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RESUMEN

AYALA ARZALUZ SERAFIN: Comparacién de la eficacia fasciolicida del
Triclabendazol de origen mexicano con el de origen suizo en ovinos. (Bajo la
direccion de los MVZ Froylan Ibarra Velarde y Hector Quiroz Romero).

La presente tesis tuvo como objetivo realizar una evaluacion comparativa
sobre la eficacia fasciolicida de! Triclabendazol de origen suizo y el Tricta-
bendazol de origen mexicano. Para ello se utilizaron 30 borregos criollos,
traidos de una zona libre de fasciolasis , los cuales se alojaron y alimentaron
con dieta de mantenimiento en las instalaciones de! INIFAP-SARH. Después
de 15 dias de adaptacion cada ovino fue infectado con 250 metacercarias
obtenidas en el laboratorio, administradas éstas en capsulas de gélatina por
via oral. Transcurridos dos meses los animales se sometieron a un examen
coproparasitoscopico por sedimentacion para demostrar la presencia de hue-
vos del parisito, una vez determinados positivos se dividieron al azar en tres
grupos de 10 animales cada uno y se procedié a su tratamiento, El grupo |
fue tratado con Triclabendazol suizo a dosis tinica de S mg/kg. de peso vivo,
por via oral. El gmpo I se tratd con Triclabendazol mexicano a la misma
dosis que ¢! anterior. Finalmente el tercer grupo no recibid tratamiento algu-
no dejindose como grupo testigo. Después de 15 dias del tratamiento con
Triclabendazol, todos los animales fieron sacrificados mediante choque eléc-
trico, con el fin de separar sus higados y realizar el conteo comparativo de
fasciolas presentes en este organo, en cada uno de los grupos. Los
resultados obtenidos mostraron un 100% de eficacia para ambos contra
fasciolas de 8 semanas de edad. '



2

INTRODUCCION

La fasciolasis es una enfermedad parasitaria producida por el treméatodo
Fasciola hepatica (Linneo 1758). Esta parasitosis se encuentra ampliamente
distribuida en el mundo sobre todo en los paises criadores de ovinos y bovi-
nos. Se encuentra en América infectando ovinos, bovinas y caprinos, adenias
de otras especies como cerdos, conejos, venados y en ocasiones al hombre
(1). La presentacion de esta enfermedad puede ser aguda o cronica. La
aguda es casi exclusivamente del ovino, a diferencia de 1a crénica que es mis
frecuente en el bovino (3). En la forina aguda los signos pueden ser palidez
de las mucosas, taquipnea, hepatomegalia con dolor abdominal, ascitis y
muerte dentro de las 48 horas por hemorragia debido a !a ruptura del higado
(68). El cuadro cronico se manifiesta por anorexia, pérdida de peso, anemia
paulatina, diarrea con periodos de constipacion y edema submandibular,
(1,9,48)

El parasito se encuentra en su forma adulta normalmente en los conductos
biliares eliminando huevos a través de la bilis, posteriormente éstos saldrin
conjuntamente con las heces (39,65). Para qué contim'xé su ciclo es necesario
que se encuentre en un medio himedo y en condicionés de temperatura fa-
vorable (22a 23 C), en ¢! transcurso de 10 a 14 dias, los huevos eclosionan
dando origen a un miracidio, el cual nada répidéménte en busca de! huésped
intermediario (caracolrcs del género Lymnaea y otros géneros de la familia
Lymnaeidae), Una vez dentro de éstos evolucionan a esporoquiste, redias y
finalmente cercarias (cada miracidio produce de 500 a 650 metacercarias)

. (65). En esta etapa abandonan el caracol para enquistarse en los pastos

denommandose entonces metacercarias, las cuales sonla f‘asc infectante del

pardsito (este proceso dura de 5 a7 semanas) (39).

