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OBJETIVOS 

1. Establa:er cuales son los antivirales de uso humano con posibilidad de aplicación en caninos y 
felinos. 

2. Ofi:ecer al esmdiaute materia.1 de consulta para el tratamiento llDliviral. 

3. Proporcionar nlllWial de apoyo p11t11 futuras investigllciones en la Medicina Veterinaria. 

4. Obtener un panorama definido de la medicina aplicada a los caninos y felinos. 



INTRODUCCION 

El cllnico nruestra un interés en el combate dicaz conlra toda infección 

viral. Existen en la adualidad varios enfoques en culllltO al conlrol de las infecciones por virus, y 

ellos zoo: 

l. Vacunas, que producen una respuesta imnune activa : sin embargo, no siempre se obtiene 

protección total contra una infección subsiguiente por el mismo virus después de la vacunación o 

de recuperación de una infección oatura.I. 

2. Los agentes antivirales o quimiotenlpicos que inhiben dircctnmcute la multiplicación de los 

virus, son relativamente nuevos y han resultado útiles. (Mobanty. 1983). 

Se debe vnlorar la terapia común y la utilidad de la profilaxis de las drogas 

antivirales. eotender la farmacodinamia de estas drogas y apreciar los problemns y oportunidades 

en el campo de la clinica, para poder d.?sarrollar nuevas drogas. La más severa de las limitaciones 

en la utilidad de lm drogas mrtivirales es la toxicidad n la. células hoopederns de los mnmlferos y al 

virus. Un virus es un invnsor intrncelulor obligado que parasita los patrones metabólicos de !ns 

células huésped. (Booth, 1988, Jawetz, 1983). 

Las drogas que son tóxicas pura los virus, en general, también son tóxicas para 

!ns células de los mamlferos. El Indice terapéutico de las sustnncias más usadas en infecciones 

bacterianas es más amplio que el de las drogas antivira.les. (Boolh, 1988). 

Otra limitación de las drogas antivimles es el número de particulns infectantes 

por célula, que puede detenninar si un agente antivira.1 tendrá un efecto terapéutico o profiláctico. 
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La mayoda de los ogcntcs antivirales, tienen menor eficacia. cODlra un gran número de pmticulas, 

mieolrlls que tienen un mejor efecto contra pocas partlculas. Asl, los agentes antivirales tienen una 

eficacia limitada cuando la eufermedad es sintomática. Sin embar¡o. tales droaM funciOllllll bien 

como aaentes quimiopro:filáctjcos. (Ban, 1981). 

El medio más eficaz para combatir las enfenneda.des víricas es la prevención 

mediante las imnunizaciooes. En los casos en los cuales no se puede disponer de las vacunas, el 

único medio es la profilaxia y el tratamicoto con los agentes mrtivirales. Sin embargo, son pocos los 

medicmnmtos de esta naturaleza aceptados universalmente, por una serie de factores, donde 

destaca fündamemn!mente la naturaleza misma de la parttcula infectante. El virus fuera de la 

célula es una substancia inerte, una vez en el interior de la misma se activa y se replica. En 

comccucncia, para que un agente antivirnl sea eficaz es preciso que penetre en la célula e iDhiba en 

forma selectiva la replicación del virus, sin afectar las funciones normales de la célula. (Reyes, 

1990). 

A diferencia de la terapia antibacttrinmi. la quimioW:apia antiviral usunlmente 

comprende la a.dministmción de drogas profilácticns. (Greene, 1990). 

Si bien las previsiones a largo plazo de la quimioterapia ontivirica son 

prometedoras, descubrir compuestt>S químicos atóxicos para este uso, es bastante más dificil que 

producir agentes nntibacterianos. La replicación vlrica está tan relncioruida con la participación 

activa de las vías mctnbóliCllll del hospedador, que d equilibrio entre la iDhibición de la replicación 

vírica y la destrucción del metabolismo celular, es un equilibrio admirable. Sólo se ha descrito un 

número rclativmncute corto de ageflles antivfricos de utilidad clJnica cuyo espectro de acción 

antivirica es con frecuencia reducido. (Prescott, 1988). 
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Lu iavcit.igacioncs oc: han cnfuca.do haciG In búoqucd.. de: fármm:m que: ac:túcn 

sobre enzimas codificadas por los virus, o que actúen como blancos espcclficos tanto para inhibir 

como Jllllll activar fármacos en el interior de las células infectadas por virus.(Prescott, 1988). 

El estudio de los agentes antivirlcos se lleva a cabo teniendo en cuenta su 

mecanismo de acción Los agentes antivlricos generalmente sólo son dicaces para prevenir las 

enfermedades o para modificar su evolución en las primeras fiises de las mismas, coincidiendo con 

la replicación virica. (Fcnner, 1987). 

Al respecto Greene lo manifiesta de la siguiente mmiera: los virus usualmente 

sólo son inhibidos dunwte su ciclo de replicación y pueden ser =iistcntcs a la tmipia durante 1lDll 

fase latellte o no replicativa como es la fuse de infección. (Greene, 1990). 

Para que los compuestos ontivirlcos sean dicaces deben administnuse al 

comienzo de la enfermedad viral, lo cual requiere de un diagnóstico rápido. (Mobanty, 1983). 

Otros autores manifiestan, a contraposición, la dificultad de 1mtllr las infecciones 

'Virales agudas en virtud de que el diagnóstico no puede ser hecho antes de que el curso de la 

infección haya tenninado. Los agentes nnti'Virales son más efectivos en tratmnieniOI! de 

enfermedades 'lirales crónicas y en reactiwciones de una infección latente. (Fenner, 1987). 

La eut:rada de virus en las células puede ser un paso vulnerable en la 

multiplicación viral, por lo que una droga antiviral dicaz debe evitar la fijación del virus en la 
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superficie de la célula huésped o la pcndrnción en la mimm, e inhibir algunos pasos esenciales en 

la nrultiplicación del virus y asl poder bloquear la infección y que en condiciones normales no debe 

afectar el metabolimto celular. Sin embargo, como nruchos pasos metabólicos son comunes a las 

funciones del virus y de las células, es dificil obtener una substancia ontivim1 no tóxica. Muchas 

drogas antivimles •on inhibid"1'llll poteutco de la multiplicación viro1 en simmrus de cultivo de 

células In v/tro, pero son tóxicas tn vivo. (Mobanty, 1983). 

Lw! posibilidades de uso de los agentes nntivlricos existentes en el mercado en la 

actualidad, tanto para uso tópico como para uso sistémico en los animales es amplio. Los 

cuacteres ideales de los compuestos antivtriCQS veterinarios son: amplio espectro de acción, bajo 

precio, fácil administración y ausencia de residuos del flmnaco. Los flumacos antiviricos existentes 

en la actualidad, reunen pocoo de estos cnmcteres, aunque se pueden conseguir mcdimrtc el empleo 

de inmunomodullldorcs. (Goodmnn, 1982). 

Las drogas capaces de inhibir 11 los virus in vitro fueron dcsaitru! en 1950, pero 

un progreso real sólo fue visto basta 1970, cuando los agentes cnpnces de inhibir enzimas víricas 

especificas fueron identificados por primera vez. En la década pasada se obtuvo un rápido progreso 

en terapia antiviral y en el número de agentes antivirales disponibles en el mercado. La amantadina 

y la rilmvirina están disporul>le>r pnrn el tratamiento de infcccione>r respiratorilll! viro.les. La 

vidarabina, aciclovir y ganciclovir son usados para tratamientos sistémicos de infecciones 

helpéticas, mientras que las preparaciones ofuí.lmicas de idoxuridina, triiluorotimidina y vidarabina 

están disponibles para las queratitis producidas por herpes virus. (Bean, 1992). 

Nuevos descubrimientos, como un vehiculo de liposomas para las drogas 

antivirales y el diseño por computadora de drogas antivirsles, son prometedores prospectos para 

el futuro. (lkan, 1992). 
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Por comiguicntc, Cl5 nca::onrio conocer la fannac:odinmnia, uoo:i tcnipéuticoo, 

efectos tóxicos y toda la gama de productos 1lu:macológiooe DDtivirales que existen en nuestro 

medio y que tienen posibilidades de uso dcmro de la cUnica canina y felina, para el tratamiento de 

enfermedades virales. 

Página.6 



L ACICLOVIR 

El aciclovir es la 9-,(2·hidroxietoxímetil guanina), auálogo aclclioo de la 

ck:soxiguanosíua, constituyente normal del ADN. La desoxiguanosina se compone de guanina 

combinada con el glúcido desoxim'bosa. En la molécula del acicfovir, el anillo glucldico ha sido 

.subBtituido por una cadena lateral acíclica, la cual causa una tmninación prematura de la cadena 

de ADN. Esta similitud estructural es la clave de la acción selectiva que ejerce el aciclovir, la 

subetancia es recooocida como un subslrato por las enzimas viricas como la polimerasa; pero no 

significativammte, por las enzimas de la celula nonnal. (De Miranda, 1982; Feoner-Baclnnann, 

1987; Hopdl, 1983; Mohaoty, 1983; Prescott, 1988; Reyes, 1990; Schadfer, 1982; SC<11t, 1990). 

Es un nucleósido DIJtiviral, análogo de la citsrabina, trifluoridioa y la 

vídarabina. (Richards, 1983). 

l. MECANISMO DE ACCION 

Los ~s ticoen un núcleo de ácido desoxim'bonucleico y se replican 

dirigimdo el metabolismo de las células infectadas, de manera que produzcan ADN virnl en lugar 

del ADN celular. El ADN está fonnado por divems unidades eslrncturales, una de las cuales es la 

desoxíguanosina, con la cual el aciclovirtiene una semejanza qulmica. (Reyes, 1990). 
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Es un inhibidor muy eficaz de la replicación virica. Es activado a la forma de 

monofosfato por la timidinoquinasa vírica, esta capacidad estA ausente en las células no infectndas 

y es convertido en trifosfato principalmente en las células infectadas, inhibiendo la ADN· 

polimerun especifica de los herpesvirus. El monofosfato se convierte 11 trifosfato en célulns 

infectadas por el virus en grado muy superior que en células no infectadas. La droga es especifica 

para las enzimas inducidas por herpesvirus, poscé un alto nivel de actividad antiviral en modelos 

animales. (Field, 1982; González, 1992; Mohanty, 1983; Prescott, 1988; Scott, 1990). 

El trifosfuto de aciclovir persiste en 1118 células infectadas por herpes virus por 

muchas horas, aún después de haber retirado el aciclovir del medio. Las cantidades de trifosfato de 

aciclovir formado en las células infectadas por hespesvirus son de 40 a 100 veces mayores que lllS 

de las células no infectadas. El trifosfüto de aciclovir actúa como el más potente inhibidor de la 

ADN·polimerosu.. (Elion, 1982). 

Investigaciones para determinar las enzimas virales que inducen la fosforilacíón 

del aciclovir, revelnron que en el primer paso, la conversión de aciclovir a monofosfato de acíclovir 

es c;maliznda por la ümidino-quinasu, enzima especifica de los herpes virus. Mientras los pasos 

siguientes son catalizados por enzimas celulares. La guanilasa·quinasn es responsable de la 

conveniión de la fonno. monofosfuto a difosfnto, mienlras que, algunas otras enzimns celulares 

pueden convertir la fonno. difosfato a trifosfato de aciclovir. (Elion, 1982). 

La enzima timidino-quinasa viral es requisito indispensable para que exista 

susceptibilidad al efecto antiviml del aciclovir. Sin embargo, el citomegalovirus, el cual no 

sintetiza la timidinn-quinasa, es bnstmrte sensible a la droga, tanto in vitro como in vivo. La droga 

es activa contra el virus en ausencia de la timidina·quinasa y la actividad antivirnl no es disminuida 

en presencia de un exceso de timidina o uno. variedad de nucleósidos y desoxinucleósidos. Así, un 

patrón de fosforilación por tinúdino. no es indispensable para que la droga se active. La enzima 

responsable de la fosforilación de la drogn no ha sido identificada aún. (Bums, 1982). 

El aciclovir trifosfato es la forma del fiirmaco que realmente interfiere con ta 
multiplicación de los herpesvirus. El aciclovir trifosfüto se parece mucho a la desoxigunnosino. 
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trifosfuto, que es la forma en la que debe estar el nucleótido dcsoxiguanoi.ina fosfato (G) antc:s de 

que se le pueda unir al ADN. Esta semejanza hace que el aciclovir trifosfato se una 11 la enzima 

vtrica denominada ADN-polimerasa, que une a las culltro piezas de 1U1cleótidos básicos en las 

nuevas cadenas de ADN. Al unirse a la ADN-polimerasa vírica, el aciclovir trifosiato puede 

interferir con su nctividlid e impedir que se hagan nuevas copias de ADN vírico. (Balfour, 1986; 

Scolt, 1990). 

El aciclovir trifosfato probablemente interfiere coo. la ADN·polimeraso, al 

menos, de dos manerns dist.inW. En primer lugar, simplemente compitiendo con la 

dcsoxiguanosina trifoQiito por un sitio de unión en la enzima, puede impedir la correcta 

incorporación de nucleótidos G en el ADN. En segundo lul!lll', el mismo fármaco podria ser 

Biiadido por error al extremo de una cadena de ADN P.JJ crecimiento en el lugar de un nucleótido 

G. Si esto sucediera, entonces la estructura del aciclovir impedirla que se produzca ningún 

crecimieuto más de la cadena, puesto que el aciclovir cnrece de los grupos qulmicos necesarios 

para que se ensumble el siguiente 1U1cleótido. Algunas investigaciones también sugieren que la 

inta'acción del nciclovir trifosfuto con la ADN-polimerosa del herpegvirus podría resultar en la 

inactivación permanente de la enzima, lo que sería un tercer y crucial aspecto de la actividad del 

aciclovir.(Scott, 1990). 

El aciclovir detiene especlficamente la replicación del ADN virico porque el 

aciclovir trifosfato no se puede unir e interferir con la ADN-polimerasa celular ( que replica el 

ADN celular) con Úllltll eficacia como lo hace con la enzima virica. Además, las enzimas de las 

células sanas no infectadas no pueden ren1iznr eficientemente la adición inicial del grupo f05firto 

que inicia la conversión del aciclovir en su ÍOllllll activa. Por tanto, el fiumaco sólo se convierte en 

su forma activa en el interior de las células infectndns por hcrpesvirus. (Scott. 1990). 

