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Eficacia antihelmintica de tres endectocidas administrados por via
oral en caballos

Anthelmintic efficacy of three endectocides administered by oral route in
horses

L. RUBILAR L, M.V., M.Sc,; S. DONOSO £ , M.V., L. DIAZ £, M.V.; C. GODOY %, M.V.,; L.MUNOZ 2
,M.V..: R. PEREZ 2 M.V., M. Sc.

IFacultad de Medicina Veterinaria, Universidad de Concepcion, Avda. Vicente Méndez 595,
Casilla 537, Chillan, Chile. 2Regimiento Nx 7, Guias. Concepcion, Chile.

SUMMARY

In naturally gastrointestinal nematodes infected horses the anthelmintic efficacy of the endectocides
ivermectin (IVM), doramectin (DRM) and moxidectin (MXD) was evaluated. Animals were evenly
distributed to 4 experimental groups: Group I, non treated horses, control; Group Il treated with an
oral dose of 0.2 mg/kg of IVM by oral route; Group Ill treated with a reformulated oral dose of 0,2
mg/kg of DRM; Group IV treated with an oral dose of 0.4 mg/kg of MXD. Faecal samples for parasites
eggs count and larval cultures were collected before treatment at 3,6,10,20,40,60,90,105,125,145 and
175 days postreatment. Results obtained showed a significant reduction (p <0,05) in the faecal eggs
count in treated group, from day 3 to day 145 post treatment. This level of significance remained until
day 175 post treatment only in the group treated with moxidectin.
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INTRODUCCION

El parasitismo gastrointestinal representa una de las patologias mas comunes que afecta a las especies
domésticas, entre ellas el caballo. Por esta razén, con el fin de controlar esta parasitosis en los
equinos, se ha desarrollado una amplia variedad de farmacos. Si bien en la actualidad se disponen de
antihelminticos altamente efectivos, la industria farmaceultica sigue investigando nuevos productos,
entre los que destacan los grupos de las avermectinas y milbemicinas.

Las avermectinas y sus analogos estructurales y las milbemicinas son familias de lactonas macrociclicas
aisladas desde cepas de Actynomices del género Streptomyces (Campbell y Benz, 1984). Se incluye en
este grupo una serie de compuestos de origen natural o semisintéticos que comparten caracteristicas
estructurales y fisicoquimicas similares, con un mecanismo de accién comun del que deriva una
potente actividad antihelmintica y endectocida (Campbell y col., 1983; Schaeffer y Heines, 1989). A la
familia de las avermectinas, fArmacos con accion sobre el sistema nervioso del parasito, pertenecen la
ivermectina, abamectina y doramectina (Baggot y Mckeller, 1994), mientras que a las milbemicinas
pertenece la moxidectina (Coles y col., 1994). Estas se caracterizan por una elevada y sostenida
eficacia sobre parasitos internos y externos, la que se basa en las caracteristicas de alta lipofilicidad,
que permite una amplia distribucioén tisular y una prolongada permanencia en la circulaciéon sistémica,
producto de su lenta liberacion desde el tejido graso que actia como deposito (Lanusse, 1994).

En Chile, ivermectina, moxidectina y doramectina son productos que se emplean en el tratamiento
contra los parasitos del equino, de los cuales, los dos primeros se encuentran disponibles en el mercado
en una formulacidon comercial para la especie. La doramectina en su formulacion inyectable destinada
al uso en rumiantes, se usa con frecuencia en los caballos del pais.