Los animales adquieren la infeccion al consumir pastos contaminados con
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metacercarias, al llegar al intestino delgado se libera el parasito juvenil y lo
perfora avanzando por via peritoneal, Yega a higado y perfora ef parénquima
hepitico alcanzando fos conductos biliares donde finalmente se desarrolla
hasta alcanzar su estado adulto (2 meses) (65). Una vez aqui empieza a pro-
ducir huevos que saldsin al exterior completando fa Gltima etapa de estudio
del ciclo. (1, 47, 63, 65, 74)

La importancia de esta enfermedad se ve reflejada en el detrimento de las
funciones zootéenicas de los animales en produccion, repercutiendo de esta
manera en la economia de la explotacion debido a la reduccion en la ganan-
cia de peso y menor crecimiento de los animales (17, 23, 34, 36, 41, 42, 49),
disminucion en la cantidad y calidad de la came, leche y lana (7, 17, 27, 32,
34, 41, 42, 49, 53, 56), mortalidad de ganado joven y decomiso de higados.
(2, 19,25, 26,37, 38, 52, 55, 59, 60, 61, 70) -

Ef control de esta enfertedad se realiza gencralmentc mediante {a utitizacion
de compuestos quimicos que interfieren en e ciclo biologico del parfsito
dentro del higado. Otra forma de control de esta parasitosis es eliminando el
caracol huésped intermediario, mediante molusquicid'as, este método tiene la
desventaja de ser altamente toxico para algunas especies de plantas, peces y
animales de sangre caliente, ademés de que las condiciones del terreno no
siempre son propicias bara su uso, (8, 18,28,64) k

Por esta razan la industria farmacéutica ha incrementado en los Gltimos anos
la produccion de fasciolicidas que sean efectivos contra las diferentes fases
evolutivas del parésito.

Existen diversos productos fasciolicidas, la mayoria de los cuales son efecti-
vos contra las formas adultas, sin embargo su eficacia es incierta contra fases

juveniles, Entre los productos mas conocidos podemos citar; Meniclofoldn,
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Oxiclozanida, Nitroxinil, Rafoxanide, Diamfenetide y Closantel,

a) Meniclofolan.- También llamado Niclofolan es un bifenilo que es mas
efectivo contra formas adultas. A dosis de 3 a 6 mg/kg. de peso mata 93 y

100 % de fasciolas en borregos respectivamente.

b) Oxiclozanida.- Es un derivado de la benzanilida. Es més efectivo contra
fasciolas adultas (71). La dosis usada en borregos es de 10 a 60 mg/kg. de
peso produciendo efectos toxicos y colaterales con la dosis mayor (17, 43,
69, 71). Ademas de que con este producto los animales no quedan comple-

tamente libres de fasciolas por lo que su uso no se a difundido. (46, 72)

c) Nitroxinil.- Es un derivado del Nitrofenol. Resulta ser 100 % efectivo
contra fasciolas de 12 semanas o més con dosis de 10 mg/kg. de peso y para
formas de 4 semanas la dosis s de 40 mg/kg. de peso obteniendo el mismo

porcentaje de efectividad. (6, 11, 20)

d) Rafoxanide.- Es un derivado del Nitrofenol. La dosis térapéutica esde .5
mg/kg. de peso, sin embargo este indice terapéutico depende de la severidad
de lainfeccion. A dosis de 5 y 10 mg/kg, de peso resulta ser 95 % efectivo
contra fasciolas de 7 semanas de edad. (4, 21, 22, 58)

¢) Diamfenetide.- Este producto tiene una gran efectividad principalmente
sobre formas inmaduras de Fasciola hepética. (5, 29, 44, 50, 67)

f) Closantel - Se recomienda contra formas adultas e inmaduras de Fasciola

hepatica. Presenta una efectividad del 95 % en ovinos y bovinos a dosis de §

mg/kg. de peso y del 50 % sobre faisciolas de 6 semanas de edad. (39,51

Con lo anteriormente expuesto se puede observar que la efectividad delos -



5

fasciolicidas que actualmente existen en el mercado, si se administran a las
dosis recomendadas por ¢! fabricante, son satisfactorias contra las formas
adultas pero son ineficaces o solo en parte eficaces para combatir las etapas

inmaduras.

