ciertas preguntas y/u observaciones
para completar una buena anamnesis, edad de los animales afectados, sistema de produccion,
cambios bruscos de alimentacién, hacinamiento, estrés, higiene de las camas, comederos,

bebederos, ventilacién, drenaje y humedad, lo que puede constituir sospecha de coccidiosis (s).

Ruff y Allen (1990), mencionan que entre las alteraciones bioquimicas se observa una reduccion
de la alblimina sérica y de la actividad de la fosfatasa alcalina plasmatica, coincidiendo con los
primeros signos y eliminacién de ooquistes en corderos infectados con E. crandallis. No se
observan variaciones significativas en globulinas, sodio, potasio y cloro plasmaticos, pero durante
el curso de la infeccion existe un incremento gradual de hematocrito y hemoglobina coincidiendo
con la pérdida de agua (diarrea), debido a |a disminucién en la capacidad de absorcion del epitelio
intestinal y al incremento de permeabilidad.

En la necropsia de los animales afectados se observan lesiones en los distintos tramos
intestinales. Algunas de estas lesiones como petequias y denudacién del intestino de!gado y/o
grueso, macroesquizontes, placas de ooquistes y polipos, son caracteristicas de algunas especies
de Eimeria. Mediante cortes histolégicos y tinciones de las muestras se pueden observar distintas
fases del ciclo biolégico enddgenc del parasito. Otro método que se puede utilizar son los
raspados o0 improntas de fa mucosa intestinal lo que resulta mas cémodo, rapido y barato, y que de

igual forma pone en evidencia esquizontes y gamontes de Eimeria spp. (s,

Para el diagnostico de laboratorio se realizan analisis coprol6gicos de tipo cualitativo como la
técnica de flotacidn y de tipo cuantitativo como la técnica de McMaster. Para poder distinguir las
distintas especies de Eimeria involucradas es necesario proceder a concentrar los ooquistes
mediante un analisis coprolégico por centrifugééién. llamado técnica de Faust. En ios ooquistes sin
esporular es dificil de identificar ia especie, por lo que es preciso provecar la esporulacién y asi

estudiar su morfologia (s 19.25.27.76).

Es importante la realizacién de un diagndstico diferencial, en particular, con otras patologias

entéricas de origen infeccioso y/o parasitario como se muestra en el Cuadro 2.

Segun Berriatua et al, (1995), la morfologia de los ooquistes esporulados es la base de

identificacion de las especies de Eimeria. Sin embargo, la morfologia particular de ciertas especies
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pueden variar considerablemente y para mostrar los problemas asociado con la identificacion

morfoldgica, realizaron pruebas de DNA para especies de Eimeria. Stucki ef al,, (1993), utilizaron

pruebas de reaccidn en cadena de la polimerasa (PCR) para la identificacion de coccidias en aves.

Como se ve, es necesario desarroilar metodologias o pruebas simples para identificar las especies

de coccidias involucradas en un rebafio y asi poder precisar los estudios epidemiolégicos.

Cuadro 2. Enfermedades de caprinos y ovinos para su diagnéstico diferencial con coccidiosis (25 59 60,64.92,103).

| ENFERMEDAD ETIOLOGIA | CARACTERISTICAS

ENTEROTOXEMIA | Clostridium perfringens | Afecta a animales jévenes de mencs de 2 semanas o mas frecuente de 6 a 12 meses
tipo Cy D. de edad, su curso es rapido, mostrando disenteria, con dolores abdominales y hecgs
semiliquidas sanguinolentas, muerte sibita. En el estudio posmortem se aprecia
cavidad peritoneal e intestinos hiperémicos y con ulceraciones. Enteritis necrético
hemorragico en yeyuno e fleon, contenido achocolatade en intestino delgado y colon.

Edema sanguinolento y hemorragias en cavidades, pulmén, pericardio, tifién friable.
VIRALES Rofavirus, astrovirusy | Afecta a animales de 1-6 semanas de edad. Diarrea acuosa abundante verde-
COronavirns amarillenta y deshidratacién. Las lesiones son yeyuno e ileon dilatado con liguido

amarillento, pared transparente. Atrofia y fusién de vellosidades.

SALMONELOSIS Salmonella spp. Los animales presentan fiebre, sintomatologia gastroentérica con diarrea mucosa

verdosa-achocolatada maloliente y estrias sanguinolentas, postracion de los animales y
deshidratacion. A la necropsia se aprecia gastroenteritis hemorragica, contenido verde
achocolatado, focos necréticos hemorrdgicos en higado, vesicula biliar, nddulos
mesentéricos, riidn y bazo, Es frecuente en animales después del! destete y en
animales con suplementos de origen animal.

COLIBACILOSIS

Escherichia coli

Afecta a cabritos de menos de 5 dias y corderos de hasta 1 semana de edad.
Presentan diarrea pastosa amarillenta con grumos de leche coagulada e inapetencia. A
la necropsia yeyuno e (leon dilatado con gas y liquido amarillo, congestién géstrica e
intestinal.

PARASITOSIS

Cryptosporidium

Se caracteriza por una marcada diarrea acuosa o semipastosa y amarillenta, debilidad,
anorexia y el abdomen se muestra distendido. A la necropsia se muestra congestion
del tracto entérico (principalmente intestino delgado distal) y distensién del abomaso,
conteniendo habitualmente codgulos de leche. Afecta a rumiantes neonatos menores
de 2 semanas de edad (entre 7-12 dias de edad).

Moniezia expansa y
Montezia benedeni

Afecta a corderos y cabritos. Pueden no manifestar signos ya que puede cursar en
forma subclintca. En una Infestacién masiva el animal presenta mal aspecto, pelo
hirsuto, abultamiento del vientre, constipacién o diarrea verdosa, mucosas pélidas y un
retraso en el crecimiento del animal. En la necropsia el intestino presenta una
Inflamacién catarral y engrosamiento de su pared. Puede haber presencia de liquidos
en cavidad abdominal y toracica.

Nemdtodvs
gastroentéricos

Afecta a animales de 4-12 meses de edad. Presentan diarrea verde pastosa, edema en
cuello, pelo hirsuto, mucosas pdlidas. Las lesiones son gastroenteritis catarral con
focos hemorragicos.

7. RESPUESTA INMUNE CONTRA Eimeria.

A diferencia de los organismos bacterianos, los parasitos protozoarios parecen no provocar

respuestas inmunologicas eficaces y en la mayoria de los casos no existe inmunidad adquirida de

importancia, aunque si se ha demostrado que los sueres inmunes pueden proteger parcialmente al

animal durante una infeccidn, siendo probable que los anticuerpos postinfeccidn jueguen su papel

durante las infecciones secundarias, cuando como consecuencia de la reaccion inflamatoria se ve

aumentada la permeabilidad vascular {19,45,69,97 98).
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pueden variar considerablemente y para mostrar los problemas asociado con la identificacion

morfolégica, realizaron pruebas de DNA para especies de Eimeria. Stucki ef al, (1993), utilizaron

pruebas de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR) para la identificacién de coccidias en aves.

Como se ve, es necesaric desarrollar metodologias o pruebas simples para identificar las especies

de coccidias involucradas en un rebafio y asi poder precisar los estudios epidemioldgicos.

Cuadro 2. Enfermedades de caprinos y ovinos para su diagnéstico diferencial con coccidiosis (25,59,60,64,92,103),

| ENFERMEDAD | ETIOLOGIA [ CARACTERISTICAS

ENTEROTOXEMIA | Clostridinm perfringens | Afecta a animales jévenes de menos de 2 semanas o més frecuente de 6 a 12 meses
tipo C ¥ D. de edad, su curso es rdpido, mostrando disenteria, con dolores abdominales y hecgs
semiliquidas sanguinglentas, muerte subita. £n el estudio posmortem se aprecia
cavidad peritoneal e intestinos hiperémicos y con ulceraciones. Enteritis necrético
hemoarragico en yeyuno e fleon, contenido achocolatado en intestino delgado y colon.

Edema sanguinclento y hemorragias en cavidades, pulmén, pericardio, rifdn friable.
VIRALES Rotavirus, astrovirus y | Afecta a animales de 1-6 semanas de edad. Diamea acuosa abundante verde-
coronaviris amarillenta y deshidratacién. Las lesiones son yeyuno e fleon ditatade con liquido

amarillento, pared transparente. Atrofia y fusion de vellosidades.

SALMONELOSIS Salmonella spp. Los animales presentan flebre, sintomatologia gastroentérica con diarrea mucosa

verdosa-achocolatada maloliente y estrias sanguinclentas, postracidn de los animales y
deshidratacidn. A la necropsia se aprecia gastroenteritis hemorrdgica, contenido verde
achocolatado, focos necrdticos hemorrdgicos en higado, vesicula biliar, nddulos
mesentéricos, rifiGn y bazo. Es frecuente en animales después del destete y en
animales con suplementos de origen animal.

COLIBACILOSIS

Escherichia coli

Afecta a cabritos de menos de 5 dias y corderos de hasta 1 semana de edad.
Presentan diarea pastosa amarillenta con grumos de leche coagulada e inapetencia. A
la necropsia yeyuno e fleon dilatade con gas y liquido amariilo, congestidn gastrica e
intestinal.

PARASITOSIS

Cryptosporidiim

Se caracteriza por una marcada diarrea acuosa o semipastosa y amarillenta, debilidad,
anorexia y el abdomen se muestra distendido. A la necropsia se muestra congestidn
det tracto entérico (principalmente intestino delgado distal} y distensién del abomaso,
conteniendo habitualmente codgulos de leche, Afecta a rumiantes neonatos menores
de 2 semanas de edad (entre 7-12 dias de edad),

Moniezia expansa y
Moniezia benedeni

Afecta a corderos y cabritos. Pueden no manifestar signos ya que puede cursar en
forma subclinica. En una infestacidén masiva e animal presenta mal aspecto, pelo
hirsuto, abultamiento del vientre, constipacion o diarrea verdosa, mucosas palidas y un
retraso en el crecimiento del animal, En la necropsia el intestino presenta una
inflamacion catarral y engrosamiento de su pared. Puede haber presencia de liquidos
en cavidad abdominal y tordcica.

Nemdtodos
gastroentéricos

Afecta a animales de 4-12 meses de edad. Presentan diarrea verde pastosa, edema en
cuello, pelo hirsute, mucosas pélidas. Las lesiones son gastroenteritis catarral con
focos hemorrdgicos.

7. RESPUESTA INMUNE CONTRA Eimeria.

A diferencia de los crganismos bacterianos, los parasitos protozoarios parecen no provocar

respuestas inmunologicas eficaces y en la mayoria de los casos no existe inmunidad adquirida de

importancia, aunque si se ha demostrado que los sueros inmunes pueden proteger parcialmente al

animal durante una infeccion, siendo probable que tos anticuerpos postinfeccion jueguen su papel

durante las infecciones secundarias, cuando como consecuencia de la reaccion inflamatoria se ve

aumentada la permeabitidad vascular (19 .45 69,97 98).
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La falta evidente de adecuaciéon de la respuesta inmunitaria a muchos parasitos llevé a los
primeros investigadores a la conclusién de que los parasitos exitosos eran en general, poco
inmunogénicos. Esto no es cierto, la mayor parte de los parasitos son completamente antigénicos,
pero en su adaptacion a la existencia parasitaria han desarroliado mecanismos que les permiten
sobrevivir en presencia de la respuesta inmune. Al igual que otras particulas antigénicas, los
protozoarios pueden estimular tanto la inmunidad humoral como la mediada por células. En
general, los anticuerpos sirven para controlar a los parasitos libres en la corriente sanguinea y en
los liquidos tisulares, en tanto que las respuestas inmunitarias mediadas por células se orientan

principalmente contra los pardsitos intracelulares (1o1).

Los anticuerpos séricos contra Jos antigenos de superficie de los protozoarios pueden
opsonizarlos, aglutinarlos o inmovilizarlos. Los anticuerpos, junto con el complemento y con las
células citotdxicas, pueden lisarlgs, y algunos anticuerpos (llamados ablastinas) pueden actuar
para inhibir a las enzimas de los protozoarios, de modc que se evite su reproduccién. En la
respuesta local de anlicuerpos que se estimula en los seres humanos, tiene caracter destacado Ia
produccién de IgE. La reaccidén de hipersensibilidad local de tipo |, producida después, provoca
intensas molestias, pero al aumentar la permeabilidad vascular, permite que lleguen a los
anticuerpos de tipo IgG al lugar de la infeccion e inmovilicen y eliminen a los microorganismos

(101).

La respuesta inmune a la infeccién por coccidias es compleja e involucra tanto una respuesta
celular como una humoral, diferentes estudios reportan en la literatura que la primera juega un
importante papel mucho mas relevante en el control de la coccidiosis que la segunda. Asi es que
el drgano blanco de esta infeccion es el intestino, es importante mencionar que este presenta un
sistema linfoide con caracteristicas parliculares, el cual incluye células presentadoras de
antigenos, células inmuno reguladoras y células efectoras. El tejido linfoide en el intestino incluye
estructuras de linfocitos organizados en las placas de Peyer, asi como linfocitos distribuidos
intraepitelialmente y en la lamina propia del tracto intestinal. Las placas de Peyer son un sitio
importante para la produccion de IgA y contienen un gran namero de linfocitos B. En la mucosa
gastrointestinal los finfocitos estan presentes en dos compartimentos, el epitelio y la lamina propia.
Las células localizadas en el epitelio son basicamente linfocitos T mientras que los que se
localizan en la lamina propia son linfocitos B productoras de inmunoglobulinas. La participacion de
las inmunoglobulinas (Ig's) en la proteccidn contra estos pardsitos no es clara, aunque se sabe que
las Ig's pueden incrementar la fagocitosis de {os esporozoitos y merozoitos por macréfagos,
también se conoce que su papel no es tan relevante. Se supone que las lg's pueden disminuir 1a
invasibidad de algunos especies de Eimeria pero no de todas. Considerando que los esporozoitos y

merozoitos entran rapidamente a las células del hospedador una vez que estan en el intestino, se
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puede asumir que la respuesta humoral juega un pape! de poca relevancia en la protleccion

(29,101,102).

A pesar de que adn falta mucho por definirse en la respuesta inmune a la infeccién con coccidias,
diferentes estudios sugieren que ésta depende en mayor grado de una respuesta celular. Los
linfocitos T programados, responsables de la respuesta celular al encontrarse con un antigeno son
activados, crecen, proliferan y se convierlen por diferenciacion en varios tipos de subpoblaciones,
tos linfocitos T citotéxicos, de memoria, auxiliadores (CD4+), supresores (CD8+) y amplificadores
(CD8+). Cuando un linfocito T entra en contacto con una célula “blanco” se fija a ésta dltima y
secreta proteinas citotdxicas liamadas perforinas, las perforinas se insertan en la membrana de la
célula “blanco™ formando canales transmembrdnicos matando a la céfula “blanco” por lisis
osmotica. Los linfocitos T responden a antigenos exdgenos asociados con antigenos de
histocompatibilidad de clase | o li. Se sabe que entre los diferentes tipos de linfocitos T, los CD8+
participan de manera mas importante en el control de la infeccién y estos Unicamente tienen la
capacidad de matar células “blanco” que compartan antigenos de histocompatibilidad de clase I.
Las células epiteliales infectadas se convierten en el blanco de los linfocitos T citotxicos. Los
linfocitos T que sean activados y expresen el antigeno CD84+, se incrementan rapidamente
después de una infeccién primaria y pueden observarse a la mayoria de los esporozoitos dentro de
estos linfocitos CD8+, lo cual sugiere que estas céulas son responsables de su transporte al igual
que los macrofagos 9. En una infeccién secundaria se puede observar una acumulacién de
esporozoitos en los linfocitos CD8+ lo que hace pensar que los esporozoitos no son capaces de
salir de los linfocilos T para completar su viaje a las cétulas de las criptas epiteliales resultando
una reduccion en la produccién de ooquistes. El papel de las citoquininas no se ha determinado
completamente, sin embargo, estas proteinas producidas por los linfocitos T colaboradores
inducen la produccidén de inlerferon gamma y pueden volver citotéxicos a algunos linfocitos T. A
pesar de que estas no afectan de ninguna forma al parasito, se sabe que alteran las caracteristicas
de las células del hospedador y reducen significativamente la severidad de la enfermedad. La
mayor parte de los estudios que han examinado e! papel de las citoquininas en la respuesta a la
infeccién con Eimeria se han enfocando al interferén, demostrandose que éste actia a través de
un receplor en las células del hospedador y es un componente importante de la respuesta inmune
que limita la reproduccion del parasito. La actividad de células NK (Natural Killer) se incrementa
en estadios tempranos de la infeccidén con Eimeria spp., lo que indica que estas células participan

activamente en el control de la proliferacién del parésito (29,101,102).

