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1. RESUMEN

El Pargue Lecocq lleva adelante un Programa de Conservacion ex situ de
antilope Addax nasomaculatus (segin IUCN: Categoria Critica de
Extincion) teniendo 24 ejemplares nacidos en cautiverio. Esta poblacion
presenta problemas en el control parasitario. El objetivo de este trabajo
es estudiar parametros parasitarios de la poblacion, con el fin de elaborar
un plan de control parasitario adecuado. Para ello durante un aino, se
tomaron muestras de materia fecal de toda la poblacion el dia de
dosificacion antihelmintica y se evalué su efecto diez dias posteriores a
esto. Las técnicas utilizadas fueron Mc Master y Coprocultivo. En
animales adultos los HPG (huevos por gramo) no fueron elevados salvo
en las hembras, dos meses pre-parto, disminuyendo posparto. Las crias
mostraron HPG alto hasta de 3950 acompaiado de sintomatologia; se
observa entonces, un grado de resistencia a los parasitos al alcanzar la
madurez. Los géneros parasitarios mas prevalentes en la poblacién
fueron Haemonchus sp. y Trichostrongylus sp. En crias, se agregan
graves cuadros de Trichuriasis. Fue evaluada la eficacia de Ivermectina
1% y 3,15%, Levamisol, Doramectina y las combinaciones entre las
mismas y Closantel. Resulta mas efectivo el uso de combinaciones
antihelminticas, ya que cuando son utilizadas individualmente se observa
baja eficacia y/o comportamiento erratico.

Palabras claves: Addax nassomaculatus, antihelminticos, control
parasitario.
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2. SUMMARY

Parque Lecocq is pursuing an ex-situ conservation program of antelope
Addax nasomaculatus (according to IUCN: Critically endangered of
Extinction) having 24 individuals born in captivity. This population
presents problems in parasite control. The aim of this work is to study
parasitic parameters of the population, in order to develop an appropriate
plan for parasite control. Throughout a year, sample of feces were taken
during the antihelminthic dosing and assessed its effect ten days after
that. Mc Master and stool cultures were performed to all the samples. In
adult animals EPG (eggs per gram) were not high except in females, two
months pre-partum. The calves showed high EPG upto of 3950
accompanied by symptoms, showing a degree of resistance to parasites
when reaching maturity. The most prevalent parasitic genera in the
population were Haemonchus and Trichostrongylus. However, in calves,
serious cases of Trichuriasis have occurred. It was evaluated the
effectiveness of Ivermectin 1% and 3.15%, Levamisole, Doramectin and
combinations among them and with Closantel. It has resulted more
effective using of antihelminthic combinations to unique drugs, as when
used individually, low efficiency and erratic results were observed.

Key words: Addax nassomaculatus, antihelminths, parasite control.



3. INTRODUCCION

El antilope Addax nasomaculatus es un rumiante africano, adaptado a los
ambientes desérticos, siendo los desiertos de dunas el tipo de ecosistema en
que se distribuye de manera natural. Es una especie capaz de resistir a la
ausencia total de agua, obteniendo ésta de las plantas que consume (Nowak,
1991). Dentro de su area de distribucion original generalmente se le puede
encontrar en grupos de 2 a 20 individuos, guiados por un macho viejo. Muy
ocasionalmente forman grupos de varios cientos de individuos. En el Desierto
del Sahara, alguna vez grandes manadas se reunieron en grupos de hasta
1.000 animales en migraciones estacionales en busca de nuevos brotes de
vegetacion. (Nowak, 1991; Kingdon, 1997). Los machos son mas grandes que
las hembras (Kingdon, 1997). Esta especie de antilope no es muy rapida, por lo
que ha sido una presa relativamente facil para cazadores, ya que
tradicionalmente tanto su carne como su piel han sido apreciadas. La caceria
indiscriminada ha eliminado poblaciones de varios sitios originales de
distribucién y ultimamente también han sido afectadas por sequias prolongadas
y crecimiento de la frontera agricola-ganadera. Se estima una poblacién de
menos de 200 ejemplares y no mas de 1000 en cautiverio, por lo que se
encuentra en Categoria Critica de Extincibn acorde a la IUCN (Unién
Internacional para la Conservacién de la Naturaleza), se considera que la
especie ha sobrellevado un descenso poblacional que excede el 80% a lo largo
de tres generaciones (21 afos). Junto con la Gacela Dama (Nanger dama) es
considerada la especie de bévido del Sahara en mayor riesgo de extincion en
un futuro cercano (JUCN, 2009).