De aqui surge la necesidad de tener un producto con un alto nivel de eficacia
simultdnea en las etapas tanto inmaduras como adultas del pardsito. Hasta la
fecha solo existe en el mercado un producto que reune estos requisitos y es
el Triclabendazol o 6 cloro 5 (2,3 diclorofenoxi 2 metil tiobencimidazof)
(FASINEX, CIBA GEIGY), este compuesto es un derivado clorinado de los

bencimidazoles, el cual presenta un alto espectro de eficacia.

A la fecha no se conoce con exactitud su forma de accion pero por pruebas |
in vitro se sabe que produce inmovilizacion def parasito debido a que penctra

el compuesto a través del tegumento, (35)

Existe una seric de estudios donde se demuestra ta alta efectividad del pro- -

ducto tanto en infecciones naturales como experimentales.

Este producto se pfobé por primera vez cn el ano de 1981 por Boray (10).
Demostrando que una dosis de 10 mg/kg. de peso elimina ¢ 95,99y 100 %
de los trematodos inmaduros de 1, 4 y 6 semanas post-infeccion respectiva- ‘
mente. (12, 13)

Boray y col. 1981, 1983, demostraron que ¢l Triclabendazol a dosis de10
rﬁg/kg. de peso fue 93 a 100 % efectivo contra cargas de trematodos inma-

duros de 1 y 6 semanas y con dosis de 5 mg/kg. de peso se logro una alta -

* eficacia similar contra las fases de 4 a 12 semanas. (10, 14)

Wolf'y col. en 1983, probaron el Triclabendazol en avinos y caprinos infec- -
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tados artiticialmente con 150 metacercarias utilizando una dosis de 10

ig/kg. de peso contra fasciolas de 4 y 13 semanas, la eficacia fue del 100 %
en ambos casos. El firmaco resultd ser muy efectivo tanto en fasciolasis gra-
ves desde subaguda hasta cronica, a dosis de 10 mg/kg. de peso para ovinos

y 5 mg/kg. para caprinos, las infecciones fueron en forma natural. (73)

Boray y col. en borregos infectados artificialmente con 60 a 200 metacerca-
rias se trataron con Triclabendazol a dosis de 5 mg/kg. y tuvo una efectivi-
dad del 92 al 98 % contra trematodos de 4 y 8 semanas y del 100 % contra
los de 12 semanas o mas. Si se incrementa la dosis a 10 mg/kg. de peso la
eficacia es del 93 al 98 % contra treméitodos de 1 semana y de! 99 al 100 %
contra los de 2 a 4 semanas y del 100 % contra los de 6 semanas o mis. (10,
13,14)

Boray y col. infectaron experimentalmente borregos con metacercarias de
Fasciola hepatica por medio de inyeccion intrarruminal. Trataron con Tri-
clabendazol a dosis de 2.5 mg/kg. de peso encontrando una efectividad del
90 y 98 % contra treméitodos de 8 y 12 ser‘nanas’ respectivamente. A dosis de
5 nig/kg. de peso demostrd ser efectivo enun 92 y 98 % contralas de4 y 8
semanas respectivamente y de 100 % contra las de 12 semanas. Se logro una
efectividad del 93 y 98 % contra fasciolas de 2 a 4 semanas a dosis de 10
mg/kg. de peso y resultd ser 100 % efectivo contra los de 6 semanas. Al in-
crementar la dosis a |5 mg/kg. se logrd una eficacia del 98 % a | dia de ini-
ciada la infeccion. El producto fue igualmente efectivo al administrarse oral-

mente, en inyeccion intrarruminal o intra-abomasal. (15)

Rapic y col. estudiaron la efectividad del Triclabendazol en ovinos que pre-
sentaban una leve fasciolasis crénica contraida en forma natural, Admninistra-
ron oralmente el firmaco en forma de bolo; 8 una dosis de 5 a 10 mg/kg, de

peso, en base al recuento de huevos fecales se determino que la efectividad
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del producto fue del 100 y 99.5 % respectivamente. Los examenes del higa-
do al sacrificarse las ovejas revelaron una reduccion del 100 % de la carga

parasitaria con ambas dosificaciones. (54)

Essenwein logro una reduccion de los trematodos de 2 semanas en un 99 %
con una dosis de 10 mg/kg. de peso y una eficacia del 91 % contra parisitos
de 4 semanas a dosis de 5 mg/kg. de peso. Las infecciones de 6 y 12 sema-

nas al tratarse con 5 mg/kg. se redujeron mas del 99 %. (33)