El aciclovir es muy selectivo. Su mecanismo de acción se puede resumir en tres 

estadios: a) penelm en las células infectndas por el virus; b) es activado por las enzimas vimles; c) 

bloquea la replicación del ADN viro.I. (Oonzález., 1992). 
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L4 droga. lm m~o in vitro "" efectividad rontrzs loo virus hcrpa simple 1 

(VHS·l) y 2 (VHS·2), virus vuriccll11·zoster (VVZ), virus Epstein·Barr (VEB) y citomegalovirus 

(CMV). (De-Clcrcq, 1991; De Miranda, 1982; Guinan, 1986; Reyes, 1990). 

Un aspecto importante 11 comidemr en relación 11 los virus herpéticos es su 

capacidad p11n1 permanecer en estado latente en el huésped, lkspués del episodio infeccioso 

original. Durante la latencia no ocurre la replicación viral y para mantener 11 los virus en este 

estado, se precisarla de un sistema imnune competmte. (Reyes, 1990). 

El virus puede ser reactivado por diversos estímulos como el frfo, la luz solar, 

enfermedades, etc., dando lugar seguidamente n una infección recidivante.Mediante estudios 

experimentales se ha podido comprobar que el nciclovir puede evitar el establecimiento de la 

latencia, siempre y cunndo se administre precozmente después de la inoculación vlrica inicial. 

(Green.e, 1990; Reyes, 1990; Scott, 1990). 

La presencia de resistencia viral al medicrunento ocurre en pacientes 

imnunocomprometidos. El principal significado cllnico de la 1'Cllistcncin viml al nciclovir son las 

deficiencias de la enzima timidino-quinns11 . El desurrollo de resistencia nl aciclovir por cambios 

en el ADN viral es considerablemente menos común pero enfatiza la necesidad de nuevas 

eslrategins BD!ivirales para el manejo de los pacientes inmunocomprometidos. (Appleyard, 1982; 

Scicux, 1993; Sibntck, 1982). 

Los virus mutantes resistentes al aciclovir surgen bajo condiciones no selectiws. 

La gran mayorla de los virus mutantes sufren una transformación en el gen de la timidino-quinaza. 

Estas mutaciones vnrian considernblemeute en su resistencin al nciclovir y exhiben un gen 

timidino-quinnza modilicrulo y una reducida actividad de fosforilllción del nciclovir, indicando que 

existen mutaciones 11 diferentes sitios del gen. Las mutaciones del herpes virus pueden conferir 

resistencia al aciclovir previniendo la fosforilación de In droga e impidiendo su conversión a 

trifosfuto, que inhibe In ADN·polimcrnsn viral. Otros mecanismos de resistencia no pueden ser 

excluidos. (Biron, 1982; Coen, 1982; Crumpncker, 1982; Field. 1982). 
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2. FARMACOCINETICA 

El aciclovit oral tiene una vida media promedio en plam18. de 3 horas. El punto 

máximo de com:c:ntmción en plomm ocurre de 1.5 11 2.5 horas después de 111 administrnción Y la 

bioviabilidad de In administración oml es de 15·30 %. El aciclovir se distribuye en la mayorla de 

los tejidos, incluyendo el fluido vesicular y el sistema nervioso cen!rnl. El aciclovir oral empieza a 

ser efectivo y relativamente seguro culllldo se administra en dosis de 1 a 4 gr/di& en el lmmano. 

(Fletchcr, 1985). 

Los concentrnci= en plasma son de aproximadamente una decima parte de las 

administmdas de forma intraveoosa. (True, 1984). 

El aciclovir es bien absorbido y distribuido, con niveles en fluido cerebroespinal 

del 50 % del nivel plasmático. (Dorsky, 1987). 

Esta droga es bien distribuida. en todos los tejidos, incluyendo el cerebro, en ratas 

y ratones. Después de la administración intravenosa de 20 mg¡kg en perros, la concentrnción de 

aciclovir en plasma tiene una vida media de 0.1 a 2.3 brs. El volumen de distribución de 0.2 a 1.2 

ltJkg indican la distribución de la droga a través de los tejidos. La administración ornl tiene una 

mejor absorción en paTOS y ratones. (De Miranda, 1982). 

La mejor ruta de eliminación del nciclovir es por el riflón, por filtración 

glomerular y secreción tubular rcnn1, 10 a 1 S % del medicamento se eiccreta sin cambios por orina 

y 15 a25 %sincambios en heces. (González, 1992). 

En los perros el aciclovir es eliminado a través de orina sin cambioo, el 

metabolismo del aciclovir no se altem y no se ha encontrado ninguna re!Jlción entre la disminución 

de los niveles de aciclovir en plomm con un tratamiento prolongado. (De Mironda, 1982). 

Los estudios cllnicos han demostrado la efectividad del aciclovir oml causando 

significativas reducciones en la dunición de la infección viral, desarrollo de nuevas lesiones y el 
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tiempo de cicatriuici6n y cunu:i6n en oituncionc:r sc:vcms. El nciclovir oral también tiene un papel 

importante suprimiendo la reactivación de la infección. En la mayorill de los 1ratamientos se usaron 

cápsulas de 200 mg. administradas S veces al dla por 5 a 1 O dlas para el tratamiento de infecciones 

agudas de herpes genital en el humano. (Reyes, 1990; Scott, 1990). 

La odministraci6n rectal de un supositorio de triglicéridos da un aumento 

relativo en la C<lllCWlrnciones en plasma. La ndministrnción rectal de supositorios de aciclovir 

puede ser un prometedor sustituto de la infusión intravenosa, que representa el método usado 

actualmente en los tmtamientos. (Ogiso, 1993). 

Su uso restringido es justificado por el des1UIOl10 potencial de resistencia viral. 

(Scott, 1990; True, 1984). 

Una nueva droga derivada del aciclovir, 2-amino-9-[2-hidroxietoximetil]-9H· 

purina ( A5 l 5U ), la cual es convertida en aciclovir por la xnutina oxidasa, es nlpidamente 

absorbida por el intestino y convertida en aciclovir. (Brigden, 1985). 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

En principio, una substancia la cual interfiere con el metabolismo de llX! ácidos 

nucleicos debe ser juzgada por sus propiedades carcinogénicas y mutar¡énicas. Sin embargo, la 

substancia es principalmente incorporada dentro del genoma viral, sólo dosis muy altas han 

mostrado efectos genotóxicos CD los sistemas celulares de los mamlferos. (Gold, 1987; Lnerum, 

1985). 

La toxicidad del aciclovir en fibroblastos de embrión de pollo y su efecto en la 

replicación del herpesvirus de pavo y enfermedad de Marek CD cultivos ha sido estudiada. La 

influencia del uso de aciclovir en el desmollo de procesos tumorales en aves infectadas con virus 
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de la cnfcnncdad de Mardc hA sido también determinad!\. El aciclovir usado en dosis por debajo 

de 12.5 microgramos por mi. es atóxico porn los cultivos de fibroblnstos de embrión de pollo. Este 

inhibe in vitro la replicación del hcspesvirus de pavo y de los virus causantes de ID. enfmnedad de 

Mattk. Tmnbién demostró disminución en el desarrollo de tumores en aves infectadas con virus de 

la enfermedad de Mnrck. (Balfour, 1986; Snmorek, 1987). 

Numerosos y exlensos estudios tollicológicos sobre el aciclovir usando llllimales 

y ensayos in vitro indican UDa baja tollicidad para este medicamento antiviral. Los efectos 

citotóxicos primarios ocurren sólo a concentmciones muy altas de la droga en plasma o en cultivos 

celulares. Los efectos secundarios son por In precipitación de cri.stnles de aciclovir en las nefroilllS, 

que ocurren después de la aplicación intravenosa rápida causaudo dallo a la función renal en el 

perro y nefropatia obsúuctiva en la rata, si la diuresiB es inadecuada. Estos efectos secundarios se 

deben a la baja solubilidad del nciclovir en In orina. Esta fulla rerutl es revcr.riblc con una adecuada 

rchidrntnción. Ln ndministrnción intravenosa puede producir flebitis e irritación local. Las 

f011DUlas para uso demuttológico y oftálmiro son bien toleradas. No han sido asocindas con la 

aplicación de aciclovir, irritaciones primarias ni manifestaciones tóxiClli! sisremiCBB. El ociclovir no 

tiene efectos sobre el proceso reproductivo o prcnata~ perirurtnJ o postrurtal. (Bnlfour, 1986; 

Greene, 1990; Tucker, 1982). 

El aciclovir administrado a altas dosis tiene efectos sobre el rilión, tales como 

poliuria y un aumento de nitrógeno urelro en sangre y la excreción de sodio y potasio, produciendo 

azotemia y una función anonnal de los tú bulos proximales del rilión.(Compos, 1992). 

Es de los medicmnentos antivirales con menos reacciones adversas. A veces 

cuondo se administm de forma ornl, se observa: elevnción transitoria de In urea y creatinina y, a miz 

de esto, aparecen náusea y vómito. (González, 1992). 

Los caninos toleran dosis de 25 mglkg dos veces al dia. Los efectos tóxicos 

primarios consisten en un aumento en el consumo de aguo, poliuria y disminución en la densidad 
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de la orina.. E.roo •i¡¡noo •on producid"" por el dcpó•ito de en.talo de nciclov:ir en In ndrona. IA 

persistencin en la acumulación de estos cristales producirán un bloqueo renal en la rata, pero en el 

perro esto no ocurre. (Tucker, 1982). 

Grupos de perros Beagle fueron dosificados con dosis orales de aciclovir de lS, 

45 y 150 mglkg al dla, dividida en tres dosis iguales. La toxicidad aguda comistió en emesis 

aguda, diarrea, disminución en el consumo de alimento y perdida de peso que sólo se observó en 

los grupos con dosis media y alta después de sólo una semana. Se necesil6 disminuir la dosis a 30 

mglks para eliminar los signos de toxicidad. El tratamiento se continuó a esta dosis por 50 

semanas sin efectos tóxicos. (McLareo, 1982; Tucker, 1982). 

4. USOS Y DOSIS 

La droga se encuentra disponible como ung(leuto oftálmico, crema para la piel y 

10rmulas orales e intravenosas. (Cheong, 1987). 

La eficacia del aciclovir tbpico ha sido convenientemente demostrada en 

querntitis oculnr herpética. (Riclwds, 1983 ). 

La presentación en crema al 5% de acicluvir es la más efectiVB, en esta 

preparación se incluye propilen·glicol para aumentar la solubilidad del aciclovir.El aciclovir es 

igualmente efectivo contrn encefalitis por herpes virus cunndo es ndminimado por vía oral o 

subcutó.oea a 100 mg/k&. (Collins, 1982). 

Ha sido usado parenteral, oral y tópicrunente en el humano para el tratamiento 

de hcrpe:Jvirus mucogenital y mucocutáneo y pnrentcralmentc en el humano y los animales de 

lnbotatorio para el tratamiento de encefalitis hcrpesvirnl. Tambicn ha sido administrndo a gatos. 

(Grcene. 1990). 
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La terapia oral por nciclovir que empieza 24 a 48 hrs. después de la infección 

disminuye significativameote las lesiones en caso infección genital por herpes virus en algunos 

nnimales. Los titulos de virus vaginal y las lesiones se reducen parcialmente. La ndministración 

intramuscular de aciclovir que empieza a los dos días de la infección reduce las lesiones pero no 

altcrts los tltulos virales. (Km¡, 1982). 

El nciclovir puede ser utilizado en infecciones localizadas por herpesvirus, 

mamilitis por el herpes virus bovino, exantema coital equino. En el caso de los felinos, es útil en el 

tmtsmiento de la rinotrnqueltis felina y 111 queratoconjuntivitis de etiología vírica y en perros en el 

tratamiento del heipcsviruB canino. (Prescotl, 1988). 

En pacientes inruunocomprometidos, el aciclovir es efectivo para la profilaxis y 

la terapia de infecciones causadas por heipesvirus simple y pnm el tratmniento de herpes zoster y 

varicela. En pacientes no imnunocomprometidos, el aciclovir es benéfico en la terapia de 

queratoconjuntivitis herpética y en la terapia de herpes genital, con máximos beneficios en 

infecciones primarias. (Larskin, 1984 ). 

Varios estudios demuestran que pocos agentes wrtivirales pueden disminuir las 

manifestaciones cllnicas de una infección primaria de herpes virus y prevenir el establecimiento de 

una infección vim1 latente en los ganglios en animales de labomtorio aún cuando la droga sea 

admistmda antes de las 24 hrs.después de iniciada la infección. Sin embargo también se ha 

moslmdo que la terapia sistémica untivirnl puede inhibir pero no eliminar totalmente el 

establecimiento de la latencia del herpes virus. La reactivación de la latencia viral depende de la 

presencia continua de la droga en el medio celular. La interrupción del tratamiento ontiviral 

renctiva al herpes virus latente que se encuentra en los ganglios de los animales infectados. (Klein, 

1982; Park, 1982). 

El aciclovir se presenta en forma de pomada oftálmica ( 1 gr de pomada contiene 

30 mg de aciclovir ), está indicada en el trotamicnto de la queratitis por herpes simple. Se 

recomienda aplicarlo cada 4 horas, S veces al din; del ungOento al S o/o, su uso debe estar limitado a 
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111:1 laiODC! hapéti=i gcnita.lcs primnri... Ln drogn "" cfiC4Z en ncclcrnr 111 cumci6n de """" 

lesiones y reducir la duración de la diseminación virnl. No es efectivo en las infecciones labiales o 

en las lesiones genitales recurrentes. (Reyes, 1990). 

La queratitis herpética es satisfiictorinmr curada usando ungílento que 

contiene 1, 2 o 3% de aciclovir. También se obtiene la cura usando sal sódica de aciclovir 

inyectada intmvenosameute, esto demuestra que una infi:cción local puede ser tratada 

sistémicamente. (Bauer, 1982). 

El aciclovir ( ungüento al 3 % ) usado tópicamcnte una a cinco veces al din 

sobre una lesión ocular producida por helpes virus, produce buenos resultados reduciendo los 

casos de conjuntivitis, iritis y opacidad comeal. El tratnmiento tópico temprano con aciclovir 

previene la coajuntivitis. El tratamiento tópico no proviene cl es1ablecimiento de una infección 

latente por herpes virus. (Trousdale, 1982). 

