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I. INTRODUCCION

Los ultimos treinta afios se han caracterizado por el desarrollo y aplicacion
en distintas areas ecoldgicas del mundo, numerosas estrategias de control de endo y
ectoparasitos que afectan la produccion animal. La mayoria de ellas mostraron ser
altamente eficaces, practicas y econdmicas para el control de parasitos, pero
incapaces de prevenir y/o controlar el constante desarrollo de resistencia a los

antiparasitarios (antihelminticos, acaricidas, insecticidas).

En las regiones tropicales como lo es en Belice, el problema parasitario se
agudiza por la alta humedad y temperatura prevalecientes, que favorecen Ia
proliferacion de los parasitos durante la mayor parte del afio. Por lo tanto, se
propicia mayor contacto de los animales con los parasitos, siendo la principal causa

de los bajos indices productivos y la alta mortalidad (3).

Por muchos afios se han utilizado productos quimicos para el control de los
parasitos gastrointestinales en ovinos y, su uso no controlado, ha originado
resistencia antihelmintica, debido a que los compuestos quimicos, son la Unica
herramienta que los productores han utilizado para el combate de nematodos
gastrointestinales en los pequefios rumiantes, por lo que, su uso ha traido como
consecuencia una disminucién de la eficacia y un avance significativo en el camino de

la resistencia parasitaria (38,25).

El objetivo de esta investigacion es el de evaluar la reduccién de huevos de
nematodos en ovinos de la raza Dorper y Blackbelly en una finca que colinda con la
aldea de Georgeville, Belice, en los que se utilizaran distintos productos (ivermectina,

levamisol y albendazol).



II. HIPOTESIS

Existe resistencia a helminticidas por los nematodos gastrointestinales que

parasitan a las ovejas de una granja de el Distrito Cayo, Belice.



II1. OBJETIVOS

3.1 General

Evaluar el grado de resistencia a tres helminticidas por los nematodos

gastrointestinales que parasitan a las ovejas de una granja de el Distrito Cayo, Belice.
3.2 Especificos

Obtener informacidon cuantitativa del grado de infestacion parasitaria que

padecen los ovinos.

Determinar la resistencia de los nematodos gastrointestinales al desparasitante

con base en los resultados de laboratorio.

Determinar la carga parasitaria en el transcurso del periodo post-tratamiento.

Determinar la eficiencia de los tratamientos en diferentes periodos.



IV. REVISION DE LITERATURA

Belice es un pais ubicado en América Central, riberefio del Mar Caribe, que colinda
al norte con México y al sur oeste con Guatemala. Separada de Honduras por 75
kildmetros de distancia en el punto mas cercano entre las dos naciones. Belice era
anteriormente conocida como Honduras Britanica y el nombre coloquial procede de la
Ciudad de Belice (37).

El clima local es tropical y normalmente muy calido y himedo. La temporada seca
va del mes de febrero, al mes de mayo, y algunas veces durante el mes de agosto.
La temporada lluviosa dura desde mayo hasta noviembre durante la cual fendmenos
naturales como huracanes e inundaciones son comunes. Este clima es favorable para
el desarrollo y crecimiento de los nematodos. La temperatura en Belice varia de 10°C
a 35.6°C en la época seca, durante los meses de abril y mayo. La humedad siempre
se mantiene alta (16).

4.1 SITUACION DE LA OVINOCULTURA EN BELICE

La poblacion estimada para el afio 2006 se encuentra alrededor de 7,700
cabezas de ovejas. La cantidad de productores pecuarios es de 180, cada productor
maneja entre 10 a 500 cabezas. El creciente nimero de ovinos a nivel nacional se
inicia en el ano 2002 segun los animales registrados por el Centro de Asociacion

Ganadera y Productores de Belice (6).

Histdricamente los belicefios locales consumen la carne de oveja solamente

durante ocasiones especiales como cumpleanos, casamientos y fiestas. Esto esta



cambiando lentamente, en la actualidad hay mayor poblacidn belicefa que

implementa la carne de borrego en su dieta diaria (6).

El consumo local se vié aumentado desde el afo 2000 debido al incremento de
las matanzas en el rastro como indicativo. La demanda parece verse también
incrementada por el aumento de las visitas turisticas y por el nimero de inmigrantes
asiaticos, arabes e indues, que viven en Belice. El Ministerio de Agricultura y
Pesqueria ha iniciado esfuerzos para desarrollar y expandir este ramo de la industria
ovejera. El consumo local de carne de borrego va en aumento, aunque muy
lentamente. Para el afno 2003 era de 535 animales al afo, en el 2004 un total de 842
borregos por afo. Aunque no son datos exagerados ha demostrado que el aumento
y el gusto por su carne esta tomando interés. Todo depende de la culturizacion y el
aumento de la poblacién al consumirlo localmente y el de promoverlo a nivel de

turismo (6).

El objetivo de este documento es realizar una revisidn sobre los conocimientos y
experiencias actuales en cuanto a la problematica de resistencia a los antiparasitarios.
Se intenta ademas, explorar las alternativas existentes para el manejo y control de la
resistencia a los antiparasitarios para el mas importante grupo de parasitos
(helmintos) basado en el desarrollo y aplicacion de sistemas integrados no

dependientes de una sola herramienta de control (36).

El reto radica en encontrar estrategias de control que permitan una combinacion
del uso prudente y racional de los antiparasitarios disponibles, con la de estrategias
no quimicas (alternativas) de control, que aseguren mantener las poblaciones
parasitarias por debajo de su umbral econdmico, que no produzcan residuos en carne

y leche, y que tengan un minimo impacto ambiental (36).



4.2 RAZAS DE OVEJAS EN BELICE

4.2.1 Pelibuey

Cercano a la raza West African, Red African, African or Africana breed de
Columbia y Venezuela. También es descendiente de la West African Dwarf que fue
encontrada luego en Cuba, areas costeras de México y otras localidades del Caribe.
Su color varia de beige a café, café oscuro, rojo, blanco, negro o la combinacion de
estos (3).

4.2.2 Barbados Blackbelly

El borrego blackbelly o barbados es un ovino de pelo originalmente de areas
tropicales, desarrollado en la isla de barbados. Actualmente se encuentra diseminado
por todo el caribe y partes de norte, centro y sur de América. Se considera que
comerciantes holandeses introdujeron a barbados borregos de lana los cuales
cruzaron con borregos africanos traidos a la isla con los esclavos, dando como
resultado el ovino que actualmente se conoce como barbados, panza negra o
blackbelly. Ha sido seleccionado por mas de 300 afos buscando prolificidad, ganancia

de peso, carne magra asi como resistencia a parasitos y enfermedades (3).

Este borrego se caracteriza por ser un animal muy rustico, prolifico, no
estacional, con excelente habilidad materna y abundante produccion de leche,
condicién dltima, que permiten a las hembras criar dos o tres corderos con facilidad,

si cuentan con una adecuada alimentacion (3).

4.2.3 Dorper

Esta raza fue desarrollada en Sudafrica en 1930, es resultante del cruzamiento
de las razas Dorset Horn y Black Head Persian. La raza Dorper fue desarrollada para
soportar los ambientes mas severos, asi como climas y temperaturas extremas en las

condiciones aridas de Sudafrica, logrando obtener un excelente animal. Las hembras



cuentan con un instinto maternal fuerte, con una larga vida productiva y facilidad de
parto, las crias llegan a tener pesos excelentes al nacimiento y destete. Los animales
alcanzan a la edad de 3.5 meses, pesos de 36 kilogramos a 45 kilogramos o0 mas bajo
condiciones de pastoreo Unicamente. Ademas las hembras tienen un alto indice en
reproduccion vy fertilidad. La carne es suave, magra y de un sabor que le ha dado

actualmente los primeros lugares en calidad, rendimiento y sabor (3).

Los machos maduros alcanzan pesos de los 113 kilogramos a 136 kilosgramos,
mientras que las hembras oscilan entre los 90 kilogramos y 102 kilogramos. Tolerante
a climas extremosos de crudos inviernos o altas temperaturas en tropico himedo o
seco. El peso vivo de un cordero en crecimiento, a la edad de cuatro meses y con
pastoreo a temprana edad, alcanza hasta 36 kilogramos. Se necesitan ocho meses
para llegar a la etapa de maduracion sexual, permitiendo asi un total de tres partos
cada dos afios. La cabeza puede ser de color totalmente negra (el Dorper Negro) o

totalmente blanca (El Dorper Blanco) (3, 6).

4.2.4 Katahdin

Provienen de razas que fueron originadas en el Caribe y las Islas Britanicas,
siendo su casa original el estado de Maine. Estas ovejas presentan varias
caracteristicas econdmicas deseables. Los estudios de resistencia a los parasitos
internos efectuados en Arkansas, demostraron que las ovejas Katahdin poseen un
mayor grado de tolerancia a los parasitos que las ovejas lanares con las cuales fueron
comparadas. También la tolerancia al calor, demostré el mismo resultado. Otras de
las caracteristicas que se estan estudiando en instituciones de investigacién incluyen
reproduccién fuera de estacion, factores de proliferacién y fertilidad, calidad de los
animales listos para el consumo, sabor de la carne y velocidad de crecimiento. Ellas
poseen un alto potencial para una pubertad temprana, fertilidad y sobrevivencia de la
cria. Los corderos crecen y maduran rapidamente hasta un peso aceptable para el
mercado. Producen un animal con buen tejido muscular para el consumo, con poca

grasa y de agradable sabor (3).