Dorchies y col. realizaron dos pruebas, una con 36 borregos infectados con
60 metacercarias cada uno, el tratamiento se aplico en forma oral a la sema-
nal, 2,4y 6 post-infeccion administrando una dosis de 10 mg/kg. de peso,
siendo su efectividad del 62.3, 89.3, 90 y 100 % respectivamente. Enuna
segunda prueba se infectaron 18 ovinos con 200 metacercarias cada uno, se
aplicd el tratamiento dos semanas post-infeccidn a dosis de 7.5, 10y 12.5
mg/kg. de peso, 14 semanas después de la infeccion se observo lo siguiente:
72.9, 87.4 y 92.2 % de efectividad respectivamente. (30)

Turner y col. en pruebas con borregos infectados experimentaimente, de-
mostraron una eficacia del 100 % contra fasciolas de 4 semanas y det 93 al
94 % contra las de 2 semanas a dosis de 10y 12,5 mg/kg, respectivamente.
Contra fasciolas de 6 a 12 semanas se obtuvo una eficacia del 99 % con do-
sis de 5 mg/kg. de peso. (66) k

Créig y col. experimentaron con borregos, aplicando el Triclabendazol a do-
sis de 6 y 12 mg/kg. de peso, en ambos casos el resultado fue de una efecti-
vidad del 100 %. Se ha reportado sobre el alto grado de efectividad que
tiene ¢l Triclabendazol contra la Fasciola hepética madura en becerros y

ovejas a dosis de 2 mg/kg. de peso. (24)
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Eckert y col. en una prueba controlada con 24 ovinos infectad os artificial-
mente resulto 100 % efectiva contra Fasciola hepatica tanto en formas inma-
duras como aduttas de 4 y {3 semanas respectivamente a dosis de 10 mg/kg.
de peso. En pruebas de campo se trataron 68 borregos que padecian fascio-
lasis subaguda y cronica con 5y 10 mg/kg. de Triclabendazol, lo cual redujo
la intensidad de excrecion de huevos en un 98 a 100 % y 83 a 100 % respec-
tivamente. Al aplicar el Triclabendazol a dosis subterapéuticas de 0.1 y 1.0
mg/kg. durante 10 dias consecutivos y de 1 a 2 mg/kg. de peso durante §
dias es efectivo contra fasciolasis cronica en ovinos, este tipo de tratamiento
actua en menoscabo del desarrollo in vitro de los huevos de Fasciola hepati-
ca. (31)

Richards y col. probarou la eficacia del Triclabendazol en fasciolasis hepatica
en ovinos y bovinos, encontrando que fue del 89.3 a 100 % efectivo contra

todos los estados del pardsito, (57)

Guralp y col. comprobaron experimentalmente con el Triclabendazol en
forma oral a dosis de S y 10 mg/kg. de peso resultando ser altamente efecti-
vo (+99.9%) contra infecciones cronicas de campo de Fasciola hepatica en

borregos. (40)

Boray y col. en experimentos de campo con borregos infectados natural-
mente con formas tanto inmaduras como maduras de Fasciola hepatica se
trataron con Triclabendazol a una dosis de 10 mg.,/kg‘ ‘de peso, obteniendo
una eficacia del 99.8 %. (16)

De esta manera una vez demostrada la alta efectividad del Triclabendazol,

resulta claro observar que-el uso de este fimmaco ¢s adecuado para el trata-

ntiento y control de esta helmintiasis.
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Ademds de tas ventajas anteriormente sefialadas este farmaco demostro tener

un indice de seguridad amplio, debido a que la dosis maxima tolerada es de
200 mg/kg. de peso. (15, 24, 30, 31, 40, 54, 73)

Debido al elevado costo que representa la terapia contra esta parasitosis, al
utitizar fasciolicidas imponados, los fabricantes del Triclabendazol decidie-
ron sintetizar este producto en México, con el fin de reducir costos por con-

cepto de importacion y otros.