Penetrar las células epiteliales del intestino es el primer paso critico para la multiplicacion de las

coccidias en el hospedador, por lo que [a identificacidn de las moléculas mas importantes para el
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parasito es esencial para un mejor entendimiento y control de las infecciones. La invasion es un
proceso activo (Fig. 3), dirigido por {a motilidad de los microfilamentos del parasito y ocume
rapidamente (normalmente en menos de 15 segundos) una vez dentro de la célula, el pardsito es
envuelto por una vacuola limitada por una membrana. Se han identificado tres organelos en el
citoplasma, en la terminacién apical del parasito que juegan un papel critico en la invasién. Los:
tres organelos son: los micronemas, las roptrias y los granulos densos. Los micronemas participan
en la fase temprana de la invasién facilitando la adhesion del parasito a 1a célula hospedadora. Las
roptrias participan en el proceso de internacién. Las proteinas excretadas por las roptrias son
altamente inmunogénicas e inducen una respuesta inmune que ofrece cierto grado de proteccion.
Los granulos densos tamﬁién son altamente inmunogénicos y son capaces de inducir un rango de

respuestas antigeno dependientes asi como respuestas inmunes mediadas por células (9 101,102).

Aleksandersen ef al,, (1995), describen que el epitelio intestinal constituye un habitat especializado
de linfocites y posee una composicidn distintiva de subpoblacion de linfocitos. Los linfocitos son
casi exclusivamente células T, y la mayoria expresa la molécula CD8+ tipo citotdxica. En
comparacion, la mayoria de las células T de la lAmina propia son del fenotipo colaborador CD4+.
Los linfocitos con receptor Tyd son dominantes entre los linfocitos intraepiteliales, lo que contrasta
con la escasez general de células Tyd en 6rganos linfoides y sangre. £n roedores y humanos las
célutas Tyd parecen tener afinidad por el epitelio. Una relacién particular de células Tyd en el
epitelio también parece existir en rumiantes, Los rumiantes probablemente hacen mas uso del
linfocito con recepter y& que los roedores y los humanos, aproximadamente 25-30% de los
linfocitos circulantes expresan este receptor en ovinos y bovilnos. Las células Tyd de los rumiantes
tienen otras caracteristicas distintivas, tal como la expresién de una molécula de superficie unica
T19, que todavia debe ser caracterizada en otras especies. Aleksandersen et al., (1995), realizaron
un experimento para estudiar la contribucién de céluias Tyd a la reaccion de los linfocitos
intraepiteliales, demostrande un incremento en la poblacion de linfocitos intraepiteliales en el
yeyuno distal e ileon de corderos 13 dias después de la infeccidén por coccidias. Un incremento en
la presencia de linfocitos intraepiteliales puede ser el resuitado de ia activacion iocal de las células
T y son reportados en varios desordenes intestinales tal como giardiasis y enfermedades celiacas.
El aumento de la presencia de células T en el epitelio del yeyuno e ileon reportado en el citado
estudio, sugiere el papel de estas células en la respuesta intestinal a la coccidiosis. En ralones y
ratas atimicas se observd que fallaba el desamollo de inmunidad protectora para Eimeria spp.
(2.49,58,81,87. Estudios in vitro muestran proliferacion de antigenos especificos de células T en

respuesta a ooquistes de E. bovis ;4058. Esto sugiere que [as células Tyd tienen un papel
especifico en la eliminacion de células infectadas, transformadas o estresadas. El aumento de la

poblacion de las células Tyd tiende a encontrarse en enfermedades infecciosas causadas por
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Mycobacterium, Listeria, Leishmania y Toxoplasma, todas infecciones intracelulares, que a menudo
manifiestan alteraciones en la superficie de las células infectadas, en el contexto de los antigenos

MHC (Complejo mayor de histocompatibilidad) clase | (2 49.58.81,87).

En ios tltimos afios ha existido un notable avance en el conocimiento de la respuesta inmune de
los animales frente a las infecciones por Eimeria, aungue su aplicacién practica, por el momento es
escasa. En general, se puede decir que los recién nacidos adquieren los primeros anticuerpos
frente a coccidias a través del calostro y se sabe que existe correlacién entre los niveles de
anticuerpos y la resistencia de los animales jovenes, no obstante no hay evidencia de que los
anticuerpos circulantes estén involucrados en 1a eliminacion de los parasitos. Los animales adultos
son resistentes de forma general a 1a coccidiosis, como resultado de infecciones activas. No
obstante, la resistencia del animal a las infecciones por Eimeria puede reducirse por la presencia
de condiciones adversas, tales como cambios de dieta, traslados prolongados, condiciones

climaticas extremas o infecciones concurrentes severas (14,20

Las coccidiosis en ovinos y caprinos, al igual que en otras especies, son enfermedades propias de

todas las edades, pero principalmente adquieren importancia en los mas jéovenes como ya se

menciond. Puede decirse que la presencia de coccidiosis en cabritos y corderos es ademas

determinada por otros factores, por io que se puede considerar e factor edad desde dos puntos de

vista:

1. El organismo animal en las distintas edades es sometido, en cada una de ellas, a las distintas
circunstancias que le rodean,

2. El organismo animal frente al parasito modifica su comportamiento inmunitario por las
sucesivas infecciones.

La mayoria de los autores afirma que son los animales jovenes los mas afectados. Al senalar la
importancia de la edad en la receptivilidad de los animales a las coccidias, no se puede olvidar el
mecanismo inmunitario, puesto que est4 comprobada la correlacidn entre la edad y una creciente
resistencia a la infeccién. En condiciones naturales, la mayoria de los animales pueden estar
infectados por varias especies de coccidias y presentardn o no los signos clinicos de la infeccidn.
Cuando los animales alcanzan la edad adulta, tienen una marcada resistencia a los efectos
patdgenos de los parasitos. Sin embargo, la inmunidad no es absoluta, los adultos recuperados
continuamente se reinfectan y cominmente soportan ligeras infecciones subclinicas o
asintomaticas, pero son fuente de infecciéon para sus crias y puede desencadenarse una

coccidiosis aguda en animales adultos, provocada por factores estresantes (ss a1).
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Las posibilidades de persistencia de las coccidias serian limitadas si no existieran las
reinfecciones. Estas constituyen un factor importante al intervenir directamente sobre el grado de
inmunidad, aunque son perjudiciales desde el punto de vista epidemiolégico, porque mantienen a
las coccidias y la contaminacién del medio. Sin embargo, constituyen verdaderos “estimulos de

recuerdo” que potencian la inmunidad (sg).

Esta inmunidad, a las diferentes especies de Eimeria, tiene como resultado una menor eliminacion
de ooquistes después de la ingestién de gran nimero de ooquistes infecciosos, quizas por el
rapido desarrollo de la respuesta inmune, la 2° generacién de esquizontes es probablemente, la
fase del ciclo mas importante en la induccion de la inmunidad, mientras que los estados sexuales

son los mas susceplibles a la inhibicion inmune (11,sss0.91).

Otra posible explicacion es que, cuando el niimero de esquizontes de 12 y 22 generacion aumenta,
el area de tejido sano que queda para el desarrollo de posteriores estadios disminuye. Asi también
el tejido dafado por una especie, puede disminuir la produccién de ooquistes de ofra. La
inmunidad es especifica para cada especie de Eimeria y la inmunidad a una especie no confiere

inmunidad a otra presente en el mismo hospedador (1 ss).

Por otra parte, no se sabe si la resistencia natural aumenta con la edad del hospedador y reduce la
produccion de ooquistes o si, cuando los animales son més viejos, son inmunes como resultado de
sucesivas infecciones naturales por coccidias s ss).
N

La eventual interaccion entre la administracién de calostro conteniendo anticuerpos anticoccidia y
la respuesta inmune de los cabritos a la inoculacién de E. ninakohlyakimovae (E. ovinoidalis) puede
ser probablemente excluida;, Catchpole y Devonshire (1989), demostraron que el curso de la
infeccion por E. ninakohlyakimovae en cabritos recién nacidos no depende de la administracion de
calostro. Por otro lado, los resultados de Catchpole et al., (1993), obtenidos en corderos lactantes,
indicaron que la ingestion de calostro no contraresta la infeccién artificial experimental de corderos
al nacimiento con E. ninakohlyakimovae.

Se ha observado que los animales jovenes son el estrato que elimina mayor cantidad de
ooquistes, 1o cual significa que e! parasito se esta reproduciendo activamente y es probable que
por lo mismo sean los animales mas susceptibles a la enfermedad, quizds debido a que todavia no

estd maduro su sistema inmune, considerando ademas que los estados sexuales de la Eimeria

tienen baja produccién de inmunidad (16.18,97.98).
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Segun Chhabra y Pandey (1992), 1a primera aparicién de ooquistes ocurre a la edad de 18-28 dias,
en corderos separados de sus madres 24-48 horas después del nacimiento y después criados en
condiciones libres de coccidias, sosteniendo la opinién de que los corderos pueden infectarse
inmediatamente después del nacimiento, probablemente por las ubres o cuerpo de las madres y
hacerse evidente en las primeras 3-5 semanas de vida como ya se cité anteriormente. Asi el
animal recibe continuamente grandes cantidades de ooquistes provenientes de su madre, que los
elimina sin presentar clinicamente |la enfermedad ya que ha desarrollado cieria inmunidad que le

permite actuar como portador $ano (1s,1e).

En general, las pruebas utilizadas para el diagnéstico de infecciones por prolozoarios se parecen a
las que se emplean en otras situaciones. Asi, para el diagndstico de toxoplasmosis, babesiosis y
tricomoniasis se usan pruebas de fijacion del complemento, técnicas de inmunofluorescencia y
aglutinacion pasiva. Se han realizado numerosas demostraciones de las respuestas de anticuerpos
séricos para algunas especies de coccidia ovina y se ha mencionado el uso de ia técnica de
ELISA, ya que se ha utilizado como un auxiliar para el diagndstico de coccidiosis. Los éxitos de
esta prueba dependen en si de una respuesta especifica que puede ser detectada tempranamente
(dias) en el curso de la infeccion para indicar la presencia de enfermedad, y si la transferencia de
anticuerpos maternos via calostro puede interferir con la respuesta de anticuerpos de los corderos
jévenes. La antigenicidad y la especificidad de los extractos solubles de diferenies especies y
estados de Eimeria de ovinos fueron examinados por ELISA usando antisuero de conejo para las
preparaciones antigénicas del parasito g 71y, Debido a su simplicidad, 1a prueba de ELISA de tipo
indirecto se ha utilizado para establecer el diagnéstico inmunolégico de muchas infecciones
bacterianas, virales y parasitarias. Ademds esta técnica puede ser aplicada para la deteccién de
antigenos circulantes y puede ser de gran valor diagndstico para la deteccién de anticuerpos

circulantes (1o1).

Finalmente, se han logrado inmunizaciones contra Eimeria en corderos a través de la
administracién de bajas cantidades de ooquistes esporulados, logrande una mejor resistencia tras
el desafio con ooquistes infectantes, asimismo se logré una mejor ganancia de peso y una

reduccidn sustancial en ta mortalidad 14).

30



Introduccién

8. TRATAMIENTO Y CONTROL.

a) Tratamiento.

La informacion acerca de! tratamiento de la coccidiosis caprina es escasa y aunque existe una
gran variedad de farmacos que actlan frente a Eimeria no pueden ser utilizados de forma continua
en la cabra debido a los residuos en la produccién carnica (cabrito), las extensas lesiones por la
inoculacién en el tejido muscular o dafos sistémicos al animal. Los medicamentos que actdan

contra Eimeria se pueden clasificar en: 1) coccidiostatos y I ) coccidicidas.

I ) Coccidiostatos tienen accién sobre las primeras fases evolutivas de las coccidias, es decir,
detienen el desarrollo y reproduccién del protozoario sin impedir la infeccion, este establecimiento
de los parasitos en las células intestinales puede lograr una estimulacidn del aparato
inmunocompetente del animal para crear inmunidad. Estos productos se emplean con fines
preventivos y se administran en el alimento o agua durante largos periodos. Entre los principales
coccidiostatos se consideran decoquinato, antibidticos poliéster ionéforos (monensina, lasalocid,
salinomicina), amprolium, clopido! y robenidina; estos Gltimos dos productos son raramente usados
en rumiantes pero si en aves y conejos para el control de coccidiosis. El uso de coccidiostatos esta
limitado por las condiciones productivas, tal es el caso de los caprinos en México que utilizan

aguajes naturales y no son suplementados (26 e9,70.96).

1. Decoquinato (quinolonas}.

El mecanismo de accién de las quinclonas consiste en inhibir el metabolismo energético de las
mitocondrias y 10s niveles de citocromos (respiracién celular), su actividad va dirigida
fundamentalmente a las fases tempranas del ciclo enddgeno de la coccidia (esporozoilos y
trofozoitos). Entre ellas es destacable el Decogquinato, que es un farmaco empleado con relativa
frecuencia en el alimento y con toxicidad tan baja que tolera la administracion de varias veces la
dosis recomendada. Esta limitada toxicidad es debida a que son insolubles en agua y presentan
una absorcion intestinal minima. Sin embargo, su utilizacién es restringida por la rdpida aparicién
de resistencia. Este farmaco se puede emplear para controlar ia coccidiosis subclinica en hembras
durante [a época de paricién y lactacién, en cabritos se ha utilizado para la prevencién de

coccidiosis 065,96. EN E.U.A. y Gran Bretafa se emplea este farmaco con relativa frecuencia a

dosis de 50-100 ppm en el alimento y de 0.5-1 mg/kg PV (20,91.96).
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2. Antibidticos poliéster iondforos.

Estos compuestos se descubrieron hace 30 afios y a lo largo de este tiempo han mostrado una
adecuada actividad coccidiostatica, fundamentalmente en la industria aviar, aunque no se
descarta su posible utilizacion en e! ganado ovino y caprino dada su excepcional accion
coccidiostatica y su uso en bovinos, incluso como reguladores de la microflora ruminal. Existen

tres representantes en este grupo: monensina, lasalocid y salinomicina.
» Monensina.

Pertenece al grupo de compuestos conocidos como iondforos carboxilicos o poliésteres. Estos
compuestos son activos en el transporte de cationes como Na“, K y Ca™", La monensina es
particularmente eficaz en el transporte de Na' al interior de las células. La monensina se da a
comer al ganado como medificador de la fermentacién ruminal e incrementa la utilizacion del
alimento en grano y forraje, quizas porque entre otros efectos estimula la produccién de acido
propidénico, seleccionando ciertas bacterias ruminales como Bacteroides spp que producen

succinato y Selenomas ruminatum un microorganismo que descarboxila succinato a propionato

{20,57,66,69,70,83,91,96).

Parece actuar cuando los esporozoitos penetran en la célula del hospedero, sufren cambios
metabdlicos que los hacen susceptibles al farmaco y comienzan a hincharse, especialmente en el
cabo anterior. Es capaz de reducir notablemente el nimero de esporozoitos que llegan a la
reproduccién sexual, también los merozoitos extracelulares son muy susceptibles. Ocurre un
incremento de Na® intracelular en el parasito, lo que estimula su expulsién activa con un
incremento consecuente en el consumo energético del esporozoito para neutralizar los efectos de
la monensina, esto reduce la capacidad del microorganismo para penetrar en las células epiteliales
e iniciar la infeccién, y se hace mas susceptible al ataque por las defensas del organismo

(20,57,66,69,70,83,91,96).

Se ha administrado en el alimento a concentraciones de 5-20 ppm o por via oral de 1-2 mg/kg. En
borregos se observan signos toxicos con dosis elevadas (60 ppm) y una DLsy para cordero de 12
mg/kg PV, mientras la DLs; para cabras es de 27 mg/kg PV; y provoca la muerte con facilidad, el
efecto téxico es en corazén (miocarditis e hidropericardio). Otros signos clinicos de toxicidad en

borregos son debilidad muscular y mioglobinuria (20,57,66.69.70,83.91.96).
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¢ [asalocida.

