EFECTIVIDAD EN OVINOS DEL ALBENDAZOL Y OXFENDAZOL ADMINISTRADOS
SOLOS O COMBINADOS CONTRA NEMATODOS RESISTENTES Y SUSCEPTIBLES
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El objetivo del estudio fue, determinar ia efectividad del Albendazol y Oxfendazol administrados solos o en forma simuitanea, contra
una cepa resistente de Haemonchus contortus y otras de Oesophagostomum spp y Cooperia spp, susceptibles ai Tiabendazol. El
estudio se dividid en dos etapas, la primera sirvié para determinar mediante una prueba in vilro que Haemonchus contortus era
resistente al Tiabendazal. En la segunda se determind la efectividad de los antihelminticos por 1a prueba de reduccion del conteo de
huevos en heces. La efectividad del Oxfendazol aplicado en dosis de 5 mg/kg de peso corporal, fue de 91.4% {p>0.08), fa del Albendazol
adosis de 3.8 mgikg del 91.6% (p>0.05) y la del Oxfendazol, a 2.6 mg/kg administrado simultaneamente con 1.9 mg/kg, de Albendazol.

fue de 95.2% (p>0.05).
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El mayor problema en la terapia antiheimintica
de los rumiantes domésticos, principalmente
de ovinos y caprinos, es la seleccion de
poblaciones de nematodos resistentes a los
antiparasitarios (1,2). La resistencia
antihelmintica no es un problerna nuevo, el
cual esta ampliamente difundido en paises
productores de ovinos como Australia {3). El
primer caso de resistencia se presentd en
los Estados Unidos de Norteamérica en 1957
(4); en ese entonces, se sefialo a la
Fenotiacina como el farmaco que selecciond
una poblacién de Haemonchus contortus,
capaz de eludir el efecto nematicida.

Desde el punto de vista econdmico, la
resistencia a los antihelminticos es un
problema grave, no dnicamente para los
laboratorios fabricantes, sino también para los
ganaderos, quienes tienen gue soportar la
muerte de animales aun después de haberlos
desparasitado. Cuando ios ganaderos se
enfrentan a casos de resistencia, la baja
efectividad de! producto {a incrementan
duplicando la dosis. El problema se agrava
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cuando se emplean indiscriminadamente las
distintas familias de antihelminticos,
convirtiendo la resistencia lateral en multiple
(5).

La seleccién de poblaciones de nematodos
resistentes ocurre en todas las familias de
antihelminticos; la tnica condicion para que
se presente, es que los parasitos tengan
contactos frecuentes con el mismo
antiparasitario (6,7). Las familias de amplia
aceptacion entre los productores son los
Bencimidazoles y Probencimidazoles; los
primeros agrupan al Tiabendazol (TBZ),
Parbendazol, Fenbendazol, Oxibendazol,
Cambendazol, Oxfendazol (OFZ),
Mebendazol y Albendazol {ABZ); mientras
que los Probencimidazoles son el Tiofanato,
Netobimin y Febantel (3). . Estos
antiparasitarios se caracterizan por poseer
estructura quimica y mecanismo de accion
similares (8). Actuan de varias formas, pero
la principal es impidiendo la uniénde la alfay
beta tubulina, la cual es necesana para formar
los microtubulos de las células intestinales
de los nematodos.

Bl ABZ y OFZ tienen efecto no solo contra
nematodos gastroentéricos y pulmonares,
sino tambien contra céstodos y trematodos,



helmintos que pueden parasitar
simultaneamente a los hospederos, por o
que, su empleoc es imprescindible,
convirtiéndose en los antihelminticos de
eleccion en la terapia antiparasitaria de ovinos
y caprinos. Al cambiar {a familia del
antihelmintico se eliminan los nematodos
resistentes; sin embargo, las otras familias
no tienen efecto contra céstodos y/o
trematodos, por lo que se requiere utilizar un
segundo antihelmintico; esto lieva a un manejo
adicional de los animales y el costo de la
desparasitacion se incrementa.

Aun cuando el rmecanismo de accion y
estructura quimica son similares para el grupo
de Bencimidazoles y Probencimidazoles, el
porcentaje de efectividad contra Haemonchus
contortus resistente, no es igual para todos
ellos. Esto se debe a que se metabolizan de
manera diferente, y a que sus
concentraciones y tiempos de permanencia
en sangre y liquido abomasal también difieren
entre si (9,10).

Se ha sefalado que los nematodos
resistentes, sobreviven al tratamiento porque
los farmacos no alcanzan concentraciones
elevadas en sangre y liquido abomasal por
periodos prolongados de tiempo (8). EIABZ
es rapidamente degradado a Sulfdxido y
Sulfona de Albendazol. E! primero alcanza
concentraciones elevadas en plasmay liquido
abomasal poco tiempo después de aplicade,
permaneciendo asi por no mas de 48 h (10),
mientras que el OFZ logra concentraciones
bajas en comparacion con el ABZ, pero éstas
se mantienen hasta por 120 h postratamiento
(9). Con base en lo anterior, Ja administracion
simuitanea de ABZ y OFZ en ovinos, debe
tener mayor efectividad contra nematodos
resistentes, al alcanzar concentraciones
elevadas tempranas y prolongadas en sangre
y liquido abomasal.