Debido al descenso en el numero de ejemplares de vida libre, los ungulados
exéticos que forman parte de colecciones en zooldgicos tienen cada vez mayor
valor en lo que a conservacion de stock, estudio y exhibiciéon se refiere. Como
consecuencia, se necesita incrementar el conocimiento respecto a sus
enfermedades, especialmente cuando son animales criados para ser
reintroducidos en su habitat natural. (Kirkwood et al., 1987).

Los zoologicos tienen la enorme responsabilidad de llevar adelante programas
de investigacion de las especies que mantiene en cautiverio. Tal es el caso de
los antilopes Addax donde la posibilidad de extinguirse en un futuro tan
cercano, requiere que se agoten todos los recursos posibles para la
recuperacion de su estatus poblacional a nivel mundial.

En el Zoolégico Parque Lecocq se lleva adelante un Programa de
Conservaciéon con esta especie desde el afio 1998, contando, al momento del
estudio, con 24 individuos nacidos en cautiverio. Bien es sabido que la
consanguinidad es una problematica comin en zoolégicos, por lo que se aplica
en estos antilopes un programa de entrecruzamientos para minimizar la
consanguinidad. Debido a esto los ejemplares se encuentran en cinco grupos
de cria los cuales se mueven siempre en bloque, sin poder intercambiar
individuos de un grupo a otro.

Pese a la gran atencioén que recibe esta poblacién de Addax en el parque, los
aspectos parasitarios constituyen un problema aun sin resolver.
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Pese a los periodos prolongados de cuarentena, repetidos analisis de’ materia
fecal y tratamientos antihelminticos, los nematodos gastrointestinales (NGlI)
continuan siendo un problema en rumiantes silvestres en cautiverio. Estudios y
reportes de casos en otros zoolégicos declaran prevalencias de NGI entre 65-
100% y una mortalidad de 5-17% (Geraghty et al., 1982; Gorman et al., 1986).

Las infestaciones parasitarias han sido siempre un problema en zoolégicos, ya
que las poblaciones son mantenidas en encierros relativamente pequefios.
Estos animales silvestres, en la naturaleza viven en areas extensas y estan
menos sometidos al desafio parasitario, por tanto tienen genéticamente menor
resistencia contra las enfermedades parasitarias, (Goossens, 2005).

Se han desarrollado programas de control parasitario efectivos para ganado
doméstico y programas similares pueden aplicarse a ungulados exéticos si son
utilizados de manera racional y aplicados contemplando conceptos de manejo
(Courtney y Kollias, 1985). Un estudio reciente reveldé que la mayoria de los
zoolégicos de Norte América consideran al control parasitario una de las tareas
veterinarias fundamentales, sin embargo, ninguno de estos zoolégicos reportd
utilizar estrategias en el uso de antihelminticos que tengan en cuenta la
ecologia de los parasitos a combatir ni las interrelaciones hospedero-parasito-
ambiente.(Isaza et al., 1990).

En lo que al Parque Lecocq respecta, la estrategia de control parasitario
consiste en dosificar rutinariamente cada dos meses con lvermectina o
Levamisol, en tanto que se hacen dosificaciones puntuales si se manifiesta un
cuadro clinico que lo justifique.

Gagliardi et al. (2005) hicieron un estudio preliminar en el que identificaron los
generos parasitarios actuantes y en el que también hallaron algunas tendencias
de las cargas parasitarias (medidas segun la cantidad de huevos por gramo de
materia fecal, (HPG)) a aumentar en animales consanguineos y en juveniles.
Sefalaron la necesidad de realizar nuevos estudios y de implementar mejores
pautas de control endoparasitario.