Se presenta como cristales incoloros, es soluble en disolventes orgdnicos e insoluble en agua,
excepto la sal s6dica. Se le considera un poliéster ion6foro similar a la monensina. Tiene afinidad
por Na* y K, por lo que altera la distribuciébn de éstos en la membrana, al modificar su
permeabilidad selectiva y causa el rompimiento de esta y la consecuente pérdida de la
homeostasis en el parasito. La lasalocida tiene un amplio espectro anticoccidiano, y se utiliza
normalmente en el control y prevencién de la coccidiosis ya que actla contra esporozoitos y
estados asexuales tempranos y avanzados. Se ha utilizado como promotor del crecimiento junto
con otros antibidticos, ademas aumenta la concentracion de &cidos grasos volatiles. Se administra
a dosis de 20-30 ppm en el alimento o de 0.5-1 mg/ kg. No se ha informado de toxicidad, pero se

ha asociado con un exceso en la excrecion de agua (20,33 57.67.91.96).

e Salinomicina.

Es un antibidtico poliéster tondforo similar a monensina y lasalocida, es insoluble en agua e
inestable en condiciones 4cidas, inhibe el crecimiento de bacterias gram positivas pero es activa
contra coccidias. Tiene un amplio espectro y afinidad por iones de Na' y K’ inhibiendo asi las
funciones de la membrana. Mata a la coccidia dentro de la célula hospedadora durante el
desarrollo asexual. También afecta a los esquizontes en la replicacion inicial, excitando su
maduracién. Se ha empleado ademas como promotor del crecimiento, aunque ocasionalmente
induce edema pulmanar agudo en bovinos. La salinomicina en el alimento logra un control entre
parcial y total de la eliminacién de ooquistes. La dosis recomendada es de 18.5 mg/kg en el

alimento (20,96).

3. Amprolium.

Es un polvo blanquecino, en forma de sal soluble en agua y sin olor. Es un antagonista de la
tiamina tan eficaz que se emplea en forma experimental para provocar deficiencias de tiamina en
ovejas adultas. Se ha postulade que afecta a las coccidias interfiiendo con la funcion de la
tiamina, inhibiendo la diferenciacion de los merozoitos y la esporulacién de los ooquistes, El
farmaco se absorbe eficientemente por via oral y se distribuye en todo el organismo, se
bictransforma por hidrélisis y se excreta por orina. Para evitar sintomas de deficiencias de
vitamina B,, se recomienda evitar dosificaciones muy elevadas de amprolium en el alimento ya
que provoca signos neuroldgicos muy severos (poliencefalomalacia). Aparentemente permite el

establecimiento de inmunidad protectora. Algunas fallas en los tratamientos sugieren la presencia
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de resistencia. La dosis es de 50-100 mg/kg por 21 dias, pero €s toxico a niveles de 280 mg/kg por

3-4 semanas (20.96).
4. Clopidol.

Compuesto piridénico, presenta una aclividad marcadamente preventiva y actua
fundamentalmente frente a esporozoitos y trofozoitos de Eimeria y se ha ensayado con éxito en los
alimentos durante un periodo de 20-40 dias. Tiene un periodo de retirada de 6 dias. Asociado con
metilbenzoquato parece ofrecer resultados satisfactorios en cabritos. Se ha tenido éxito a dosis de

12-15 mg/kg PV durante 5 semanas y de 250-500 ppm en el alimento por 20-40 dias (20.91,98).
5. Robenidina.

Es un sdlido de color marfil que se oscurece cuando se expone a la luz sin perder sus propiedades
farmacoldgicas. Este producto es una bis-guanidina cuya actividad esta dirigida a esquizontes de
1® generacién y en menor medida a |la gametogonia. Su mecanismo de accién, aunque no esta
completamente aclarado, podria relacionarse con la inhibicién de la fosforilacion oxidativa. Se
puede administrar sola o en combinacidn con sulfatiazol. No parece tener resistencia cruzada con
otros anticoccidianos ni parece inducir resistencia. Se ha utilizado principalmente pafa aves y
conejos. La robenidina proparciona un sabor desagradable a la carne del pollo de engorda y al
huevo, por lo que se recomienda suspenderlc de 7-10 dias antes del sacrificio y en aves de

postura se debe reducir el tratamiento. La dosis es de 12-15 mg/kg PV (2096

1T ) Coccidicidas son productos que tienen la posibilidad de atacar a cualquier fase evolutiva
de las coccidias. La finalidad de usar estos farmacos es contrarrestar un brote agudo de
coccidiosis. Entre los mas usados se consideran los nitrofuranos, toltrazuril, las suifonamidas solas

y sulfonamidas combinadas ({trisulfas o con trimetoprim} (6 69.70). -
1. Nitrofuranos.

Son compuestos que se presentan en forma de cristales amarillentos, con escasa o nula
solubilidad en agua. Su actividad antibacteriana se reduce en presencia de materia organica. El
nitrofurano que mas se emplea en medicina veterinaria para fa coccidiosis es |a nitrofurazona que
es un compuesto que actda fundamentalmente frente a esquizontes de 2° generacion. Es capaz de
reducir la moralidad y morbilidad en brotes de coccidiosis con sintomatologia. El efecto de los
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nitrofuranos sobre las bacterias depende de la inhibicion del metabolismo energético de los
carbohidratos, que ocasiona deficiente generacion de ATP y por ende paro metabélico. Los
nitrofuranos no se deben administrar parenteralmente. Son demasiado téxicos, incluso a 10s
niveles a que se llegan a absorber en el tracto gastrointestinal. La absorcion de nitrofurazona por
parte del tracto gastrointestinal es escasa, pero puede llegar a inducir 'signos de toxicidad. La
excrecidn ocurre por via urinaria en una gran proporcion de la parte que se absorbe, el resto se
excreta por via fecal. La dosis es de 10-20 mg/kg PV por periodo de 7 dias ademas de utilizarlo en
el alimento y en el agua de bebida a 0.0165%. En dosis muy elevadas |a nitrofurazona es capaz
de inducir signos neurolégicos (neurotoxicidad) que se manifiestan con paralisis del tren posterior y

se pueden presentar convulsiones, coma e incluso la muerte (20,91 ,9).
2. Toltrazuril.

Es un coccidicida de amplio espectro y afecta todos los estados evolutivos intracelulares de los
ciclos de Eimeria. Presenta actividad frente a esquizogonia y gametogonia, su administracion
puede ser oral o parenteral. Tiene la ventaja de su accién prolongada, no siendo necesario
dosificar mas que una sola vez y no interfiere en el desarrollo de la inmunidad. Ha sido muy eficaz
en la prevencién de coccidiosis clinica en corderos y cabras, también en bovinos, perros, gatos,

conejos y principalmente aves. Se ha probado que lesiona otros protozoarios como Toxoplasma

gOﬂdﬁ Yy Neospom caninum, La administracién es de 20 mglkg PV en dosis tlnica (20,28,36,62,73,91,94).
3. Sulfonamidas,

La mayor parte de [as sulfas utiles en ia quimioterapia se pueden considerar derivados de la
sulfonamida. Son polvos blancos cristalinos, relativamente insolubles en agua. Exhiben un
comportamiento anféterico y forman sales en soluciones fuertemente &cidas o basicas. En
general, las sulfonamidas se comportan como Aacidos organicos débiles a excepcién de la

sulfametazina que es casi neutra ( se).

Entre las propiedades generales de {as sulfonamidas se mencionan:

¢ Las sulfonamidas base como grupo son insolubles en agua, aunque como sales de sodio si son

solubles.
+ La solubilidad de las sulfonamidas se eleva si el pH aumenta.

e Los derivados acetilados son menos solubles, excepto en el caso de las sulfapirimidinas

{sulfametazina, suifameracina y suifadiacina).
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« Las combinaciones de sulfonamidas permiten mayor solubilidad total, disminuyendo asi las
posibilidades de dafio renal, aunque las nuevas sulfonamidas son tan solubles que no requieren

de mezcla alguna gs s7).

La sulfonamida y el acido paraaminobenzoico {PABA) poseen acciones altamente antagénicas y
postulan la hipétesis de que la sulfonamida interfiere en la utilizacién del PABA. La mayor parte de
las bacterias requieren factores de crecimiento que no pueden sintetizar, las sulfonamidas
interfieren con estos factores o los sustituyen, atribuyéndose a esta variacion las diferencias en los
espectros antibacterianos de las suifonamidas. Se sabe también que las sulfonamidas pueden
inhibir la respiracion aerobia y anaerobia de las bacterias. En la coccidiosis las sulfonamidas
actian inhibiendo la etapa de segunda esquizogonia y permiten que el hospedador desarrolie

inmunidad (91 96,

Una forma de clasificar los microorganismos patégenos consiste en diferenciar las especies segun
dependan para su supervivencia del aporte exdgeno de acido félico o de que sean capaces de
sintetizarlo por si mismas. El 4cido félico es un nutriente esencial, tanto para las formas de vida
mas elementales camo para los organismos superiores, esta farmado por tres radicales diferentes:
el acide glutdmico combinado con un derivado de dehidropteridina, que forman el acido pteroico
que a su vez, se combina con el 4cido paraaminobenzoico (PABA) para formar el acido folico. El
PABA posee un nicleo de estructura muy parecido a las sulfonamidas, por lo que éstas inhiben
competitivamente la incorporacién del PABA a la molécula para completar el acido fdlico, Esta
teoria de inhibicidn competitiva de la sintesis de &cido fdlico por la intervencion de las
suifonamidas ha sido confirmada clinicamente a través de la obtencién de respuestas crecientes

con la dosis ¢3596).

La unién de la sulfonamida al grupo del acido dihidropteroico detiene la formacion del acido félico
e inhibe las funciones celulares que dependen de éste. Ademas, es probable que las sulfonamidas
compitan con el PABA en otras diversas funciones en las que se pueda ver implicado este factor

metabdlico (gs).

La absorcion de una sulfonamida y el transporte de su sitio de administracién a la sangre esia
regida por difusién pasiva. Cuando las sulfas son administradas por via intravenosa, |a dosis total
de la droga esta disponible para su distribucién inmediata a los tejidos. Las sulfonamidas también
son comunmente administradas por via oral como soluciones 0 en forma de bolos. Aunque [a
mayor parte de las sulfonamidas se absorben rapidamente a través del fracto gastrointestinal,

pueden ocurrir variaciones entre especies. La administracion de sulfonamidas por via
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intramuscular se emplea rara vez en los animales debido a que es muy irritante y provoca lesiones

en las extremidades (cojeras y/o abscesos) g o¢).

El menor consumo de agua reduce el grado de absorcién del farmaco, mientras que se aumenta
por el ejercicio forzado. Cuando las sulfonamidas son administradas en el agua, en cantidades
suficientes para establecer concentraciones sanguineas terapéuticas, le confiere un sabor amargo,
aunque la palatabilidad no tiene efecto directo en el proceso que rige a ia absorcién del farmaco,
si influye en el consumo de agua y en consecuencia en la cantidad de sulfa absorbida. Las
preparaciones poco palatables limitaran la cantidad del farmaco disponible para su absorcion y son

de esperar concentraciones subterapéuticas en |a sangre y fluidos tisulares (g 26 96).

Se necesita un nivel dptimo de sulfonamida en sangre para lograr la respuesta terapéutica
adecuada. E! nivel no debe ser bajo, porque la accién disminuida puede ocasionar que el
organismo patégeno adquiera resistencia al medicamento. Tampoco debe ser demasiado alto por
el riesgo de precipitacién de las sulfonamidas en el aparato urinario. Dentro de ciertos limites la
concentracién de sulfonamidas en la sangre es una medida de la dosificacién y del metabolismo
del medicamento por el paciente. Desafortunadamente la concentracion en la sangre se ha
interpretado en ciertos medios como expresién de la eficacia terapéutica del medicamento. La
concentracién en la sangre y la eficacia terapéutica del compuesto no van necesariamente ligadas.
Por ejemplo, el sulfatiazol es muy eficaz en las enfermedades de las grandes especies, a pesar de
que la concentracion en sangre es relativamente baja. En cambio, la sulfametazina puede

alcanzar niveles muy altos en sangre sin producir efectos clinicos (s se).

Una vez que las sulfonamidas se han absorbido, se mezclan rapidamente en el torrente
sanguineo. La distribucién a los tejidos y fluidos corporales ocurre como resultado de la difusién
pasiva. En ausencia de transporte activo, ta concentracion del farmaco refleja el grado en que el
mismo se equilibré entre la sangre y otros componentes corporales. Una fraccion variable de la
sulfonamida se adhiere a las proteinas plasmaticas (principalmente fa albdmina). Las sulfonamidas
unidas a las proteinas no son bacteriostéticas y no pasan de la sangre a los fluidos extracelulares,
sin embargo, si salen a los focos inflamatarios por el incremento de permeabilidad vascular. La
fraccion libre difunde facilmente. El equilibrio entre el plasma y el tejido se establece més rapido

en tejidos altamente vasculanizados g 16 a0 96).

Las sulfonamidas que se absorben, se excretan principalmente por los rifiones, en pequefias
cantidades por bilis, jugo pancredtico, secreciones gastricas e intestinales, saliva y leche. La
excrecion urinaria es la via mas rapida de eliminacion de las sulfonamidas y guarda una relacion

muy esirecha con el pH y el volumen de la orina excretada mas que con otros factores, incluida la
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concentracion en sangre, el grado de absorcion en intestino, el equilibrio de liquidos y la

solubilidad de la sulfonamida (g 26.80,96).

Para las sulfonamidas que se utilizan en medicina veterinaria la reaccién téxica mas importante se
presenta a nivel renal por la ineficiencia para excretarlas, lo que ocurre después de varios dias de
tratamiento. El principal problema es la obstruccién tubular, debido a que se precipitan y cristalizan
daiando los tabulos colectores y pueden llegar a formar calculos que obstruyen los tabulos
colectores, la pelvis renal o los uréleres, cuando los animales se deshidratan (diarrea, bajo

cansumo de agua) y en consecuencia deben concentrar la orina en forma compensatoria (se,96).

En México, se introdujo, en el afio 1976, al inventario terapéutico del clinico veterinario, fa mezcla
sinérgica de sulfonamidas con trimetoprim. E/ mecanismo de accion de esta combinacién radica
en sus acciones combinadas sobre dos pasos de la via enzimédtica para la sintesis del 4cido
tetrahidrofdlico. Las sulfonamidas inhiben la incorporacién del PABA al 4cido fdlico, en tanto que
el trimetoprim previene la reduccidn de dihidrofolato a tetrahidrofolato, ya que es un potente
inhibidor de la dihidrofolato reductasa bacteriana. La toxicidad selectiva para los microorganismos
se logra porque las células de los animales utilizan folatos preformados por los organisimos
inferiores. La resistencia bacteriana a esta combinacion es mencr que para cualquiera de ellos por
separado. Entre 1as principales ventajas de la combinacién sulfonamidas-trimetoprim destacan que

tienen mayor espectro, menor toxicidad, mayor facilidad para su administracién y eliminacién

rapida de los residuos tisulares, La Gnica desventaja es que el producto es muy costoso ().

b} Control.

El control de la coccidiosis debe ser abordado de forma integrada, empleando sistemas de control
sanitario y practicas de manejo cuya importancia relativa, en una situacién particular, debera ser
concretada por el veterinario teniendo en cuenta las condiciones de la explotacién, sus
instalaciones, economia y personal. Es necesario detectar aquellas condiciones gque estan
favoreciendo la enfermedad y aplicar las medidas correctivas. Asimismo es conveniente aplicar
tratamiento con coccidicidas a aquellos animales que manifiesten signos de enfermedad. En el
caso especifico de animales en engorda intensiva es valiosa |la administracién continua de

coccidiostatos en el alimento (s 1920 75 91).