El objetivo del estudio fue determinar la
efectividad del ABZ y OFZ, valorado através
de laprueba que mide la reduccion de huevos
eliminados en heces (RCHH) (8), cuando se
administran solos 0 combinados en ovinos
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Pelibuey infectados en forma natural con
Haemonchus contortus resistente,
Oesophagostomum spp y Cooperia spp
susceptible al TBZ

El trabajo se realizd en el Centro de
Investigaciones Pecuarias del estado de
Sonora (PATROCIPES: INIFAP-SAGAR,
Unién Ganadera Regional de Sonora y
Gobierno de Sonora); situado al este del Km
68 de la carretera Hermosillo-Nogales. Su
clima se clasifica como Bs (caliente arido),
con 26 C de temperatura ambiental promedio
anual; 325 mm de precipitacién pluvial
promedio y una altitud de 460 msnm; el 75%
de las lluvias son de junio a octubre y el 25%
restante de noviembre a enero (11).
Elestudio se dividié en dos etapas: la primera
sirviG para determinar in vitro que H. confortus
era resistente al TBZ. La metodologia
utilizada en esta etapa fue la recomendada
por Whitlock y colaboradores en 1980 (12),
la cual basicamente requiere desparasitar el
rebafio con un Bencimidazol, identificar diez
dias después a los animales que contindan
eliminando huevos de nematodos que
sobrevivieron al tratamiento. Posteriormente
se aisla gran cantidad de estos huevos y se
confrontan Jin vitro a diferentes
concentraciones en partes por millén de TBZ.
Los resultados determinaron que el unico
nematodo resistente era H. contortus, el cual
mostré una dosis letal 50% por el analisis
Probit (13) de 417 ppm de TBZ y un indice de
resistencia de 18.1. Oesophagostomum spp
y Cooperia spp fueron susceptibles. La cepa
susceptible de referencia fue la sefialada por
Hally colaboradores (14).

En la segunda fase experimental se Utilizd la
prueba de reduccién del conteo de huevos
en heces (RCHH) para conocer la efectividad
de los antihelminticos. Se trabajé con 40
ovinos Pelibuey, machos y hembras, de 6 a
12 meses de edad naturalmente infectados
con H. contortus, Oesophagostomum sppy
Cooperia spp. Los animales nacieron en &l
campo experimental y pastoreaban una
pradera de zacate bermuda. A todos los



ovinos se les tomé una muestra de heces
directamente del recto, en dos ocasiones
para determinar mediante la técnica de Mc
Master (15}, el nimero de huevos por gramo
de excremento (HPG), transformandolo luego
a logaritmo natural para obtener el promedio
geomeétrico para cada.uno de ellos. Se
formaron cuatro grupos de 10 ovinos cada uno.
El grupo 1 (270.0 HPG) fue el testigo sin
tratamiento; el grupo 1l (266.6 HPG) se tratd
por via oral con OFZ a dosis unica de 5 mg/
kg el grupo Il (257.6 HPG) se traté por via
oral con ABZ a dosis Unicade 3.8 mg/kg y el
grupo IV (261.8 HPG) se tratd
simultaneamente por via oral con OFZ a dosis
unica de 2.5 mg/kg mas 1.9/kg de ABZ.
Mediante coprocultivo se obtuvieron larvas que
se identificaron por sus caracteristicas
morfoméiricas (16).

Los resultados de la eliminacion de huevos
en heces, se transformaron a logaritmo natural
base 10y se obtuvieron medias geométricas,
aplicando el analisis de varianza, mediante
el procedimiento GLM del paquete SAS (17).
La efectividad de los antiheiminticos se logro
por la ecuacion: (1-D,/T, X T,/D,) 100, donde
Ty D son las medias geomeétricas de HPG,
con datos transformados a logaritmo natural
de los grupos testigo y desparasitado,
respectivamente; los subindices 1y 2
corresponden a antes y después del
fratamiento antihelmintico, dado al grupo que

lorecibié, respectivamente (8).

Los resultados de la segunda etapa
experimental fueron: el promedio geométrico
de HPG postratamiento fue de 5842 + 1.2
para el grupo testigo (1); 50.0 + 8.3 para el
grupo ll; 47.3+ 1.8 parael grupo llly 27.9 +
2.0 para el grupo IV (Cuadro 1). Al comparar
estadisticamente estas medias se
observaron diferencias significativas (p<0.05)
entre las medias del grupo testigo y la de los
grupos tratados; no asi entre las medias de
los grupos I, lly IV (p>0.05).