Las ovejas Katahdin no tienen lana por lo tanto no necesitan esquila. Son de
tamafno mediano, criados en una variedad de sistemas de manejo por su utilidad y
produccidon. En tiempo frio, desarrollan una capa de pelo de invierno muy gruesa, la
cual la pierden durante las estaciones mas cdlidas. El peso de una oveja en pie,
madura y en buenas condiciones fluctia usualmente de 54 kilogramos a 72
kilogramos; un carnero maduro deberia pesar de 82 kilogramos a 114 kilogramos. El
peso promedio de mellizos recién nacidos es de alrededor de 3.5 kilogramos. Las
ovejas y carneros exhiben una pubertad temprana y generalmente tiene una larga
vida productiva. Las Ovejas maduras usualmente tienen mellizos y, ocasionalmente,

producen trillizos o cuatrillizos (3).

Para el mercado americano convencional el peso apropiado para salir al

consumidor es de 44 kilogramos a 52 kilogramos (3).

4.3 GENERALIDADES SOBRE LOS NEMATODOS

La clase Nematoda es el grupo mas numeroso de los parasitos de los animales
domésticos y del hombre. Su cuerpo es cilindrico, no segmentado con un tracto
intestinal. Son de forma redonda en seccién transversa y estan cubiertos por una
cuticula mas o menos resistente a la digestion intestinal. Los nematodos parasitos de
los animales domésticos se localizan en la mayoria de érganos, sin embargo, es en el
tracto digestivo en donde se encuentran la mayoria de las especies; ya que es un
medio rico en nutrientes, de donde utilizan material digerido o semidigerido. Los
elementos nutritivos dependen de la localizacién del parasito y, ésta, guarda relacion
con su estado evolutivo. Los nematodos de localizacion intestinal se alimentan de
contenido que puede ser gastrico, quimo, kilo, cecal y del intestino grueso. Otros se
alimentan de mucosa gastroentérica o de las vias respiratorias como Bunostomum,

Syngamusy Dictyocaulus (10).



El desarrollo evolutivo de los nematodos incluye un estado de huevo, cuatro
estados larvarios y el de adulto. Entre cada estado larvario hay una muda o cambio
de cuticula. Los ciclos evolutivos de los nematodos varia considerablemente; se
pueden dividir en indirecto y directo o monoxeno con uno o mas hospederos
intermediarios. En los ciclos directos el desarrollo larvario ocurre en el suelo himedo,
en la pradera o el agua. En el ciclo indirecto el desarrollo de la fase infestante ocurre

en el hospedero intermediario (10).

En los nematodos con ciclo directo, la infestacién generalmente es por via oral
mediante la ingestién de huevos o larvas. En los de ciclo indirecto puede ser por via
oral, mediante ingestion del hospedero intermediario, o por picadura de artropodos

hematdfagos que inoculan la fase infestante (10).
Géneros mas importantes de acuerdo a su localizacion:

Abomaso: Haemonchus, Ostertagia, Trichostrongylus.
Intestino delgado: Cooperia, Nematodirus, Trichostrongylus, Bunostomun.

Intestino grueso:  Oesophagostomun, Chabertia, Trichuris.

4.4 LOS NEMATODOS QUE PARASITAN CON MAYOR
FRECUENCIA A LOS OVINOS SON:

4.4.1 Haemonchus contortus:

Conocido comunmente como "Palo de barbero", debido al color rojo de su
intestino con sangre, y al color blanco de los Uteros enrollados en espiral. Se
encuentran principalmente en el extremo pildrico del abomaso midiendo los machos
de 10 mm a 20 mm de longitud y las hembras hasta 30 mm. Es hematofago,
presenta una estructura bucal en forma de lanceta, con la que erosiona la mucosa del

abomaso del huésped para quedar adherida a ella por 12 minutos aproximadamente
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durante su alimentacion. Cuando se desprende de la mucosa abomasal la hemorragia
sigue por siete minutos. A causa de la Haemonchosis el borrego sufre de anemia,
como consecuencia de ello, existen grandes pérdidas econdmicas, entre ellas se

mencionan el retardo de crecimiento, muertes y mermas en la produccion (10,34).

El ciclo de vida es directo, prefiere el calor y la humedad para ser pre-infectivo
ya que sus larvas no son resistentes a la desecacion ni al frio extremo. Un ovino
intensamente infectado puede morir antes que los huevos de este parasito hayan

pasado a las heces (22).

Whitlock (1957), sefiala que el nematodo requiere de temperaturas maximas
promedio mensuales que se encuentren por encima de 17.8 grados centigrados y una

precipitacion pluvial promedio mensual superior a los 50 milimetros (1).

La hembra durante su ciclo vital puede poner hasta 10.000 huevos por dia, los
que son expulsados con las heces en su estado de morula. Las ovejas jovenes no son
capaces de responder inmunoldgicamente bien como los adultos y, deben alcanzar

edades de cuatro a cinco meses antes de ser inmunizadas contra este parasito (22).

Es uno de los nematodos que desarrollan rapidamente resistencia a los
antihelminticos. Estudios realizados en México mencionan que a los tres afos de
haber ingresado el tiabendazol al mercado se presentaron los primeros informes de

resistencia, y a los cuatro afos se encontrd el mismo resultado para la ivermectina

(1).

La poblacidn susceptible de Haemonchus contortus posee dos subtipos de beta
tubulina: una de alta afinidad (High Afinito beta —HAB-) y otra de baja afinidad (Low
afinito beta —LAB-) (21).
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4.4.2 Trichostrongylus axei :

Es de las especies mas pequenas entre los nematodos, conocido cominmente
como "Verme pequeio del estdmago"”, transparentes y delgados, se localizan en la
seccion posterior del abomaso, y rara vez, en el intestino delgado, las infestaciones
severas pueden causar anemia moderada, hiperemia, necrosis, diarrea profusa,
anorexia, emaciacion y una inflamacidon aguda del abomaso que puede producir la
muerte. Es un verme que prospera en invierno con climas himedos y frios. Se
relaciona la parasitosis por Trychostrongilus sp. al estado nutritivo del animal,
también se dice que las ovejas jovenes estan incapacitadas para desarrollar
resistencia a la infeccion, pero esta habilidad aumenta conforme ellas crecen y se

desarrollan completamente a las 36 semanas de edad (22).

4.4.3 Nematodirus spathiger :

Parasito del intestino delgado que se presenta tanto en zonas de praderas
naturales secas como en las de mayores lluvias. Las hembras miden de 15 mm a 25
mm de longitud, y los machos de 10 mm a 15 mm. Sus huevos son grandes 200
micras x 100 micras comparados con las demas especies. La larva desarrolla hacia el
estado infectivo dentro del huevo en, aproximadamente 10 dias a 14 dias, siendo
resistente a la congelacion y la sequedad, pudiendo permanecer en las heces
depositadas en los pastos, durante mas de un afio. Las larvas del tercer estadio
constituyen mayor problema en corderos y animales jovenes, ya que éstas alcanzan
ese estado con rapidez, y los huevos depositados en primavera pueden constituirse

en fuente de infeccion para las ovejas al término de esa infeccion (22).

Estos helmintos tienen un ciclo evolutivo directo y, por lo tanto, no requieren de
un huésped intermediario. El estado parasitario esta representado por la presencia de
estados inmaduros y formas adultas de los nematodos en el huésped, los cuales a
través de la eliminacién de los huevos constituyen la fase de contaminacion de las
praderas. El desarrollo de estos huevos en el medio ambiente (en condiciones de

temperatura y humedad adecuadas) dan origen a diversas formas larvarias hasta
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llegar al grado de larva infectante. Todo este periodo se conoce como el estado de
vida libre. Finalmente, el huésped al consumir el forraje contaminado con estas larvas
(fase de infeccion) permite la continuacién del ciclo evolutivo, ya que ellas alcanzaran

posteriormente el estado adulto del parasito (10, 34).

El conocimiento de este sencillo esquema de la biologia de estos nematodos
adquiere bastante importancia, pues en cada uno de los estados o fases, se pueden

adoptar medidas que permitan la prevencidn de este parasitismo (34).

4.5 TIPOS DE PARASITISMO

La frecuencia de las enfermedades parasitarias varia notablemente de un lugar a
otro y depende de muchos factores, tales como, el microclima y el macroclima del
medio, sombras de arboles, volumen y altura de los pastos, habitos de pastoreo y
manejo de potreros, estado inmunoldgico y nutritivo del hospedero, poblacion del
hospedero intermediario y niUmero de huevos y larvas infectivas en el ambiente (21,
22).

4.5.1 Parasitismo subclinico

Con este nombre se conoce a un grado de parasitismo que no es evidente al
examen fisico, ni visual del paciente, pero que si interfiere en la produccion eficiente
del mismo. La carga parasitaria durante este periodo subclinico, es el resultado de
infestaciones bajas producidas por ingestion de larvas que mantienen la poblaciéon de
parasitos adultos en equilibrio con el hospedero (25, 32).

La frecuencia de las enfermedades parasitarias varia notablemente de un lugar a
otro, y depende de muchos factores tales como el micro y el macroclima del medio,

sombras de arboles, volumen vy altura de los pastos, habitos de pastoreo y manejo de
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potreros, estado inmunoldgico y nutritivo del hospedero y, poblacidn en el medio
ambiente (33).

La importancia econdmica del parasitismo subclinico esta en las pérdidas
reportadas por disminucién de la produccién lactea y diferencias en ganancias de

peso con relacidn a animales sanos (21,31).