La salubridad es importante para prevenir la coccidiosis, ya que la concentracién excesiva de
animales no solo puede provocar un acimulo de formas parasitarias en una superficie limitada,

sino que ademas origina una situacién de estrés en los animales que podria desembocar en una
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disminucion o pérdida de la resistencia frente a estas infecciones. Hay que evitar, por tanto, el

hacinamiento de los animales teniendo en cuenta que el contagio es fecal-oral ¢o,91),

La separacion de los animales por edades, diferenciando entre jovenes y adultos, es muy
aconsejable, ya que los adultos, si bien pueden y son en la mayoria de los casos resistentes a la
infeccion, actuan como portadores sanos, aumentando el riesgo de infeccidn para los cabritos o

corderos susceptibles (0 .¢1),

Vigilar tas practicas de alimentacion es imprescindible, se debe asegurar la ingestién del calostro a
los recién nacidos y cualquier cambio en las raciones se llevara a cabo de forma paulatina. La
composicién de |la dieta es un factor a tener en cuenta, un déficit nutritivo pueden provocar una

menor resistencia de los animales a este tipo de infecciones (g 2q),

Debe realizarse un control periddico de la eliminacién fecal de ooquistes para determinar la carga
parasitaria de los animales y someter a aislamienlo (cuareniena) y observacién, a todos los

animales que se vayan a introducir en la explotacion 2027).

Los establos o corrales deben ser disefiados de forma tal que se facilite la limpieza de los mismos,
los suelos y paredes deben estar construidos con materiales que permitan las desinfecciones
periddicas. Es preciso contemplar la existencia de desagiles que permitan un buen drenaje. La
ubicacion de comederos y bebederos es de extrema importancia, éstos deberan estar elevados
tanto cuanto fuera necesario para evitar las contaminaciones fecales, por supuesto los alimentos
jamas se proporcionarén en la tierra o el suelo, Algunos alimentos, como la alfalfa, tiene suficiente
humedad para permitir la esporulacion y supervivencia de los ooquistes, por consiguiente fos

comederos se deben vaciar y limpiar regularmente (19.20.27.01).

En las explotaciones hay que extremar la vigilancia en las praclicas de manejo e higiene.
Idealmente las camas deben cambiarse diariamente, minimamente hay que cambiar las camas

cuando se encuentren himedas y sucias. La humedad no debe de exceder de 30-35% ().

En animales de 1-6 meses de edad que estan en corrales de paricion o de engorda (en el caso de
corderos), evitar que se sometan al estrés producido por el transporte, cambio de alimentacion,
hacinamiento y condiciones climéticas adversas ya que corren un mayor riesgo de desarrollar una

coccidiosis (19,20,
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Otro punto importante es que en la época de pariciones y lactancia, a las hembras hay que
bafiarlas completamente o desinfectar solamente la glandula mamaria para reducir ia infeccioén por
ooquistes esporulados al tomar el calostro o leche ya que cominmente los ooquistes estan
presentes en la piel de la glandula o teta de la madre. En condiciones de alta contaminacion puede
darse el calostro o la leche a los recién nacidos con ayuda de mamilas o cubetas para evitar esta

forma de infestacion, pero esta practica es poco frecuente que se realice (gq).

En el caso de sistemas de produccion intensiva, el personal de servicio se guiara por medio de
normas rigurosas, entre las que se incluyen el manejo y vestimenta adecuada, higiene personai,

en definitiva una adecuada educacion sanitaria (g,

Toda esta problermnatica de la enfermedad obliga a la aplicacion de tratamientos parenterales con
distintas combinaciones de suifas, en un esfuerzo para reducir las pérdidas econémicas. Sin
embargo, los tratamientos parenterales particularmente el intramuscuiar, determinan un
elevadisimo porcentaje de lesiones graves en el tejido muscular del animal, con cojeras y

frecuentes lesiones abscedativas (19,26,32,69,70,98).

9. UTILIZACION DE LOS BOLOS INTRARRUMINALES DE LENTA LIBERACION DE
SULFAMETAZINA SODICA.

El campo de la salud animal proporciona una gran oportunidad para la introduccién de nuevos
dispositivos para la liberacion controlada de farmacos. Estos dispositivos emplean elementos

nuevos e interesantes de otros campos para estos sistemas (4 4g).

El uso de bolos, como dispositivo de aplicacién oral, juega un papel importante en reducir la
frecuencia de dosificacion, con el beneficio de reducir el manejo de los animaies. Los sistemas
ruminales de liberacién proiongada para rumiantes dependen de la alta densidad o de formas
geometricas incluyendo bastidores o alas y hojas desplegables fabricados de polimeros, para

prevenir la regurgitacion en la rumia ¢4 12).

Recientemente, en cabritos se ha experimentado la utilizaciéon de bolos intrarruminales de sulfa de
lenta liberacion, que administrados en animales jévenes les ayuda a controlar y hasta prevenir la

coccidiosis (4s,100).
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Otro punto importante es que en 1a época de pariciones y lactancia, a las hembras hay que
bafiarlas completamente o desinfectar solamente la glandula mamaria para reducir la infeccién por
ooquistes esporulados al tomar el calostro o leche ya que cominmente [0S oogquistes estan
presentes en la piel de la glandula o teta de la madre. En condiciones de alta contaminacién puede
darse el calostro o la leche a los recién nacidos con ayuda de mamiias o cubetas para evitar esta

forma de infestacion, pero esta practica es poco frecuente que se realice (g,

En el caso de sistemas de produccion intensiva, el personal de servicio se guiara por medio de
normas rigurosas, entre las que se incluyen el manejo y vestimenta adecuada, higiene personal,

en definitiva una adecuada educacidn sanitaria (2,

Toda esta problematica de la enfermedad obliga a la aplicacion de tratamientos parenterales con
distintas combinaciones de sulfas, en un esfuerzo para reducir las pérdidas econémicas. Sin
embargo, los tratamientos parenterales particularmente el intramuscular, determinan un
elevadisimo porcentaje de lesiones graves en el tejido muscular del animal, con cojeras y

frecuentes lesiones abscedativas (19.2632,69,70,98).

9. UTILIZACION DE LOS BOLOS INTRARRUMINALES DE LENTA LIBERACION DE
SULFAMETAZINA SODICA.

El campo de la salud animal proporciona una gran oportunidad para la introducciéon de nuevos
dispositivos para la liberaciéon controlada de farmacos. Estos dispositivos emplean elementos

nuevos e interesantes de otros campos para estos sistemas 4 .4s).

El uso de bolos, como dispositivo de aplicacién oral, juega un papel importante en reducir la
frecuencia de dosificacion, con el beneficio de reducir el manejo de ios animaies. Los sistemas
ruminales de liberacién prolongada para rumiantes dependen de la alta densidad o de formas
geométricas incluyendo bastidores o alas y hojas desplegables fabricados de polimeros, para

prevenir la regurgitacion en la rumia ¢ 12),

Recientemente, en cabritos se ha experimentado la utilizacién de bolos intrarruminales de sulfa de
lenta liberacién, que administrados en animales jévenes les ayuda a controlar y hasta prevenir la

coccidiosis (as.100).
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Algunas sulfas, pero principalmente la sulfametazina como principio activo de los bolos, se
absorben rapidamente cuando se suministran oralmente en forma de solucién o en bolos de rapida
desintegracion, y se absorbe més lentamente cuando se proporciona en forma de bolos de lenta
liberacion. La disolucion y la regurgitacion del bolo de liberacion prolongada, son algunos de los
factores limitantes que determinan la absorcion de las sulfonamidas en el caso de los rumiantes

(26,48,96,100).

En las 4-6 horas posteriores a la administracién parenteral, la sulfametazina se encuentra en el
contenido del yeyuno y el colon en concentraciones aproximadamente iguales que en la sangre. El
paso de las sulfas a los contenidos intestinales puede ser el resuftado de ia difusién pasiva a

través de la mucosa intestinal o de la secrecion activa en la bilis o jugos intestinales (g).

Las caracteristicas fisiolégicas y anatémicas dnicas de los rumiantes, necesitan de diseiios
especiales para los dispositivos de retencién en rumen (RRD’s). Los dos grandes problemas que
se deben vencer o superar son la rumia (regurgitacién) y las condicicnes extremas {pH, actividad
enzimatica microbiana) del ambiente de! rumen:

1. Rumia.

La rumia es un proceso en donde los contenidos ruminales que fueron gbtenidos en el pastoreo,
masticados, ingeridos y parcialmente degradados son “regurgitados” y remasticados. Existen dos
formas bdsicas para evitar la regurgitacién de los bolos, conferirles un peso suficiente (alta
densidad), para permanecer en el rumen y |a otra apcién, utilizar una geometria que evite su paso

de regreso por el esofago (s.4s.97,100).
2. Densidad.

El reticulo almacena objetos pesados que fueron ingeridos de manera inadvertida, es por eso que
si el dispositivo es lo suficientemente denso, éste permanecera en el reticulo. La densidad minima
para prevenir la regurgitacion varia dependiendo si el animal esta en un sistema intensivo ¢ en
pastoreo, ya que los animales en pastoreo requieren bolos de mayor densidad por sus mayofes
movimientos ruminales y pueden ser menor en los animales confinados por su tipo de
alimentacion, dietas poco fibrosas que reducen la motilidad ruminat. Generalmente se reconoce
gue una densidad de 2.25-3.5 g/ml y de 1.8 g/ml previenen la regurgitacion en animales en

pastoreo y en confinamiento, respeclivamente (4 48 97.100).
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3. Geomelria.

Se han utifizado varias geometrias para prevenir la regurgitacién y el pasaje del bofo a través del
es6fago una vez que ya estdn en el reticulo-rumen. Existen bolos que estan disefiados para que se
desdoblen al entrar en el rumen con dispositivos con alas y hojas desplegables. Para facilitar 1a
dosificacion, se utilizan vehiculos digeribles o solubles tales como bandas de celulosa o gelatina.

La regurgitacion se puede reducir al minimo poniendo especial atencién en un correcto disefio

(a.48,97,500), Para la retencion existen dos factores que se deben considerar:
« Cualquier cosa que trague un rumiante, también la puede expulsar.

» Se sabe que los ovinos y caprinos expulsan mas facilmente los bolos que l0s bovinos (4s7.
4. Caracterfsticas ruminales,

Es importante conocer el medio que existe en el interior del rumen para que el bolo tenga un

tiempo de duracidén adecuada. Entre los factores a considerar:

A) pH ruminal: Varia entre 5.5-6.8 dependiendo de la dieta y de |la especie. Un dispositivo sensible
a los cambios en el pH no tendrd un desempeiio consistente._

B} Ambiente ruminal: Es de tipo anaerébico y los gases que se forman son hidrégeno, metano,
NH; y biéxido de carbono. Los bolos deben ser resistentes a estas situaciones.

C) Microflora ruminal: La microflora simbibtica predigiere los polisacaridos vegetales no
disociables por el sistema enzimatico del animal y los microorganismos reciben a cambio un
nicho ambiental favorable. Las enzimas son capaces de digerir cualquier ingesta que esté en el
rumen, por lo que se debe usar bolos de material inerte.

Es importante considerar el efecto que pueden tener las sustancias liberadas por el bolo sobre la
microflora y viceversa, considerando que el producto liberado se consume en rumen, matando

microorganismos Utiles para la degradacion de los alimentos y la utilizacién de los nutrientes por el

rumiante (4.43,97,100.
5. Resistencia farmacoidgica.

£l abuso en la utilizacién de agentes quimioterapéuticos ha provecado que los microorganismos
desarrollen resistencia a estos. El uso frecuente o prolongado de agentes antiparasitarios ha
demostrado estar asociado al problema de la resistencia a los mismos. También se ha demostrado

resistencia cruzada hacia diferentes tipos de compuestos. Las cantidades reducidas de farmaco
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liberado, durante el tiempo en que persiste el bolo de lenta liberacion, aumenta el riesgo de

resistencia por seleccion al producto en bajas dosis (4s.97,100).

Las ventajas de los bolos de ienta liberacion es que facilitan la administracion de un nivel
terapéutico constante durante un tiempo dado, reducen el manejo de los animales evitando el
estrés, las dosis bajas actian como control de una posible dosis infectante masiva, permitiendo
que ocurra una infeccion reducida y controlada impidiende cuadros agudos dramdticos y
permitiendo que el animal se inmunice naturalmente. En la FES-Cuaulitldn se han realizado
experimentos utilizando bolos intraruminales de sulfametazina sédica de lenta liberacion, con
resultados satisfactorios en el control de la coccidiosis en cabritos, con mejoria en el consumo de
alimento y la ganancia de peso, asi como disminucién en el promedio de eliminacién de coquistes
@aan. Tacher (1994), concluye en su trabajo experimental, que el bolo que utilizé tuvo un efecto de
corta duracién, de 11 a 15 dias, por lo que habria que repetir la administracién, o buscar nuevas
formulaciones que extiendan el tiempo de liberacion.
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OBJETIVOS.

1. Evaluar el comportamiento de dos formulaciones de bolos intrarruminales de suifametazina

sddica por medio de placas radiograficas y la concentracion plasmatica del farmaco.

2. Evaluar el efecto del tratamiento con bolos intrarruminales de sulfametazina sodica en el control
de la coccidiosis en cabritos infectados natural y experimentalmente, considerando el consumo de

alimento, la ganancia de peso y la eliminacion de ooquistes en los animales.

3. Evaluar el efecto del tratamiento sobre las especies de Einmeri involucradas en la infeccion

natura! y el desafio experimental cuantificandolas en ta etapa inicial y fina! del tratamiento con

bolos.

4. Evaluar las lesiones producidas por la(s) especie(s) de Eimeria inoculada(s) en el tracto

gastrointestinal de los animales infectados experimentalmente (lesiones macro y microscopicas).
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MATERIAL Y METODOS.
e LOCALIZACION.

El experimento fue realizado en el Area de Experimentacién Animal de la Coordinacion General
de Estudios de Posgrado del Centro de Produccién Agropecuaria y el Laboratorio de Parasitologia
de la Facultad de Estudios Superiores Cuautitlan, municipio de Cuautitldn Izcalli, Estado de
México. El Médulo se localiza a una altitud de 2252 msnm, a una latitud norte de 19° 41' 32" y una
longitud oeste 19° 11" 42", Caracterizado por un clima templado subhimedao, con un promedio de
precipitacién pluvial anual de 1200 mm, con vientos dominantes del noroeste, una humedad

relativa de 67.9% y una temperatura anual promedio de 14.7°C g,
s ANIMALES.

Para los dos experimentos se emplearon cabritos de la raza Alpina del Mddulo de Produccion
Caprina de la FES-C, que ha presentado en forma endémica coccidiosis, con edad de 75 a 90 dias
y con un peso promedio de 12 a 13 kg. Los animales se alojaron en jaulas metabdlicas
individuales. Se realizé la limpieza general de las jaulas cada tercer dia.

El pesaje de los animales se realizé semanalmente, en la mafana, antes de recibir el alimento
(ayunas), utilizando una bascula de resorte tipo reloj de 100 kg. El consumo de alimento se evalud
diariamente, colectando el alimento rechazado y pesandolo, calculando asi el consumo (diferencia
del alimento ofrecido con el alimento rechazado). El agua de bebida se les proporcionaba en
cubetas de plastico ad libitum.

 MUESTREO DE HECES.

Se colectaron muestras de heces una vez por semana directamente del recto del total de los
animales, en bolsas de plastico. Se transportaron y refrigeraron a 4°C en el Laboratorio de
Parasitologia de la FES-Cuautitlan, y se procesaron por la técnica de McMaster, para determinar
la cantidad de ooquistes por gramo de heces (1,75.106).

« IDENTIFICACION DE LAS ESPECIES DE Eimeria.

Se identificaron las especies de Eimeria involucradas en el muestreo inicial del experimento y

después de finalizado el mismo, para observar posibles diferencias atribuibles al tratamiento en las
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especies de Eimeria involucradas. Las muestras de heces positivas al protozoario se incubaron en
una solucién de dicromato de potasio al 2.5%, en un frasco con manguera para suministro de
oxigeno por burbujeo, cada tercer dia se agitaba el frasco. Las especies de Eimeria se
concentraron por la técnica de Faust, mediante flotacién por centrifugacion con sulfato de zinc,
para concentrar los ooquistes hasandose en las diferencias de densidad de la solucion y 10S
ooquistes del protozoario. Con los objetivos de 10x, 40x y 100x con ayuda de un lente graduado

(ocular micrométrico) se determiné tamafio y morfologia de los protozoarios del género Eimeria

(contando 100 ooquistes) y se tipificaron las especies siguiendo las claves establecidas (3 18.63.75.91).