De los cultivos larvarios postratamiento, se
aislé unicamente H. contortus de los grupos
i1, 11y IV, mientras que en el | se identificaron
los tres géneros sefialados. La efectividad de
los antihelminticos fue: 91.4% para e/ OFZ;
1.6 parael ABZy 95.2% para la combinacién
de OFZy ABZ (Cuadro 1).

President (8), sefala que los antihelminticos
modernos de amplio espectro como los
utilizados en esta prueba, deben mostrar
efectividades superiores al 95% cuando se
evaltan mediante la prueba de RCHH,
considerandolos como altamente eficaces.
Desde nuestro punto de vista, cualquier
efectividad inferior al 100% de los
antiheiminticos del grupo de los
Bencimidazoles y Probencimidazoles, no
debe considerarse altamente eficaz, debido
a que han demostrado estar estrechamente
relacionados con la seleccion de nematodos

CUADROQ 1. PROMEDIO DE HUEVOS ELIMINADOS POR GRAMO DE EXCREMENTO
{HPG) POR LOS OVINOS EXPERIMENTALES Y PORCIENTO DE EFECTIVIDAD DE LOS

ANTIHELMINTICOS EVALUADOS.

Dosis HPG HPG Efectividad
Srupo {imglkg) inicial Final %
i Testigo - 2710 2942a -
i Oxfendazol 5.0 2666 50.0b 2914
ill Albendazoi 3.8 2575 47.3b 918
v/ Oxfendazol 2.5 2618 27.9b 852
+ Albendazol 1.9

a.b = Difieren estadisticamente.
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resistentes.

El problema de la resistencia a los
antihelminticos no radica en los nematodos
susceptibles, sino en los que sobreviven al
tratamiento. Cuando estos Ultimos tienen
contactos frecuentes con el vermifugo
desencadenador de la resistencia, se
incrementa su-poblacion hasta convertirse en
la dominante y por consecuencia, &l
porcentaje de efectividad del antiheimintico
disminuye.

Algunos autores (8,18) sefalan que las
efectividades del 80 al 98% en los
Bencimidazoles por la prueba RCHH, se
deben probablemente a una pequefia
poblacién de nematodos resistentes, lo cual
necesariamente tiene que confirmarse con
una prueba in vitro. En el presente estudio la
resistencia de Haemonchus contortus se
comprob6 previamente.

El porcentaje de efectividad logrado en el
grupo 1V, sefiala que es posible incrementar
la efectividad del ABZ y OF Z contra gusanos
resistentes, cuando se combinan y
administran simultaneamente a la mitad de
la dosis comercial de cada uno de ellos. Sin
embargo, la efectividad alcanzada no difiere
estadisticamente de los otros tratamientos.
La combinacion de los dos antihelminticos
como se evaluaron en este estudio, no
soluciona el problema de control de
nematodos resistentes, por lo que, es
necesario continuar investigando ofras dosis
de la misma combinacién para llegar al 100%
de efectividad. Esta exigencia se basaenque
los Bencimidazoles tienen la capacidad para
eliminar con una sola dosis, nematodos
gastroentéricos, pulmonares, céstodos vy
trematodos, parasitos que pueden estar
presentes simultaneamente. El espectro de
accién de los Bencimidazoles reduce
considerablemente el manejo de los
animales. Otros antihelminticos modernos
como las ivermectinas, abamectinas,
levamisol, etc., nologran el espectro de accion
que los bencimidazoles poseen contra
céstodos y trematodos.
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De acuerdo a los resultados y bajo las
condiciones en que se realizd el presente
estudio, se concluye que hubo un ligero
incremento en la efectividad del ABZ y OFZ
contra H. contortus resistente al TBZ, cuando
se administraron simultdneamente a mitad
de la dosis comercial en comparacion de
cuando se administrd sélo uno de ellos.

- EFFICACY OF OXFENDAZOLE AND
ALBENDAZOLE ALONE AND
SIMULTANEOUSLY DOSED AGAINST
RESISTANT AND SUSCEPTIBLE
NEMATODES TO THIABENDAZOLE IN
SHEEP.

SUMMARY

The aim of this trial was to determine the efficacy of Oxfendazole
and Albendazole alone or simultaneously administered against
a resistant Haemonchus contortus sirain  and
Qesophagostornum spp and Cooperia spp susceptible strain
to thiabendazole. The trial was divided in two phases. The first
phase to in vitro determine that H. contorfus was resistant to
thiabendazole. The second one to determine the anthelmintic
efficacy by measuring the fecal egg count reduction. The efficacy
of Oxfendazoie at 5 mg/kg live weight Albendazole at 3.8 mg/kg
was 81.4% and 91.6%, respectively (p>0.05). Stmultaneous
administration of 2.5 mg/kg of Oxfendazole and 1.8 mgrkg of
Albendazole showed a §5.2% (p>0.05) effectivity.

KEY WORDS: Anthelmintic effectivity, Oxfendazole,
Albendazole, Resistant nematodes. Sheep
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