4. REVISION BIBLIOGRAFICA

4.1. ANTILOPE ADDAX
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Figura 1 : Vista de Antilopes Addax

4.1.1. Caracteristicas de la especie

El antilope Addax nasomaculatus es un rumiante africano de la subfamilia
Hippotraginae de talla mediana y cuerpo relativamente robusto, adaptado a los
ambientes desérticos, siendo los desiertos de dunas el tipo de ecosistema en
que se distribuye de manera natural, con temperaturas extremas y lluvias muy
escasas (menos de 100 mm anuales). La mascara facial tiene forma de una "X"
de color blanco implantada sobre la frente y ojos en contraste con su frente
oscuro, de ahi proviene su nombre naso y macula que significan nariz y
mancha en latin, respectivamente. Su cuerpo y cuello son de color café
grisaceo en invierno, mientras que durante el verano es practicamente blanco;
posee pezufias muy amplias adaptadas para caminar sobre superficies
arenosas y tiene la capacidad de vivir por periodos prolongados sin beber
agua. Mide entre 120-130 cm de largo total, y una cola de 25-35 cm; la altura

2 Fuente: Foto de Philippe Chardonnet {en linea) http://cmsdata.iucn.org/downloads/antelope_report.pdf [consulta:
14.03.10}



del suelo a los hombros es de 105-115 cm en machos y 95-110 en hembras;
estas lltimas pesan entre 60-90 kg mientras que los machos pesan entre 100-
130 kg (Haltenorth y Diller, 1980). Ambos sexos poseen cuernos similares a los
de los antilopes Orix, aunque éstos son mas gruesos y presentan giros
dextrogiros de 1,5 a 3 vueltas y miden de 762 a 890 mm a lo largo de las
curvas. Se alimenta de pastos gruesos y arbustos como acacias de zonas
desérticas. Se reproduce cada dos afos y produce una sola cria. Hoy se le
encuentra por lo general en grupos pequefios de 2 a 20 animales guiados por
un macho viejo, aunque originalmente podia formar grandes manadas de
varios cientos de animales, que migraban juntos en busca de tierras con
mejores condiciones vegetales para su alimentacién. Es una especie capaz de
resistir a la ausencia total de agua, obteniendo ésta de las plantas que
consume. Sus picos de actividad son por la mafiana temprano y en la noche
desde el atardecer, descansando durante la parte mas calurosa del dia.
(Nowak, 1991).

Se cree que puede vivir hasta 19 anos en vida libre. En cautiverio un Addax
vivié 25 anos y 4 meses (Kingdon, 1997).

En lo que respecta a su comportamiento, el Addax no es un animal
naturalmente agresivo, sin embargo los machos en cautiverio mantenidos en
alta densidad poblacional muestran evidencia de territoriedad y proteccién a la
hembra. Las hembras en cautiverio establecen jerarquias de dominancia donde
la mayor en edad es la dominante, (Krausman y Casey 2007).

En vida libre los nacimientos generalmente ocurren durante el invierno o a
principios de la primavera; aunque puede ocurrir a lo largo de todo el afio
(Nowak, 1991). De acuerdo con Kingdon (1997) existen dos picos de
nacimientos, uno en otofio y otro avanzado el invierno, por lo que el
apareamiento debe ocurrir unos 8 meses antes (durante los meses mas frios y
los calidos del afio). El tiempo de gestacion es de 257 a 264 dias (Nowak,
1991). Las crias pesan un promedio de 5 kg al nacer y son destetados a las 23-
29 semanas, (Krausman y Casey 2007).

Los machos alcanzan la madurez sexual entre los 18 y 24 meses; y en su
segundo o tercer verano las hembras (Nowak, 1991; Kingdon, 1997).

Los predadores naturales del Addax son perros de caza africanos (Lycaon
pictus), ledn africano (Panthera leo), cheetas (Acinonyx jubatus) y leopardos
(Panthera pardus). Las crias son predadas por chacales (Caracal caracal),
hienas (Crocuta crocuta, (Krausman y Casey 2007).

Esta especie de antilope no es muy rapida, por lo que ha sido una presa
relativamente facil para cazadores, ya que tradicionalmente tanto su carne
como su piel han sido apreciadas. La caceria indiscriminada ha eliminado
poblaciones de varios sitios originales de distribucién y Gltimamente también
han sido afectadas por sequias prolongadas y crecimiento de la frontera
agricola-ganadera.