» BOLOS INTRARRUMINALES DE SULFAMETAZINA.

La seccién de Farmacia de la FES-Cuautitian elaboré dos tipos de bolos intrarruminales de
sulfametazina sédica, con diferente formulacién (Cuadro 3).

Cuadro 3. Bolos intrarruminales de sulfametazina sédica usados (.

CONTENIDO BOLO F1 BOLO F2
Sulfametazina 39.5% 28.5%
Cutina HR 20.0% 25.0%
Hierro reducido 40.0% 46.0%
Estearato de Magnesio 0.5% 0.5%
Peso de los Bolos 10 g. 14 g.

El peso del bolo F1 y F2 fue de 10 g y 14 g., respectivamente. Los bolos de 1a F1 tuvieron una
longitud de 39.03 mm, ancho de 16.42 mm, espesor de 11.64 mm y densidad de 1.8416 g/ml. Las
caracteristicas fisicas de los bolos intrarruminales de F2 fueron: densidad de 1.9312 g/ml, espesor
de 15.09 mm, ancho de 16.41 mm y largo de 39.02 mm. Cada bolo proporciond una dosis de 265
mg/kg de peso, y se disefiaron considerando un animal de 15 kg. Cada bolo contiene 3.95 g de
sulfametazina sodica oto 1). Los bolos fueron introducidos a la cavidad bucal de los animales
atrds de la lengua, para forzar la deglucion (4 En el E_xpen'mento 1 se usaron los dos tipos de

bolos, mientras que en el Experimento 2 se utilizo el bolo de la formulacién 2.
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> EXPERIMENTO 1. (Infeccion natural).

» ANIMALES EXPERIMENTALES,

Se emplearon 10 cabritos hembras, naturalmente infectadas con protozoarios del género Eimeria,

con un peso promedib de 13.9+1.13 kg. y con edad de 75-90 dias. Los animales se dividieron sin
criterio preestablecido en dos grupos de cinco animales. A cada grupo se les administré una de las
formulaciones de bolos (F1 y F2) por una sola vez. El uso de la formulacion 1, habia sido evaluado
previamente, con resultado exitoso en consumo, ganancia de peso y eliminacién de ooquistes
sobre animales no tratados, con el inconveniente de la corla duracidn en la eliminacion de

sulfametazina gz,
= MUESTREO DE HECES.

Se realizaron cinco muestreecs semanales, uno previo al inicio del tratamiento y los cuatro

posteriores al tratamiento.y las muestras se procesaron por la técnica de McMaster.
» IDENTIFICACION DE LAS ESPECIES DE Eimeria.

Se identificaron las especies de Eimeria presentes en los animales en un muestreo al inicio del
experimento y al final, para detectar el efecto en las especies del género Eimeria por la

sulfametazina.
e ALIMENTACION DE LOS ANIMALES EXPERIMENTALES.

El consumo de alimento se evalud diariamente. Los alimentos utilizados fueron alfalfa achicalada
y alimento balanceado para ganado lechero (Bovitina® La Hacienda) con las caracteristicas que se

muestran en el Cuadro 4,

Cuadro 4. Formulacién del alimento balanceado utilizado para alimentar a los cabritos.

CONTENIDO PORCENTAJE {%)
PROTEINA CRUDA 16 MIN.
GRASA CRUDA 2 MIN.
FIBRA CRUDA 7 MAX.
HUMEDAD 12 MAX.
CENIZAS 7 MAX.
E.L.N. 56

£.L.N.= Extracto Libre Nitrégeno.
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La cantidad de alimento que se les proporcicnaba era mitad de concentrado y mitad de aifalfa
achicalada. Al iniciar el experimento se les dié una cantidad de 1000 g/animal para que tuvieran
una etapa de adaptacion, después de 9 dias se les incrementd a 1500 g/animal. Al ver que la
mayoria de los animales dejaban alimento se regres6 a 1000 g/animal hasta el finai del
experimento, a los 30 dias.

» MUESTRAS DE SANGRE.

Se realizaron tomas de muestras sanguineas por venopuncion a los cabritos antes de la
administracion de los bolos y a las 1, 2, 4, 8, 12, 24, 36, 48, 72, 96, 120, 144, 168, 192, 216, 240,
264, 288, 324, 360, 408, 456, 603, 627 y 651 horas después de la administracion. Se rotaron los
animales a sangrar (dos por grupo) para reducir efectos de anemia y de estrés, sangrando dos
animales diferentes por grupo en cada muestreo. La cantidad de sangre extraida fue de 7 ml
utilizando como anticoagulante EDTA,

» EVALUACION DEL PERFIL PLASMATICO DE SULFAMETAZINA SODICA.

De las muestras de sangre se obtuvo plasma que se analizd para determinar concentracion de
sulfametazina sodica empleando el método de Cromatografia Liquida de Alta Resolucién (CLAR)

en la seccién de Farmacia de la FES-Cuautitlan (104,

« ESTUDIOS DE RAYOS "“X".

Se realizaron placas radiograficas para observar la localizacién y evaluar en el tiempo la
persistencia de los bolos en los cabritos tratados. Las tomas de estas placas se llevé a cabo en la
Clinica de Pequeiias Especies de MVZ de la FES-Cuautitldn garo 2. Para disminuir los efectos de
la radiacion en los animales, los estudios se (levaron a cabo en dos animales diferentes cada
tercer dia mientras fue posible la observacién del bolo en las placas, hasta el dia 10 en F1 y 28

dias en F2 (4.34).

» ANALISIS DE RESULTADOS.

Los datos se analizaron utilizando el paquete estadistico. SAS versién 6.11 en computadora
personal, el método estadistico fue ANOVA de dos factores (férmula-semana) con interaccién
{formula-semana). Se comparé ganancia de peso, produccion de ooquistes y consumo de alimento

en cada tratamiento (F1 y F2) (34,
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> EXPERIMENTO 2. (Infeccion experimental).

« AISLAMIENTO DE ESPECIES DEL GENERO Eimteria (INOCULO).

Las especies de Eimcria para el indculo se obtuvieron a partir de la materia fecal de cabritos del
Mddulo. Para lograr 1a esporulacién, la materia fecal se colocé en una solucion de dicromato de
potasio al 2.5% con suministro de oxigeno por burbujeo. Se tipificaron las especies por Sus

caracteristicas morfoldgicas, siguiendo las claves prestablecidas g1863.75.91).

Se intentaron separar las especies de Eimeria involucradas utilizando un gradiente de sacarosa de

30 a 40%, empleando diferentes concentraciones anexo). Después de colocar las diferentes
concentraciones de sacarosa en un tubo de centrifuga, se les agregd la solucion de ooquistes
esporuladas por las paredes del tubo para evitar que se mezclaran los gradientes. La suspension
de protozoarios del género Eimeria fue obtenida por medio de la técnica de Faust. El tubo con los
gradientes de concentracién de sacarosa y los ooquisties se centrifugd a 531g por 5 minutos, con
ayuda de una pipeta Pasteur se fueron colectando en diferentes tubos los gradientes en forma
ordenada y luego se observaron al microscopio para la identificacion de las especies de Eimeria.
Las fracciones se disolvieron en agua destilada (2-3 ml), para evitar que se destruyeran las
coccidias y luego se le colocaron algunas gotas de dicromato de potasio al 2.5% para conservarlas
y utilizartas en la inoculacidn de los animales. La concentracién de ooquistes se evalud contando
el nitmero de ooquistes de Eimeria en 20 ul de la solucidn de sacarosa, se repitid 5 veces el
proceso, se calculo un promedio, y se multiplicéd por 50, determinando asi la cantidad de coquistes
esponjlados por mililitro de la suspension.

En el gradiente de sacarosa de 34% se obtuvo una mezcla de especies del género Eimeria. La
proporcidn de esta mezcla fue E. arloingi 80%, E. caprovina 15% y E. jolchijevi 5% oto 456). Esta

mezcla se utilizé para inocular, como desafio, a los cabritos.
« ANIMALES EXPERIMENTALES.

Se emplearon 16 cabritos (11 hembras y 5 machos castrados), con edad de 75-90 dias con peso
promedio de 12.2111.92 kg. e infectados naturaimente de coccidias. Los animales se dividieron en
4 grupos experimentales (Cuadro 5). La distribucion consideré que no se podian sacrificar las
hembras, ya que se utilizan como reemplazos para la produccién del Médulo. Los machos, se
colocaron en los grupos de desafio y tratamiento con bolo, para evaluar e! impacto de Ia

inoculacidon experimental en el tracto digestivo y el efecto del bolo.
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Cuadro 5. Distribucion de los grupos experimentales.

GRUPO No. DE ANIMALES DESCRIPCION
CONTROL O TESTIGO (C). 3H Infeccitn natural, sin administracién de bolo ni desafio.

TRATAMIENTO CON BOLO SIN 3H Infeccidn natural, administracién de belo, sin desafio.

DESAFIO (TBSD).
TRATAMIENTO CON BOLO CON 2M Administracién de bolo y desafio.

DESAFIO (TBCD). 3H

SOLO DESAFIO (DS). am Desafio sin administracién de bolo.
2H

NOTA: (H) Hembra, (M) Macho.

Para reducir la infeccidn natural de protozoarios del género Eimeria se uiilizd sulfadoxina-

trimetoprim (Metro-suifa® Lab. Tomel) a una dosis de 15-24 mg/kg PV por via iniravencsa por un
periodo de 3 dias con intervalo de descanso de 3 dias (48 dias en total = 8 tratamientos). También
se usd lasalocida (Bovatec@ Lab. Roche) en el alimento a dosis de 300 g. por tonelada, por dia. La
evolucion de la infecciéon natural por Eimeria, se verific6 por medio de pruebas
coproparasitoscépicas (técnica de McMaster). La cantidad de ooquistes total de protozoarios del
género Eimeria al inicio fue de 383,450+23,493 ooquistes/g de heces, hasta llegar al final de esta

etapa (7 semanas) cuando se redujé la cantidad de ooquistes (644+176 ooquistes/g de heces) y se
procedidé al desafic experimental y al tratamiento con bolos intrarruminales (7 semanas). El

muesireo de heces se realizé semanalmente con duracién de 14 semanas.

En el desafio se deposité en el eséfago de 10 animales mediante sonda, una cantidad ajustada de
25,85012,435 de la suspensién de ooquistes de coccidias esporuladas, de la(s) especie(s) de
Eimeria aisladas, E. arloingi 80%, E. caprovina 15% y E. jolchijevi 5%. La cantidad de ooguistes

manejada se muestra en el Cuadro 6 (g7 ,9g).

Cuadro 6. Cantidad de ooquistes esporulados de E. arloingi 80%, E. caprovina 15% y E. jolchijevi 5%

utilizados en 10 cabritos desafiados.

GRUPQ SEXO | CANTIDAD DE OGQUISTES GRUPO SEXO | CANTIDAD DE OOQUISTES
ADMINISTRADOS ADMINISTRADOS
BOLO CONDESAFIO [ M 27,700 SOLODESAFIO| M 30,700
BOLO CONDESAFIO | M 25,600 SOLODESAFIO [ M 28,300
BOLO CON DESAFIO | H 35400 SOLODESAFIO| M 24,800
BOLO CON DESAFIO H 25,100 SOLO DESAFIO H 24,700
BOLO CON DESAFIO | H 25,100 SOLODESAFIO| H 21,100
TOTAL PROMEDIO 25,7801978 TOTAL PROMEDIO 25,92043,301

NOTA: (M) Macho; (H} Hembra.
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= ALIMENTACION DE LOS ANIMALES EXPERIMENTALES.

El tipo de alimento proporcionado fue alimento balanceado comercial de ganado lechero
(Generaleche® Purina) para controlar mejor la humedad y tratar de evitar la reinfestacion por

ooquistes, su formulacién se presenta en el Cuadro 7.

Cuadro 7. Formulacién del alimento balanceado utilizado para alimentar a los cabritos.

CONTENIDO PORCENTAJE (%)
HUMEDAD 12 MAX.
PROTEINA 16 MIN.
GRASA 1.5 MIN.
CALCIO 2.5 MAX.
FIBRA 25 MAX.
CENIZA 9 MAX.
E.L.N. 36.5 POR DIF.
FOSFORO 0.45 MIN.

E.LN.= Extracto Libre Nitrégeno,

La duracion del experimento fue de tres meses y dos semanas, en donde 1a etapa de predesafio
duré 7 semanas y la etapa de tratamiento con bolo y desafio de ooquistes 7 semanas. Al iniciar el
experimento se ofreci6 una cantidad de 400 g/diafanimal para que tuvieran una etapa de
adaptacion y asi evitar problemas gastrointestinales, después de 2 dias se les suministraron 500
g/dia/animal. Cuando la mayoria de los animales no dejaban alimento, 10 dias de iniciado el
experimento, se les proporcionaron 600 g/dia/animal, después de los 10 dias se les incrementd a
800 g/dia/animal. Al iniciar la etapa de inoculacién a los 60 dias, se suministraron 800 g/dia/animal
y casi 12 dias antes de finalizar el experimento a los 93 dias, se incrementd a 950 g/dia/animal.
Los animales se pesaron y se midié el consumo de alimento durante 12 semanas. En las semanas
13 ¥y 14 no se pesaron debido a que en la semana 12 se sacrificaron 5 animales, para evitar datos
desequilibrados sdlo se registro el consumo y la eliminacién de ooquistes.

« NECROPSIA DE LOS ANIMALES Y EVALUACION HISTOPATOLOGICA.

Con el objeto de evaluar [as lesiones producidas por la inoculacién y tratamiento con los holos
intrarruminales, se sacrificaron y s6lo se les practicé la necropsia a los cinco cabritos machos
castrados de los grupos Tratamiento de Bolo Con Desafio y Desafio Sélo (TBCD y DS). Se tomaron
fragmentos de 3-5 ¢m aproximadamente de diferentes regiones de! intestino (duocdeneo, yeyuno,
ileon, colon y ciego), y ganglios linfaticos mesentéricos (495 Se realizé el corte de la muestra
midiendo la longitud de |a regién intestinal desde el inicio de esta (piloro): duodeno a 30 cm y

yeyuno a 1.50 m. y desde la valvula ileocecal, ileon a 60 cm, colon a 60 cm y ciego (parte media},
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también ganglios mesentéricos para evaluar el efecto que tuvo el inoculo de protozoarios del
género Eimeria en el tracto intestinal. Los tejidos colectados se fijaron en formol al 10% y se
deshidrataron e incluyeron en parafina, para realizar cortes histoldgicos. Los cortes fueron tefiidos

con Hematoxilina-Eosina (g7.08.

« EVALUACION DE LA EFICACIA DE LOS BOLOS DE SULFAMETAZINA SODICA.

Se evalud el porcentaje de eficacia del bolo sobre la eliminacion de ooquistes, segun la formula
que establece Oeller (1997) en la FDA.

FORMULA = PGC - PGT /PGC x 100 = % Eficacia.

Donde: PGC= Numero promedio de ooquistes en el grupo control.

PGT= Numero promedio de ooquistes en el grupo tratado (7z).

« [IDENTIFICACION DE ESPECIES DE Eimeria.

Se identificaron las especies de Eimeria involucradas en los tres periodos: etapa inicial, etapa

predesafio (intermedio) y etapa final (iratamiento de bolos y desafio).

e ANALISIS DE RESULTADOS.

Los datos se analizaron utilizando el paquete estadistico SAS version 6.11 en computadora
personal, empleando la prueba de Tukey para comparacién de medias y ANOVA de una sola via
{completamente al azar). Se compard la ganancia de peso, produccion de ooquistes y consumeo de

alimento por promedio semanal g
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RESULTADOS Y DISCUSION.

La evaluacion de los dos tipos de bolos intrarruminales de lenta liberacién de sulfametazina sédica
(F1 y F2) en el Experimento 1, establecié su duracién en el compartimento reticulo-rumen, a
liberacion de farmaco y el controf de la enfermedad (infeccién natural) considerando consumo de
alimento, ganancia de peso y eliminacién de ooquistes. En funcién de los resultados observados,
se utilizé el bolo de formulacién 2 (F2) en el Experimento 2, para controlar la coccidiosis en
animales desafiados experimentalmente, midiendo los mismos pardmetros de consumo de
alimento, ganancia de peso y eliminacién de ooquistes asi como las lesiones macro y
microscopicas en parte de los animales desafiados. Los resultados y la discusidén de cada
experimento se presentan por separado.