La terapia con aciclovir ha sido probada con éxito en hamsten y animales de 

laborntorio que mueslmn paresis después de la infección con herpes virus cuando la droga es 

administmda a más bajas dosis que las óptimas. (Van Ekdom 1982). 

La dosis recomendada para caninos y felinos para el tratamiento de infecciones 

cutáneas es aplicar el ungüento a razón de l cm de ungOento por cndn 25cm2 de piel n iiitttvnlos 

de 8 a 12 horas. En caso del trntruniento de una infección sistémica utilizar la presentación oral 

administrando de 50 a 100 mg. ikg , dosis tctnl al din, cada 5 a 6 horas, por 7 dlns. Para la 

aplicación intravenosa del aciclovir aplicar 80 mglm2 de superficie corpornl cada 8 horas por 10 a 

14 dW. (Greme, 1990). 

El aciclovir ha sido utilizado en el trntamieuto del herpesvirus felino tipo 1 en 

combinación con Int.erferón, a la dosis de 10 a 62.5 mg/ml de aciclovir por 10 n 100 U de 

lnlerferón. Los resultados obtenidos de In combinación de estos fármacos pen:nitieron una 

reducción significativa de la dosis de aciclovir necesaria para la inhibición del virus y una máxima 

efectividad del tratamiento. (Weiss, 1989). 
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S. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• ZOVIRAX (Wellcome) ¡ 

Comprimidos con 200 y 400 mg de bc1ovir. 
Solución inyectable con 250 mg de Jciclovir. 

1 

Suspensión de 200 mg en 5 mi ' 

UngOento oftálmico con 3 g en 100 J 
Cmna con S gen 100 g 

i, 

* ESPEN 

Tabletas de 200 y 400 mg 
1 

Ampolletas con 250 mg de aplicación,inlmvenosa 

Crema de aplicación tópica con 5 y 10 gr de aciclovir 

Ungllento oftálmico con 4.5 g. 

• CICLOFERON CREMA ( LimODt) 

Ungüento con 5 g. de aciclovir. 
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11. AMANTADINA 

El clorhidrato de amantadina ( l ·adamantanamina bidroclorhldrica ) es una 

ll1llÍDa 1riciclica sintética de estructura aaimetrica. Es un polvo bidrosoluble y estable. La 

.-antadin• es una molécula hidrocarbooada con fonna de prisma, que inhibe la penetración y la 

pttdida de la cubierta en los virus de la iufluema A por su acción inlul>idora en las etapas de 

penetración y h'beración del ácido nuclcico. (Booth. 1988; Fmner-White, 1981; Goodman, 1982; 

Jawelz, 1983; Luria, 1977; Prescott, 1988; Pumarola, 1987; Timooey, 1988). 

l. MECANISMO DE ACCION 

Jf5 
1 ~ .timi"''"unº"""• 
hyd10<hlQ1i""° IA"'-"ta41t!f) 

Todavía no se conoce bien el mecanismo exacto de su propiedad anti.viral, pero 

al paM:er la am•ntadinn inln"be las primeras foses de la iaterocci6n del virus de la influcoza con las 

células hospc:dadoras, ya sea bloqueawfo la peoetraci6n de la partlcula vírica a través de la 

membrana celular, o inhibiendo la decapsidación de la partlcula vírica. La anumtadina solameute 

es activa frente a los virus influenza de tipo A de los anímales y del hombre. El agente también 

puede actuar contra la lmnllcriptasa viml. (Fcnncr-Whitc. 1981; Goodmnn, 1982; Ooozálcz, 1992; 

PrescoU, 1988). 
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Esta droga impide la infección ¡><>T olgunos ortomixovirus (por ejemplo 

influenza A pero no la B), panunixovirus (por ejemplo ponúnfluenza 3 bovina) y togavirus (por 

ejemplo virus de la diarrea bovina) en cultivos de células. Este compuesto tiene vnlor preventivo y 

posiblemente terapéutico en la influenza humana y en un estudio limitado, la amanbulina también 

fué eficaz contra influenza porcina. (Cottral, 1978; Molumty, 1983; Mctseloar, 1982; Monto, 

1992). 

2. FARMACOCINETICA 

En las personas, tras ser administrada por vfn oral, la IUDlUlladina es bien 

absorbida en el tubo intestinal y cerca del 90 % es excretada en la orina sin experimentar 

modificación. Su vida media en el suero es de unas 20 horas, en pacientes con función renal 

normal. Es ampliamente distribuida a través del cuerpo. (Greene, 1990; Prescott, 1988). 

Se absorbe en el tubo digestivo; con una dosis oral de 2.5 mg/kg. alcanza en 

sangre 0.3 a 0.6 mglml a las cuatro horas, y con 200 mgldla se observan concentraciones en 

scm:ciones respiratorias similares a las sangulneas; se fija a tejidos, principalmente a pulmón y 

cerebro; en liquido céfalorraquideo se encuentra eJ 60 % de los niveles séricos. La vida media en 

plasma es de 7 a 18 horas, se excreta sin metnboliznrse por filtrnción glomerulnr y excreción 

tubular renal. (Booth. 1988; Gonzál~ 1992; Goodmaa, 1982). 

3. EFECTOS COLATERALES 

Es un compuesto poco tóxico que se administra por v:la oral y sólo en algunos 

casos produce oltttaciones transitorias del SNC, sobre todo cuando se emplea a dosis elevadas. 

(Fenner-Whitc, 1981; Prescott, 1988; Pumarola, 1987; Timoney, 1988). 

Pé.gina 19 



En (.,, pcrllODlll! adultM cuando oc utiliza una do:iis de 200 m¡¡, un pcqudio 

porceutaje de enfermos presenta slntomos nerviosos de nlpida evolución, aunque revernibles, que 

vartan desde nerviosismo a insomnio, aturdimiento, incapacidad pmu concentrmse y ataxia. La 

RR1Bntadina se puede compol1Jlr como t.eratógena. {Monto, 1992; Prescott, 1988; Pumarola, 1987). 

Los efectos secundarios comunes son : confusión mental, vértigos, agitación e 

insomnio. Otrll.s reacciones adversas como la. visión borrosa, boca seca y taquicardia ( efectos 

anticolinérgicos ) se pueden presentar, ocasionalmente, como consecuencia del uso de Ja droga. 

Anorexia y vómitos, se describen como las principales mmllfestaciones gastrointestinales. Todas 

estas reacciooes son revernibles al descontinuan;e el 1ratamiento con la droga. {Cuttral, 1978; 

González. 1992; Reyes. 1990). 

No debe usm:se en p11cieutes excitados. Una contraindicación relativa es la 

insuficiencia renal. Si se desea suspender el fármaco, debe hacerse en forma lenta y gradual. 

(Rodriguez, 1984). 

Las concenlrnciooes plasmáticns de 1-5 mg/ mi se asocian a trastornos sobre el 

SNC, que incluyen nerviosismo, confusión, alucinaciones visuales y auditivas, crisis epilépticas y 

coma. Hay slntomas menores como insomnio, dificultad para concentrlll'se, sequedad de boca, 

depresión, pérdida del apetito, inquietud, vértigos y náuseas ligeros. (Goodman, 1982). 

Cuando se administra en aerosol, se presenta rinorrea e irritación local. 

(Gomález, 1992). 

Se puede emp!Clll' en equinos a razón de 20 mgtkg de peso basta por 11 días sin 

producir efectos tóxicos visibles. A los perros se les puede udministrar dosis muy olfJls bnsta por 

dos a.l!os sin causar efectos tóxicos. En cambio, en las ratas puede llegar a tener efectos 

terntogénicos. (Goozález, 1992; Greene, 1990; Prescott, 1988; Pumarola, 1987; Reyes, 1990). 
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4. USOS Y DOSIS 

Cuando se administra profilácticamente, se ha dicho que tiene un efecto 

protector significativo tanto en el hombre como en los múmales de experimentación conlrll ciertas 

cepas de la influenza A. pero no contra las cepas de influenza B u otro virus. Pero al ser utilizado a 

dosis mayores de 0.4 mg!ml., actúa inluoiendo incluso n1 virus de influenza B, parainfluenza, 

sincitial respiratorio y rubeola. (Cotiral, 1978; Gonzálcz, 1992; Lucia, 1977; Reyes, 1990; 

Rodrigucz, 1984). 

En el tmúuniento curativo se recomienda iniciar la ndministración del 

medicamento, dentro de las 48 horas de iniciada la enfermedtul, en un intento para disminuir la 

sintomatologúi. (González.. 1992; Reyes, 1990). 

Para que ia droga sea efectiva en la profilaxia, debe ser suministrada por lo 

menos durante 10 días después de la exposición. (Reyes, 1990). 

Cuando la runnntadina va a ser utilizada, se debe tener en cumta lo siguiente : 

• no es efectiva contra otros virus respiratorios 

• la resistencia se ha desam>llado in vitro y en h\llllllllos y su uso indiscrimado crea resistencia 

de las cepas del virus influenza A (Monto, 1992; Reyes, 1990). 

En las personas, el porcentaje de dicacia es de un 60 % a un 70 o/o, 1nnto en la 

profilaxis como en el tratamiento de la infección gripal por el virus de tipo A Se ndminisra a razón 

de 100 mg dos veces n1 dla durante un tiempo de hasta dos semanas o mientrns en la población 

exista gripe. Utilizada como preventiva, evita la aparición de la enfcnncdad., mientras que si se 

utiliza como curativa, reduce tanto la gravedad y duración de la fiebre, como la intensidad de los 

slutomas. (Prescott, 1988). 
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En Ion cquÍnO<!, lm ~ón pn:vcntlvn de 20 mg por ks· de pc!O durn.ntc: 

11 dlas, aoortó laiilse de eliminación del virus de la influenza tras la infección experimental de los 

llllimales y Ja llDWltndina dió excelentes resultados tanto en Ja prevención como en el tratamiento 

de la influenza porcina experimental en mODOB. (Prescott, 1988). 

Este medicamento puede ser útil en el tratamienlo del moquillo canino, 

paraiafluenzn canina y parotiditis canina a dosis de 100 mg. al dia a intervalos de 12 a 24 hrs. por 

S a 7 dlas. También es útil en el tratamiento de la parotiditís felina. (Greene, 1990). 

La administración de amantadina en aerosol puede ser útil ya que reduce los 

efectos tóxicos. Los huroll.e:! infectados con el virus de influenza que recibieron am.nutadina en 

aerosol a una dosis de 7 mg/kg no revelaron ningún efecto tóxico y se redujo el periodo febril y de 

contagio sin supresión de la respuesta inmune. (Booth, 1988). 

Pollos infectados con virus respiratorio, recibieron lllDllJlladina a UDll dosis de 25 

mg/kg en su agua de bebida. Los pollitos tratados con amantadina presentaron la mitad de la 

mortalidad obtenida del grupo control no tratado. (Booth, 1988). 

Los virus respirntorios continuan siendo Ja mayor causa de morbilidad y 

mortalidad. Conientemente la quimioterapia disponible está limitada a lo. llOllUltadina oral para lo. 

influénza A no complico.do. y o. la ribo.virina en aerosol para la infección por virus respiratorio 

sincitial. (Booth, 1988; Monto, 1992). 

El clorhidrato de smmrtadinn es una de las 3 drogas antivirales autorizadas en 

Estados Unidos paro. el tratamiento de influenza Ay en enfermedad de Pnrkinson. (Prescott, 1988). 

5. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• SYMETREL ( Endo ) 

Tabletas de 100 mg 
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• ANTIFLU·DES ( Chinoin ) 

Cápsulas de SO mg de clorhidrato de nmantndina, 3 mg de 

maleato de clorfeniramina. 15 mg de clorhidrato de 

fenilpropanolamina y 300 mg de ncetaminoien. 

Gotas con 25 mg. de llillllllÚldÍna en 1 mi. 

• VIRAMED ( Medimport ) 

Cápsulas de 50 mg de amantadina, 300 mg de acetaminofen y 2 mg de 

clorfcnirnmina. 

* FLUVIATOL ( Promeco ) 

Gotas de 25 mg de clorhidrato de amantadina, 2.5 mg de clorhidrato de 

fenilefrina, 1 mg de maleato de clorfcnamiua y 150 mg de pamcetamoL 

Tabletascon50mgdeamantadina. 

Solución oral con 500 mg en 100 mi. 

* FLA VIT • AV (Hormona ) 

Jarabe con 1 mg de clorhidrato de amantadina, 2 g de 

bioflavonoides, 2 g de ácido ascórbico y c.b.p. 100 mi de 

vehiculo. 

* RESQUIM ( Quimffer) 

Tabletas con 50 mg. de Clorhidrato de umantndioa, 5 mg. de 

Clorhidrato de Fenilefiina y 500 mg de dipirona sódica. 

* INDEK 400 ( Iruleic de Méicico) 

Grageas con 50 mg. de Clorhidrato de amantadina, 230 mg. de ácido 

acetilsalicllico, 2 mg. de maleato de clorfenimmina y 5 mg. de clorhidrato 

de amantndina 

* GABIROL ( Chinoin) 

Cápsulas con 100 mg. de Clorhidrato de Amantadina. 
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fil AZIDOTIMIDINA 

La ozidotimidinn. o zidovudioa. ( 3·azido-3·deoxitimidina ) fué un medicamento 

desarrollado originalmenk en 1964 como tratamiento antineoplá.sico, al cual, en 1985, 

investigadores del Instituto Nacional del Cáncer de Estados Unidos le descubrieron un poderoso 

efecto inhibidor sobre los rctrovirus incluyendo el virus de la inmunodeficiencin bumann ( 

retrovirus ). (González. 1992; Reyes, 1990; RoseDSlein, 1994). 

l. MECANISMO DE ACCION 

La azidotimidina es fosforilndn en celulns infectadas y no infecútdas a su forma 

monofosfnto por In timidino-quina!a celular, y subsecuentemen:te n su forma difosfoto por In 

timidilnto-quinasn celular; finalmente el difosfu:to es convertido a trifosfato por enzima.• celulares. 