4.5.2 Parasitismo clinico

Es aquel que cursa con toda la sintomatologia apreciable a simple vista
(enflaguecimiento, diarrea, pelaje opaco e hirsuto, etc.). En la parasitosis clinica por
nematodos gastrointestinales engloban aquellas producidas por diversos nematodos
como: parasitos del abomaso e intestinos delgado y grueso. Entre éstos se
encuentran distintos parasitos pertenecientes a los géneros Haemonchus,
Trichostrongylus, Ostertagia, Cooperiay Nematodirus que tienen como caracteristicas
morfoldgicas comunes el ser de pequeno tamano (entre los dos milimetros de los
Trichostrongylus spp a los tres centimetros de los Haemonchus spp). Clinicamente se
puede observar que el ganado ovino que sufre la invasion de las larvas, reacciona
con manifestaciones como: presentar pérdida de apetito, diarrea, laxitud y las
mucosas palidas, quedando los animales afectados, retrasados y separandose del
rebano (21, 23).

4.6 ANTIHELMINTICOS

Durante afos, una practica recomendada para el control de las parasitosis
ha sido la administracion de un antihelmintico. Dentro de sus variedades se
clasifican en Nematocidas (contra gusanos redondos -nematodos-), Cesticidas
(contra gusanos planos segmentados -cestodos-), Trematocidas (contra

gusanos planos no segmentados -trematodos-), Protozoacidas (contra
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organismos unicelulares), Ectoparasiticidas (para el control de acaros, pulgas,

piojos, moscas, etc.) y Endectocidas (contra nematodos y ectoparasitos) (32).
El éxito de un tratamiento antiparasitario depende de los siguientes factores:

. Tipo de parasito y patogenicidad.

. Especie animal y grado de infestacion.

. Alimentacion y estado de salud del animal.

. Tipo de explotacién y personal con que se cuenta.

. Equipo existente en la explotacion e incluso de las costumbres de la zona.

« Tipo de farmaco y presentacion farmacéutica adecuada (35).

Caracteristicas deseables de un antiparasitario para uso veterinario:

Amplio margen terapéutico y disponibilidad de su antidoto para casos de

sobredosis.

e Efecto potente y rapido.

e Efecto residual bien definido y de preferencia prolongado.

e Baja toxicidad.

e Razon costo-beneficio favorable.

e Amplio espectro.

e Baja incidencia y gravedad de problemas causados por los residuos en
productos de origen animal.

e Facil administracion.

e Baja o nula generacién de resistencia.

e Escaso o nulo efecto sobre el ecosistema (22,32,35).

La facilidad que tienen los helmintos para generar resistencia contra los farmacos a

los que son expuestos se debe a los siguientes factores:
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e Uso indiscriminado y continuo de los farmacos.

e Administraciéon de dosis subterapéuticas y periodos de aplicacion muy cortos.

e Falta de alternancia de farmacos, en especial cuando ésta se basa en nombres
y no en grupos de farmacos.

¢ Condiciones zoosanitarias inadecuadas.

e Inexistencia de un plan técnicamente elaborado para el control de las

parasitosis (13).

La invasion de los tejidos por los helmintos produce una infeccién que da como
resultado diversos procesos patoldgicos, asi como también severas alteraciones
estructurales y bioquimicas de la submucosa y tejidos profundos del tracto
respiratorio y gastrointestinal. Son frecuentemente el resultado de esta invasion, las

infecciones bacterianas secundarias (27).

4.6.1 Ivermectina

En las Ultimas décadas, el uso de ivermectina (IVM) se ha convertido en una de
las alternativas de tratamiento de mayor eficacia y uso frecuente, por parte de los
ganaderos, debido a que se trata de un antihelmintico de amplio espectro y activo,
frente a formas adultas e inmaduras de nematodos que afectan a los animales de

produccion (8,15).

La IVM es una lactona macrociclica que deriva de productos de fermentacion de
la dihidroavermectina, antihelmintico que presenta una alta eficacia sobre
endoparasitos y ectoparasitos de las diferentes especies animales. Su mecanismo de
accién involucra tanto la potenciacién de los efectos del acido alfa-amino butirico
(GABA), un neurotransmisor inhibitorio de las respuestas motoras de los parasitos,
como la interaccidon con canales glutamato-cloruro independientes de GABA,

incrementando la permeabilidad de la membrana celular de las neuronas del parasito
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a los iones cloruro. De esta manera la ivermectina causa bloqueo neuromuscular,

resultando en paralisis flacida y la eventual muerte del parasito (28).

Las propiedades fisico-quimicas de la IVM incluyen un alto peso molecular y una
elevada lipofilicidad, las que le confieren caracteristicas farmacocinéticas de un alto
volumen de distribucidon, con una gran afinidad por la grasa corporal y prolongada
persistencia de sus concentraciones en el organismo. La IVM se excreta
principalmente por las heces. Sin embargo, en hembras en lactancia una fraccién
significativa del farmaco se excreta por la leche, en donde tiene una prolongada vida
media (2, 28).

Debido a sus caracteristicas farmacocinéticas y al hecho de que una fraccién
muy significativa del farmaco se elimina a través de la leche (5% de la dosis) su uso
esta prohibido en animales en lactancia, cuyo producto sea destinado a consumo
humano y se recomienda que su utilizacidn en gestantes se realice a lo menos con

una anticipacion de 28 dias previos al parto (2).

Estudios demuestran que existe concentracion de ivermectina en el plasma de
corderos lactantes, cuyas madres recibieron tratamiento con IVM. Ha sido
equivalente al cuatro por ciento de la dosis administrada por via oral a las ovejas
(28).

Diversos métodos analiticos han sido desarrollados para la deteccion y
cuantificacién de bajas concentraciones de IVM en diferentes matrices como plasma,
tejidos y alimentos de consumo humano. La Cromatografia Liquida de Alta Resolucion
(HPLC), con extraccion en fase sodlida y formacién de un derivado fluorescente por
derivatizacion con N-metilimidazol y anhidrido trifluoracético, ha permitido reducir
significativamente el limite de deteccidon de este farmaco y el tiempo de preparacion

de las muestras (28).



17

El tiempo de retiro para las formas inyectables en ovejas es de 11 dias a 14 dias
después de haberse administrado el producto (35) y en otras literaturas se dice que

el producto ovino puede ser consumido hasta después de 42 dias de retiro. (7)

4.6.2 Benzimidazol

El mecanismo de accion o Farmacodinamia es inhibir la polimerizacion de la
tubulina y la enzima reductasa de fumarato, lo que produce deficiencia en la
generacion de energia (Adenin trifosfato —ATP-) y asi, la muerte del parasito.
Comenzo a comprenderse cuando se observd que la desintegracion de las estructuras
microtubulares era el principal efecto de mebendazole sobre las células intestinales

de Ascaris suum (14,35).

De esta manera se confirmd que los compuestos BZD actian ligandose
selectivamente a la proteina beta tubulina de nematodes y cestodes, modificando el

patrén de polimerizacién para la formacion de los microttbulos (21, 30).

Esto origina una pérdida de la homeostasis celular que, si persiste en el tiempo,
puede resultar letal para el parasito. Los microtubulos estan formados por dos

subunidades proteicas muy relacionadas, alfa tubulina y beta tubulina (36).

Los microtubulos son estructuras intracelulares que poseen una amplia variedad
de funciones celulares, entre ellas: movimiento de cromosomas durante la divisidon
celular, soporte estructural de la célula, motilidad, movimiento de particulas
intracelulares como metabolitos energéticos, absorcidn de nutrientes, exocitosis y

comunicacién célula-célula (16, 36).

En consecuencia, se produce una acumulacion de sustancias secretoras en el
aparato de Golgi del parasito, disminuyendo la captacion de glucosa y la deplecion de
los depdsitos de glucdgeno. Como muchas de las sustancias secretoras presentes en

el aparato de Golgi son enzimas proteoliticas que se liberan intracelularmente, la
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consecuencia final es la autdlisis de la célula intestinal y, finalmente, la muerte del

gusano (16).

El efecto farmacologico de los antihelminticos BZD requiere mayor periodo de
latencia, siendo mas lento que aquellos que actlan sobre la coordinacidn
neuromuscular del parasito e incluye déficit energético del parasito por disrupcion de

las células intestinales e inhibicidon de la produccidon de huevos (23).

Estas diferencias en el mecanismo de accidon farmacoldgico determinan que la
accién antihelmintica /in vivo de los BZD no sea inmediata. Se requieren
concentraciones sostenidas en el tiempo para asegurar la eliminacion de los parasitos
de su sitio de localizacién, razén por la cual, es relevante el conocimiento de las

propiedades farmacocinéticas de los mismos (18).

De acuerdo a Dobson y Le Jambre, la resistencia a BZD en H. contortus es
autosomica (no ligado al sexo), recesivo/dominante incompleta y poligénica es
posible que un Unico gen esté relacionado con resistencia, y que la variabilidad
genética entre helmintos, origine la falsa apariencia de que varios genes estan
involucrados. Si la resistencia es poligénica, no todos los alelos que confieren

resistencia necesitan ser idénticos en dos poblaciones resistentes (4, 5, 21, 31, 32).

4.6.2.1 Albendazol

Su nombre quimico es [5-(propiltio)-1H-bensimidazol-2-i] acido carbamico metil-

éster. Es un Bensimidazol, insoluble en agua y soluble en el alcohol (35).

En ovinos, después de administrarlo por via oral no se absorbe completamente,
ya que es degradada parcialmente por el liquido ruminal, y no se detecta en el
plasma debido al efecto de primer paso. Se sabe que sigue cuatro rutas metabdlicas
que son sulfoxidacion, hidroxilacion  (con las cuales se forman metabolitos

embriotdxicos y teratdgenos), acetilacion y reduccion (21, 22).
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La resistencia ocurre cuando los genes que codifican para beta tubulina sufren

mutaciones, lo cual causa la pérdida del receptor de alta afinidad por BZD (17).