™ EXPERIMENTO 1. (Infeccion natural).

En la Figura 5 se muestra que tas concentraciones plasmaticas de sulfametazina sddica, liberada
por el bolo F1, fueron mds altas (entre 10-25 pg/ml), pero desapareci6 del plasma
aproximadamente a las 200 horas, (8 dias). Por otra parte, las concentraciones plasmaticas para
el bolo F2 fueron menores de 5 ug/ml, pero se mantuvieron por 600 horas, {25-28 dias) en
circulacion. Los datos en plasma sugieren que el farmaco también estaba presente en el tracto
digestivo desde donde se absorbié y se mantuvo en equilibrio, es importante considerar que se
utiliz6 una sulfa de baja absorcion, por lo que los niveles en la luz intestinal probablemente fueron
mayores que en plasma. Se puede concluir que en estos periodos en que la sulfametazina sédica
esta en circulacidn y ejerce accién farmacolégica en la luz intestinal, ios animales estan protegidos
contra la enfermedad (4,104). ¥ S€ puede contrastar con los datos de consumo de alimento, ganancia
de peso y produccién de ooquistes (Figuras 6, 7 y 8) con una clara relacién, ya que en el grupo de
animales F2 se mantuvo el consumo, se mejord la ganancia de peso y redujo la liberacién de
ooquistes en las dltimas semanas del ensayo (P<0.05). La baja absorcién de la sulfametazina
sodica debe considerarse favorablemente pues se reduce el riesgo para el consumo de las canales

de los animales tratados.
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Figura 5. Perfiles plasmaticos promedio de sulfametazina en cabritos infectados naturalmente con
protozoarios del género Eimeria y tratados con dos diferentes bolos intrarruminales de

sulfametazina sddica (F1 y F2).
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En las radiografias tomadas a los cabritos se observaron los bolos en el interior del reticulo-rumen,
En los animales a los que se les administré el bolo F1, la presencia del bolo fue de 10-14 dias,
mientras que el bolo F2 persistid por 3 semanas (21-28 dias) oto 2. Esta diferencia en el tiempo
de retencién en reticulo-rumen, indica que la densidad del bolo es un factor determinante para su
permanencia en este lugar ¢ y que en la medida que el bolo se degrada puede ser regurgitado en

la rumia (dos casos) roro 3 Y/o ser fragmentado y desaparecer (dos casos).

Los resultados obtenidos en el consumo de alimentc de los dos grupos (F1 y F2), se muestran en
la Figura 6, se observa que presentaron un consumo promedio de 0.671 kg/diafanimal en F1 y
0.737 kg/dia/animal en F2, con una diferencia significativa a favor del grupo F2 (P<0.05). Ambos
grupos (F1 y F2) mostraron un consumo semejante en los primeros 20 dias, pero al dia 21
postratamiento, este disminuyd drasticamente en el grupo F1 {P<0.05) (Figura 6). Estos resultados
sugieren que el tratamiento con el bolo F1 logré el control de la enfermedad al inicio del
experimento, pero al agotarse la liberacién del fArmaco, los animales se reinfestaron. La cuenta de
ooquistes soporta esta afirmacién, en el grupo F2, con una duracidén mayor en la presencia de
sulfametazina sddica, el sistema controlé mejor la enfermedad, como se observa en la Figura 8,
(P<0.05). En la interaccidn férmula-semana-consumo, resulté mejor el grupo F2 coh mayor
duracién en la liberacidn de sulfametazina sédica, contra F1, que sélo tuve una duracién de 2
semanas. Estos datos concuerdan con el efecto contrario sobre la eliminacidn de coquistes (Figura
8) (P<0.05). Segun Walsh 1981 (citado por Tacher, 1994), la presencia de Eimeria puede afectar el
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consumo de alimento sélido, presumiblemente por sus efectos sobre las hormonas peptidicas del
tracto digestivo, como la gastrina y la colecistoquinina, que pueden alterar la motilidad y el
consumo,

Figura 6. Consumo de alimento promedio en cabritos infectados naturalmente con protozoarios del
género Eimeria y tratados con dos diferentes bolos intrarruminales de sulfametazina sédica (F1 y

F2).

o

TR

w

GRUPO F1
------ GRUPO F2

-

—
L

o

.

A A 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 28
Dias "A" adaptacion a jaulas. DIAS

Dia 1 (t) tratamiento con los bolos intrarruminales.

=P Setermina el efecto del bolo F1.

CONSUMO PROMEDIO (kg).
P
ORI W O A NO

La ganancia de peso total de los animales, no presenté diferencias estadisticas significativas entre
los grupos F1 y F2, 0.480 kg/semana y 0.520 kg/semana, respeclivamente; perc mientras en las
primeras tres semanas se observaron ganancias para F1 de 0.55 kg y en F2 de 0.35 kg, (P<0.05)
{Figura 7), de la tercera semana hasta el final del experimento, hubo una ganancia de peso mayor
para el grupo F2, de 1.15 kg contra 0.3 kg en el grupo F1 (P<0.05). Segin Chapman 1974 y
Fitzgerald 1980 (citados por Tacher, 1994), una infeccidon con Eimeria en animales desletados,
tiene un efecto detrimental sobre el consumo y la ganancia de peso. La fuerte variaciéon en la
ganancia de peso del grupo F2, puede depender de la estructura y liberacién de sulfametazina
sédica en este bolo, pero debe considerarse el tamario de los grupos experimentales (5 animales).
Es importante sefialar, que en la segunda semana ocurrié una caida muy marcada de ganancia de
peso en el grupo F2 con respecto al grupo F1, debido al comportamiento de los cabritos de este
grupe que se salieron de las jaulas metabdlicas, dejaron de comer y por lo tanto de ganar peso.
Esta situacién posiblemente explica la caida en la ganancia de peso en este grupo, en la segunda
semana del experimento. Para evitar estos incidentes se tuvieron que cerrar las jaulas por arriba, y
con esta modificacién ya se observd el mejor comportamiento en ganancia de peso del grupo F2
en la altima semana del experimento (Figura 7) (P<0.05). Independientemente de este accidente,
el comportamiento de estos parametros puede atribuirse a la diferente capacidad de liberacidn de
sulfas por F1 y F2 en estos dos periodos como se sefald antes (Figura 5).
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Figura 7. Ganancia de peso promedio en cabritos infectados naturalmente con protozoarios del

género Eimeria y tratados con dos diferentes bolos intrarruminales de sulfametazina sédica (F1y

F2).
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La cantidad de eliminacién de ocoquistes a! final del experimento fue de 1'252,800 y 9,500

ooquistes/g de heces para los grupos F1 y F2 respectivamente y el promedio total semanal fue
para F1 690,660 y F2 125,690, como se muestra en la Figura 8, indicando una importante
disminucion de ooquistes en el grupo F2 respecto al F1 (P<0.05). Los animales dei grupo F2

presentaron disminucién en |a eliminacién de ooquistes a partir de la 1a. semana, manteniéndose

hasta el final del experimento, evidenciando que el bolo tuvo efecto con duracién de 28-30 dias,

mientras el grupo F1 sélo se mantuvo controlado durante las primeras 2 semanas y después se

elevo hasta el final del ensayo con duracién del efecto de control por sélo 9-15 dias.

Figura 8. Eliminacién promedio de coquistes en cabritos infectados naturalmente con protozoarios

del género Eimeria y tratados con dos diferentes bolos intrarruminales de sulfametazina sédica (F1y

F2).
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Sobre I3 identificacion mbrfolégica de los ooquistes esporutados de Eimeria (Cuadro 8), se observo
que las coccidia mas abundante fue E. caprovina 50-66% a lo largo de todo el experimento,
seguida de E. caprina 6-28% y E. kocharli 13-19%; otras especies se presentaron en porcentajes
menares. Mientras E. caprovina y las demas especies no se modificaron en su cantidad relativa a lo
largo det experimento, E. caprina si varié, presumiblemente por efecto del tratamiento. Estas
variaciones pueden atribuirse a diferencias en la duracion del ciclo de la especie parasitaria, a
errores en el proceso de incubacién/caracterizacién, y/o al efecto del tratamiento. En los animales
del grupo F2, no sdlo resultd méas eficaz el tratamiento, sino que ademas los resultados parecen
indicar un posible efecto diferencial sobre las especies de Eimeria presentes.

Cuadro 8. Porcentaje de especies de Eimeria presentes en el ensayo de muestra general y por grupo

de diferente formulacién del bolo intrarruminal de sulfametazina sédica (F1 y F2) en cabritos.

Especies de Eimeria | Muestra Inicial Gral. | Muestra Final Bolo F1 | Muestra Final Bolo F2
E. jolchijevi ' 6% 5% 0
E. hirci 3% 4% 3%
E. caprina 12% 28% 6%
E. caprovina 51% 50% 66%
E. alijevi 4% 1% T%
E. arloingi 2% 0 0
E. ninakohlyakimovae 3% 2% 4%
E. kocharli 19% 0 13%
E. punctata o 0 1%
TOTAL 100 100 100

Es importante observar en el Cuadro 9 que el promedio de eliminacién de ooquistes a los 15 dias
postratamiento tuve un efecto positivo en el grupo F1 con respecto a la muestra inicial (90,470
ooquistes/g de heces), pero este fue superior en F2 que presentd menor cantidad (12,450
ooquistes/g de heces). Otro punto de interés es que la eliminacién de ooquistes a los 30 dias
postratamiento en el grupo F2 fue todavia menor (9,500 ooquistes/g de heces) que a los 15 dias
postratamiento, mientras que en €l grupo F1 hubo un aumento muy considerable de ooquistes que
superé las cuentas de la muestra inicial (1'252,800 ooquistes/g de heces), debido a que habia
terminado el efecto de liberacidn de sulfa y los animales se reinfestaron, pese a encontrarse en las
jauias libres de excremento. Esta reinfeccion pudo ocurnir a partir de excretas pegadas en el pelo o

por vectores en particular insectos (31,3 s6).
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Cuadro 9. Promedio de eliminacién de ooquistes del género Eimeria en muestra general y por grupo

de diferente formulacién del bolo intrarruminal de sulfametazina sédica (F1 y F2) en cabritos.

PROMEDIO Muestra Inicial Gral. | Muestra Final Bolo F1 | Muestra Final Bolo F2

PROMEDIO DE ELIMINACION 841,050+71,759
DE OOQUISTES

PROMEDIO GOQUISTES A LOS 90,470+13,308 12,450+2,104
15 DIAS POSTRATAMIENTO

PROMEDIO OOQUISTES ALOS 1°252,800+237,409 9,500+1,566
28-30 DIAS POSTRATAMIENTO

NOTA: Los promedios de ooquistes fueron obtenidos a partir de fas cantidades realizadas por la técnica de
McMaster,

Dos de los animales tratadoes con el bolo F2, regurgitaron los bolos después de 20 dias de haber
permanecido en el reticulo-rumen debido a que perdieron densidad y tamafio Foro 3). Los bolos
recuperados de los animales que lo regurgitaron se analizaron y se observaron algunos
fragmentos con el microscopio electrénico de barrido, presentdndose una celoracién rojiza y restos
de alimento sobre la superficie, las particulas de color rojo que se observaron correspondieron al
hierro de la matriz oxidado. También se distinguieron estructuras tipo “esponja” (cilindros) y
algunas esferas que se pueden interpretar como formas bacterianas, en especial “vibrios” (4. L0S
bolos resultaron eficaces sobre la parasitosis y es posible que actien positivamente sobre la
microflora ruminal, mejorando la eficiencia productiva de los animales considerando los consumos
y ganancias de peso observadas.
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> EXPERIMENTO 2. (Infeccion experimental).

Con el gradiente de sacarosa se logré un in6culo de desafio con cierto nivel de purificacion y
concentracion de especies de Eimeria, pero no un cultivo “monoespecifico” de una sola especie de
la que se pudiera conocer su virulencia y la parte de intestino donde tiene lugar su desarrollo
(3.1518.27.37.47n. En el gradiente de 34% se concentraron las especies E. arloingi, E, caprovina ¥ E.
jolchijevi, en cantidad de 80%, 15% y 5% respectivamente Foto 456 Estas especies se separaron
en esta fraccion del gradiente por su similar tamaiio, en los demas gradienies se encontraron
ooquistes con sus membranas rotas por lo que no fue posible tipificarios. Esta situacion puede ser
atribuida a que la solucién es muy agresiva, provocando la rotura osmética de los ooquistes y/o a
que la centrifugacién fue muy rapida (531g por 5 minutos), para la resistencia de los coquistes que
sedimentaron en esos gradientes. Serd necesario ensayar otras metodologias para realizaro y
tener tubos adecuados para establecer mas gradientes y aislar una especie. Otros métodos
pueden considerar los distintos periodos de prepatencia de las especies de Eimeria en animales

desafiados o la utilizacidn de gradientes de concentracion con cloruro de cesio.

En los resultados totales que se muestran en el Cuadro 10, se observa que en la etapa de
predesafio no hube diferencia significativa (P>0.05) en los tres parametros en forma generai, pero
es importante mencionar que el consumo de alimento fue menor con respecto a la etapa de

tratamiento con los holos (Cuadro 11) (P<0.05).

Cuadro 10. Resultados totales de la etapa de predesafio de los cabritos infectados naturalmente con

protozoarios del género Eimeria.

| Eevara i PARAMETRO | PROMEDIOC | TRATAMIENTO i
I PReDEsaFio | coNsUMO AUMENTO (kgidia) | oss2 | suLFADOXINA-TRIMETOPRIM ||
| eap: 254 Meses [ cananCiA PESO (kgfsemans) | osst | Y [
[ @7semanas) [ ELMINACION OOQUISTES (ooquistessg heces) | 13873 | LASALOCIDA [

En la etapa de tratamiento (Cuadro 11), el uso de los bolos determiné disminucién de ooquistes

(P<0.05), con un efecto positivo en las ganancias de peso (P<0.05), en términos absolutos.
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Cuadro 11. Resultados totales de la etapa de tratamiento de los cuatro grupos de cabritos infectados
experimentalmente con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de

sulfametazina sodica (F2).

| erapa | PARAMETRO [ cRupPos PROMiDS | TRATAMIENTO ||
TRATAMIENTO | coNSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) c d | 07323:0078 SE USARON
TBSD ¢ | 078140128
EXPERIMENTAL TBCD db | 07512:0.16 BOLOS DE
DS ca | 0.7125+0.000 SULFAMETAZINA
EDAD: 4.56 MESES | GANANCIA PESO (kg/semana) c cd | o7s00:0571 | SODICADE LA
TBSD ac | 1.0567:0.246
TBCD ab | o7543-0466 | FORMULACION 2E
DS abed | 02682-0571 INOCULACION
(314 SEMANAS) | g IMINACION OOQUISTES (coquistesig heces) | C d 5307:4364 | DE OOQUISTES DE
TBSD ¢ 12672550
T8CO b | 1420:2182 DESAFIO.
DS a 3783-3869

NOTA: Literales diferentes son significativos entre grupos (P<0.05).
C (Grupo control, sin bolo, sin desaffo y con infeccién natural).
TBSD (Grupo con bolo, sin desaffo y con infeccién natural),

TBCD (Grupo con bolo y con desaflo experimental).

DS (Grupo sin bolo y con desafio experimental).

El consumo de alimento (Figura 9 y 10) en la etapa de predesafio fue aceptable, se observé que
aumentd el consumo en promedio por cada 2-3 semanas esto debide probablemente a la edad del -
animal ¥ a sus mayores necesidades metabélicas. En la etapa de tratamiento el consumao total
aumentd moderadamente (P>0.05). El grupo TBSD tuvo mejor consumo (0,78 kg/dia) que el grupo
C (0.73 kg/dia), mientras que el grupo TBCD fue mas efectivo en consumo {0.75 kg/dia) que en el
grupo DS (0.71 kg/dia) (P<0.05), sugiriendo la eficacia del bolo para controlar la infeccién natural
(TBSD s C} y el desafio experimental (TBCD s DS).

Figura 9. Consumo de alimento promedio general en cabritos infectados natural y
experimentaimente con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de

sulfametazina sédica formulacién 2.