La nzidotimidinn 1rifosfnto inhibe la transcriptasa reversa del virus e impide su replicación. Lu. 

fonnnción de DNA proviral adicional se bloquea por la incorporación de trifosfirto de 

nzidotimidioa. en Ja cadena y en ln terminnción subsecuente de la cadena. In vitro inhibe Ja 

replicación del virus e impide su replicación. (González. 1992; Reyes, 1990; Rosenstein, 1994). 

2. FARMACOCINETICA 

Se absorbe nlpidamente después de su adminis1rnción ornl, las concentrnciones 

séricas pico se alcanzan 30 a 90 mimrtos después de su administración. Con una dosis oral de 5 

mgilcg. o intravenosa de 2.5 mg/kg, se alcaman conceotmciones de 5 mw'ml una hlll'll después de 

su administración Su vida. media. en plasma es de aproximadamente una. hora, su biodisponibilidnd 
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es del 65 o/o, penetra adecuadameute a liquido céfnlomu¡uidco, y se recupera en orina 

aproximadamente el 90 %, el 30 % se excreta sin cambios y el 60 % como glucurónido. La unión a 

prot.eJnas es del 34 al 38 %. (Gouzá.lez. 1992). 

Los nivelcs de nzidotimidina en el liquido cditlormqufdeo rorrcspondeo 

aprol<imadnmente ni SO % de los niveles plasmáticos correspondientes después de UOl1 

administración crónica. La limitada información disponible indica que la nzidotimidina atraviesa 

la placada y aparece en el liquido amniótico y la sangre fetal. También se ha detectado 

azidotimidina en el semen. (Roseostein, 1994). 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Los principales efectos colaternles son hemáticos. Se puede presentar anemia 

(genemlmeote después de 6 semnnas de tmtwniento), neutropenia (en cualquier momento después 

de 4 semanas de tratamiento), y leucopenia (secundaria a la neutropenin). (Gonzálcz, 1992). 

Es de hacer notar que no cura la enfennedad y produce efectos colaterales como 

anemia intenso, cambios megnloblásticos en la médula ósea, J>1111citopenia, OÍIUseas, insomnio y 

mialgias. (Reyes, 1990) .. 

No debe administrnrse a pacientes con recuentos anormalmente bajos de 

neutrófilos o niveles anonnalmente bajos de hemoglobina. (Roseostein, 1994). 

No existe evidencia ele mutageoicidad. A dosis altas, se ha preseutndo la 

aparición de cnrcinomns en ratones. La nzidotimidina no nltcm la fertilidad ni tiene efectos 

t.eratogeoicos. (Roseostein, 1994). 
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El empico conc~ de pamcctmnol dunmte el tmúlmiarto con 

azidotimidina aumenta la incidencia de neutropenin. Otros medicamentos como el ácido 

acetilsalicilico, codeína. morfina. indometacinn, ketoprofén, naproxén, oxncepam. lorncepam, 

cimdidioa, clofibrato, dspsona y metisoprinol, trunbiéo pueden alterar el metabolismo de la 

azidotimidina inhibiendo competitivamente la glucuronidacióo o directamente el metabolismo 

microsomal hepático. (Rosenstein, 1994). 

El empleo de medicamentos potencialmente neftotóxicos o mielosupresores 

como la peotnmidioa sistémica, dapson.u. pirimetamioa, anforeticina, flucitosina, gnnciclovir, 

intcñerón, viocristina, vinblastioa y doxorubicioa, pueden también incrementar el riesgo de 

toxicidad con la azidotimidina. Algunos a.oálogos de nuclcósidos nntivimles, como por ejemplo la 

ribavirioa, antagonizan la actividad antiviral in vitro de la azidotimidioa y por ello debe evitarse el 

empleo simultaneo de dichos medicamentos. (Roscosteiu, 1994). 

4. USOS \' DOSIS 

En los paciemes con SIDA en quienes se ha empleado, nzjora la supervivencia a 

corto plazo, de los que padecen el slndrome y sufun de neumonías por P. carinii; tiene además la 

venta.ja de peortmr en el SNC, que ha sido coosidando como el santuario del retrovirus. 

(Pumarola, 1987; Reyes, 1990). 

Se recomienda en los adultos una dosis de 100 a 200 mg, cada cuatro horas, por 

tiempo indefinido. Es el primer medicamento para el 1rntsmieoto del SIDA que ha sido aprobado 

en el mundo. (Reyes, 1990). 

La dosis oral es de 80 • 180 mglm2 de superficie corporal por dosis cada 6 

boros. Si se presenta anemia y neu1ropenia la dosis se disminuye a 120 mg1rrl- de superficie 

corpoml e inclusive a 80 a 90 mglm2 por dosis. (González, 1992). 
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Este medicamento puede ser utilizado en casos de leucemia viral felina, a dosis 

de 80 a 90 mgtrrl- de superficie corporal; ast como en casos del slndromc de leucemia-sarcoma 

canino. 

5. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• RETROVIR ( Wellcome ) 

Cápsulas de 100 mg. 
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IV. BROMOVJNJL - DESOXIUJUDJNA 

La bromovinil-dcsoxiuridina es un análogo de la pirimidina, su nombre qufmico 

. es 5-bmno-2'-desoxiuridioa. Inhibe la DNApolimmua viral.{Goozález. 1990; Molumty, 1983). 

l. MECANISMO DEACCION 

Es fosforiladt> por la timidino-quwa de los hcrpcsvirus y poltcrformeut.e por 

las cozimas celulares. El trifosfato inhibe a Ja ADN-polimerasa y también es incorporado al ADN 

vfrico. (Goozálcz, 1992; Mobauty, 1983; Prescott, 1988). 

2. PARMACOC'INETICA 

Aunque exi!tcn poca! estudios y la! ~uacioo c!Jnicas llOD muy limitadas, se 

observa que cuando se administra por vi& iulravenllSa se alClllJZID niveles terapéuticos en plasma y 

la eliminación es por llrina en su mayor pute.(Gcozález. 1992). 
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3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Ocasionalmente produce intolerancia gástrica, IJlllllifestada por náusea y vómito. 

(Goozález, 1992). 

4. USOS Y DOSIS 

La bromovinil·dcsoxiuridina está indicada en infecciones por virus herpes 

simple 1 y 2, Vllricela zoster. Se ha empleado en herpes labial y enfermedad mucocutánea 

progresi\111. (Goozález, 1992). 

En las persODllS la bromovinil·desoxiuridinn ..,., muy eficaz ftente nl virus del 

herpes simple tipo 1 y frente al virus de In varicela zoster. In vitro, el herpesvirus bovino de tipo 1 

es sC11S11>le a este fármaco. (Prescott, 1988; Reyes, 1990). 

Se han utilizado en el humano dosis de 250 a 400 mg/ml/dla durante cinco a 

siete días en forma intmvenOl!ll. (González, 1992). 
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V. FLUOROYODOARACITOSJNA 

La fluroyodOlll'llcit.oein o 2' flouro-5' iodoani.citoGina es un compuM<> activo en 

cu1tiV06 celulares contra IOll heipes simple 1 y 2 y d virus de la varicela zoster. {Reyes, 1990). 

1. MECANISMO DE ACCION 

o¡Jj-• 
wo-•,\j 

OH 
-luOrofodomtytOJlftl IFtAC' 

Inlu"be la polilllerasa del DNA viral. (Goozález, 1992}. 

2. FARMACOCJNETICA 

Este f8nrusco se absori>e bien cuando se adminis1ra por via onl y alcanza 

concentraciones sérica:i de 1 a 1.S mg/ml {100 a 200 veces la dosill inhtoitoria m so % del virUl! 

del herpes simple 1 y varicela zosttr). una a 1rei horas después de la administración de 125 mg. La 

concentración del fiJmaco es 1 O veces mayor en la orina que en d suero; se elimina prindpalmente 

por rift6n. (Gomález, 1992). 
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3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Algunas veces Ja fluoroyodoarncitosina produce intolerancia gástrica como 

náusea o vómito. En nplicación oculnr produce irritación en la conjuntiva. A veces se produce 

trombocitopenia (Gomál!'Z., 1992). 

4. USOS Y DOSIS 

Presenta Uill1 potente Rctividnd antiviral contra el virus del herpes simple tipo 1, 

comparable a la del aciclovir; también inhibe los virus de la varicela zoster y citomegolovirus. Se 

desconoce el mecanismo contra «Zte último. (Goozál!'Z., 1992}. 

Este medicnmento podría tener aplicación en el trntnmiento del herpesvirus 

canino y de la rinotmqueltis felina. 
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VL FOBFONOFORMATO 

Su nombre completo es hexnhidmto trisódico de fOBfonofonnato. Es análogo del 

pirofusfato inorgánico simple. Es activo in vitro cootrn muchos de los herpes virus ; herpes simple 

1 y 2, varicela zoster, citomegalovirus y virus Epstein-Bmr. (González, 1992; Greene, 1990; 

Joklik, 1986). 

o o 
11 

OH - P - C 

OH OH 

l. MECANISMO DE ACCION 

Inhibe a In polimemsa del ADN de los herpes virus, citomegalovirus, el virus de 

la hepatitis B y el virus de Aujesky y la tromcriptasa reveraa retroviml, impidiendo asl la 

replicación. (González, 1992; Prescott, 1988). 

2. FARMACOCINETICA 

Existen pocos estudios al respecto. Cuando se administra por vía oral se absorbe 

poco, por lo que se administra por vla intravenosa. Con la aplicnción tópica penetra de 2 a 4 % por 

piel Y no se metaboliza. Penetra a liquido ccfillorraquldeo y ojo, se acumula en tejido óseo. Se 

excreta principalmente por ril!ón. (González, 1992; Greeoe, 1990). 
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3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Produce nefrotoxicidad al ocasiooar Blrofia tubular en animales, mal estado 

genernl, náusea, vómito, :futiga y cefalea. La anemia es frencuente pero no se presenta 

granulocitopcnin.. Cuando les concentrnciones plasmáticas son elevados se presentan crisis 

conwlsiws, irritabilidad y alucinaciones. Además produce alteraciones en las pruebas de 

funcionamiento hepatico, flebitis, hipocnlemin, hipercalemia e hipafosfatemia. (Gooz.ález, 1992}. 

4. USOS Y DOSIS 

El fosfonofonnato es activo ftente a la tronscriptasa inversa de los retrovirus y, 

por consiguiente, es posible que sea eficaz. frente al virus de la leucemia felina. (Prescott, 1988). 

Está indicado su uso en herpes labial y mucocutbneo, infección por 

citomegalovirus, hepatitis por virus B y en neumonln por citomegalovirus en pacientes 

immmodeprimidos. (González, 1992). 

A pesar de estos reportes, hacen falta estudios controlados para establecer 

nuevas indicaciones ternpéuticns especificas. (González, 1992). 

Se administran 20 mg/kg via intravenosa en 30 minutos, seguido de infusión 

continua de 230 mglkg/dla por dos a tres semanas. (Oonzález, 1992}. 

S. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• FOSCARNET 
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VU. GANCICLOVIR 

Su nombre completo es 9-(l, 3-dihidroxi-2 propoximetil) gunninll, es un análogo 

nucleósido estrechamente relaciooado con el aciclovir. (Goozález, 1992). 

Su actividad antivira1 in vitro cotra virus del hetpes simple 1 y 2 y virus de la 

varicela zoster es similar a la del aciclovir. Pero es considerablemente más activo contra 

citomesa.Iovirus ( 1 mglml ) que aciclovir { 20 mglml ). (Gonzdlez, 1992; Reyes, 1990). 

J. MECANISMO DE ACCION 

fulu'be la polimerasn del ADN v:irnl en fOJ1Illl selectiva. Es f05forilndo 

intracelularmente n su forma monofosfüto por quinasas inducidas por la infección ( la timidino­

quinasa durante In infección por virus del herpes simple y, posiblemente, por la deoxigunnosÍDll· 

quinasa celular durante la infección por citomegnlovirus ). Ganciclovir di y 1rifosfato se 

transfonnnn por acción de enzimas celulares. (Gonzálcz, 1992; Reyes, 1990}. 

Las conccntrnciones de 1rifosfato, metabolito activo del gaciclovir, están 

elevadas por lo menos 10 veces mlÍJI en células infectadas que en aquellas que no Jo están. 

(González, 1992). 

2. FARMACOCINETICA 

Después de In administración por via oral de una dosis de 5 :mglkg, se alcanzan 

concentraciones pico en suero de 10.13 mglml, y a 10 mglkg, 18-23 mglml. Penetra en todos los 
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tejidos y lm concentraciones lDÍll! eltas se obtienen en riftón. Su vida mcdin en pncicotcs con 

función renal normal es de 3·4 horas; en pi-esencia de función renal moderada, con creatinina 

sérica de 1.4-2.5 mgldl, Ja vidnmcdia es de 5.3 a 9.7 horas, y con inruficicnci11 renal gmve es de 

28.5 horas. (Goozález, 1992). 

Se elimina principalmente por via renal y hasta el 90 % de la dosis se recupera 

en orina. (González, 1992). 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

El medicmnento ocasiona en el hombre datio testicular irreversible, neutropcnia 

y trastornos neurológicos reversibles. (Reyes, 1990). 

4. USOS Y DOSIS 

Está indicado en infecciones por citomegalovirus, Irlinitis, gnstrocnteritis y 

neumonla en pacientes inmuoocomprometidos. (González, 1992). 

Se administran 5 mg/kgldia de forma intravenosa cada 12 horas durante 15 dias, 

como trntamiento de inducción; una vez al din por 15 dlas es la dosis de mantenimiento. 

(Gon?.ález, 1992). 

El Gnnciclovir puede estar indicado pnm el tratamiento del herpesvirus canino y 

de la rinotrnqueftis felina. 
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5. PRESENTACIONES COMERCIALES 

* CYMEVENE 

Frasco ámpuln liofilizado con 500 mg de ganciclovir y un .frasco 

émpula de 10 m1 para aplicación imravenosa. Se diluye en 100 m1 de solución 

glucosada para pasar en una hora. 
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vm. GLUCOSAMINA 

La glucotlamiwi o 2-desoxy·D-glucosa inhibe a una gran cantidad de virus ADN 

y virus ARN provistos de envoltura, que maduran en la membrana celular; de forma especial a los 

ortomixmtirus, a los pammixovirus y a los herpesvirus. (Mobanty, 1983; Prescott, 1988). 

t. MECANISMO DE ACCION 

Este llllálogo de la glucosa inhlbe la slntfsis de los oligosacóridos que forman 

parte de las glucoprotelnas especificas de la envoltura de los virus. Las parliculas víricas 

resultantes de la replicación vlrica son menos infecciosas porque no pueden penetrar en las células 

o porque son incapaces de convertirse en partlculas sin envoltura. (Mohanty, 1983; Prescott. 1988; 

Reyes, 1990). 