4.1.2. Distribucion y estatus de conservacion

Se estima una poblaciéon natural de menos de 200 ejemplares residentes en
Nigeria y no mas de 2000 en cautiverio (600 individuos en programas de
conservacion ex situ en Europa, Libia, Egipto, Estados Unidos, Japén y
Australia y por lo menos 1000 individuos en colecciones y ranchos privados en
E.E.U.U y Medio Oriente) por lo que se encuentra en Categoria Critica de
Extincion segun la IUCN (Unién Internacional para la Conservacién de la
Naturaleza). Se considera que la especie ha sufrido un descenso poblacional
que excede el 80% a lo largo de tres generaciones (21 afios). Junto con la
Gacela Dama (Nanger dama) es considerada la especie de bévido del Sahara
en mayor riesgo de extincién en un futuro cercano. Por fortuna, han tenido,
éxito programas de reintroduccion llevados a cabo en Jebil National Park,
Tunez, donde a partir de 70 individuos reintroducidos entre 1994-1997 se
incremento la poblacion a 550 ejemplares registrados en 2007 (IUCN, 2009).

4.2. NEMATODOS GASTROINTESTINALES EN RUMIANTES

Los géneros que afectan con mayor frecuencia a los rumiantes son los
siguientes: Haemonchus, Ostertagia, Trichostrongylus, Cooperia, Nematodirus
y Oesophagostomum. (Fiel y Steffan, 1994)

4.2.1. Ciclo

Es fundamental comprender el ciclo de vida y la epidemiologia de los
estrongiloideos para poder disefiar un plan de control.

El ciclo biolégico de los parasitos gastrointestinales es de tipo directo, no
involucrando hospedero intermediario. Consta de una fase que se desarrolla en
el hospedero y otra de vida libre, fuera de él.

El ciclo de vida de Haemonchus contortus es utilizado para ilustrar un ciclo
tipico estrongiloideo. El Haemonchus adulto vive en el abomaso del hospedero
donde se alimenta de sangre, provocando anemia, (siempre que sea una
parasitosis importante). Los huevos del parasito pasan a las heces donde
eclosionan a Larva 1 (en adelante, L1), Larva 2 (en adelante, L2), y finalmente
Larva 3 (en adelante, L3), que es la fase infestante. La L3 es susceptible a
climas extremos pero puede sobrevivir en las pasturas varios meses hasta ser
ingeridas por el nuevo hospedero. Una vez ingeridas mudan a L4 en el intestino
pudiendo llegar a adultos o permanecer en el mismo en hipobiosis como L4
hasta que las condiciones climaticas no resulten adversas para las larvas fuera
del hospedero. (Isaza y Kollias, 1999).

Los animales se infectan ingiriendo forraje contaminado con larvas de tercer
estadio. A partir de este momento comienza el periodo de prepatencia, que va
desde la ingestién de L3 infectante hasta las hembras oviponiendo. Este
periodo es de aproximadamente 3 semanas para la mayoria de los géneros
parasitarios (6 semanas para Oesophagostomum spp y 2 para Haemonchus
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contortus), excepto cuando se produce la inhibicién del desarrollo o hipobiosis
(especialmente en los géneros Ostertagia spp y Hamonchus) en el que la
prepatencia se extiende hasta 4-5 meses. En el ciclo normal, al término de 4
dias la L3 luego de perder su envoltura se enfunda, alcanza el cuarto estadio
(L4) y a los 10 dias post infeccion emerge a la luz y se convierte en L5. Esta
madura rapidamente alcanzando el estadio adulto (machos y hembras), se
produce la cépula, las primeras hembras gravidas pueden encontrarse
alrededor del dia 15 mientras que los huevos podran ser hallados en las heces
alrededor de los 20 dias post infeccion. Cada hembra podra poner varios miles
de huevos a lo largo de su vida, que va desde unas 4 semanas hasta 12
meses.

La fase externa comienza cuando los huevos de los parasitos caen junto con
la materia fecal. Bajo condiciones apropiadas de aireacion, humedad y
temperatura comienzan a evolucionar pasando por varios estadios (morula,
gastrula, larva pre-eclosionada) antes de dar origen a la L1, que abandona el
huevo y después de un periodo de actividad en el que se alimenta de bacterias
y hongos presentes en las heces muda a L2. Esta ultima larva tiene los mismos
habitos alimenticios que L1, tienen muy escasa movilidad y son los estadios
mas vulnerables a las condiciones medio ambientales desfavorables.

Luego de un periodo de reposo adquiere el estadio de L3 infestante,
manteniendo la cuticula de la L2 y desarrollando una nueva envoltura, la cual le
impide alimentarse pero la hace resistente a las condiciones ambientales,
dependiendo su sobrevivencia de la energia acumulada en sus células
intestinales. Otra caracteristica importante de estas larvas es su gran
movilidad.