0.772 0.7814

_ 081 0.729 07323 (=g 0.7512
& = ' § 0.7125
x 074 = ‘
g 06 = 8 PROM. GRAL,
s 05 = me
- =
a 0.4 = @TBSD
B 03 = @TBCD
2 = @os
o 0.2 T E
Z 014 =
3 =
© = ‘

)] t — = :

0-2 SEM. 3-5 SEM. 6-7 SEM. TRATAMIENTO (P<0.05)

PREDESAFIO

Elapa de predesafio (0-7 semanas; desparasitacion sulfadoxina-trimetoprim y lasalocida).
Etapa de tratamiento (8-14 semanas; bolos intrarruminales sulfametazina sddica F2 y desafio de ooquistes).
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Figura 10. Consumo de alimento promedio semanal en cabritos infectados experimentalmente con
protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de sulfametazina sédica

formulacion 2.
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SEMANAS POSTRATAMIENTO.

La ganancia de pesc semanal total en la etapa de tratamiento (Cuadro 11) en el grupo TBSD y en
el grupo C fueron 1.056 kg y 0.75 kg, respectivamente (P<0.05); mientras los grupos TBCD y DS
mostraron un promedio de 0.754 kg y 0.268 kg, respectivamente (P<0.05), siguiendo el mismo
patron observado para el consumo, por lo que el bolo tuvo un efecto aceptable sobre este
parametro. También se muestra en las Figuras 11 y 12 que en la etapa de predesafio, en
promedio semanal, se ve una mejoria significativa entre la 3%-5® semanas, respecto al inicio (0-2
semanas) (P<0.05). Esto debido tal vez al uso de la lasalocida que aparle de tener una accion
coccidiostatica tiene un efecto de promotor de crecimiento o por 1a mayor edad de los animales
que requiere mas consumo para mantener sus funciones metabélicas o .3357.6n. No hubo cambios
importanies en los grupos C y TBCD, en cambio en el grupo DS hubo una reduccién de ganancia
de peso muy considerable (semana 8-11) en la etapa de tratamiento probablemente causado por
el efecto sumatorio de 1a infeccién natural mas el desafio.
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Figura 11. Ganancia de peso promedio general en cabritos infectados natural y experimentalmente
con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de sulfametazina sédica

formulacion 2.

t271 1.08 1.0567
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x 14 =
? = B PROM. GRAL.
w 0.8+ = oc
& 0.598 — TesD
a 06+ =
< E BT8CcD
g 04 = @Ds
< =
Z 02+ =
o =
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0-2 SEM, 35 SEM. 6-7 SEM. TRATAMIENTO (P<0.05)

PREDESAFIO

Etapa de predesafio (0-7 semanas; desparasitacién sulfadoxina-trimetoprim y lasalocida).
Etapa de tratamiento (8-14 semanas; bolos intrarruminales sulfametazina sddica F2 y desafio de ooquistes).

Figura 12. Ganancia de peso promedio semanal en cabritos infectados experimentalmente con
protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de sulfametazina sédica

formulacién 2.

GANANCIA DE PESO (kg).

021 % > Y

0 t t + i i
7 8 9 10 11 12
SEMANAS POSTRATAMIENTO.

Conjuntando los datos de consumo de alimento y ganancia de peso se estimé la conversién
alimenticia de los cabritos, principalmente en la etapa de tratamiento con bolo y desafio, como se
observa en la Figura 13. En el grupo DS se aprecia de la semana 8 hasta la 11 una baja

conversidn alimenticia (28.6 kg:1 kg) consumieron |a mayor cantidad de alimento por kilo,
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coincidiendo con la pérdida de peso Figura 12 observada en esle grupo. Esta situacion es
atribuible al daiio intestinal que tuvieron estos animales con menor absorcién de nutrientes y al
menor consumo. Los grupos TBSD y TBCD mantuvieron la conversién alimenticia constante (4.6-
6.8 kg:1 k@) hasta la semana 11. En el grupo TBCD, en la Gltima semana la conversién alimenticia
disminuy6 (20.7 kg:1 kg), quiza debido a que se termind la accién del bolo y ocurrié reinfestacion
de ooquistes. El grupo C fue constante (6-8.4 kg:1 kg), de manera similar a los grupos TBCD y
TBSD, quizas por una respuesta inmune desarrollada por estos animales qué logré un equilibrio
entre parasito y hospedero o tal vez por un menor dafic ocasionado por la coccidia.

Figura 13. Conversién alimenticia promedio semanal en cabritos infectados experimentalmente con
protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de sulfametazina sédica

formulacidn 2.

CONVERSION ALIMENTICIA (kg ALIMENTO/kg GANNCIA
DE PESO)

7 8 9 10 1 12
SEMANAS POSTRATAMIENTO.

En cuanto a la eliminacidn de ooquistes (Cuadro 11) en los grupos C y TBSD se observé un efecto
positivo en este ultimo grupo, reduciendo la eliminacién de ooquistes con una diferencia de 4040
coquistes contra el grupo € (P<0.05); también en lo que respecta a los grupos TBCD y DS se
redujo la cantidad de ooquisies en el primer grupo, logrando una diferencia de 2354 ooquistes con
respecto al grupo DS (P<0.05). Se puede notar (Figuras 14 y 15) que los animales que recibieron
el bolo (TBSD y TBCD) controlaron la infeccién natural y experimental, sin impedira
completamente, con lo que se puede establecer una respuesta inmunoldgica aceptable, al detener
el ciclo bioldgico de la Eimeria. En |a eliminacién de ooquistes, en la etapa de predesafio, en el

promedio semanal se observa una disminucion con respecto al inicio (0-2 semanas) comparado
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con las 63-72 semanas (P<0.05). Pero el tratamiento fue mas eficaz al emplear el bolo que con los
tratamientos convencionales del periodo de predesafio, considerando los resultados en 1os grupos
TBCD y TBSD (P<0.05).

Figura 14. Eliminacién de ooquistes promedio semanal en cabritos infectados natural y
experimentalmente con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de

sulfametazina sédica formulacion 2.
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0-2 SEM. 35 SEM. 6-7 SEM. TRATAMIENTO (P<0.05)
PREDESAFIO

Etapa de predesafio (0-7 semanas, desparasitacion sulfadoxina-trimetoprim y lasalocida).
Etapa de tratamiento (8-14 semanas; bolos intrarruminales sulfametazina sddica F2 y desafio de ooquistes).

Figura 15. Eliminacién de ooquistes promedio semanal en cabritos infectados experimentalmente
con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos intrarruminales de sulfametazina sédica

formulacion 2.
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En los 3 parametros evaluados: consumo de alimento, ganancia de peso y eliminacion de
ooquistes, el uso de los bolos se mostré como un tratamiento eficaz (P<0.05) en el control de la
infeccién natural (TBSD v, C} y del desafio experimental (TBCD ys DS). Es importante destacar el
notable efecto del desafio sobre a ganancia de peso, que sin embargo, no fue tan notabte en el
consumo y la eliminacién de ooquistes, indicando el grave efecto detrimental de la coccidiosis
sobre el fenémeno productivo atin en su expresion subclinica, los animales siguieron comiendo sin
ganar peso en forma proporcional @grgsgg. A lo largo del experimento ningdn animal manifestd
diarrea, caracteristica clinica de la enfermedad, por lo que se debe insistir en llamar la atencién
sobre los efectos subclinicos de la coccidiosis.

Los resultados obtenidos en cuanto a consumo de alimento promedio semanal, ganancia de peso
y produccién de ooquistes en la etapa de predesafic (0-7 semana) y tratamiento (8-14 semana) se
muestran en el Cuadro 12 y 13. Se midié semanalmente para evaluar como se manifestaba la
enfermedad de manera nalural y experimental, asi como el propio tratamiento en la etapa de
predesafio {desparasitacion) y tratamiento con el bolo intrarruminal. Las semanas en donde las
diferencias fueron significativas en la etapa predesafio, fueron la 12 al reducir la efiminacion de
ooquistes, 2 y 3 en consumo y eliminacion de ooquistes, 4 en consumo y ganancia de peso, 5 y 6 en
eliminacién de ooquistes y 7 en consumo, ganancia de peso y climinacién de ooquistes. Evidenciando
progresivamente el efecto positivo del tratamiento convensional scbre la eliminacion de coquistes,
el consumo y finalmente la ganancia de peso.

Cuadro 12. Resultados totales de la etapa de predesafio de manera semanal de cabritos infectados
naturalmentalmente con protozoarios del género Eimeria y tratados con distintos farmacos para

desparasitarios.

SEMANA PARAMETRO PROMEDIO TRATAMIENTOS
CONSUMO DE ALIMENTO (kg) 0.400
0 PESO INICIAL (kg) 12,21
mNIclo | EUMINACIGN OOQUISTES INICIAL, 383450
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) 0.462 SULFADOXINA- TRIMETOPRIM
1 GANANCIA PESC (kg/semana) 0.575 Y
ELIMINACION OOQUISTES (coguistesig heces) 35209 LASALOCIDA
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) 0.564 SULFADOXINA- TRIMETOPRIM
2 GANANCIA PESO (kg/semana) 0.620 Y
ELIMINACION ODOQUISTES (coquistes/g heces) 16187 LASALOCIDA
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) h " 0.847 SULFADOXINA- TRIMETOPRIM
3 GANANCIA PESC (kg/semana) 0.533 y
ELIMINACION COQUISTES (coquislesig heces) 5966 LASALOCIDA
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| semana | PARAMETRO | promEDIO | TRATAMIENTOS |
ﬂ |co~sumo DE ALIMENTO (kg/dia} | 0.782 SULFADOXINA- TRIMETOPRIM “

]] 4 l GANANCIA PESO {kg/semana) | 1.87 } Y "
“ ] ELIMINACION OQQUISTES (ooquistes/g heces) | 11025 | LASALOCIDA ﬂ
” [ CONSTMG DE ALWENTO (rrde [ 7 | SULFADOXINA- TRIMETOPRIM "
" s 1 GANANCIA PESO {kg/semana) l 0.928 ] Y "
” | ELIMINACION COQUISTES (coquistesig heces) I 8881 1 LASALOCIDA "
” | CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) I 0.772 I SULFADOXINA- TRIMETOPRIM "
" & | GANANCIA PESG (kg/semana) | 0.848 I Y "
|| | ELIMINACION ODQUISTES (ooquistes/g heces) I 7550 ‘ LASALOCIDA "
|| | CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) I 0.791 ' SULFADOXINA- TRIMETOPRIM

[l 7 I GANANCIA PESO (kg/semana) | 1.28 I Y "
IL ELIMINACION OOQUISTES {coquistes/g heces) 644 LASALOCIDA

En cuanto a los resultados en la etapa de tratamiento con el bolo (Cuadro 13) las semanas que
fueron significativas fueron la 8 y 9 al aumentar la ganancia de peso, reducir la eliminacion de
ooquistes, 10 y 11 en consumo de alimento, ganancia de peso y eliminacion de ooquistes, 12 en ganancia

de peso y eliminacidn de ooquistes y 13 consumo de alimento.

Los efectos fueron notables en la eliminacién de ooquistes indicando que el bolo intrarruminal de
sulfametazina sédica tuvo un buen comportamiento como coccidiostato y coccidicida, al liberar
lentamente la sulfa en el tracto digestivo y quizds estimular el desarrollo de inmunidad en el
animal. El consumo de alimento mejord en la semana 10 y 11, asi como la ganancia de peso en la
semana 10. Este efecto puede atribuirse a la mejor absorcién de ios nutrientes, porque las sulfas
actuan deteniendo ciertas fases de desarrolio de las coccidias en jos enterocitos evitando que
destruyan células intestinales y quizds a que se evita la liberacién de mediadores de la anorexia
(colecistoquinina y gastrina), descritos como depresores del consumo de alimenio en ofras

parasitosis y en coccidiosis (2 s7,98).

Las semanas 13 vy 14 no se observaron diferencias significativas entre los grupos, indicando que
ya se habia perdido el efecto del bolo de reticulo-rumen y ya no se liberaba sulfametazina. En
estas Gltimas semanas se aumentd fa eliminacién de ooquistes pero de manera moderada, por lo

que los animales podrian encontrase ya en una relacidn de "equilibrio” con el parasito.
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Cuadro 13, Resuitados totales de la etapa de tratamiento de manera semanal de los cuatro grupos de

cabritos infectados experimentalmente con protozoarios del género Eimeria y tratados con bolos

intrarruminales de sulfametazina sédica (F2).

SEMANA PARAMETRO GRUPO PROM1DS TRATAMIENTO
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) c 0.7933£0.006
TBSD 0.7427+0.067 BOLOS
TBCD NS 0.7908+0.017
Ds 0.789210.024 .
8 GANANCIA PESO (kg/semana) c b 0.7500£0.397 FORMULACION 2
TBSD a 1.1167+0.225
TBCD b.d 0.7700+0.199 2
DS abed| 0380010652 E INOCULACION
ELIMINACION OOQUISTES (ooquistes/g heces) | C abed 4566.7+5962
TBSD ad 233.3:176
TBCD bd 205011239 DE OOQUISTES
Ds b,c 428047237
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/da} c 0.7920:0.019
TBSD 0.8077:0.028 S
TBCD NS 0.3160+0.019 BoLO
D3 0.8170+0.006
) GANANNCIA PESO (kg/semana) C bo 0.6667+0.289 FORMULACION 2
TBSD c 0.8333:0.289
TBCD d 0.8000+0.570
DS abed | 0200001 037 E INOCULACION
ELIMINACION COQUISTES {ooquistes/g heces) | C abed | 10816.67:5782.8
TBSD de 33.33:28.9
TBCD db 9404263 2 DE OOQUISTES
Ds c.b 3670£3013.2
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) C cb 0.8793:0.010
TBSD ac 0.8987+0.001
TBCD ab 0.8936:0.012 BOLOS
DS abed| 0g180:+0.016
10 GANANCIA PESO (kg/semana) c c.b 0.8333:0.289 FORMULACION 2
TBSD ae 1000040
TBCD ab 0.9000:0.224
DS abed|  072000:0274 E INOCULACION
ELIMINACION OOQUISTES (ooquisles/g heces) | G abcd 5700+5474
7850 de 010
TBCD b 010 DE OOQUISTES
DS a 130041032
CONSUMO DE ALIMENTG (kg/dia) c d,c 0.8580+0.013
TBSD ¢ 0.8990:0
TBCD abcd] 0.8376+0.015 BOLOS
Ds ac 0.86060.019
1" GANANCIA PESO (Kg/semana) C c 1.000010.866 FORMULACION 2
TBSD c 1000010
TBCD ab 0.8000£0.570
DS ab,cd 0.2000+0.274 E ’NOCULAC’ON
ELIMINACION OOQUISTES (ooquistes/g heces) | C d 3850426105
T8SD dc 010
TECD b 10s22.4 DE OCQUISTES
DS a.b 2920417814
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) c 0.8950+0.018
TBSD 0.9197+0.001
TBCD NS 0.8738:0.070 80LOS
DS 0.8718+0.043 )
12 GANANCIA PESO (kg/sermnana) C b.d 0.5000+1.000 FORMULACION 2
TBSD c 1.3323+0.289
TBCD abed| 03333:0.764
oS b 0.5000:0 E INOCULACION
ELIMINACION OOQUISTES (ooquistes/g heces) [ C ab,cd 1833.3:715
TBSD ac 100£173 ST
TBED abe 128041350 DE QOQUISTES
bs ac 4690£2959

NOTA: (NS) No Significativo; Literales diferentes son significativos entre grupos (P<0.05).
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SEMANA PARAMETRO GRUPO PROM1DS TRATAMIENTC
CONSUMO DE ALIMENTO (kg/dia) c abed |  0.8713:0.042 BOLOS
TBSD c 0.9483:0.002
oo c o000 FORMUZLA CION
Ds a 0.8960:0.004
13 ELIMINACION QOQUISTES (ooquistes/g heces) | C 321741000 E INOCULACION
Irssn N 1600+1720 DE
BCD S 29501786
DS 272541096 OOQUISTES
CONSUMGO DE ALIMENTO {kg/dia) c 0.892710.037 BOLOS
TBSD £.949310,001
Lged NS e oes FORMU2LACION
DS 0.916510.005
14 ELIMINACION OOQUISTES (ooquistes/g heces) | C 7167:2014 E INOCULACION
¥gsn 690042352 DE
CD NS 411715446
DS 9975+1096 OOQUISTES

NOTA: (NS) No Significativo; Literales diferentes son significativos entre grupos (P<0.05}.