Es por ello que se origino la inquictud de llevar a cabo esta investigacion ,
con el fin de comparar la efectividad de ambos productos (el de origen suizo

y el de origen Nacional).

Lo e A& 4 e s T I e T T S
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HIPOTESIS

Ll Triclabendazol de origen Mexicano es de efectividad similar al Triclaben-

dazol de origen Suizo (mas del 90 %).
OBIETIVO

El presente estudio tuvo como objetivo comparar la eficacia fasciolicida del
Triclabendazol de origen Suizo con la del Triclabendazol de origen Mexica-
no. Utilizando para ello ovinos infectados artificialmente con metacercarias

de Fasciola hepatica.
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MATERIAL Y METODO

Se utilizaron 30 borregos criollos, traidos de una zona libre de fasciolasis
(Centro Experimental Pecuario del Edo. de Puebla), los cuales se alojaron
en los corrales del Instituto Nacional de Investigaciones Forestales y Agro-
pecuarias (INIFAP) de la Secretaria de Agricultura y Recursos Hidrdulicos
{SARH), éstos se alimentaron con dieta de mantenimiento producida en la
fabrica de alimento del INIFAP.

Cada ovino se infectd con 250 metacercarias de Fasciola hepatica, adniinis-

tradas éstas en cdpsulas de gelatina por via oral,

Después de ocho semanas post-infeccion los animales se sometieron aun
examen coproparasitoscopico por sedimentacion, para demostrar la presen-
cia de huevos del parisito, una vez determinada su-positividad éstos se divi-
dieron al azar en tres grupos, de 10 animales cada uno y se procedio a su

tratamiento, de acuerdo al siguiente diseflo experimental:

10 animales - - Fasciola hepdtica suizo - MEXICANO
I 250 5 mg/kg. oral
1 250 ‘ 5 mg/kg. oral

I 250 Grupo testigo sin: Tx

GRUPO  NO.METACERCARIAS TRICLABENDAZOL TRICLABENDAZOL
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Quince dias después del tratamiento, todos los animales fueron sacrificados
mediante choque cléctrico para separar sus higados y realizar la diseccion

correspondiente para colectar y contar los parasitos presentes.
EVALUACION

Se pretendio en este estudio determinar el mimero de fasciolas presentes en
los ovinos de los grupos tratados, eonfrontados con las fasciolas presentes
en los higados de los ovinos del grupo control para obtener ¢! porcentaje de

reduccion de parasitos (eficiencia ) para cada uno de los compuestos.
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RESULTADOS

Los cuadros 1, 2 y 3 muestran de manera individual y por grupos los porcen-

tajes de fasciolas colectadas.

En el grupo 1 (dosificado con Triclabendazol de origen suizo), el nimero de
fasciolas obtenidas fue de cero, correspondiendo a un porcentaje de reduc-

cion de parasilos del 100 %,

En el grupo 11 (tratado con Triclabendazol de origen mexicano), igualmente
no se encontraron fasciolas en los conductos biliares, correspondiendo de

igual manera un 100 % de eficacia.

En el grupo 111 (testigo sin tratamiento), el nimero minimo de fasciolas co-
lectadas fue de 1 12, el numero maximo fue de 196, colectando un total de -
1514 fasciolas, aportando esto una niedia aritmética de 151.4 trematodos

por animal,
Cabe sefialar que en algunos higados de los grupos tratados con el farmaco
se encontraron fasciolas muertas en diferentes grados de necrosis, por o que

fue imposible cuantificar el niimero de fasciolas presentes.

Ver cuadros t,2y 3.

e e e B e s R R ke
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DISCUSION

El presente trabajo de investigacion tuvo como objetivo determinar si existia
alguna variacion en cuanto a la eficacia fasciolicida entre el Triclabendazol
de origen suizo con el de origen mexicano, basado en un conocimiento

cientifico experimental controlado.

Como es sabido el producto comercial se expende con el mismo nombre y la
interrogante inmediata era determinar i los ingredientes o procesos de ela-
boracion en México eran los requeridos para obtener iguat eficacia que el

producto traido del extranjero.