La ivermectina ha demostrado un alto grado de eficacia sobre estados adultos y larvarios de grandes y
pequefios estrongilos del caballo (Klei y col., 1993). También, presenta una alta eficacia sobre
Parascaris equorum (Di Pietro y col., 1988), Trichostrongylus axei, Oxyuris equi, Strongyloides westeri,
Dictyocaulus arnfieldi, asi como sobre larvas de Gasterophilus spp. (Lyons y col., 1993). Sin embargo,
es algo menos eficaz sobre larvas hipobiéticas de Cyathostomum sp.(Jacobs y col., 1995). A principios
de los afios 90 se introdujo al mercado la moxidectina, antihelmintico que segun diversos antecedentes
demuestra una amplia actividad contra la mayoria de los nematodos parasitos de animales (Losson y
Lonneux, 1993). En el tratamiento de las parasitosis del equino se ha comprobado una elevada eficacia
y un amplio espectro de actividad contra nematodos gastrointestinales (Xiao y col., 1994; Monahan y
col., 1995). Sin embargo, se describe que moxidectina es ineficaz sobre larvas de tercer estado de
Gasterophilus intestinalis (Xiao y col., 1994), en cambio, presenta una mayor actividad que ivermectina
contra larvas enquistadas de cyatostomidos (Monahan y col., 1995). Al respecto, en caballos infectados
con cyatostomidos y tratados con moxidectina se observé un 100% de reduccidon en la produccion de
huevos y los animales tratados se mantuvieron con bajos recuentos hasta los 168 dias, no
justificandose un nuevo tratamiento. (Jacobs y col., 1995). Respecto a doramectina, se ha comprobado
su alto grado de eficacia contra estados inmaduros y adultos de diversos nematodos de rumiantes
(Jones y col., 1993; Goudie y col., 1993). No existen antece-dentes del uso de la doramectina en
caballos. Si bien estos antihelminticos presentan una estructura quimica similar, las diferencias que
existen entre ellos pueden determinar variacion en el comportamiento farma-cocinético y por tanto en
su potencia y en la persistencia de su efecto antiparasitario, por este motivo se desarrolld esta
investigacion con el propdsito de conocer y comparar la eficacia y persistencia antihelmintica de los
endectocidas disponibles en el mercado nacional, de uso en caballos.

MATERIAL Y METODOS

Se obtuvieron muestras de heces de 60 caballos mestizos de diferentes sexos y edades, pertenecientes
al regimiento Guias Nx 7 de Concepcion, todos naturalmente infectados con nematodos gastrointes-
tinales. Las muestras fueron analizadas para recuento de huevos mediante la técnica de Mc Master
(Whitlock, 1948). De los 60 caballos, se seleccio-naron, previo examen clinico, los 20 animales que
presentaron una mayor cantidad de huevos por gramo (h.p.g.). De estos, se obtuvieron nuevamente
muestras fecales nara cultivo v obtencidn de larvas | a diferenciacion aenérica de las larvas se realizd
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los caballos fueron distribuidos en 4 grupos, considerando el h.p.g. y el peso vivo.

Grupo I: Control, 5 caballos sin tratamiento. Grupo 1l: 5 caballos tratados con ivermectina*0,2 mg/kg,
via oral, dosis unica. Grupo Ill: 5 caballos tratados con doramectina** , 0,2 mg/kg, via oral, dosis
Unica. Esta formulacion fue elaborada en el laboratorio por medio de un volumen calculado de acuerdo
a la dosis individual para cada caballo a partir de la formulacion comercial inyectable de doramectina
de uso en bovino, la cantidad de doramectina fue mezclada con caolin mas miel de abejas en orden a
dar consistencia de pasta para la administracion mediante una jeringa de 20 ml. Grupo IV: 5 caballos
tratados con moxidectina*** 0,4 mg/kg, via oral, dosis Unica. Posterior a los tratamientos se
obtuvieron de cada caballo muestras de heces para medir su h.p.g. y realizar coprocultivos a los 3, 6,
10, 20, 40, 60, 90 105, 125, 145 y 175 dias. Durante el periodo experimental comprendido entre julio
de 1999 y enero del afio 2000, los animales fueron manejados en estabulacién nocturna y ejercicio
diario hasta los 125 dias post tratamiento. Durante este tiempo recibieron una alimentacion en base a
heno mixto de trébol y ballica, suministrados tres veces al dia, a las 08:00, 12:00 y 18:00 horas, mas
2 kilos de avena, y pastoreo limitado en las canchas de ejercicio.

El dia antes del tratamiento, los caballos fueron mantenidos en ayunas por un periodo de al menos 14
horas antes de la administracién de los farmacos.