Esto se ve reflejado en una disminucidon en la unidon especifica de BZD a beta
tubulina en cepas resistentes de H. contortus y T. colubriformis, medida por el
nimero de receptores de unidn de alta afinidad, aunque la afinidad de unidn
presenta la misma magnitud en huevos, larvas y adultos de H. contortus resistentes,
comparado con los susceptibles y el contenido total de tubulina por miligramo de

proteina de ambas cepas, resulta similar (17).

La resistencia a BZD es comun en H. contortus, T. colubriformis y Ostertagia

circumcincta (5).

Desde 1984 se ha mencionado que el albendazol es carcindgeno, pero hasta el
momento no se tienen las evidencias necesarias para afirmarlo. Se le ha asociado
con efectos teratdgenos y embriotdxicos en ratas, conejos y ovinos. Con dosis de
200 mg a 300 mg/kg de peso vivo (p.v.) (30 veces la recomendada) causa muerte en
ovinos. La dosis recomendada en ovejas es de cinco miligramos a diez miligramos por
kilogramos de p.v. y se recomienda aplicarlo antes del empadre o después del
primer tercio de la gestacion. El tiempo de retiro recomendado es de 21 dias para

poder ser sacrificado. (35).

4.6.3 Levamisol

Es el isdmero levdgiro del tetramisol y tienen un margen de seguridad mas
amplio. Su nombre quimico es (S)-2,3,5,6-teetrahidro-6-fenilmidazol[2,1-b] tiazol y
su forma condensada se expresa de la siguiente manera C14H12N2S de 204Da de
peso molecular. Es muy soluble en metanol y practicamente insoluble en éter y

acetona, es muy soluble en agua. Es un polvo cristalino de color blanco o amarillo
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muy palido, inodoro o casi sin olor. La temperatura superior a 40 grados centigrados
suele acidificarlo y entibiarlo si se encuentra en solucion y puede formar precipitados.

Esta disponible en dos sales: fosfatos y clorhidrato (esta ultima la mas usada) (35).

El levamisol (LVM) actia rapido y selectivamente como agonista colinérgico
sobre receptores nicotinicos sinapticos y extrasinapticos de los ganglios simpaticos y
parasimpaticos de las membranas de las células musculares de los nematodos.
Existe una poblacion heterogénea de receptores colinérgicos nicotinicos. Cuando
LVM se une a estos receptores nicotinicos se abren estos canales idnicos, aumenta la
conductancia al sodio y se despolarizan las membranas de las células musculares,
resultando en contraccion muscular y paralisis espastica, interfiriendo en el
metabolismo de los carbohidratos bloqueando irreversiblemente la enzima reductasa
de fumarato y la oxidacion de succinato en efecto el parasito es expulsado vivo. (23,
17).

Las cepas mutantes de H. contortus y T. colubriformis resistentes a LVM lo son
también a las drogas relacionadas, morantel (MRT) y pirantel (PRT), que aunque
quimicamente diferentes, poseen un mismo mecanismo de acciéon que LVM sobre

helmintos susceptibles (21, 30).

Las cepas de H. contortus, C. elegans y O. dentatum resistentes a LVM tienen

menor nimero de receptores nicotinicos activos (23).

Los canales activos de los hematodos resistentes se encuentran modificados y
permanecen menos tiempo abiertos, se produce una menor despolarizacion y

consecuentemente menor contraccién. (24, 31).

La resistencia a LVM esta ampliamente distribuida y es un serio problema que

limita el tratamiento de diferentes parasitos helmintos. La resistencia a LVM es
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relativamente rara en H. contortus, pero comun en 7. colubriformis y O. circumcincta
(4, 5).

La lenta diseminacién de resistencia a LVM en H. contortus puede explicarse por
el caracter autosémico completamente recesivo, y posiblemente determinado por mas
de un gen, no ligado ni influenciado por el sexo, con que la misma es heredada;
mientras que un caracter recesivo monogénico ligado al sexo interviene en la

herencia de resistencia en 7. colubriformis (4, 5, 8).

El mecanismo que determina el sexo en estos nhematodos es XX en hembras y
XO en machos, lo que significa que un recesivo ligado al sexo es recesivo en
hembras, pero efectivamente dominante en machos debido a que tienen sélo una

copia del cromosoma X (4).

Se sabe ademas que el levamisol tiene efecto inmunoestimulante, se cree que
restablece la funcién de las células inmunitarias (principalmente linfocitos T) y
estimula la fagocitosis. Estos efectos son evidentes en animales inmunodeprimidos.
El levamisol al aplicarse via IM o SC, la biodisponibilidad del compuesto es tres veces
mayor que cuando se administra por via enteral (oral), sobre todo contra los
helmintos a nivel de vias respiratorias, si es SC en 30 minutos esta actuando vy se
detecta en plasma tres a cuatro horas después. Se elimina por orina, heces, leche y

moco bronquia,l y es metabolizada menos del 6% en el higado (35).

Los ovinos son la especie mas sensible al farmaco, dosis de 25 mg/kg de p.v. es
tdxica para el animal, presentando sintomas de depresion, hiperestesia y salivacion.
Puede causar dolor local por via SC. Se debe inyectar via intramuscular profunda en
la dosis de cinco miligramos por kilogramos de peso vivo, en la practica un mililitro de
un producto a concentracion de 12 % por cada 30 kg de peso vivo. En dosis bajas
de un mililitro por 60 kg de peso. Dosis via oral ocho miligramos por kilogramos en
agua o bebida (35).
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4.7 FACTORES QUE PREDISPONEN AL DESARROLLO DE RESISTENCIA A
DROGAS ANTIHELMINTICAS

4.7.1 Resistencia antihelmintica:

Se define como un estado de no susceptibilidad o susceptibilidad disminuida al
efecto de una concentracidn determinada de un farmaco, que en condiciones

normales causa inhibicion del crecimiento o muerte celular.

La resistencia antihelmintica estd diseminada mundialmente, y es un serio
problema principalmente en parasitos nematodos de ovinos, caprinos y equinos (11,
21).

La evolucidon de resistencia antihelmintica esta determinada por la extension
con que los individuos sobrevivientes al tratamiento antihelmintico contribuyen con
sus genes a las generaciones futuras, puesto que ningln tratamiento antiparasitario
tiene una eficacia del 100 %. Por algun tipo de cambio genético en el organismo
(bacterias, virus, parasitos) o poblacion de células implicadas (neoplasicas) se hace

posible evadir o resistir el efecto inducido por un determinado farmaco (29).

La resistencia puede clasificarse como:
1. Intrinseca

Un microorganismo o parasito que es naturalmente insensible al efecto de una
droga es decir, intrinsecamente resistente. Este fendmeno puede deberse a la falta
de receptor 0 a que la droga no puede entrar en la célula y asi llegar a su sitio de
accion. Por ejemplo, los trematodes y cestodes son intrinsecamente resistentes a la

accion de los farmacos endectocidas (29).
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2. Adquirida

La resistencia adquirida se da cuando poblaciones que son inicialmente
susceptibles a la accién de un farmaco, dejan de serlo tras la ocurrencia de cambios o
modificaciones genéticas heredables de generacién en generacion. La resistencia
adquirida es percibida cuando una droga que es inicialmente efectiva para un fin

terapéutico determinado deja de serlo (29).

Los mecanismos que operan estas modificaciones genéticas en resistencia

adquirida son:

a) Mutacion:

Donde el ADN de una célula susceptible sufre una alteracion que induce
modificaciones en la producciéon o funcién normal de un componente celular, que es
crucial para que la droga produzca su efecto farmacoldgico. La mutacién va siempre
acompanada de seleccién hacia la poblacion mutante o resistente, entonces las
generaciones proximas seran hijas de las resistentes. Las modificaciones genéticas
que confieren resistencia se traducen en diferentes modificaciones bioquimico-
moleculares que determinan la disminucién del efecto de un farmaco en la célula u

organismo resistente (29).

Estas alteraciones moleculares representan las bases farmacoldgicas por las

cuales se genera el fendmeno de resistencia y, se pueden resumir tal como sigue:

e Cambios celulares estructurales y/o funcionales que modifican la captacion
(llegada) de una droga al sitio de accidn o incrementan su metabolismo
inactivacion y/o flujo celular, afectando la capacidad de la droga para
acumularse intracelularmente.

e Alteracidon de sistemas enzimaticos necesarios para que se produzca el efecto

farmacoldgico de la droga.
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e Alteracion de los receptores celulares, por disminucion en el nimero o en su
afinidad, lo cual afecta la union del farmaco con su sitio de accién y, por lo
tanto, su efecto farmacoldgico.

e \Variaciones en diferentes procesos celulares que compensan o contrarrestan el

efecto inducido por un farmaco (29).

b) Amplificacion genética:

Existe una multiplicacién exagerada de ciertos genes que inducen a la célula a
sintetizar cantidades elevadas de un producto celular normal, de relevancia, en la
accién de una droga, lo que las convierte en resistentes a concentraciones de dicha

droga, que es altamente efectiva bajo condiciones normales (29).

c) Transferencia genética:

Una célula o microorganismo susceptible adquiere de otro, material genético que
induce resistencia hacia el efecto de una droga o grupo de drogas. Para que se
realice la transferencia génica de resistencia lo hace por medio de tres mecanismos

basicos:

1. transformacion.
2. transduccion.

3.y conjugacién (29).

En transformacion, pequefias piezas de ADN conteniendo los genes para
resistencia a drogas son captados del ambiente por una célula sensible a la droga e

incorporada en su cromosoma.