2. EFECTOS COLATERALES 

La glucoeumioa es poco tóxica. 
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3. USOS Y DOSIS 

Esta droga ha demOOrado su eficacia en la prevención o reducción de la 

gravedad del heipes genital en el hombre, de la queratitis herpética en conejos y de la 

queratocoqjuntivitis causada por el virus de la rioolrnqueftis bovina infecciosa ( WRV ) en 

terneras. Su administración por vta parenteral no ha permitido proteger al ganado bovino contra !a 

infección respiratoria por el virus de la rinolraqueltis. La glucosamina ejerce algún efecto protector 

conlra la infección por virus sincitial respiratorio bovino en terneras. (Mohaoty. 1983). 

EstA: fármaco tiene una posible aplicación en la profilllllis del moquillo canino y 

de la infección sincitial felina. (Pmcott, 1988). 
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IX. IDOXUit.IDINA 

La idoxuridina es la S·iodo-21-deoxiuridina. Es soluble en asua y estable a 

tr:mpaaturu de basta 65º e, pero es scmiblc a la luz. (Bootb, 1988; Goodman, 1982). 

Se presema como una sustancia en polvo o cristale3 de color blanco, inslpida y 

sin olor, soluble en agua a 20°C, en metano! y en etanol Las soluciones acuosas soo más estables 

c;ulUldo el pH cstA adre 2 y 6. Las soluciooes .frescas se deben man!mcr en el refrigerador. 

(Goodman, 1982). 

J. MECANISMO DE ACCION 

o 

"":1)-' º~" ti0-"•\:J 
UH 

ldoll~Hid1"1 UtJUI 

La idoxuridina es un nucleósido sintético contenido en la desoxinibosa, el 

azúcar natural que se asemeja a la timidina, uno de los cuatro elementos del ADN. Como 

resultado, puede suplir a la timidina en la etapa enzimática de la réplica viral o de 'reproducción'. 

La producción coosecueute de ADN defectuoso ocasiona una seudoestructura que no puede 

infectar ni destruir los tejidos. (Greene, 1990; Rosenstein, 1994). 

Después de la fosforilación dentro de las células, el trifoofato derivndo se 

incorpom al ADN viral y mamifero. Este ADN es más susceptible a la ruptura, y protelnns virales 
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llltcmd"" pueden rcrultnr de: 111 tran.cripción dcfcctu.,,u. Eo IX"'iblc: que: In n:pli01ción vlricn c:olc 

totalmente inhibida. De este modo, la actividad de la idoxuridina se limita en gran parte a los virus 

ADN, principalmeore núembros del grupo berpesvirus. (Goozález, 1992; Goodmnn. 1982; 

Prescmt, 1988). 

Inhibe de forma selectiva la replicación vtrica por ser mctabolizada con mayor 

rapidez en las célulns infectadas. (Prescott, 1988; GODZlilez, 1992). 

Como con la mayorla de las drogas antiviroles usadas clinicamcnte, no afecta a 

las infecciooes virales la:tenres. Es activo conlro berpesvirus, debiendo ser usada tópicmnente para 

1ratar queratitis y dermatitis. Algunos especies o clases de herpesvirus son resisteutes a esta droga. 

(Fenner-Wbite, 1981; Grttne, 1990). 

2. FARMACOCINETICA 

Es poco soluble en llglla, lo que limita su administmción; despues de la 

nplicnción local ofuílmicn, los niveles terapéuticos en córnea se alcanzan a los 30 mimrtos y 

pmisten durnnte cuatro horas. (Goozález, 1992). 

La idoxuridina es rápid11IDente inactivada por las nucleotidasas; esto impide su 

uso por otra VÚI que no sea la administración intravenosa o tópica. Después de la inyección 

intravenosa, casi toda la fonna activa de la droga desaparece de la sangre en unos 30 núnutos. Una 

pcquedll. cantidad se excreta por la orina. (Goodman, 1982}. 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Por su toxicidad es poco usada sistémicmnente para !& encefulitis por 

herpesvirus. El uso prolongado de forma tópica puede causar irritación o la no cicatrización de las 
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úlceras comcales; la hepatatoxicidnd es común con la administración !istémica. (Fuentes, 1986; 

Gree:ne, 1990). 

Los efectoo tóxicos producidos por la idoxuridina incluyen la nctivación de 

retrovirus lntmtes, la inhibición de la slntesis de ADN en el hospedador y del proceso de curación 

cuando se emplea en tratamientos prolongados, la tcmtogénesis y la sensibilización de las pen;onas 

que manipulan el filnnaco. (Prescott, 1988). 

Cuando se aplica tópicamente a la conjuntiva puede haber irritación, dolor, 

prurito, inflamnción o edema de los páJpndos y fotofobia. Pueden aparecer áreas punteadas en la 

córnea; es dificil determinar si las mismas se relacionan con la enfermedad o con el tratamiento. 

(Goodman, 1982). 

No se recomienda durante la gestación por la posibilidad de temtogenia, ya que 

es posfüle su absorción, aunque en mínima cantidad, a partir de la nplicadón ocular. (Gonzá.lez, 

1992). 

4. USOS Y DOSIS 

La idoxuridina puede ser utilizada en infecciones localizadas por herpesvirus, 

vulvovaginitis y queratoconjuntivitis bovinas. (Prescott, 1988). 

La droga es activa in vitro contra el virus de la vnccinia, herpes simple, varicela, 

citomegalovirus y otros, en concentraciones de 10 mg/ml o menos. El desarrollo de resistencia de 

los virus a la droga se produce fácilmente rn Vllro, pero el significado cllnico de esta resistencia no 

está bien documentada. {Goodman, 1982). 

También es activa contra papilomavirus, pero se ha reportado resistencia por 

mutación. (Gonzalez, 1992). 
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El ht:rpt:3 3impk: tipo 2 no n:::spondc 11 111 tiro¡;& ( Ooodm..n, 1982 ). 

La droga aplicada tópicamente en los ojos, ha sido utiliz.ada con éxito en el 

tratamiento de la conjuntivitis herpética. Aunque la idoxuridina muy probablemente sea 

incoiponula al ADN de la célula huésped y del virus, llega a tan pocas células huésped del ojo que 

no causa ningún dallo serio. Cuando mucho, las células comeales lesionadas se regeneJ'llll una vez 

que se ha inhibido la multiplicación viral y se han eliminado las células infectadas. (Fenner-White, 

1981; Goozálu., 1992; Goodman, 1983; Joklik, 1986}. 

Tiene aplicación cllnica en el tm:tamiento local de las infecciones por 

berpcsvirus. Podria resultar útil en el tratamiento de la mami1itis ulcerosa de los bóvidos por 

herpesvirus y en el tratamiento del exnntema coital equino; en solución al 0.5 %, se ha utilizado en 

instilaciones oculares para tratar la queratoconjuntivitis del gato por herpesvirus. (Booth, 1988; 

Prescott, 1988). 

La dosis de la solución de idoxuridina al 0.1 % es 1 gota en el saco conjuntivnl 

cada hora durnntc el dla y cada 2 hOl'lll! durante la noche hasta lograr una mejoría, después de lo 

cual la misma cantidad se aplica cada 2 horas durante el dla y cada 4 horas por la noche. Cuando 

se usa el ungüento al 0.5 o/o, se lo aplica cada 4 horas durante el dla y una vez lliltes de acostarse. 

El tratamiento coutinúa durame 3 a 5 dfas después de que la curación es completa.. (Goodman, 

1982). 

Actualmente no hay indicaciones para el uso parenteral de esta droga. 

(Goodman. 1982). 

En el caso de la presentación en solución, administmr a paros y gatos de fonna 

ocular 1 gota cada 5 a 6 horas por 3 a 5 dias. En en caso del ungilento dénnico, o.dministrur en el 

sitio de la lesión de forma tópica a intervalos de 1 a 2 horas por 3 a 5 dias. (Greene, 1990). 
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5. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• IDU oftmo ( Sophia, S. A ) 

UngOento liofilimdo para uso oftálmico al 1 %. 

• STOXIL ( Smith • Kline & French, S. A. ) 

UngOento oftálmico el 0.1 y O.S %. 

UngOento dénnico liofilizado el O.S o/o. 

* DENDRID ( Alcon) 

Solución oftálmica al 0.1 %. 

* HERPLEX ( Allergan) 

UngOC!lto cutimeo al O.S %. 
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X. INTERFERON 

El intcrferón continúa sierulo el compuesto de mayor interés en el campo de los 

agentes antivimle!. (Melníck. 1973). 

Los intcrferooes son glucoprotelnas relativamene pequellas que inlúben la 

multiplicación & muchos virus. La producción endógena y la liberación de interferón se producen 

en respuesta a la infección viro], yla sintesis de la protelna puede inducinre por RNA de doble 

cadena. La existencia actual de cantidades moderadas de ínterferón en los leucocitos ha permitido 

la investigación preliminar de •-U utilidad. (Bibersteín, 1990; Booth, 1988; Freeman, 1985; Greene, 

1990; Prescott, 1988). 

Hay dos tipos de interfetón : tipo l y tipo 2. El intaferón tipo 1 es una proteína 

la cual tiene un grupo carbohidrato esencial para m actividad que a destruir a los agentes, a los 

cuales les quita su cubierta de carbohidratos y glicoprotdnas. Una gran variedad de virus son 

capaces de inducir la producción de interferón y una vez producido, eme interferón es activo coatm 

cualquier tipo de virus, y no sólo el virus respomable de la inducción. (Greenc, 1990; Prescott, 

1988; Primrose, 1980). 

Las celulns del sistema inmune no sólo sintetizan del tipo 1 como otras células, 

úunbién sintetizan interferón tipo 2. El interferón tipo 2 tiene propiedades wrtivirales como el 

primero pero es antigéoicament.e diferente y menos estable a pH 2. (Primrose, 1980). 

l. MECANISMO DE ACCION 

El intcrferón es un producto de las células de mamlferos que puede hacer que 

una célula sea refractaria a la infección virnl. Después de su liberación por las células infectadas, 

se adsorbe a las células msceptibles y, posteriormente, induce la slntesis de una proteína celular 

Página44 



que impide la tramcripción y la traducción viral. El interferón actúa, nparentemente, sobre la 

membrana citoplasmática de la célula receptora. Esta interacción enlre la membrnna celular y el 

interferón conduce a la sintfsis de la proteína que media el estado antiviral. Esta protelna no posee 

una actividad antiviral directa. El interferón es especifico de especie. El interferón no es especifico 

de viro.!. (Freeman, 1985; Fuentes, 1986; González, 1992; Joklik. 1986; Prescott, 1988; 

Rosemtein, 1994). 

El interferón es una proteina que se origina en divemis células, por el estimulo 

de agentes patógenos o inductores sintéticos, como el ácido poli·inosfnico y el ácido poli·citidllico; 

tiene la propiedad de que otros células se hagan resistentes a la infección, y a una amplia variedad 

de los virus de los grupos ARN y ADN. Además del efecto antiviral, el interferón i:jerce 

actividades celulares conjugándose con receptores de membl'lUla espedficos en la wperlicie 

celular. El interferón inicia una secuencia compleja de acootccimientos intracelulares que incluyen 

inducción de cierllls enzimas. Esto produce aumento de la actividad fagocltica de los mncroliígos y 

aumento de la citotoxicidad especifica de los linfocitos por las células de destino. Se ha 

demostrado, mediante el uso de ontisueros, que existen variedades de interferón : alfa·interferón ( 

de los leucocitos ); beta-interferón (de los fibroblastos ); gnmma-interferón ( imnunizante ), etc. 

(Gonzl¡]ez, 1992; Reyes, 1990; Rosenstein, 1994; Scott, 1990). 

El poli ( 1 ) y el poli ( C ) protegen a los Mimnles cou1m una amplia variedad de 

infecciones virales. Como sucede con el interferón mismo, la profilaxis tiene nucho más éxito que 

el tratamiento de una enfermedad ya establecida. Es posible que la oplicación tópica de 

polinucleótidos sintéticos en el nparnto respiratorio pueda tener algún valor en la medicina 

veterinaria, ya que se pueden administrar altas concentraciones de la droga, por esta via, sin efectos 

tóxicos aprecibles. (Fenner-Wbit.e, 1981; Smith, 1980). 

El interferón alfa tiene efectoo antiviral, inmunomodulador y antiprolifemtivo. 

El interferón beta tiene actividad antivirus de In inmunooeficiencia y antitumor pero se desconoce 

el mecanismo especifico de acción El intcrferón gamma se utiliza en combinación con el factor de 

necrosis tumoral en pacientes con SIDA (González, 1992). 
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2. FARMACOCINETICA 

El interferón alfa alcnnza concentraciones plasmáticas máximas de 20 a 50 y 

100 U/mi de dos a cuatro horas despué3 de una inyección intramuscular de 3 x 1 o6 y 9 x 106 U, 

respectivamente Su vida media es de tres a ocho horas después de la inyección intramuscular y dos 

a tres horas después de la administración intravenosa. La vida media del inteñerón a.lf8. aplicado 

inlranasal es de 20 minutos. Tiene escn.sa pendrnción en el liquido cefitlorrnquldco y no se elimina 

por hemodiálisis. Su eliminación por orina es escasa o nulo.. Se desconoce el destino del interferón 

después que lo libenm los receptores celulares. A pesar de que es rapidamente osimilndo su 

actividad persiste por nmcho tiempo. (GonzAlez, 1992; Greene 1990). 

La absorción del interferón beta, después de In aplicación intrnmuscular, es 

inferior a In del interferón a1fu; se detecta actividad antivirnl en sangre después de la 

administración intramuscular de 5 x 104 U/kg de interferón alf8, lo que no ocurre con cantidades 

similares de inteñerón beta; por eso em último debe administrnrse por via intravenosa para 

alcanzar las concentraciones deseadas. (González, 1992). 