Posterior a los 125 dias post tratamiento, y hasta finalizar el estudio, permanecieron libres a pastoreo.
Para la determinacion de la eficacia antihelmin-tica de cada uno de los endectocidas a los diferentes

tiempos de muestreo, los resultados fueron transfor-mados a su logaritmo natural (In (x+1)). El
porcentaje de eficacia se determiné mediante la férmula descrita por Powers y col. (1982), donde.

media geom. control - media geom. tratados
% eficacia = x 100
media geom. control

Para la determinacion del nivel de significancia los resultados fueron analizados mediante ANDEVA
asociado a la Prueba de Comparaciones Multiples de Neumann Keuls (Snedecor y Cochran, 1989), se
utilizé un nivel de significancia de p < 0.05.

RESULTADOS

Al inicio del estudio, los recuentos fecales promedio de huevos (h.p.g.), en los diferentes grupos eran
similares, 1580 h.p.g. para el grupo control, 1650, 1570 y 1560 h.p.g. para los grupos ivermectina,
doramectina y moxidectina, respectivamente. En el cuadro 1, se presentan los recuentos promedios de
h.p.g., para los cuatro grupos en los distintos tiempos de muestreo.

Cuadro 1. Recuentos fecales promedios (hpg) en caballos control y tratados con tres endectocidas a los
00000000diferentes tiempos de muestreo.
00000000Egg count in control and treated horses with endectocides at different times.
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En relacion a la eficacia de los tres endectocidas, en el cuadro 2 se presentan los resultados de estos.

Los recuentos de huevos demostraron que desde el dia 3 hasta el 145 de estudio, hubo una
disminucion significativa del h.p.g. para ivermectina y doramectina. Lo mismo se observé para
moxidectina hasta el dia 175. Respecto a los cultivos de larvas, los que se realizaron hasta el dia 125,
los resultados obtenidos antes del tratamiento indican presencia de larvas de grandes y pequefios
estrongilos con un claro predominio de pequefios estréongilos del grupo cyatostomidos. En el total de
larvas identificadas, los porcentajes observados fueron de 71,8% de pequefios estrongilos, 3,4% de
Trichostrongylus axei, 1,3% de Strongylus edentatus y 0,2% de Strongylus equinus, no encontrandose
larvas de Strongylus vulgaris. El 23,4% de las larvas no fueron identificadas. Posterior al tratamiento,
al reiniciarse la eliminaciéon de huevos en los diferentes grupos, los cultivos fecales presentaron
exclusivamente larvas del grupo cyatosto-midos, reapareciendo larvas a los 40 dias en el grupo
ivermectina, a los 60 y 105 dias para doramectina y moxidectina, respectivamente.

DISCUSION

Bajo las condiciones en que se realizé el estudio, los endectocidas probados mostraron en general un
buen efecto en el control de los nematodos gastrointestinales del caballo, con algunas diferencias en su
eficacia y en la persistencia de su efecto antihelmintico.

Los tres productos fueron administrados via oral bajo condiciones de ayuno, lo que habria sido
determinante para una mejor absorcion y por tanto de una mayor disponibilidad para ejercer un buen
efecto antihelmintico. Al respecto, se ha demostrado que la aplicacion de antihelminticos en ayunas
favorece la absorcién, lograndose una mayor concentracion plasmatica, con la consiguiente mejor
biodisponibilidad del producto,(Pérez y col., 1999). Al considerar la eliminacion de huevos y el periodo
en el cual los animales mantienen recuentos negativos (cuadro 1), se puede afirmar que la
moxidectina mantuvo a los animales sin eliminar huevos por un periodo mas prolongado (125 dias),
seguido por la doramectina y en tercer lugar ivermectina, grupo en el cual los recuentos fecales
negativos se mantuvieron solo hasta los 20 dias post tratamiento.

Llama la atencion, el resultado obtenido en el grupo doramectina, en el cual, los caballos se
mantuvieron negativos por 60 dias y continuaron con recuentos bajos hasta finalizar el estudio (cuadro
1). Probablemente ello se debié a la forma de administracion via oral del antihelmintico, lo que
favoreceria un efecto directo y prolongado sobre los parasitos presentes en el limen del aparato
digestivo. En cambio, estudios efectuados en caballos tratados con la formulacion inyectable por via
intramuscular, si bien se observa una reduccion significativa del h.p.g., los caballos contindan
eliminando huevos y no presentan un 100% de negatividad, (Salgado, 1998).