En transduccion, los genes de resistencia son transportados desde una célula

bacteriana a la otra por bacteriéfagos; este mecanismo de resistencia es de
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importancia clinica, particularmente en bacterias Gram positivas como los

estafilococos resistentes a la penicilina.

En conjugacion, los genes de resistencia a drogas contenidos en un plasmido
son pasados desde una célula a otra a través de una conexion directa formada en
bacterias por un pili sexual; este es el principal mecanismo por el cual las
enterobacterias, como Shigellay Escherichia colj, transfieren sus genes de resistencia
(29).

Esta contribucién esta influenciada por la frecuencia y el tiempo de tratamiento,
la eficacia de la droga, la fecundidad de los parasitos adultos, la tasa de larvas
consumidas, la deposicion de huevos, el manejo de las pasturas, y de los animales y

el clima (4).

Por estas razones, se realizan tratamientos antihelminticos supresivos
frecuentes, los cuales, aumentan la presién de seleccién. Aunque el mayor problema
esta relacionado con la resistencia del género Trichostrongyloideo (ovinos y caprinos)
a los compuestos BZD, existen ahora evidencias de la aparicion de ciertos nematodos
resistentes a la accion de levamisol, morantel, pirantel, closantel y farmacos
endectocidas (12, 19, 25).

Se ha postulado que cuando la frecuencia de genes para resistencia es baja, si
la misma es heredada como un caracter dominante y/o determinada por un Unico
gen, respondera a la seleccibn mucho mas eficientemente y la resistencia se
desarrollarda mas rapido que aquella que es heredada como un caracter
dominante/recesivo incompleto (donde el heterocigota tiene mayor similitud a su

progenitor susceptible) y/o determinada por dos 6 mas genes (4, 32).

Esto ocurre asi, porque cuando la resistencia es poligénica, varios genes

necesitan trabajar todos juntos para expresar el caracter, y hay mas genotipos
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conteniendo alelos S que no son completamente removidos por el tratamiento
antihelmintico y pueden contribuir con aquellos alelos S en futuras generaciones. Por
lo tanto, es de esperarse que la resistencia a lactonas macrociclicas en H. contortus

se desarrolle mas rapido que la resistencia a BZD bajo las mismas condiciones (4).

En general, la seleccién para resistencia ocurre con aquellos farmacos que
alcanzan concentraciones que matan la mayoria de los homocigotas susceptibles y
algunos heterocigotas, pero permiten que sobrevivan los homocigotas resistentes (4,
33).

La subdosificacion de antiparasitarios (por debajo de sus niveles de eficacia)
dada entre otras causas por el uso de preparaciones farmacéuticas de baja calidad,
inadecuado calculo de peso y/o dosis, y falta de identificacion de factores que pueden
modificar la absorcién de un farmaco, favorecen la seleccidn de heterocigotas y el
aumento progresivo de tipos de resistencia poligénicos. Lo ideal seria que dentro de
la poblacién parasitaria prevalezcan las homocigotas susceptibles y los heterocigotas,
lo cual ayudaria a diluir los genes para resistencia, retardando el desarrollo de

resistencia (4).

Conservar la susceptibilidad antihelmintica en algunas poblaciones parasitarias
es de fundamental importancia. Se deben admitir algunas pérdidas de produccion
debidas a parasitos para lograr el mantenimiento de dicha susceptibilidad. Una opcidn
practica sugerida es no tratar una parte de los animales, o sea, permitir el escape de
susceptibles al tratamiento antihelmintico. Cuando el 20% de los animales no son
tratados, se retarda la evolucién de resistencia y hay un adicional ahorro en costos de

antihelmintico (1).

La menor frecuencia de tratamientos antihelminticos y la proteccion que ofrece
la cubierta de la heces a los estadios de vida libre (huevos y larvas "en refugio"), no

siendo afectados directamente por el antiparasitario, parecen haber actuado
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facilitando una menor presion de seleccion y un desarrollo mucho mas lento de la
resistencia en nematodos bovinos, en comparaciéon con ovinos y caprinos. Cuanto
mayor sea la proporcidon de la poblacién que estd "en refugio”, mas lenta sera la

seleccion para resistencia en bovinos (31).

Pero los pellets fecales de los pequenos rumiantes se disecan y desintegran mas
rapido que las heces de los bovinos, por lo que la proteccion es mucho menor vy la

presion mucho mayor (21).

Los programas se han basado a lo largo de los afios sobre la estrategia de tratar
a los animales cuando la mayoria, sino todas, las poblaciones parasitarias estaban en
el huésped, no sobre la pastura. Esta estrategia ejerce una severa presion de

seleccidn para resistencia (11, 30).

La recomendacion seria entonces, aplicar el tratamiento antihelmintico cuando la
mayoria de la poblacidon parasitaria estuviese en la pastura. Sin embargo, de esta
manera se estaria creando una oportunidad para la reinfeccion rapida que llevaria a
la necesidad de repetir el tratamiento. Si el tratamiento se efectia cuando la mayoria
de la poblacién parasitaria esta en al animal, la presion de seleccidn para resistencia

es mayor (30).

Una de las formas mas frecuentes de ampliar la actividad de los antihelminticos
ha sido la combinacién de farmacos. La alternancia en la utilizacién de antihelminticos
de diferente familia quimica, o el cambio anual de antihelminticos, retrasa el
desarrollo de resistencias; sin embargo, en la practica los ganaderos utilizan un
antihelmintico hasta que deja de ser eficaz y cuando cambian no respetan esos
plazos. A pesar de los importantes avances alcanzados en la caracterizacién molecular
y genética poblacional de la resistencia de parasitos a la accion de drogas

antihelminticas, existen aun muchas dificultades para proponer soluciones concretas
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tendientes a frenar el desarrollo del fendmeno de resistencia en condiciones practicas
(35).
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V. MATERIALES Y METODOS

El trabajo se realizd en una finca de diez acres ubicada en el pais de Belice,
situada en la milla 63 del Western Highway de el Distrito Cayo. Posee una topografia
plana con una longitud de 15 grados 53 minutos 47.237 segundos de latitud Norte y
89 grados 13 minutos 39.306 segundos de longitud Oeste. El manejo aplicado para
el destete es de 42 dias, desde entonces mantienen un sistema semi-estabulado
hasta la edad de cinco meses, para luego salir e iniciar el sistema de rotacion de
pastoreo, que es cuando mayor grado de infestaciones se producen. Las madres
gestantes son estabuladas por casilla individual hasta su paricion; por lo general, el
borrego es atendido por la madre, en caso contrario es atendido por el cuidador. Los
grupos son agrupados por categorias: machos adultos, hembras adultas, destetes de

hembras, hembras proximas a parir y machos destetados sin castracion.

Material de Laboratorio
1. Microscopio
. Camara de McMaster
. Mortero
. Gotero
. Pistilo
. Solucién sobresaturada de sal
. Colador corriente

. Beacker de 50ml

O 00 N o u1 A W N

. Tubos de ensayo
10. Pipeta
11. Gradillas
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Material de Campo
1. Bolsas de polietileno para recoleccidn de heces fecales
. Maskin tape
. Marcador para identificar las muestras
. Hielera
. Pistola dosificadora oral
. Jeringas 3 mly 5 mi
. Agujas No. 16 de media pulgada.

. Corral, manga y tramos para manejo de los animales

O 00 N o U1 A W N

. Productos antihelminticos (Ivermectina, levamisol y albendazol)
10. Botas de hule

11. Overol

12. Aretes para identificar a los animales

13. Crayon para marcar

14. Calculadora

5.1 METODOLOGIA DE CAMPO

Para la realizacidon del presente trabajo se tomaron muestras de heces fecales a
28 ovejas con el objeto de determinar la carga parasitaria de huevos de nematodos
en los animales, de las cuales se seleccionaron las ovejas positivas a la prueba. El
experimento se efectud con borregos de raza Dorper y Blackbelly que van de las
edades de cinco meses a 12 meses. Se dividieron en cuatro grupos de siete
individuos entre hembras y machos. El estudio consisti6 de 28 animales y se

procesaron un total de 140 muestras para los meses de estudio.

Se les administraron los antihelminticos de forma intramuscular o via oral
dependiendo del instructivo del medicamento. Las dosificaciones se hicieron de

forma individual y de acuerdo al peso vivo de cada individuo.
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Los antihelminticos estudiados fueron: Albendazole, Ivermectina y Levamisol.
Grupo A: se administrd Albendazole

Grupo B: se administré Levamisol

Grupo C: se administré Ivermectina

Grupo D: grupo testigo.

El dia cero fue el chequeo previo a la clasificacién de los grupos segun el grado
de infestacion de los borregos. El primer dia del ensayo se administrd el
antihelmintico a cada animal de acuerdo al peso vivo. A los cinco dias después de
la aplicacion de los antihelminticos, se realizd nuevamente la recoleccién de
muestras fecales para el laboratorio, el mismo proceso de recoleccién y analisis
copro-parasitolégico se realizaron en los dias 15, 30y 60, esto con el propodsito de

estudiar y analizar el comportamiento de cada uno de los antihelminticos en estudio.

El método de laboratorio que se utilizd para detectar la presencia de huevos de
parasitos en las heces, es el de McMaster modificado con solucidén sobresaturada de

sal, de manera asi obtuvimos datos cuantitativos para el estudio e interpretacion.

5.1.1 Seleccion de Grupos experimentales:

Los animales fueron seleccionados de acuerdo a: edad y grado de infestacion

parasitaria, tratando asi de tener grupos uniformes para cada categoria.

Una vez efectuada la confirmacién inicial de recuento de huevos por gramo de

heces, se seleccionaron las ovejas que presentaron huevos de parasitos en las heces.