El tiempo requerido para alcanzar el estado infectivo depende de la
temperatura y la humedad (provista por las heces), pudiendo ser desde 2.5
dias hasta varias semanas (Fiel y Steffan, 1994).

La fase de eclosién de huevos y desarrollo de larvas se incrementa en forma
lineal dentro de un rango de 5 a 35 grados centigrados (Williams y Bikovich,
1973). Fuera de estos limites tiene lugar una alta tasa de mortalidad (Levine,
1963).

Las L3 migran fuera de la materia fecal sélo si existe suficiente humedad, y son
capaces de trepar por el tallo de la planta hasta una altura que oscila entre 20-
25cm como maximo, favorecido esto por el microclima propicio que se forma
entre el suelo y el extremo de la planta (Williams y Bikovich, 1973), aunque
aproximadamente el 50% se encuentra entre el suelo y los 10cm
permaneciendo en la pastura hasta que son ingeridas por su huésped o
mueren (Levine, 1963).

4.2.2. Dinamica de estadios de vida libre

La relacibn ambiente-parasito depende de dos factores fundamentales, como
son el clima y las pasturas (Fiel y Steffan, 1994).



Clima: las condiciones climaticas establecen el predominio de determinadds
especies en las distintas zonas de una regiéon. La humedad es el factor mas
limitante, de forma tal que por debajo del régimen de 50mm mensuales de
lluvia y con temperaturas de verano, es dificil que ocurra la infestacién de las
pasturas.

Las bajas temperaturas producen un retraso en la evoluciéon de huevo a L3, y
en algunos lugares geograficos actian activando el fenédmeno de inhibicién del
desarrollo o hipobiosis, que se desencadenara luego de que las larvas sean
ingeridas por los animales (Armour, 1974; Lehane, 1981). En especies como
Haemonchus spp, Oesophagostomum spp y otras adaptadas a climas calidos,
las heladas ocasionan gran mortandad de larvas (Levine, 1963).

En términos generales, se puede establecer que Ostertagia y Nematodirus se
adaptan bien a climas frios, Cooperia y Trichostrongylus son intermedios, en
tanto que Haemonchus y Oesophagostomum desarrollan favorablemente en
climas calidos (Levine, 1963).

La desecacion resulta ser la mayor limitante de la supervivencia para todos los
géneros parasitarios (Fiel y Steffan, 1994).

Pasturas: las larvas infectantes no se distribuyen homogéneamente en el
pasto. Si bien es cierto que la mayor concentracion se encuentra entre el nivel
del suelo y los 10 cm. de altura, esto no es constante pues las L3 migran
activamente en funcién de la humedad que tiene la planta. Ademas, responden
de manera inversa a la intensidad luminica, de manera que se encontrara
larvas a mayor altura a la salida o a la entrada del sol y dias nublados y
lluviosos, al progresar el dia cuando la radiacién seca el rocio es probable que
permanezcan en los restos vegetales depositados sobre el suelo.

Las pasturas son la llave de la transmision parasitaria (Fiel y Steffan, 1994).

Particularmente bajo las condiciones climaticas de nuestra regién, el desarrollo
de huevo a larva infestante oscila entre 1-2 semanas en verano, 2-3 semanas
en otofo, 3-6 semanas en invierno y 2-4 semanas en primavera (Fiel y Steffan,
1994).

La salida de las larvas infectantes desde la deposicion fecal pareceria
depender casi exclusivamente de las lluvias; si bien tienen una intensa
movilidad (Fiel y Steffan, 1994), ésta no puede manifestarse en ausencia de
una pelicula acuosa que las envuelva (rocio, lluvia).

Si las temperaturas son elevadas, la deposicion fecal presenta la superficie
seca (costra), para reblandecerla y que se pueda liberar L3 son necesarias
lluvias de mas de 50mm o con un régimen de menor intensidad, pero
constante, durante varios dias (Rose, 1962; Young y Anderson, 1981).

Las deposiciones fecales de primavera-verano actian como reservorio de
larvas infectantes por mas tiempo que las de otofo-invierno (Fiel y Steffan,
1994).



La supervivencia de las L3 en las pasturas oscila entre 5 y 14 meses, y las
elevadas temperaturas del verano provocan una alta mortalidad de larvas, por
lo tanto, el verano seria la estacién mas propicia para descansar las pasturas y
esperar una disminucion de la contaminacion, sobre todo si el pasto es corto.