Los resultados obtentdos mostraron un 100 % de eficacia para ambos pro-
ductos contra fasciolas adultas de 8 semanas de edad, lo cual muestra la iin-
portancia de contar con un farmaco eficaz para el tratamiento de la fasciola-
sis ovina. Estos resultados a su vez son respaldados con los obtenidos por
los siguientes autores: Boray y col. (10, 13, 14, 15), Tumer y col. (66),
Richards y col. (57), Guralp y col. (40), donde se observa que los porcenta-

jes de efectividad que obtuvieron siempre fuercn arriba del 90 %.

Cabe hacer mencion que entre otras de sus ventajas este farmaco ticne un

clevado margen de seguridad debido a que Ia dosis méxima tolerada es de

200 my/kg. de peso ( 15, 24, 30, 31, 40, 54, 73). En comparacion con otros

fasciolicidas donde la dosis maxima tolerada es mucho menor.

Debido a razones técnicas no fue posible dar otras infecciones con metacer-
carias de F. hepitica para poder evaluar la eficacia del compuesto contra es-
1ados evolutivas de otras edades, sin embargo, dada la alta efectividad obte-
nida contra fasciolas adultas, ¢f porcentaje de reduccion de pardsitos para los

estados juveniles posiblemente bubiera sido muy alto,
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De cualquier manera, la amplia revision bibliogratica aqui proporcionada
sobre Ia eficacia del Triclabendazol, nos muestra que el producto es alta-
mente efectivo al haber sido probado bajo diferentes condiciones contra {os

estados inmaduros del parasito.

Seguramente ¢l hecho de sintetizar y producir este producto en México con
igual eficacia que en el extranjero redundara en forma significativa en un
ahorro econdmico para la firma productora, lo cual a su vez repercutira en
una mejor aceptacion por parte del ganadero al obtener un producto eficaz y

a un menor precio.

También es de importancia enfatizar que en el control de la fasciolasis ovina
no solo es acertado contar con un buen producto quimico sino que debera
complementarse con calendarios estratégicos de desparasitacion, utilizacién
adecuada de productos molusquicidas, ademés de estudios epidemiolégicos
de la zona afectada, para asi poder lograr un mejor control de esta impor-

tante parasitosis en el ganado ovino y bovino en México,

Se sugiere realizar pruebas contra fasciolas juveniles de diferentes edades,
-ademas de utilizarlo en otros huéspedes como bovinos y caprinos principal-

mente. -
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CUADRO 1
EVALUACION EXPERIMENTAL DE LA EFICACIA

DEL TRICLABENDAZOLSUIZO CONTRA Fasciola hepatica

GRUPO 1
OVNO  PESO  DOSSTRICLABENDAZOL NOFASCIOLAS
NO. KG SUZO(5mgkg)  COLECTADAS
1 46 23ml 0
) 38 1.9 mi 0
3 32 1.6mi 0
4 38 1.9 mi 0
5 48 2.4ml 0
6 1.2ml 0
7 42 2.1 mi 0
8 a4 2.2 m 0
9 1.9mi 0

10 38 1.9 mi 0
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CUADRO II
EVALUACION EXPERIMENTAL DE LA EFICACIA DEL

TRICLABENDAZOL MEXICANO CONTRA Fasciola hepatica

GRUPO I

OVINO  PESO  DOSIS TRICLABENDAZOL NO. DE FASCIOLAS
NO. KG MEXICANO (8MG/KG)  COLECTADAS

1 42 21mi 0
12 48 2.4mj 0
13 42 2.1 mi 0
14 48 2.4mi 0
15 36 1.8 mi 0
16 40 20mi 0
17 40 20ml 0
18 38 1.9mi 0
19 32 1.6mi 0

20 52 2.6mi 0
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CUADRO 1l

NUMERO DE FASCIOLAS COLECTADAS EN EL GRUPO

TESTIGO
GRUPO IIT
OVNO  PESO  SNTRATAMIENIO  NO. FASCIOLAS
No  KG COLECTADAS
2 o R 196
2 s JR— 169
23 1 B— 142
24 r S— 12
25 </ J— 129
2 28 174
27 - J— | 161
28 /Y R— 145
7 SR J— | 168
- S— 18
TOTAL -~ 1514

MEDIA 1514
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