Ademas se estudid en el establecimiento, los antiparasitarios que pre-
ferentemente eran de uso corriente y, que potencialmente, por el tiempo de uso,
puedan haber originado cepas resistentes. En este caso para conocer el entorno y su
manejo, se elabord un cuestionario para la granja, evaluando asi el tipo de manejo,

desparasitante que utilizan, frecuencia de administracién de los antihelminticos,
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realizan o no la prueba de laboratorio para determinar presencia de huevos de
nematodos, de manera que se pueda obtener mas datos cualitativos y cuantitativos

de referencia.

En todos los casos, los antiparasitarios que se evaluaron fueron de marca

reconocida, y fueron administrados a las dosis recomendadas en el prospecto en uso.

Para la administracion de los antiparasitarios se utilizaron jeringas descartables

que permitieron la dosificacion con mayor exactitud que las pistolas dosificadoras.
5.1.2 Identificacion de los animales:

Se marcaron con crayén a todos los ovinos que participaron en la prueba, en
modo tal, que pudieron reconocerse a que grupo de tratamiento correspondian cada

uno.
5.2 METODOLOGIA DE LABORATORIO

En todos los casos se utilizd la técnica de McMaster (Modificacion de
Robert O'Sullivan teniendo en cuenta que un huevo contado en la camara,
representa de 10 a 50 huevos por gramo de heces (hpg) de acuerdo a la

dilucién que se empled).

Para implementar el test se tomd en cuenta que se cumpliera los siguientes

puntos:

Se trabajaron con grupos entre las edades de cinco meses a 12 meses. No existid
dificultad alguna en que animales de ambos sexos participaran, siempre que los
grupos resultaran homogéneos entre si en cuanto a su conformacién, ademas ya

presentaban por lo menos dos meses sin desparasitaciones previas.
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5.2.1 Recuento de huevos previo al comienzo del ensayo:

Se enviaron al laboratorio, un total de 28 muestras individuales de materia fecal;
aproximadamente de diez gramos a 15 gramos por muestra, el cual, al estudio
microscdpico y con la aplicacidén de la técnica de McMaster resultaron con presencia

de huevos de nematodos gastrointestinales.

5.3 METODOLOGIA ESTADISTICA

5.3.1 Evaluacion de la infestacion parasitaria:

Para evaluar los datos de acuerdo a cada especie parasitada, se
compararon los resultados de cada grupo utilizando FERCT (TRCH), en cada
grupo y en los dias 0, 5, 15, 30 y 60. Aunque el FECRT no es capaz de
detectar bajos niveles de resistencia, su utilizacion conjunta con un copro-cultivo
pre y post-tratamiento permite una adecuada valoracién de la resistencia,

siendo una de las técnicas mas adecuadas para emplear en estudios de campo.

La Reduccién del nimero de huevos en las heces (Fecal Egg Count
Reduction Test: FECRT o TRCH : test de reduccion de huevos).

El FECRT valora la eficacia de un antihelmintico mediante la comparacion
del recuento de huevos fecales de un grupo de animales antes y después del

tratamiento.
Formula:
FECR (%) = (hpg at — hpg pr) X 100 / hpg a4t

FECR: reduccién de oviposicion

at: antes del tratamiento

hpg: huevos por gramo de materia fecal

dt: después del tratamiento (dias 5, 15, 30 y 60 post tratamiento)
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El método permitid evaluar varios antihelminticos a un mismo tiempo,
permitiendo conocer el estado actual de la resistencia a los antiparasitarios en el
establecimiento en estudio, a la vez que proveyd informacidon para dar una

respuesta al problema (13).
5.3.2 Evaluacion de la resistencia parasitaria:

Para evaluar la resistencia parasitaria se utilizd en todo caso el programa
RESO, otra prueba de reduccion de huevos en heces, que determind el grado

de resistencia antihelmintica en los nematodos.

Los datos de hpg obtenidos los dias 5, 15, 30 y 60, se procesaron empleando el
programa RESO (desarrollado por la Division de Salud Animal de CSIRO) (13).

Para que los resultados se consideraran indicativo de resistencia, se debia

cumplir con dos condiciones:

e Que la reduccion en la media aritmética de hpg en el grupo tratado sea menor
de 95% en comparacién con el grupo control.

e Que el limite inferior del intervalo del 95% de confianza para el porcentaje de

reduccion, sea menor de 90%.

El andlisis estadistico indica que si el verdadero porcentaje de reduccion
estimado es 95%, la probabilidad de declarar resistencia ligera empleando solo el
primero de los dos criterios es 50-50.

Por ejemplo, empleando sélo el primer criterio, si el verdadero porcentaje de
reduccion es de 95%, la mitad de las veces la estimacion puede llegar a ser un poco
mayor por lo que se llegara a diagnosticar susceptibilidad de la cepa al antiparasitario
y la otra mitad de las veces la estimacion sera un poco menor por lo que se declarara

resistencia.
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Sin embargo, si se toma en consideracion ambos criterios, el diagnostico de

resistencia, se efectlia con seguridad.

El analisis de los datos experimentales en pruebas llevadas a cabo en Australia,
indicO que si ambos criterios se tienen en cuenta, se debe declarar resistencia
presente. Si se cumple solo uno de los dos criterios, entonces debe sospecharse

resistencia (13).
5.3.3 Evaluacion de la eficacia de los antihelminticos:

Para comparar la eficiencia de cada tratamiento se compararon los resultados del
los huevos encontrados en las heces de los animales utilizando la prueba de Kruskal
Wallis.
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FINANCIAMIENTO
Apoyo de Instituciones
e Transporte, servicio apoyado por vehiculos de del departamento de Salud Animal
Belize Agrigultural Health Autority (BAHA).
e Laboratorio, espacio de trabajo prestado por el Departamento de Salud Animal.
e Medicamentos, donacidn por Reimers Food de Spanish Lookout distrito Cayo

Belice.

PRESUPUESTO DE MATERIAL

Insumos Valor en Quetzales

200 bolsas de polietileno para 30.00
recoleccion de heces fecales

1 rollo de maskin tape 15.00
1 marcador para identificar las muestras 15.00
50 Jeringas de 3 ml 20.00
50 Jeringas de 5 ml 20.00
1 caja de guantes de latex pequefio 75.00
1 Tablero 45.00
100 agujas No. 16 de media pulgada de 40.00
largo

10 libras de sal 50.00
Hielo 30.00
1 Crayon para marcar 35.00
Calculadora 20.00
100 hojas de papel bond tamafio carta 35.00
3 Lapiz 3B 5.00
3 cartuchos de tinta para impresora 100.00

Los costos de la investigacion corrieron a cargo de la investigadora.
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VI. RESULTADOS Y DISCUSION

La investigacion requirid dos meses de trabajo de campo en la cual se procesaron
muestras de heces en el laboratorio los dias 0, 5, 15, 30 y 60. Se administraron los
antihelminticos 2 dias después del dia cero (lo que permitidé determinar la carga
parasitaria).

Los resultados obtenidos en el presente estudio se detallan a continuacion:

Se determind el grado de infestacion al dia cero, habiéndose encontrado la
siguiente carga parasitaria: Haemonchus sp. 82 %, Trichostrongylus sp. 36% vy
Ostertagia sp. 14%. Para el dia cinco, posterior a la administracién de nematicidas,
fue la siguiente: Haemonchus sp. 35% y Trichostrongylus sp. 3.6%. En el dia 15,
fue la siguiente: Haemonchus sp. 43% vy Trichostrongylus sp. 7%. Para el dia 30:
Haemonchus sp. 28% vy Trichostrongylus sp. 7%, y en el dia 60, la siguiente:
Haemonchus sp. 32%, Trichostrongylus sp. 22% Yy Ostertagia sp. 46%.

La especie que mayor predomind en la carga parasitaria de las ovejas fue
Haemonchus sp. con un 82% Yy la menor carga la tiene Ostertagia sp. con un 14%.
Se observa un descenso del porcentaje de carga parasitaria por Haemonchus sp. en
el dia 30, empero, la parasitosis por Haemonchus sp. sigue presente en el transcurso
de todo el estudio. En conclusién, la carga parasitaria durante los muestreos fecales
realizados en los dias 0, 5, 15, 30 y 60, nos indica que si existe reduccion de la
presencia de huevos de nematodos, pero a lo largo del estudio se mantuvo constante

la presencia de parasitos gastrointestinales.

Para determinar la resistencia antihelmintica en este estudio nos basamos en el
programa “RESO” de la CSIRO y se detallan de la siguiente manera:
Los resultados obtenidos en el porcentaje de reduccion de huevos (% RCH o o

TRCH o FECRT) en el dia cinco (Tabla 3), fue la siguiente: para el grupo albendazol
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fue del 90.9%, para el grupo levamisol el 88.2% vy para el grupo ivermectina del
95.2%. Por lo tanto concluimos que el grupo que presentd mayor reduccion de
huevos de nematodos fue la ivermectina.

En el dia 15 (Tabla 4), fue la siguiente: para el grupo albendazol el porcentaje
de reduccién fue del 95.7%, para grupo levamisol es del 99.5% Yy grupo ivermectina
es del 96.8%. Por lo tanto, al dia 15 concluimos, que el grupo que presentd mayor
reduccion de huevos de nematodos, fue el levamisol.

En el dia 30 (Tabla 5), los resultados fueron los siguientes: para el grupo
albendazol 89.2%, para el grupo levamisol del 100% y para el grupo ivermectina el
96.2%. Por lo tanto, al dia 30 concluimos, que el grupo que presentd mayor
reduccion de huevos siguié siendo el levamisol.