El interferón se administra usualmente de fonna intramuscular e intravenosa, 

mientras que la administmción oral e inlrnnasal no es aceptada. Aproximadnmc:nte el 80 % del 

interferón es absorbido después de la inyección intramuscular. No se absorbe de fonnn tópica y es 

inactivado cuando es administrado en fluidos corporales. (Greene, 1990). 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

El tratamiento con interferón causa algunos efectos indeseables como fiebre, 

hipotensión, mialgias, taquicardia Y n.lt.emci6n de la función hepática, pe.ro estos efectos colaterales 

pueden ser aceptables en el contexto de una enfermedad potencialmente letnl. También se observan 
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efectos gastro.intestinales, pérdida de pe110, dolor local, fatiga intensa, alopecia, pn=tcsias, 

confusión y depresión de médula ósea. (González, 1992; Joklik, 1986). 

Aunque los efectos sobre el sistema nervioso ceotrnl , como depresión, confusión 

y otras altcmciones del esWlo mentnl, gcnmihnente son rever.<iblcs, en algunos pacientes han sido 

más notables. En este caso será necesario suspender el tralllmiento. Muy raramente han ocurrido 

convulsioncs con la administmción de dosis elevadas de interferon. (Rosenstein, 1994). 

El uso de iuterferon produce anomlll!idades del ciclo reproductivo, además de 

tener efectos abortivos cuando se administra a dosis elevadas. (Rosenstein, 1994). 

4. USOS Y DOSIS 

El interferón es IDllY activo, de manera qui; pequellas cantidades de interferón 

pueden hacer refractarias 11 un gran número de célulos y es débilmente antigénico. Por lo tnnto, se 

pueden administrar dosis repetidas sin inducir UDll reacción tóxica. (Freenum, 1985; Melnick. 

1973). 

El interferón está indicado ternpéuticnmente en Clll!OS de varicela, queratitis 

herpética, infecciones herpéticas generalizadas por virus tipo 1 y 2, y en para la profilaxis en 

infección por citomegalovirus. (González, 1992). 

El interferón protege 11 los animales, por lo general ratones y conejos, contra 

varias enfermedades virales loclllizadas y sistémicas. Se deben de hacer n.lgunns genemlizaciones 

sobre los resultados obtenidos. 11) La profilaxis tiene invariablemente más éxito que el tratamiento; 

los mejores resultados y, con frencuencia. los únicos positivos, se obtienen nl ndministmr el 

inteñerón algunas horas antes del a:taque viral y continuando el tmtnmiento durmrte varios días. El 

trntmniento de una infección ya establecida rara vez tiene éxito y nunca lo tiene si se inicia ya 

avmizndn la. enfermedad. b) Existe una clara relación entre la. dosis y la respuesta : para combatir a 

grandes dosis de virus se =itnn grandes dosis de iotcrferón. e} La apliCllción tópica de 

interferón en el ojo, piel o apamto respiratorio, posterior a la exposición al virus por la misma ruta, 
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tiende 11 •cr m6'r cxÍto:511 que 111 administmción mtbnicn pam 111 prevención de UDl1 infección 

generalizada. (Fenner-White, 1981). 

El problema del uso terapéutico del interl"erón es primordialmente cuantitativo, 

ya que se trata de una sustancia inofensivo, de la que el cuerpo puede tolerar cantidades ilimitadas. 

Sin embargo, la idea actual es que, si no es posible demostrar que el interferón protege 11 los 

animales COlllra las infecciones superficiales del nparnto respiratorio bajo las condiciones 

filvorables del lobonrtorio, no existe fundamento para su uso como agente quirnioternpéutico en el 

tratamiento de infecciones vimles ert4blecidas, sistémicns o superficiales. (Biberstein, 1990; 

Fenner·White 1981). 

En general se consideran necesllri11S inyecciones dillri11S de 1 a 5 millones de 

Unidades pam obtener un efecto ternpeútico. Tales cantidades de interferón no podrlan prepararse a 

partir de leucocitos o fibroblnstos cultivados excepto para unos ¡>OCQS pacientes. Sin embargo, la 

situación está cambiando rndicalmeule a medida que se dispone de gran CllD!idad de inteñerones 

clooados. (Joklik, 1986). 

En los ovinos, enreció de eficacia en el tratamiento de In dernmt.itis pustnlosa 

contagiosa experimental. (Prescott, 1988). 

La administrnción de inductores de intcrferón en cachorros recién nacidos con 

infección de llls perreras, modificó In tasa de supervivencia aumentándolo bosta en cinco veces. El 

tratamiento se debe inicinr si es posible al nacimiento o en lllS primerns horas de vidn. (Booth, 

1988). 

El interferón también se utiliza en el tratamiento de In leucemia felina; se 

administra 11 bajll!I dosis de Íom\11 oral logrorulo un efecto reductor de los slntomns de In 

enfermedad. (Tizard, 1991; Weiss-CUmmins, 1991). 

La 11Plicación de Iate!ferón humano en dosis de 1.6 x 106 U por vía subcutánea, 

ha sido útil en el tratamiento de In Leucemia Felina con el slndrome de inmunodeficiencia . Las 

concentraciones en plasm.. fueron de 3600 U/mi después de 2 horas con una vida promedio de 2.9 
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horas. Esta dosis de interferón puede ser administrada hasta por 12 semnnns sin producir toxicidad. 

La administración oral de Azidotimidina de 20 mg¡kg, tres veces o1 dlu, con concentrnciones en 

plasma de 3 mg/ml a las 2 horas, con una vi& pormedio de 1.6 horas, en combinación con el 

intaferón produjo una reducción de los slntomas, además de bajar Jos niveles de virus circulante. 

(Zeidnrr, 1990). 

Este medicamento también es efectivo en el 1mtamiento de peritonitis infecciosas 

en los felinos a la dosis de 104 U/kg, mostrando una reducción en los signos de la enfermedarl. 

(Weiss·Cox-Oostrom, 1990). 

El bacilo Mycobacterium bovis induce o1tos titulos de interferón en perros tras 

una dosis única. pero sus aplicaciones no han sido exploradas. Co'Y11ebacteri11m parvum tiene un 

efecto similar. {Pttscott. 1988). 

5. PRESENTACION COMERCIAL 

* INTRON - A ( Fisons de México) 

Frasco ámpula de 3, 5 y l O millones de U. L con ampolletas de 2 mi. 

con solvente 
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XL IODO-DESOXIURIDINA 

La iododesoxiuridina es un desoxirribonucleósido hnlogcnado que se incorpom a1 ADN, 

inhibiendo las enzimas que actúan en IA slntesis de ADN. (Freeman. 1985). 

J. MECANISMO DE ACCION 

La droga inhibe la replic.nción viral, al incorpororse al ADN del genoma. Esto trae como 

consecuencias mutaciones en la slntesis del ADN, errores en la formación de protelnas, e inhibición 

de 1n replicación del virus. Se ha encomrndo una correlación directa entre la cantidad de 

lododesoxiuridina incorporada al ADN del herpes virus y la inhlbición de la replicación viral. 

(Leylood, 1986; Mohnnty, 1983; Reyes, 1990}. 

2. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

La Iododesoxiuridina puede producir reacciones t6Kicas y crear resistencia virlca. Otro 

problema. que se presenta con el fármaco es que interfiere en la slntesis del ADN de la célula del 

huésped y los trntmnientos prolongados pueden provocar lesiones oculares. El uso de la 

lododesoKiuridina sistémica no se recomienda porque produce supresión de 111 médula ósea.. 

(Pumarola, 1987; Reyes, 1990). 

Es tóxica para las células de mamlferos, puesto que también inhibe la slntesis de ADN en 

estns célullls. (Freeman, 1985). 
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3. USOS Y DOSIS 

La iodo-desoxiuridina es efectiva en el tratamiento tópico de la infección oculor por el 

herpes simple. (Leylnnd, 1986; Reyes, 1990). 

La Iodo-desoxiuridina ha sido útil en lugares en los que la división cclulor es limitada. 

tales como la córnea, y se ha utilizado pam el tratamiento de la quemtitis herpética. También ha 

sido eficaz contm la encefiilitis producida. por herpes simplex cuando se administra 

sistemáticamente. (Freeman, 1985). 

La droga se presenta como solución oftálmica al 0.1 por cie:oto y como ungllento 

oftálmico al 0.5 por ciento. Se recomienda de la primera, una gota de la solución en los ojos, cada 

hora durante el dla y cada 2 horns durante la noche. El trntnmiento debe ser descontinuado si no 

ocurre una respuesta filvorable en 7 u 8 ellas. El ungQcnto debe ser aplicado 5 veces al ella cada 4 

horas. Una combinación de ambas presentaciones puede ser empleada en el tratamiento, utilizando 

las gotns durante el dia y el ungüento en la noche. (Reyes, 1990). 

Está indicada en el tratamiento de la querntitis herpética, aunque no evita las 

recurrencias. También presenta cierta acción sobre los heipes cutáneomucosos ( herpes labial y 

gcuital, herpes zomr) pero no en el herpes genmtlizado. (Leylnnd, 1986; Pumnroln, 1987). 

Esta droga tiene posibilidades de ser empleada en el tratamiento de la queratocoojunlivitis 

felina. 
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xn. METISOPRINOL 

El Metisoprinol o Inooiplex es un complejo molar de pam·acctamidobemoato de 

dimetilpropanol y de inosina en proporción 3:1, tiene un reducido espectro de 11Ctividad mrtivlrica 

in vitro, si bien modifica la respuesta inmune por nnmentar la actividad de los linfocitos T y de las 

célula.! NK (killer). (P=cott, 1988). 

Actúa contm los virus del sarnmpión y rubeola, y sobre todo, en retrovirus tipo . 

(González, 1992). 

Poseo': una debil actividad contra adenovirus, influenza A y B, herpes zoster, 

virus de Lassa y rinovirus. (González, 1992; Reyes, 1990). 

l. MECANISMODEACCION 

Poseo': dos mecanismos de acción complementarios e interdependientes; una 

acción antivirus que bloquea cualquier información genética no espedfica de la célula, e interfiere 

el ciclo biogénico del virus e impide la replicación viral; y unn acción pro-huésped. que retarda la 

aparición del efecto citopático, incrementn. la actividad fagocitarla de los macrófagos, eleva la 

producción de fuctorei solubles y aumenta la producción de anticuerpos especilicos. (RQSenstein, 

1994). 

Actúa en la replicación viral e inhibe la sintetn.sn trnnscriptnsn del virus; además 

es inmunopotenciador, aumenta la inmunidad celulnr e induce un aumento en producción de 

anticuerpos. ( González, 1992 ). 
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2. FARMACOCINETICA 

Se absorbe en tubo digestivo, alcanza nivele:i plamulticos adecuados y se excreta 

por vla renal, principnlmente. (GQnzález, 1992). 

3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Las reacciones secundarias que produce son In elevación del ácido úrico sérico y 

urinario, cifras que se nonnnliznn después de In suspensión del medicamento. En forma esporádica 

puede producir nlternciones transitorias a nivel del sistema nervioso central, aparato digestivo, 

función hepática, cardiovnsculnr y/o hcmatológicns, mismas que desaparecen con la suspención del 

medicamento. (Gonzálcz, 1992; Rosenstein, 1994). 

4. USOS Y DOSIS 

No existen indicaciones especificas y se postula como inmunopot.encindor. se 

aplica una dosis inicial de 100 mglkg/dla dividida en seis dosis. continuar con una dosis de 50 

mgikgldla. {Goozálcz, 1992). 

Se ha utilizado con buenos resultados en las personas para prevenir las 

infecciones por rinovirus y para trntnr el herpes simple. (Prescott, 1988). 
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5. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• ISOPRINOSINE ( Roussel) 

Tabletas de 500 mg. 

Jarabe de 5 g. 

• PRANOSINE ( Sunfer) 

Tabletas de 500 mg. 

SU!pCDSión de 5 g. 
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Xlll. RJBARINA 

Se ha demostrado que la riburina posee un amplio espectro de actividad, en 

cultivos tisulares y en animales de experimentación, para los virus que contienen ARN y ADN. 

(Reyes, 1990). 

l. FARMACOCINETICA 

Puesto que la ribarina es imoluble en llpidos y no atraviesa la barrera 

hematoenceOOica, no tiene aplicación en las infecciones del sistema nervioso ceotml. (Reyes, 

1990). 

J. EFECl'OS COLATERALES 

La ribariua ocasiona efectos diversos cuBndo es utilizada en altas dosis o por 

tiempo prologado. La nnemia y el aumento de los niveles de bilirrubina son entre otras, las 

reacciones tóxicas más importllntes, las cuales son reversibles con la intmupción del tratmniento. 

El fármaco ha resultado temtogénico en ratones y hamst.ers. Algunos investigadores han el!presado 

que la nl>arina es imnunosupresom, tal efecto se ha presentado con altas dosis del medicamento y 

en tratamientos prolongados. (Reyes, 1990). 
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4. USOS Y DOSIS 

La ribarina en aerosol tiene efectividad contra el virus de influenza A, al reducir 

la duración de la diseminación viral y los slntomas. (Reyes. 1990). 
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XIV. RIBA VIRIN A 

La n'bavirinii. l·b-D-ribofuranosyl·l,2,4-lriazole-3-cmboXlllllida, es un 

nucleósido ~co que por su fómmla estructural se parece a la guanosiua, de amplio espectro y 

tiene actividad autiviral in vitro contra. una gran variedad de virus ADN y ARN. (Greene. 1990; 

Mohauty, 1983; Pm!cott, 1988). 

De los virus ADN es activa contra adenovirus. In vitro son sensibles hapes 

simple 1 y 2 y poxvirus. Entre los virus ARN sensibles se encuenlran influenza A y B, sincitial 

=¡>iratorio, rinovirus 1, 2, 8, 13 y 56, parainflucnza tipos 1, 2 y 3, parotidifu, virus de la 

encdiilitis de San Luis, nreuavirus como la fiebre de Lassn, bunyanvirus CQIJlQ la fiebre del Valle 

de Rifl, dengue tipos 1-4 y fiebre del Oeste del Nilo. Es eficaz contra los virus del herpes e 

influenza en animales de expcrimentnción. (González, 1992; Mobanty, 1983). 

l. MECANISMO DE ACCION 

Inln'be los pasos que conducen a la síntesis de nucleótidos del ácido guanilico, 

pero es también tóxico, lo que puede iilipMir su empleo. (Mohanty, 1983). 