La mayor eficacia lograda por moxidectina frente a los otros dos endectocidas (cuadro Nx2), se debio a
sus propiedades farmacocinéticas que son diferentes. Producto de una mayor retencién en los tejidos,
logra una permanencia mas prolongada con una eliminacién mas lenta, lo que proporcionaria niveles
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Cuadro 2. Medias geométricas (MG) y porcentajes (%) de eficacia en caballos de los grupos control y
00000000tratados con tres endectocidas a los diferentes tiempos de muestreo.

00000000Geometric mean (GM) and efficiency percentage (%) in control and treated horses with
00000000endectocides at different sampling time.
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Letras distintas indican diferencias significativas (p<0,5).

Si bien, la dosis de moxidectina fue 2 veces la de ivermectina y doramectina, podria dar lugar a pensar
que dosis similares de estas dos Udltimas podrian tener resultados similares. Sin descartar
completamente esta hipoétesis, es necesario sefialar que la farmacocinética de las avermectinas y
milbemicinas siguen una cinética de eliminacién de primer orden, donde la cantidad de farmaco
eliminada es proporcional a la concentraciéon alcanzada, por lo que es probable que aunque se aumente
la dosis de ivermectina o doramectina, la eficacia y persistencia del efecto antihelmintico deberia ser
similar al logrado en el presente estudio, (Pérez y col., 1999). La negatividad de los examenes a los
recuentos de huevos de nematodos, se corresponde con el desarrollo de larvas en los cultivos fecales
post tratamiento, observandose primeramente el desarrollo de la larvas en el grupo ivermectina, luego
doramectina y finalmente en el grupo moxidectina. Segun los resultados obtenidos en el presente
estudio, la eleccion de alguno de estos endectocidas tendria cierta importancia epidemiolégica, ya que
al utilizar un producto que mantiene negativos a los animales a huevos de nematodos, contribuye a la
mantencion de praderas mas limpias y por tanto los riesgos de reinfecciones son menores. Al respecto,
se sostiene que uno de los objetivos principales en el control estratégico de los parasitos es disminuir
el nivel de contaminacion de las praderas con el consiguiente menor recuento de huevos en las heces
de los animales (Entrocasso y col., 1996). Por otra parte, un antihelmintico que tiene un efecto
prolongado reduciria el nimero de tratamientos y contribuiria asi a disminuir la utilizacion de farmacos
que pueden ser causantes de aparicion de resistencia de los parasitos, (Taylor y Kenny, 1995).

RESUMEN

Con el propésito de evaluar la eficacia antihelmintica de los endectocidas ivermectina, doramectina y
moxidectina sobre el control del parasitismo gastrointestinal en equinos, se seleccionaron 20 caballos
clinicamente sanos con recuentos fecales positivos a huevos de nematodos. Los caballos fueron
distribuidos homogéneamente considerando el peso vivo y el recuento fecal de huevos en 4 grupos de
5 animales cada uno. Grupo 1: control, sin tratamiento antihelmintico; Grupo 2: tratados con
ivermectina en dosis de 0,2 mg/kg via oral; Grupo 3 tratados con doramectina inyectable , en dosis 0.2
mg/kg, reformulado mediante caolin y miel de abejas para la administracion via oral; Grupo 4:
tratados con moxidectina , en dosis 0,4 mg/kg via oral.

De cada uno de los caballos se obtuvieron muestras de heces para recuento de huevos y coprocultivos,
antes del tratamiento v alos 3. 6. 10. 20. 40. 60.90. 105. 125. 145 v 175 dias post tratamiento. Los
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tratamiento, manteniéndose este nivel de significancia hasta los 175 dias post tratamiento solamente
en el grupo tratado con moxidectina. La comparacion de eficacia entre los endectocidas determiné que
moxidectina presentd una eficacia mas prolongada que ivermectina y doramectina.
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