En el dia 60 (tabla 6), fue la siguiente: para el grupo albendazol no presentd
reduccion de huevos, para el grupo levamisol del 66% y para la ivermectina del
59.7%. Por lo tanto al dia 60, el producto antihelmintico que presentd mayor
reduccion de huevos de nematodos fue el levamisol.

En resumen, el desparasitante que presentd mejor accidn para el dia cinco, fue
ivermectina, y a partir del dia 15 el levamisol mantuvo su efecto antihelmintico a lo
largo del estudio hasta el dia 60; para el ultimo dia del estudio de la presencia de
huevos, éste aumentd considerablemente para los grupos albendazol e ivermectina.

Los resultados obtenidos en el limite inferior del intervalo de confianza para el dia
cinco (Tabla 3), fue la siguiente: para el grupo albendazol 53%, para el grupo
levamisol 16% y grupo ivermectina 95.2%. Para el dia 15 (Tabla 4) los porcentajes
de limite inferior del intervalo de confianza fueron los siguientes: para el grupo
albendazol 70%, para el grupo levamisol del 95% y para el grupo ivermectina del
87%. En el dia 30 (Tabla 5) los porcentajes fueron los siguientes: para el grupo
albendazol del 6%, para el grupo levamisol del 100% y para el grupo ivermectina del
73%. En el dia 60 (Tabla 6), fue la siguiente: para el grupo albendazol y levamisol

el cero por ciento, y para el grupo ivermectina el 4%.
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Dados estos resultados, para diagnosticar la resistencia antihelmintica, se deben
cumplir estos dos parametros: el porcentaje RCH debe ser menor al 95% vy el limite
inferior del intervalo de confianza menor del 90%.

Por lo cual concluimos que para el dia cinco (Tabla 3) los grupos albendazol y
levamisol presentan resistencia, y para el grupo ivermectina una resistencia ligera. En
el dia 15 (Tabla 4), el grupo levamisol es susceptible, y para los grupos albendazol e
ivermectina presentan resistencia ligera. En el dia 30 (Tabla 5), el grupo levamisol
sigue siendo susceptible al desparasitante, para ivermectina una resistencia ligera y
para el grupo albendazol marcada presencia de resistencia. En el dia 60 (Tabla 6),
los tres grupos antihelminticos presentaron resistencia.

En conclusién, los parasitos encontrados en el grupo tratados con levamisol,
presentan una mayor susceptibilidad antihelmintica durante el transcurso del periodo
de estudio.

Como es posible observar, a pesar de que en un momento determinado la
ivermectina, redujo la presencia de huevos, indica que elimind a las hembras adultas
que en ese momento se encontraban ovipositando, pero no las hembras inmaduras,
ya resistentes al producto, quienes continuaron su oviposicion posteriormente, ya que
el producto no fue capaz de eliminarlas.

En el caso del albendazol, la reduccién del nimero de huevos fue mayor que para
el caso de la ivermectina, pero sblo el hecho de que siguié habiendo presencia de
huevos, indica que existe ya una mediana resistencia al producto.

En el caso del levamisol, a pesar de que fue posible encontrar algunos huevos en
algunos dias a través del estudio, esto es indicativo que unas pocas hembras fueron
resistentes pero cuando completaron su periodo normal de ovipostura, murieron por
un proceso normal lo que permitié la ausencia total de huevos al dia 30 del estudio.

El factor de resistencia a nematicidas es un proceso que lleva mucho tiempo,
porque las cepas de los parasitos deben de sufrir muchas mutaciones, hasta que
alcanzan los alelos ideales de resistencia. Para el presente estudio, podemos afirmar,
que los alelos de resistencia contra nematicidas en las ovejas de una granja de

Belice, se encuentran en mayor desarrollo, basados en la capacidad de reduccion de
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el numero de huevos, para la ivermectina, luego para el albendazol y con nivel mas

bajo, el levamisol.

Los resultados obtenidos por la prueba de Kruskal Wallis para los tres grupos
tratados, arrojan los siguientes resultados: para el dia 5 post tratamiento, los
grupos se comportan de igual forma, para el dia 15, 30 y 60 se afirma que si existe
diferencia estadistica en al menos uno de los tratamientos aplicados a las ovejas. En
consecuencia, concluimos que el desempeio de los productos antihelminticos difieren
uno del otro, segun su duracidén de accion, principio activo, farmacocinética, medio

ambiente y respuesta del organismo de la oveja.
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VII. CONCLUSIONES

1. Todas las ovejas a las que se les aplicaron los desparasitantes realizaron su accion
nematocida, disminuyendo la carga parasitaria en cierto grado y en algin

momento durante el estudio.

2. La resistencia antihelmintica en las ovejas de una granja de Belice, por los
nematodos gastrointestinales es una realidad, pues las estaciones climaticas y de
manejo de pastoreo las favorecen; ademas, los alelos de resistencia contra
nematicidas se encuentran en mayor desarrollo, basados en la incapacidad de
reduccién del nimero de huevos, para la ivermectina, luego para el albendazol y

con nivel mas bajo, el levamisol.

3. Los antihelminticos presentaron un déficit de efectividad en su accion adulticida y
larvicida, porque las hembras que siguieron ovipositando poseen alelos de
resistencia, en grado alto, medio y bajo, lo que redujo las expectativas sobre un

buen accionar de los productos sujetos de la investigacion.
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VIII. RECOMENDACIONES

1. Para tener un mejor control parasitoldgico es preciso realizar la prueba fecal a
las ovejas previo a la aplicacidon de un producto antihelmintico, lo que permitira
conocer y detectar focos de susceptibilidad y de resistencia entre los individuos

de una misma poblacion.

2. También es recomendable realizar en nuevos estudios, a nivel de necropsia o
rastro, el conteo de larvas de nematodos presentes en el tracto
gastrointestinal ya que proporcionaria otra fuente de informacion para la

investigacion.

3. Es necesario establecer todas las acciones necesarias para continuar con la
deteccion de resistencia a nematicidas, especialmente en aquellas regiones
con alta frecuencia de desparasitacion y en donde se han introducido animales

con cepas presumiblemente resistentes.
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IX. RESUMEN

Para el estudio se seleccionaron ovejas de la raza dorper mestizos con blackbelly y
puros. Gran parte del grupo selecto provienen de México con una desparasitacion de
dos meses atrds. Para hacer que el lote fuera mas uniforme se dividid en cuatro
grupos de siete animales cada uno, comprendido entre las edades de cinco a catorce
meses para un total de 28 ovejas. Se identificaron por sus aretes numerados que
permitia su registro en la explotacion. Tres antihelminticos se dosificaron para tres
grupos de ovejas, en base al peso que presentaba cada animal.

Para determinar la presencia de carga parasitaria de huevos de nematodos
gastrointestinales, se utilizd la técnica de McMaster, y se encontrd que a lo largo del
estudio se presentd casi siempre cierta carga de huevos de nematodos en los
animales.

Para confirmar la presencia de resistencia de los nematodos gastrointestinales a
los productos antihelminticos se utilizd el programa RESO (desarrollado por la Divisién
de Salud Animal de CSIRO), la cual nos afirma que la resistencia antihelmintica en las
ovejas de una granja de Belice, por los nematodos gastrointestinales es una realidad,
la cual concluimos que los alelos de resistencia contra nematicidas se encuentran en
mayor desarrollo, para la ivermectina, luego para el albendazol una resistencia ligera
y con nivel mas bajo, el levamisol.

Se discutid la eficiencia de los antihelminticos, basados en el comportamiento de
la reduccidon de la carga parasitaria por nematodos gastrointestinales durante el
estudio, la cual evidenciié un déficit de su accidon desparasitante en algin momento,

sin poder eliminar al 100% de hembras inmaduras y adultas de nematodos.
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PROGRAMA RESO

Plantilla de calculo para determinar la resistencia antihelmintica
(13).

Planilla de
Resultados del Test
de Reduccidn del
Conteo de Huevos

(TRCH)
ESTABLECIMIENTO: tiger run Propietario: ES¢ander
Bedran
Encargado: el propietario
G1 G2 LVM G3 BZD G4 IVM
Control
Numero en grupf) 7 7 7 7
(ni)
Media Aritmética 0 0 0 0
X)
Varianza (S2) 0

Porcentaje
reduccion (%| NO VALOR VALOR
RCH)
Varianza de la
Limite inferior del VALOR VALOR
IC95%

Limite superior
del 1IC95%

Resistencia

ligera
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PLANTILLA DE CONTROL PARA DETERMINAR LA EFICACIA ANTIHELMINTICA

Grado de
p Infestacio , Chequeo Grado de
Caracteristicas nfestacion Admon. Chegueo Chegueo a Chejueo . B
No. de Pre- 3 infestacion
|| animal Chequeo
dad Pes
RazaE a Sexo oHuevos/gr. Fecha |Fecha |Fecha|Fecha |Fecha| Fecha
(meses) (kg)
Grupo Dia5 | Dia 15 [Dia30| Dia 60




RECUENTO DE HUEVOS DE NEMATODOS
GASTROINTESTINALES DE OVINOS DIA 0, DE UNA GRANJA DE
EL DISTRITO CAYO, BELICE, MAYO 2007

No.
animal sexo |haemonchus |strongylus |trichostrongylus | ostertagia
Al m 500 0 0 0
A2 m 100 0 0 0
A3 m 100 0 0 0
A4 h 200 400 0 0
A5 m 1200 0 300 400
A6 h 400 0 100 0
A7 h 1200 0 300 0
L8 m 100 0 0 0
L9 h 100 0 0 0
L10 h 1700 0 200 100
L11 h 100 0 0 0
L12 h 100 0 0 0
L13 h 100 0 0 0
L14 m 3800 0 600 100
115 m 1100 0 100 0
116 m 100 0 0 0
117 m 100 0 0 0
118 h 400 0 0 0
119 m 100 200 0 0
120 m 6900 100 500 500
121 h 100 0 0 0
C22 h 100 100 0 0
C23 m 300 200 100
C24 h 700 100 300 300
C25 h 300 100 400 300
C26 h 100 0 0 0
Cc27 h 800 100 600 200
Cc28 h 400 100 100 300