La. ribavirina impide la slnlesis del ADN vírico por inhibir la deshidrogenasa del 

monofosfato de inosina, inhibiendo de esta forma la fomuición del monofosfato de inosina del cual 
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dcpcndc:n la •lnt=Íll, tanto del ADN como del ARN. E• fooforilnda intmcdul11n11cntc 11 monc>, di y 

1rif0srato por la adenosina quiruisa y estos productos inhiben a la monofosfaro.debidrogenasa de 

inosina de la célula huésped, que da como resultndo la disminución de los nucleótidos de 

guanosina celular con lo que se inhibe la sintesis del ARN viral. (González, 1992; Joklik, 1986; 

Prescott, 1988). 

Su blanco antiviral probablemente sean enzimrul codificadas por el virus que 

tienen una mayor afinidad por sus derivados fosforilados que las enzimas celulares nonnales. 

(Joldik, 1986). 

2. FARMACOCINETICA 

La ribavirina se absorbe después de la ndminístmción oral y alcanza 

concentraciones máximnll en plasma de 1 a 2 mg/ml 60 11 90 minute<! después de aplicar una dosis 

de 3 mg/kg; tiene una vida media de nueve horas en suero, y en secreciones lraqueales de una a dos 

horas. Se degrada con rapidez por desribosilación e hidrólisis amidica. Se elimina con sus 

metabolitos fof!forilados principalmente por el rilión. A las 72 horas, alrededor del 50 % del 

fánnaco o sus metabolitos aparecen en orina; un 15 % se excreta {X'r heces. Se ncumula 

principalmente en músculo esquelético y células sangulneas. Alcanza buenos niveles de 

concentración el liquido cefulorraquldeo. (González, 1992). 

Por la ruta del aerosol, sólo bajas concentraciones aparecen en la circulación 

sistémica, mientras que la concentración en las secresiones fel>'Piratorias puede ser muy alta cuando 

es administrado oralmente. (Greene, 1990). 
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3. EJ.!ECfOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

El flÍmlllCo resulta más tóxico que la llD1lll'Jtadina y la rinumtadina y origina 

lllllDClllDs considerables de las conccntrnciones de bilirrubina y del ttCUcnto de m:iculocitos. 

Ocasiona efectos diversos cuando es utilizada en altas dosis o por tiempo prolongado. La anemia y 

el aumento de los niveles de bilirrubina son entre atrns, las reacciones tóxicns más importantes, las 

cuales son reversibles oon In intemipción del tratamiento. El fármaco ha resultado temtogénico en 

ratones y hnmsters. (Reyes, 1990). 

Para evaluar la posibilidad del uso de la ribavirinn como agente mrtiviral en 

gatos y los efectos de la dosis intramuscular, oral e intravenosa, se experimentó en gatos de nueve 

meses de edad libres de patógenos específicos, y se evalunrou por pruebas hemstológicas, 

quimicns, biopsias de médula ósea e histopntologill. La ribnvirina fue ndmini.'1radn una vez al dJn 

por diez dins consecutivos en dosis de 11, 22 o 44 mglkg, después de lo cual fueron eutanizados y 

se les practicó la necropsia. La mayoria de los gatos presentaron anorexia y sufrieron una leve 

pérdida de peso y casi un tercio de los gatos desarrollaron dinrren y/o palidez de membranns 

mucosas. No se presentó ictericia ni hemorragia. El cambio más notorio fueron cambios 

hematológicos, particularmente en los grupos con dosis medias y nltns, se observó una severa 

trombocitopenia, en un rango de reducción de 33 a 78 %. Lns biopsias de médula ósea antes y 

después del trntamiento revdoron que n los gatos que se les administró In dosis de 11 mg de 

ribnvirinn por ks de peso tuvieron una leve megncariocitis, micntms que los gatos que recibieron 

las dosis de 22 y 44 mglkg tuvieron una hipoplnsia megacariocitica severa y progresiva. Los 

resultados de este estudio indican que la administración diaria de ribavirinn en un rango de dosis de 

11 a 44 mglkg induce a la aparición de efectos tóxicoo sobre médula ósea , primero sobre los 

megacariocitos y precursores de eritrocitos, y n altas dosis suprime en número a los leucocitos 

circulantes. (Prescott, 1988; Weiss-Cox, 1993). 

Produce terntogenia y exantema en modelos nnimales. Con In o.dminislración 

intravenosa se produce broncoespasmo. En aerosol produce irritación en piel. (González, 1992). 
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Aunque no c:1 vendida comúnmente, ha. sido adminimada orn1mcnte de fonna 

experimental a gatos en infecciones por calicivirus. A los gatos tmtndos se les incrementó la 

severidad de la enfennedad clJnica, la médula ósea deprimida. pérdida de peso, enzimas hepáticas 

incrementadas e ictericia. NinguDA de esos anormalidades fueron encontradas en los perros Beagle 

a los que se les administró 60 mg¡k;¡ de ribavirinn por dos semrums. (Greene, 1990). 

Se ha evaluado el uso de ribavirina en gatos libres de patógenos expuestos 

expcrimmtalmcnt al virus de peritonitis infecciosa felina. La ribnvirina les fue ndministrada 

dinrinmente por 10 n 14 dfns en dosis de 16.5 mglkg vin intrnmusculnr o inlrnvenosn, 18 horas 

después de In exposición. Todos los gatos, incluyendo los trntados con ribnvirina rucumbieron al 

virus. Los signos cl!nicos y la eufenncdad fueron mas severos en los gatos tratados con ribnvirinn y 

el periodo de supavivencia fue m/ts corto. (WeiSB-Cox-Martlnez, 1993). 

4. USOS Y DOSIS 

El tratamiento con aerosol hn dado buenos resultados en el tratamiento de los 

procesos gripales producidos tanto por el virus A como por el virus B y en el tmtnmiento de 

infecciones por el virus sincitinl respiratorio. En animales de laboratorio con infección por el virus 

sincitial respiratorio, redujo In durnción de In fnse de eliminación de pnrticulns víricas, y produjo 

un efecto nntivirico más mnrcado que cuando se administró por vía intrnperitoneal. (G<>nzález, 

1992; Prescott, 1988). 

Cuando se n.dministrn por vin oral, In ribnvirinn es bien tolerado. Parece ser que 

la administrnción de ribavirina por vfn oral es eficaz en el tratamiento de In hepatitis víricas de tipo 

A. del sarnmpión y de la fiebre de Lassn. (Prescott, 1988). 

En el gato, su empleo en el tratamiento de In infección experimentnl provocada 

con calicivirus, no resultó eficaz. En cambio, el trntnm.iento oral de la infección experimental del 

gato por rotavirus, aumentó el tiempo de supervivencia de los animales, pero no aumentó el 
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llÍJmerO de supervivientes. También puede ser útil pnm tratar la pnrotiditis felinn. (Bnrlough, 1990; 

Prescott, 1988). 

En los pemlS tiene utilidad en el tratamiento contra parotiditis, moquillo y 

La ribavirina puede ser utilizada en infecciones localizadas por herpesvirus de 

origen no felino y lesiones de pezones por el virus de la VllCUDll. (Prescott, 1988). 

La ribavirina no produce resistencias, pero los resultados obtenidos en los 

ensayos cllnicos efectuados no han sido concluyentes. (Pumarola, 1987). 

Es necesario realizar más investigBCiones para determinar In dosificación y la 

fom:m de utilizllr la ribavirina, tanto en los personas como en Jos a.nimales. (Prescott, 1988). 

S. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• VILONA ( ICN fannaceúticn) 

Cápsulos de 200 mg, 

Solución inyectable con 100 mg/ml 

Solución pediátrica con 100 mg de ribavirina ICN y vehlculo c.b.p. 5 mi. 

Liofilizado con 6 g. para reconstruir con 300 mi de 88118 bidcstilada, para 

aplicación en 11ero11ol. 
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* VILONAPEDIATRICA (ICNfumn=úticn) 

Solución gotas con 40 mg de ribavirina y vehlculo c.b.p. 1 mL 

* VIRAZIDE ( Grossman) 

Solución oml con 100 mg de ribavirina y vehlculo c.b.p. S mL 

Tabletas de 200 mg 

Jeringas con 200 mg/ 2 mi 

Solución pediátrica con 100 mg/S mi 

Gotas de 40 mg/1 mi 
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XV. TJOSEMICABBAZONA 

La l ·mctil·isa.tin-b-tiosemicarbazom1, también llemnda Metinzonn, comprende 

un grupo de compuestos mitivlricos de acción robre los poxvirus, también es eficaz al parecer 

coutra algunos adenovirus, y ciertos derivados de la tiosemicarbazona son dicaces cODtra algunos 

enteroviru1. (Mell!eloar, 1982; Pumarola, 1987). 

lsa1(n·P·tiosemica1bar.una. 

l. MECANISMO DE ACCION 

La tioscmicarbnzonn interviene en la etapa de traducción, ÍllhÍbiendo la 

formación de poliso11111S y, por lo tanto, la slnttsis de protelruts ~cus del virus. Actúa dumnte 

las tres primenis bol'llS del ciclo de multiplicación de los poxvírus para prevenir la tmsl11Ción del 

ARNm viral tardio. En pmiencin de tiosemicarbazo1111., el periodo temprano del ciclo de 

multiplicación de los poxviru5, la duplicación de ADN viral y 1ranl!cripción del ARNm tnrdlo 

ocuncn en formn IWlID4I. Sin embargo, se ÍllhÍbe 111 traducción del ARNm tardio y por lo tnnto se 

impide la slntesis de protclnas tardlas, que incluyen muchas de !ns proteínas de la cáp5ide virnl y no 

se formnn partículas virales bijas. (Fenner·White, 1981; Metseloar, 1982; Pumarola, 1987). 
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2. FARMACOCINETICA 

Con una concenlrncióo de 3 mg. por litro, 111 Tiosemicarbazona inhibe la 

multiplicaci6n del virus de VllCIJD8ll en células cultivadas en más del 90 %, sin ningún efecto 

detectable sobre las propias células huésped. 

3. USOS Y DOSIS 

En el hombre se ha demostrado su eficacia en 111 prevención de 111 viruela en loo 

contactos y en el 1ratnmiento de l11S complicaciones vacunales. (Mcll!clonr, 1982; Fumarola, 1987). 

Por su actividad contra adenovirus. puede ser utilizado en el trntamiento de la 

hepatitis infecciosa canina. 

4. PRESENTACIONES COMERCIALES 

* MARBORAN 
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XVL TRIFLUOROT.IMIDINA 

Actúa coatm los virus herpes simple 1 y 2, ciWmegalovirus y adeoovirus. 

(Cloozález. 1992; Metseloar, 1982). 

J. MECANISMO DE ACCION 

El fánnaco inhi'be la actividad del virus, al incorpormse al ADN genómico. La 

ttifluoroümidina es fosforilada por la timidino-quinasa de la célula huésped n trifluorotimidina 

fosfato y después se incorpora en el ADN tonto celular como viral. (Gonzá.lez, 1992; Mohanty, 

1983; Reyes, 1990). 

2. FARMACOCINETICA 

En aplicación of\álmica en solución al 1 %, alcanza rápidamente el humor 

acuoso y se elimina en 60 a 90 minutos. (González, 1992). 
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3. EPECI'OS COLATERALES Y TOXICIDAD 

No se utiliza por vía sistémica por su acción tóxica sobre la médula ósea y el 

tmcto gastrointestinal. Se han descrito efectos mutágenicos y teratogénicos con la trifluorotimidion. 

(Goozá.lez, 1992; Reyes, 1990). 

4. USOS Y DOSIS 

Se ha empleado en solución oflálmica al 1 % en la quemtoconjuotivitis viral. 

Algunos estudios indican que la lrifluorotimidinn es más eficaz que 1n iododesoxiuridinn en el 

1rntamicnto de esta infección ocular. (González, 1992; Reyes, 1990}. 

En los gatos, se emplea en el ttirtwniento de la queratoconjuntivitis felina. 

Es menos propensa a desarrollar resistencia viral y puede ser administrada 

tópicamente como una crema. (Kaufinan, 1984). 
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XVII. TROMANTADINA 

La tromarnadina presenta una actividad antivirnl especifica trente a los virus del 

herpes simple tipo I, II y frente a las manifestaciones cutáDeas del herpes mster.\Es un dcrir.u:Jo de 

la lllJJllUladina. (Roseostein, 1994). 

l. MECANISMO DE ACCION \ 

'¡ 

Actúa en la fuse temprana de la multiplicación del virus, 1

1

es decir, en la 

penetración, ínhibiendola, octúa también en la tercera fase o fase de denudación y linalmente en la 

fuse de mndumción. No interviene en la slnte!~ de ácidos nucleicos, por lo +e no presenta 

problemas de mutagenicidad. (Rosenstein, 1994). \ 

\ 

2. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 
'\ 

\ 

! 
En casos muy raros pueden nplll'Ccer reacciones cutáneas de hipersfsibilidad de 

carllccr alérgico. Estas reacciones se ponen de manifiesto por eritremn, formación de veslculas y 
1 

nódulos en el lugar de aplicación.; en estos casos se debe suspender la aplicación del medicamento. 

(Rosenstein, 1994). 
i 

No debe administrarse en caso de preiiez o lactancia. 
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3. USOS Y DOBJB 

La tromantadina se encueulm indicada en casos de herpes bucal o labial, genital, 

eccema herpético y manifestaciones cuUlneas del heJpeS zostcr. Aplicar locnlmente en el úrea 

afectnda, tres o más veces al die. (Rosenstein, 1994). 

4. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• VIRU - SEROL ( Armstrong Laboratorios) 

Presentación en gel con 1 g. de tromantadina para uso tópico. 
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XVDI. VIDARABINA 

La vidarabiua (arabinósido de ndeoina 9·b-D-arabinofunmosil adenina, ara· A), 

un nucleósi.do de las purinas, también ÍDhl.Oe la sintesis de ADN por ser incorporada dentro del 

ácido nucleico y p<ll" inln'bición de las enzimas sintéticas del ADN. Es efectivo in vilro contra 

hapcsvirus, rabdovirus, poltVirus y oncOllirus, pero su uso clfnico en humnnos ha sido restringido 11 

los tratamientos coutra pox y herpesvirus, queratitis pequeñlls y encefalitis. (GQnzález, 1992; 

Goodmon. 1982; Greene, 1990; Joklik. 1986; Presoott. 1988). 