En un trabajo anterior (Tacher ef al, 1995), utilizando estos bolos intrarruminales de lenta
liberacion de sulfametazina sodica pero con diferente forma y tamafo, se encontraron efectos
benéficos en consumo de alimento, ganancia de peso y eliminacién de ooquistes, el bolo utilizado
duré en promedio de 11-15 dias, con el inconveniente de que los animales regurgitaron en varias
ocasiones el bolo.

La eficacia del tratamiento sobre la eliminacion de ooquistes se determin6é con la férmula de Oeller
(1997), que es utilizada por la FDA para la evaluacion de efectividad y clasificacion de
medicamentos. Se contrastaron los grupos C y TBSD de infeccién natural y, DS y TBCD como
infeccién experimental o inducida en la etapa de tratamiento. Los resultados en la infeccion natural
indicaron una eficacia de 76.1%, mientras que en la infeccidn inducida y la que se agregé la
infeccién natural fue del 62.2% al final del experimento. También se realizaron evaluaciones en el
promedio de eliminacién de ooquistes en la etapa de predesafio con cada uno de los grupos en
etapa de tratamiento, resultando que los grupos TBSD y TBCD manifestaron un porcentaje de
eficacia de los bolos del 90.7% y 89.5%, respectivamente, logrando tratar y controlar la coccidiosis
en niveles aceptables. Segun Celler (1997) y la FDA, un tratamiento debe obtener un resultado
mayor del 90% de eficacia para considerario de buena calidad, pero contrastandolo con cada

parasito ya que su ciclo de vida es distinto entre ellos y entre especies animales.

En la necropsia se cbservd en los animales del grupo DS presencia de placas blanquecinas en la
mucosa del intestino delgado, principalmente en {a region del yeyuno, atribuibles a Cimeria arloingi.
También se observd la formacién de pdlipos de varios tamanos, de color blanco. El ciego en los
animales del grupo DS estaba congestionado con la mucosa hemorragica, mientras que €l colon
no presentaba ninguna lesidn aparente. En los nddulos linfaticos regionales se presento ligero
incremento de volumen. En los animales del grupo TBCD se encontraron lesiones poco aparentes

consistentes en edema y ligera congestion en intestino delgado. Segudn Sayin ef al, (1980) y

68




Resultados y Discusion

Gregory et al., (1987a), en intestino delgado pueden observarse pequefios puntos blanquecinos
que corresponden a esquizontes de 1 generacién. También se puede presentar metaplasia
pseudoadenomatosa asociados a fases sexuales de E. arloingi @18s. No habia alteraciones
macroscépicas en ciego, colon y nédulos linfaticos mesentéricos. En la misma rutina de la
necropsia, se observaron otros 6rganos sin lesién como reticulo-rumen, abomaso, higado,
pulmones y rifién. Del reticulo-rumen de un animal del grupo TBCD se recuperd el bolo. La
sulfametazina sddica no ocasiond alteracién renal macroscopica en ninguno de los 5 animales

sacrificados, ademas de que no se observaron efectos adversos en los animales tratados con el
bolo intrarruminal.

Las lesiones microscopicas observadas en los diferentes segmentos intestinales y nédulos
linfaticos recolectados en la necropsia evidenciaron;

« Duodeno.: Necrosis de vellosidades y escasas estructuras eosindfilas intraepiteliales sugestivas
de estadios de desarrolio de coccidias (esquizontes). Infiltrado focal de eosindfilos en la
mucosa. En dos animales, uno del grupo DS y otro del TBCD no se observaron estructuras
atribuibles a coccidias y en otros dos uno de DS y otro TBCD no se observd lesién vellositaria.

» Yeyuno: En criptas y cuellos glandulares se presentaron abundantes estructuras eosinofilicas
intraepiteliales, caracteristicas de coccidias. Intenso infiltrado linfocitario interepitelial. En un
animal del grupo DS se presentaron ooquistes maduros formando una placa extensa en el
epitelio vellositario, con intenso infiltrado de eosindfilos en la mucosa subyacente. Los quiliferos
se presentaron dilatados. Dos animales del grupo DS presentaron necrosis vellositaria extensa,
en menor grado se observo esta lesién en uno de los animales del grupe TBCD.

« lleon: En todos los casos (5 animales) se presentaron las vellosidades acortadas y fusionadas.
En las glandulas y cuellos glandulares se observaron cuerpos eosinofilicos intraepiteliales, en
menor namero que en yeyuno. En un animal del grupo DS se observaron formas maduras de
ooquistes en vellosidades, No se observaron cambios en las placas de Peyer, mas que
infiltrado linfocitarioc en los trayectos posvenulares, sugestivo de migracidn y actividad
linfocitaria.

« Ciego: Pérdida de epitelio superficial. Infiltrado linfocitario intraepitelial. Moderado infiltrado
focal de eosindfilos en la mucosa. En glandulas y cuellos glandulares, cuerpos eosinéfilos en
vacuolas intraepiteliales (20-40pm), en cuello algunas de estas estructuras presentaron
membranas hialinas bien definidas y caracteristicas de los ocoquistes de coccidia. Muchas de

estas estructuras se presentaron vacuoladas y con aspecto degenerativo.

69



Resultados y Discusion

» Colon: En el cuello de las glandulas se observaron, en bajo numero, estructuras eosinofilicas
intraepiteliales homogéneas caracteristicas de coccidia. La mucosa relacionada con éstas
glandulas se presenta infiltrada de eosindfilos y linfocitos.

» Nddulos mesentéricos: En ninguno de los nédulos linfaticos observados se presentaron

cambios.

Los cambios atribuibles a la presencia de protozoarios del género Eimeria, se localizaron
fundamentalmente en yeyuno-ileon y ciego. Sélo dos animales del grupo DS presentaron formas
maduras de ooquistes en las vellosidades, uno en yeyuno y otro en ileon rorto 78910 Las
estructuras en “gotas” eosinofilicas observadas en los enterocitos de las glandulas y los cuellos
glandulares podrian corresponder a formas inmaduras de los ooquistes que progresan y maduran
en el ciclo normal de la célula hacia la vellosidad (esquizontes). Muchas de estas estructuras se
presentaban vacuoladas y con aspecto degenerativo, situacion que puede atribuirse a efecto del
tratamiento o al establecimiento de la respuesta inmune (5101102, La presencia focal de
eosindfilos en relacién con el epitelio infectado con ooquistes, es un indicador adicional del
eslablecimiento de la respuesta inmune pssan. La presencia de linfocitos intraepiteliales y su
infiltrado en los trayectos posvenulares en las placas de Peyer también apunta en este sentido,
pero en forma menos especifica. La necrosis, atrofia y fusién de vellosidades en ileon puede
atribuirse a la infeccién con Eimeria considerando que los animales provienen de un rebafio
negativo a rotavirus (ayanegui, comunicacién personal). ESt0s hallazgos son atribuibles a E. arloingi presente

en mayor porcentaje en el inoculo (80%) y concuerdan con las observaciones reportadas por
Koudela y Bokova (1998) y Paru (1999).

Los resultados obtenidos en cuanto a los cultivos de heces, realizados para cbservar la variacion
en los porcentajes in vivo de las especies de Eimeria frente al tratamiento con la sulfametazina

sodica, se muestran en el Cuadro 14. Las especies de Eimeria mas frecuentes en la muestra
general de los 16 cabritos fueron E. caprovina 60%, E. caprina 12% y E. ninakohlyakimovae 10%, de
8 especies identificadas (a71527). Al final de la etapa de predesafio 3 especies de coccidias
resultaron las mas frecuentes-£. caprovina 35%, E. hirci 30% y E. caprina 13%. Sugiriendo que el
fratamiento con sulfadoxina-trimetoprim y lasalocida actud en forma diferencial sobre las
coccidias. En la etapa final (tratamiento con bolo y desafio), el grupo C aumenté la cantidad total
de coccidias involucradas, manteniendo las mas frecuentes E. caprovina 22%, E. jolchijevi 20%, E.
arloingi 18% y E. christenseni 15%, indicando que estos animales se volvieron a reinfestar con las
especies presentes, a pesar de las condiciones de aislamiento en las jaulas. En el grupo 7TBSD las
especies mas frecuentes fueron E. caprovina 35%, E. kocharli 21% y E. hirci 14%. El bolo fue
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menos eficiente sobre E. caprovina, E. hirei, E. christenseni y E. caprina (TBCD y TBSD), pero resultd
muy eficiente en el control de E. arloingi y E. jolchijevi presentes en el inocuto de desafio (TBCD)
indicando un efecto diferencial sobre las especies de Eimeria involucradas ademas de la reduccién
en la eliminacién de ooquistes. En el grupo DS las especies presentes son E. arloingi 65% y E.
Jolchijevi 20% y aunque fue menor E. caprovina, el desafio logré establecer a las coccidias

inoculadas en los animales.

En la muestra general, se registré una cuenta total elevada de ocoquistes, indicando que los
cabritos al estar en los corrales junto con sus madres (tomar leche o lamer su pelo sucio) y con
otros animales jévenes y adultos, presentaron una eliminacién de ooquistes, otros factores como €l
movimiento a las jaulas y el destete (factor de estrés) pudieron ser determinantes de esta cuenta
elevada de ooquistes. La cantidad de ooquistes en la elapa predesafio disminuyd
considerablemente (P<0.05) respecto a la muestra inicial, indicando que el efecto de la lasalocida
y sulfadoxina-trimetoprim fue aceptable (013576706 En cuanto a la etapa final de tratamiento con
bolo y desafio, los animales a los que se les administrd el bolo tuvieron un efectb positivo tanto
frente a la infeccién natural como a la inducida, controlande la infeccién.

Cuadro 14. Porcentaje de las especies de Eimeria presentes en los cultivos de los muestreos inicial,

predesafio y final después de un desafio de ooquistes (%) en cabritos.

MUESTRA FIN DEL ETAPA FINAL TRATAMIENTO
Eimeri GENERAL PREDESAFIO CON BOLO Y DESAFIO (%)
imeria

(inicio %) (%) CONTROL TBSD TBCD DS
E. arloingi (80%)* 2 8 18 - - 65
E. christensent 5 - 15 - 36 -
E. hirci 3 30 12 14 26 -
E. jolchijevi (5%)* 5 6 20 - - 20
E. alijevi - - - 8 12 -
E. ninakohlyakimovae 10 8 3 12 - -
E. caprina 12 13 10 10 9 5
E. caprovina (15%)* 60 35 22 35 17 i0
E. kocharli 3 - - 21 - -
TOTAL 100 100 100 100 100 100
PROMEDIO ELIMINACION 383,450+23,492 6431176 7.16711,644 | 6,90011,920 | 2,470+399 9,975277T5

DE QOQUISTES.

* Especies y porcentaje de desafio.
NOTA: Los promedios de coquistes fueron obtenidos a partir de fas canfidades realizadas por la técnica de McMaster,
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Figura 16. Deformaciones de ooquistes debido al tratamiento del bolo en grupos TBCD y TBSD.

EIMERIA SiN MEMBRANA EIMERIA CON CAPA POLAR EIMERIA SIN CAPA POLAR, SIN
EXTERNA Y SIN EL NUCLEO., DESTRUIDO Y $IN EL NUCLEO. NUCLEO Y CON MEMBRANA
CANTIDAD: 120 CANTIDAD: 93 RUGOSA.

PORCENTAJE: 38.6% PORCENTAJE: 29.9% CANTIDAD: 58

PORCENTAJE: 31.5%

En la etapa final del experimento se observaron muchas deformaciones en los ooquistes y fue
dificil tipificar las muestras de los grupos TBCD y TBSD para contar 100 coquistes para su
respectiva identificacién, sugiriendo dafio funcional en la esporulaciéon. Estas observaciones
coinciden con el aspecto vacuolado y “degenerativo” de muchas de las estructuras eosinofilicas
intraepiteliales observados en los enterocitos en el estudio histopatolégico. En fa Figura 15 se
muestran las deformaciones de los ocoquistes del género Eimeria, con sus respectivos porcentajes,
ocasionadas presuntamente por el {ratamienio con el bolo, no se encontré informacién sobre las
deformaciones 0 alteraciones en la estructura de los ooquistes. Tal vez !a sulfametazina sédica de
lenta liberacién logra un efecto sobre las fases de desarrollo de la Eimeria, provocando estas
alteraciones y evitando que sigan reproduciéndose y destruyendo las células intestinales, por lo
tanto el bolo tiene accién coccidiostatica, ademas ayuda a que se estimule cierta respuesta

inmune con presencia de eosinofilos, linfocitos y macréfagos (s 26 3s.42.44.91,96).
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CONCLUSIONES.

El bolo intrarruminal de lenta liberacién de sulfametazina sédica de formulacion 2 durd
aproximadamente un mes con efecto coccidiostatico y coccidicida, esto ayuda a aminorar la
eliminacion de ooquistes y el dafo del parasito sobre el hospedador.

Los bolos de lenta liberacién de sulfametazina sédica demuestran ser una buena aiternativa
para el tratamiento y prevencién de la coccidiosis caprina en infeccién natural, mejorando los
pardmetros de consumo de alimento y ganancia de peso con disminucién en la eliminacion de

ocoquistes.

Se identificaron 8 diferentes especies de coccidias involucradas en la infeccién natural. La
especie que domind en la explotacién de caprinos en la FES-C en el periodo en estudio fue E.

caprovina.

Los gradientes de concentracion de sacarosa utilizados para intentar aislar una sola especie de
Eimeria s6lo permitieron lograr un cultivo con 80% de E. arloingi. Sera necesario ensayar otras

metodologias para realizarlo.

En la evaluacion de las especies de Eimeria involucradas en |a etapa final en los grupos 7BSD
y TBCD, hubo un mayor porcentaje de ooquistes anormales o deformes, atribuibles al efecto
de! bolo. :

No se observaron efectos adversos en los animales tratados con el bolo intrarruminal de lenta

liberacion de sulfametazina sddica y los bajos niveles de sulfas en el suero reducen el riesgo en

el consumo de {as canales de los animales tratados.
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CONCENTRACIONES DE SACAROSA UTILIZADAS
PARA SEPARAR LAS ESPECIES DE Eimeria.

10 mi dfgolucic’)n sacamn un tubo de centrifuga. 40%
|;m| de solucion de sacarosa al 40% + 0.5 ml agua; quitando 2 ml y colocando al tubo. 38%
6.5 ml de solucidon de sacarosa al 38% + 1 ml agua; quitando 2 ml y colocando al tubo. 36%
5.5 ml de solucién de sacarosa al 36% + 1.5 ml agua; quitando 2 ml y colocando al tubo. 34%
5 mi de solucién de sacarosa al 34% + 2 ml agua; quitando 2 ml y colocando al tubo. 32%

30%

5 ml de solucién de sacarosa al 32% + 2.5 ml agua; quitando 2 ml y colocando ai tubo.

* 4g de sacarosa en 10 ml de agua destilada.



Foto 1. Bolos intrarruminales de lenta
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Foto 2. Radiografias observando los
bolos en reticulo-rumen.
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Foto 3. Bolos regurgitados F2.




Foto 4.
Eimeria arloingi 80%

Foto 5.
Eimeria caprovina 15%

Foto 6.
Eimeria jolchijevi 5%




ILUSTRACIONES HISTOPATOLOGICAS:

FOTO 7. Yeyuno. Vellosidades intestinales engrosadas, atrofiadas y fusionadas (V), se

distinguen en las glandulas las estructucturas eosinofilicas de los esquizontes (flechas),

H.E. 100x.

FOTO 8. Yeyuno. Vellosidad “desnuda” con epitelio plano, acimulos de eosinéfilos en la

mucosa (flechas). H.E. 400x.

FOTO 9. Yeyuno. Cuellos glandulares con esquizontes eosinofilos, algunos vacuolados

(flechas, es) y células eosinéfilas en la mucosa (flecha, e). H.E. 400x.

FOTO 10. Yeyuno. Epitelio intestinal con ooquistes maduros (flechas, ooq), linfatico
central de la vellosidad dilatado (1d). En cuellos glandulares esquizontes eosinofilicos

(flechas, es), se observan actimulos de células eosinéfilas en la mucosa. H.E. 200x.
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