A = ALBENDAZOL

L = LEVAMISOL I = IVERMECTINA C = CONTROL

o1



RECUENTO DE HUEVOS DE NEMATODOS
GASTROINTESTINALES DE OVINOS DIA 5, DE UNA GRANJA DE
EL DISTRITO CAYO, BELICE, MAYO 2007

No.
animal sexo |haemonchus |strongylus |trichostrongylus | ostertagia
Al m 300 0 0 0
A2 m 0 0 0 0
A3 m 0 0 0 0
A4 h 0 0 200 0
A5 m 1200 0 0 0
A6 h 0 0 0 0
A7 h 0 0 0 0
L8 m 0 0 0 0
L9 h 0 0 0 0
L10 h 2200 0 0 0
L11 h 0 0 0 0
L12 h 0 0 0 0
L13 h 0 0 0 0
L14 m 0 0 0 0
115 m 200 0 0 0
116 m 0 0 0 0
117 m 0 0 0 0
118 h 0 0 0 0
119 m 600 0 0 0
120 m 0 0 0 0
121 h 0 0 0 0
C22 h 100 100 0 0
C23 m 300 200 100
C24 h 700 100 300 300
C25 h 300 100 400 300
C26 h 0 0 0 0
Cc27 h 800 100 600 200
C28 h 400 100 100 300

A = ALBENDAZOL

L = LEVAMISOL I = IVERMECTINA C = CONTROL
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RECUENTO DE HUEVOS DE NEMATODOS
GASTROINTESTINALES DE OVINOS DIA 15, DE UNA GRANJA DE
EL DISTRITO CAYO, BELICE, MAYO 2007

No.
animal sexo |haemonchus |strongylus |trichostrongylus | ostertagia
Al m 100 0 0 0
A2 m 0 0 0 0
A3 m 0 0 0 0
A4 h 0 0 0 0
A5 m 0 0 0
A6 h 0 0 0 0
A7 h 0 0 0 0
L8 m 0 0 0 0
L9 h 100 0 0 0
L10 h 0 0 0 0
L11 h 0 0 0 0
L12 h 700 0 0 0
L13 h 0 0 0 0
L14 m 0 0 0 0
115 m 100 0 100 0
116 m 0 0 0 0
117 m 100 0 0 0
118 h 0 0 300 0
119 m 0 0 0 0
120 m 0 0 0 0
121 h 0 0 0 0
C22 h 100 100 0 0
C23 m 300 200 100
C24 h 700 100 300 300
C25 h 300 100 400 300
C26 h 0 0 0 0
Cc27 h 800 100 600 200
C28 h 400 100 100 300

A = ALBENDAZOL

L = LEVAMISOL I = IVERMECTINA C = CONTROL
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RECUENTO DE HUEVOS DE NEMATODOS
GASTROINTESTINALES DE OVINOS DIA 30, DE UNA GRANJA DE
EL DISTRITO CAYO, BELICE, MAYO 2007

No.
animal sexo |haemonchus |strongylus |trichostrongylus | Ostertagia
Al m 0 0 0 0
A2 m 0 0 0 0
A3 m 0 0 0 0
A4 h 0 0 0 0
A5 m 1700 300 0 0
A6 h 0 0 0 0
A7 h 0 0 0 0
L8 m 0 0 0 0
L9 h 0 0 0 0
L10 h 0 0 0 0
L11 h 0 0 0 0
L12 h 0 0 0 0
L13 h 0 0 0 0
L14 m 0 0 0 0
115 m 100 0 0 0
116 m 0 0 0 0
117 m 0 0 0 0
118 h 0 0 0 0
119 m 0 0 0 0
120 m 300 300 0 0
121 h 0 0 0 0
C22 h 100 100 0 0
C23 m 300 200 100
C24 h 700 100 300 300
C25 h 300 100 400 300
C26 h 0 0 0 0
Cc27 h 800 100 600 200
C28 h 400 100 100 300

A = ALBENDAZOL

L = LEVAMISOL I = IVERMECTINA C = CONTROL
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RECUENTO DE HUEVOS DE NEMATODOS
GASTROINTESTINALES DE OVINOS DIA 60, DE UNA GRANJA DE
EL DISTRITO CAYO, BELICE, JUNIO 2007

No.
animal sexo |haemonchus |strongylus |trichostrongylus | ostertagia
Al m 600 0 0 300
A2 m 1100 0 100 700
A3 m 500 0 100 200
Ad h 700 0 0 200
A5 m 2500 500 0 300
A6 h 0 0 0 0
A7 h 1700 0 0 0
L8 m 700 0 0 100
L9 h 0 0 0 100
L10 h 100 0 0 0
L11 h 800 0 0 300
L12 h 1400 0 0 0
L13 h 0 0 0 0
L14 m 0 0 0 0
115 m 1400 0 0 0
116 m 100 0 0 0
117 m 800 0 0 0
118 h 2400 0 0 0
119 m 1000 0 0 200
120 m 1000 1000 0 700
121 h 0 0 0 0
C22 h 3000 300 0 300
C23 m 2900 500 200 200
C24 h 1000 0 0 0
C25 h 2100 100 0 300
C26 h 0 0 0 0
Cc27 h 4200 700 400 1300
C28 h 100 100 0 100

A = ALBENDAZOL

L = LEVAMISOL I = IVERMECTINA C = CONTROL

55



56

CUADRO COMPARATIVO DE LA GANANCIA DE PESO DE LAS
OVEJAS DE UNA GRANJA DE EL DISTRITO CAYO, BELICE,
MAYO - JUNIO 2007

kg Kg kg Kg
MAYO JUNIO MAYO JUNIO
30 32 50 55
30 28 50 52
55 60 55 60
50 55 50 54
55 60 60 70
20 26 50 51
20 25 45 47
16 22 50 55
16 20 36 37
18 21 37 40
18 21 26 28
21 23 38 41
23 27 35 38
16 20 35 36

RESULTADOS DE LA PRUEBA DE KRUSKAL WALLIS, DE UNA
GRANJA DE EL DISTRITO CAYO, BELICE, MAYO - JUNIO , 2007

DIAS H df P
0.58 2 0.7483
DIA 15 H df P
0.99 2 0.6096
DIA 30 H df P
0.75 2 0.6873
DIA 60 H df P
1.91 2 0.3848
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RESULTADOS DEL PROGRAMA RESO PARA DETERMINAR LA
RESISTENCIA ANTIHELMINTICA DE LOS DIAS 5, 15,30 Y 60,

EN UNA GRANJA DE EL DISTRITO CAYO, BELICE,
MAYO — JUNIO 2007

Tabla No. 3
Dia 5 ALBENDAZOL LEVAMISOL IVERMECTINA
% RCH 90.9 88.2 95.2
< IC95% 53 16 77
> IC 95% 98 99 99
Resistencia Resistencia

RESO (Programa de andlisis reduccién de conteo de huevos para la resistencia antihelmintica)

Tabla No. 4
Dia 15 ALBENDAZOL LEVAMISOL IVERMECTINA
% RCH 95.7 99.5 96.8
< IC95% 70 95 87
> IC 95% 100 99 99

RESO (Programa de andlisis reduccién de conteo de huevos para la resistencia antihelmintica)

Tabla No. 5
Dia 30 ALBENDAZOL LEVAMISOL IVERMECTINA
% RCH 89.2 100 96.2
< IC95% 6 100 73
> IC 95% 99 100 99
Resistente

RESO (Programa de andlisis reduccién de conteo de huevos para la resistencia antihelmintica)

Tabla No. 6
Dia 60 ALBENDAZOL LEVAMISOL IVERMECTINA
% RCH 0 66.7 59
< IC95% 0 0 4
> IC 95% 0 1 84
Resistente Resistente Resistente
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Recuento de huevos de Nematodos Gastrointestinales en ovejas, dado en una granja de el
Distrito Cayo, Belice al dia 5 post tratamiento, Mayo 2007

A
[\

[\
[\

— N\
\A N\ /
A/

No. de individuos

|+ABZ: ALBENDAZOL —&—LVM: LEVAMISOL IVM: IVERMECTINA —+< CONTROL

58



recuento de hpg

Recuento de huevos de Nematodos Gastrointestinales en ovejas, dado en una granja de el
Distrito Cayo, Belice al dia 15 post tratamiento, Mayo 2007
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recuento de hpg
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Recuento de huevos de Nematodos Gastrointestinales en ovejas, dado en una
granja de el Distrito Cayo, Belice al dia 30 post tratamiento, Mayo 2007
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Recuento de huevos de Nematodos Gastrointestinales en ovejas, dado en una granja de el
Distrito Cayo, Belice al dia 60 post tratamiento, Junio 2007
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recuento de hpg

Grado de infestacion de huevos de nematodos gastrointestinales en ovinos, del dia 5y dia 60, dado en una granja de el Distrito Cayo,

Belice, 2007.
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% de infestacion de huevos

Grado de infestacion de huevos de nemtatodos,
dado en una granja de el Distrito Cayo, Belice,
Mayo - Junio, 2007
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y Junio, en una granja de el Distrito Cayo, Belice 2007.
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