"~· 

N~~~ 
N N 

HC-141~':~ 

~ 
º" 

l. MECANISMO DE ACCION 

La vidarabina se fosforila 11 los comspondicntcs nucleótidos dentro de 111 célula 

y llClúa inhibiCIJdo la ADN polimernsa viral; la slntesis del ADN IDllilifero se inhibe en menor 

grado. La vidarabinll también se metaboliza a un compuesto menos activo iUUbinosido de 

hipoxantina, que puede aduar sinérgicmnente coo el compuesto origiMI inlúbiendo 111 replicacion 

de grandes virus ADN. La droga es má3 activu contm d virus de 111 vnccinill, en tanto que Clllli 

todas 1u.s cepllS del virus de herpes simple, citomegalovirus y virus vmicelll·zoster se inhiben con 3 

mg /mi o menos. La drog11 no es activa contra otros virus ADN como adenovirus o papovavirus, ni 

contm virus ARN. (Gonzála, 1992; Goodman, 1982). 
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El monasfosfato de vidambina, una nueva forma, puede ser administrado 

inlramuscularmente sin necesitar de grandes cantidades de fluido. (Greene. 1990). 

La droga es especifica para hetpesvirus, y en cierto grado pnm poxvirus, y su 

principal acción es la inhibición de la slntesís de ADN por interferencia con la reducción de ácido 

citidllico 11 ácido desoxícitidilico. También es eficaz contra encefalitis por virus del herpes simple, 

sobre todo cuando se comienza pronto el tratamiento. (Mohanty, 1983). 

Z. FARMACOCINETICA 

Después de su adroinistración parenteral, la vidombina es desaminada 

rápidamente 11 arabinósid1> de bipoxantina por la enzímn adenosina de a.minlls11. El arabinósido de 

hip!>xantÍtUL es el principal metabolito y tiene una actividad 30 a 50 veces menor que lit vidarabina. 

(Gonzálcz, 1992}. 

A las pocas horas de administrnr 10 a 20 mgikgldla se encuentran 

concentraciones séricas medias de 3 a 4 mglml, principalmente en forma de ambinósido de 

hip!>xnntina, el cual tiene una vida media de 3.5 horas. Su unión a protclnas es de 20 11 30 %. El 

arabínósido de hipolllllltina se distribuye en tejidos, alcanzando en bazo, riüón e hígado 

concentraciones dobles que en el plnsma; los niveles en corazón son un tercfo más elevados; en 

cerebro y liquido céfulorraquideo se encuentra un 35 % de la concentración plasmática. La 

vidambina inaltemda no se detecta en glóbulos rojos ni en liquido cefulomu¡uldeo. (González, 

1992). 

La principal v1a de excreción es por rillones, del 41.6 al 52.8 % de In dosis 

adminm:rnda como arabinósido de hipoxmrtina y 1 a 3 % como vidombina innlterada.. (González, 

1992}. 
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3. EFECTOS COLATERALES Y TOXICIDAD 

Los efectos tóxicos incluyen irritación local en el sitio de infusión. nausea, 

vómito y dimrca. La droga también puede causar depresión en la médula ósea, n=ltnndo anemia, 

leucopenia y lrombocitopenin. (González, 1992; Goodmnn, 1982; Greene, 1990). 

Este fánnnco no ejerce efectos secundarios graves, pero debido a su fitlta de 

solubilidad, se administra en venoclisis lenta (gota a gota) sobre un periodo de 12 horas. La forma 

más soluble, monofosfato de vidarabinn, está siendo actualmente valorada. (Borlough,1990; 

Mohanty. 1983). 

Los efectos sobre el SNC como alucinaciones, psicosis, ataxia, temblores y 

mnreos se han notado con dosis elevadas ( 20 mglkg por dla ). No debe usarse en caso de 

insuficiencia renal. Hay pruebas de que In vidarabina es mutágenll y carcinógenn. (Goozález, 

1992; Goodmnn, 1982). 

4. USOS Y DOSIS 

La vidnmbina está disponible en suspensión para inyección intravenosa de 200 

mglml y como uogOeoto oftálmico ni 3 o/o; éste se debe nplicnr antes de In oparición de lns 

vesículas, cnda tres horas, seis veces al dla y durante siete días. Es efectivo contra la 

queratoconjuotivitis herpética y es menos irritante que In Idoxiuridinn. (Gttene, 1990; Reyes, 

1990). 

La vidambina debe ser administrada intravenosamenle por su poca solubilidad y 

deben ser dadas en relativamente grandes volúmenes de fluido en periodos extendidos durante el 

din. (Booth, 1988; Grecnc, 1990). 
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Rcci<D!c2:n=tc "'1 mo:slrado •i:r bmcfü:o en infcccion.,, nconntnlcs por hc:rpc:! 

simple y en varicela zostcr. (Chou, 1984). 

Se emplea en la queratitis hespéticn, en casos de toxicidad o mistencia a otros 

antiviralcs., no interfiriendo en Ja cicatrización normnl. Se ha utilizado por vía parentcml en el 

control de varicela y zoster, e incluso en casos de encefalitis heipética, en que se ha observado que 

disminuye la mortalidad si se administra precozmente. El tratamiento debe efectuarse por perfusión 

intravmosa y requiere hospitalización. No se ha demostrado la aparición de virus resistentes. 

(Booth, 1988; Gonzák.z, 1992; Puma.rola, 1987). 

SistémiClllllCDle, se ha utilizado po.ru tratar In encdiilitis por herpesvirus. En 

V eteriruuia, tiene posibilidndes para ser utiliznda en el trntnmiento tópico de las infecciones 

producidas por virus ADN, como por ejemplo en el tratamiento de las lesiones de los pezones de 

las VRC88 y en el tratamiento del exantema coita! equino por herpes-virus. Por su escasa solubilidad 

y por su rápida desruninación sistémica, se administra a !ns personas mediante inyección 

intravenosa lenta, rozón por In cunl probablemente no sea apropiada para ser utilizada. en los 

animales. (Booth, 1988; Prescott, 1988). 

El fosfato de vidnmbinn ndrninistrndo por vln intramuscular, retrasa In 

mortalidad en cerditos infectados de fonna experimental con el virus de In enfermedad de 

A11jeszky. (Booth, 1988; Prescott, 1988). 

No se ha podido demostrar la aparición de virus resistentes. (Pumarola, 1987). 
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S. PRESENTACIONES COMERCIALES 

• VIRA-A 

Solución inycd.clble con 200 mg de monohidrnto de vidarabina que 

equivalen a 187 mg de vidarabina. 

• VIRA· A OFI'ALMICO 

Pomada oftálmica al 3 %. 
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ANTIVIRALl!S CON POSIBILIDAD DI! USO l!N CLINICA CANINA Y Fl!LINA 

DROGA PRJNCIPAL VIRUS l!NFl!RMRDADSOBRI! LA ENFERMEDADES DE PERROS DOSIS PRRSl!NTACION 
INHIBIDO QUI! ACTUAN l!N l!L Y GATOS PROPUESTAS COMERCIAL 

HUMANO PARA Sl!R USADOS 

.ADiclovir Herpes virus Queratoconjunlivilis P.inotraqu<íliJ ftlina 20IllÁ Zovirax 
He¡pes genital Herpetvirut omino Blp(ll 

Cwloferon 

.Anmmdina Ortomovirus Influ=a A Parotidilis felina y canina 100 m¡/di.a Symetrtl 
Pmomi:r.oWl!s Moquillo csni!ll> Vnmed 
To,gaviruf Paraic!lnenza canina Allti!ludes 

Fluviatol 
Gabinol 
!ndtk400 

Acidolimidina Retrovirus SIDA leucemia viral felina 80-90 m¡/rn2 de Retrovir 
Leucemia·smoma canino nipodiaie corpwal 

.1 

·:J Bromo'lioi!dtso:liuridina l\otro'lirus H"Jle• labial 250 mdmlfdía ·.I ., Herpes virus lipo 1 y 2 Varicela zoster ., .. , 
l'luoroyodoeracitosina Herpes'lirus Vmicda:oster Herperviros =ino ,, 

Citomegalovirus 1\inotraqueítiJ felioa 

Fosfonofummto Herpes virus HepatilisB Hepatitis iofeccioia canina 20m!'ft:e; Foscamet 
Citomtgalovirus Herpes labialymuco-o Leucemia w.l fciin11 
Adenoma lipo l y 2 Leucemia·•arcoma canino 

Oanciclovir Herpesly2 Retiailis Herpesvirus o8Dino 2-Sm!'ft:g Cymev= 
Citomtg>larirol GaJ!roenteriúi P.inotraqueítiJ felina 

Neumoníu 

________ !~~'!_ __ _ 



<lhlcomnina Orll>!llÍXl>vius Herpe1 genilol Ml>quillo canino 
PanmlÍJl>vius lilfeGCióaiincitialfelins 
fürpes'lirus 

IdoJJJridina Citomegelo>írut Quera!oconjuDlivitiJ Quera!oconjuntivi!i1 felina 1 gotu!0.1% Idu-ob 
Heipes'lirus DCltlll!lilisherpetica U~ento tópico StnJil 
Popilomzvirus Vumvs¡¡imlis herpé~ca Dendñd 

Heipla 

Interli:nia Todos los virus Enfmnedades vira!ts DiverraJ enfennedades vira!er l.6xl06Usldia Inln>n-A 

!odo-dtro:álridina Hetper virus Qum!itir h<rpét>:a Queratocoajuntivi!i1 J gola si o. J!.i 
Herpes rut!neo 

Metisopmol Retromam Herpes simple 100 mglkgldia Isoprinosine 

i Hetpes virus l'nmotino 
j 

11 

Riba>iriila Rola'lirus Inllu.maA Tu( felina por romirus 60ajkg Vilona 
PanmlÍJl>mu Sarampión lnL sincitialrespmrill úniomnente perro• Vll12ide ,, 

Parotíditis felina y caniia Virazcle 1 

~ Moquillocsnino 

1: Parainlluenzs cl!llina 
JI ,, 

Tiosemiaarbazona Poxvirus Vttt1ela Htpalitii infeooio1a c!llin& ¡¡ 
fl Adenovirus 

Tri!luorotímidina Hetpesvius Quera!occnjuDlivitiJ Queretoconjuntivi!i1 f<!ins 
Citomegalovilw 
Adonovirus 

Tromantadina Hetpeuimpk l y lI Herpes labial, geni!al 3 o mis veces al día VllU-r=! 
Herpes ZQstu l!ccenusb01pétioo sobre las lesiones 

Vidarabina Herpes vitur Quera!oconjun1M!is JOmglkgldia Vn-A 
:Porriru1 Bncefalilis'liral Vn -A oftálmico 
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CONCLUSIONES 

l. La forma esencial para combatir las enfermedades vlricas es mediante el uso de vncullllS. En 
Medicina Veterinaria está limitado su uso y en este csso se recurre a la proftlaxis con agentes 
antivimles, pero no existen f.ámw::os de uso veterin.vio disponibles en el mercado. Es por esto 
que se pretende dar un uso a los agentes antivirales de uso humano que si están disponibles en 
el m=ado y que podrlan llegar a ser un anna efectiva en cl tmtmniento de las enfennedades 
anti virales. 

2. La mayor parte de los compuestos antivirnles son mny costosos y tóxicos in vivo, por lo que 
se bon valorado en forma limitadl1 en Medicina Veterinaria, incluso hay discrepancia entre los 
investigadores en cuanto al mejor método, tiempo y dosis para In nplicnci6n de los llu:macos y 
que de estos se obtengnn los mejores resultados. Se considera que los compuestos antivirales 
son indicienres en las enfermedades agudas y que tienen mejores resultados en las crónicas. Esto 
es debido a que las enfermedades agudas son diflciles de dingnooticnr de forma rápida. 

3. En algunas ocasiones es más común empicar antibióticos contra las enfermedades virales y su 
uso en procesos infecciosos de los aparatos respiratorio y digestivo, muchos de los cuales son 
virales, pretende prevenir o combatir invasores bacterianos secundnrios. Sin embargo, se ha 
encontrado, por ejemplo, que In riliuupicina, polipomicina y estreptovnricina, muestran actividad 
antivirnl contra algunos poxvirus y oncovirus, al interferir con In mndurnción poxviral e inhibir la 
actividad de la trnnscriptnsa en oncovirus, por lo que no se puede descnrtnr su uso. Un fiictor 
que hay que tomar en cuenta para In administración de los antibióticos es stJ toxicidad. 

4. Otros compuestos que pueden utilizarse en las enfennedades virales son los inmunoestimulnntes. 
Es el caso del Levnmisol que estimula a lns células efectoras y puede aumentar la respuesta 
secundaria de anticuerpos. El empleo de este y de otros inmunoestimulantes se encuentra limitado 
por que no se conoce con detnlle el mecanismo del sistema inmune de los nnimnles. 
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S. Los antivimles de los que podemos disponer en el mercado son los siguientes : la IUl1llDtadina y 
la ribavirina para el tratamiento de infecciones respiratorias virales. La viclambina, ac.iclovir y 
ganciclovir para el tmtamient.o sistémico de infecciones herpéticas y la idoxuridina. 
trifluorotimidina y vidnrabina. en prcpnrncioncs oftálmicas pOl'll d tmtnmicnto de lM qucnttit.i.o 
producidas por herpes virus. 

6. El Médico Veterinario ZootecniJlta debe conocer con precisión las reacciones que se producen ni 
aplicar los agentes antivirales en los caninos y felinos. 

7. La importancia de los caninos y felinos en la sociedad y en el ambiente, hacen que el Médico 
Veterinario se preocupe por tener el cuidado de ru sanidad, evitar que éstos enfenncn, y cuando sea 
asl diagnosticar y tratarlos inmedin1amente. 

8. Es importante mencionar que existe muy poca infomuición con respecto a los agentes 
aotivirales, y que la mayor parte de la información que se obtuvo, es aplicada en Medicina 
Hummm, y cuando se refiere a los animales es a nivel laborntorio. 
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