Todas las pasturas que alguna vez han sido pastoreadas estan contaminadas
en mayor o menor grado (Fiel y Steffan, 1994).

El ciclo epidemiolégico en nematodos gastrointestinales esta regido por dos
factores fundamentales, la tasa de contaminacion de la pastura y la tasa de
infeccidn como consecuencia de la ingestién de forraje por el rodeo.

La contaminacién significa un aumento de huevos de nematodos en un potrero
determinado y representa un peligro potencial al cual es necesario considerar
cuando se manejan categorias de animales susceptibles. Esta contaminacion
esta regulada por el potencial bi6tico de los nematodos mas prevalentes de la
época del ano, por la densidad de una categoria determinada, por el estado
inmunitario del hospedero y eventualmente por otros estados de adaptacién
biolégico como la hipobiosis (Fiel y Steffan, 1994).

Todos los estadios que se encuentran en la pastura, se dice que estan en
“refugio” porque no son alcanzados por las dosificaciones impuestas.

Del desarrollo de esta cadena de eventos dependera la infeccion del rodeo,
que a su vez estara sujeta, a su capacidad de resistir el desafio larvario (Nari y
Risso, 1994).

4.3. METODOS DE CONTROL

La racionalidad de la metodologia de control se basa en el entendimiento de los
ciclos interno en el animal y externo en la pastura- de los nematodos
gastrointestinales involucrados con el convencimiento de que la erradicacion de
la enfermedad en los campos es todavia imposible (Fiel y Steffan, 1994).

El entendimiento del comportamiento farmacolégico de las drogas
antihelminticas y su integracion con la informacion epidemiolégica disponible,
son fundamentales para optimizar la eficiencia del control antiparasitario.

La falta de integracion entre manejo animal y tratamiento y el incorrecto uso de
las drogas antihelminticas disponibles, son elementos relevantes en la falla del
control antihelmintico (Lanusse, 1994).

4.3.1. Métodos quimicos de control- Drogas Antihelminticas
Los parasiticidas quimicos son un recurso no renovable, es decir, una vez se
ha desarrollado la resistencia al producto, se torna inservible y es abandonado;

por lo tanto se trata de un bien que debe ser utilizado prudentemente para
alcanzar el mayor beneficio (Nari y Fiel, 1999).
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El descubrimiento y posterior desarrollo industrial de agentes quimicos que
puedan ser utilizados para combatir parasitos helmintos, sin causar efectos
indeseables en el animal hospedador, es muy lento y complejo y requiere una
inversion econdmica muy significativa. Baja eficacia antihelmintica y gran
numero de efectos secundarios fueron las limitantes mas importantes para los
farmacos desarrollados inicialmente. Desde el descubrimiento de la fenotiazina
en 1938, el primer gran avance en terapia antihelmintica, mucho esfuerzo ha
sido volcado en la busqueda del antihelmintico “ideal” (Lanusse, 1994). Esto ha
resultado en el descubrimiento de muchos compuestos antihelminticos de
amplio espectro, proceso que fue particularmente intenso a partir de la
introduccién del tiabendazole en 1961 (Brown, 1961), especialmente con la
incorporacion de numerosos farmacos del grupo benzimidazol.

Los farmacos antihelminticos ejercen sus efectos sobre el parasito, a través de
interferencia con los procesos de metabolismo energético, coordinacion
neuromuscular y dinamica microtubular.

Los principales farmacos antihelminticos disponibles para la utilizacién en
rumiantes son los siguientes grupos:

Benzimidazoles (tiabendazole, albendazole, fenbendazole, oxfendazole)
Pro-benzimidazoles (tiofanato, febantel, netobimin)

Imidazotiazoles (levamisol, tetramisol)

Terahidropirimidinas (morantel, pirantel, oxantel)

Avermectinas (ivermectina, abamectina, doramectina)

Milbemicinas (moxidectin)

Bencimidazoles

Los bencimidazoles (BZM) y pro-bencimidazoles (pro-BZM) son drogas
mundialmente utilizadas, alcanzaron gran difusiéon al ofrecer ventajas
importantes sobre otras drogas disponibles anteriormente, en términos de
espectro, eficacia contra estadios larvarios inmaduros, margen de seguridad
para el animal tratado y bajo costo (Campbell, 1990).

Mecanismo de accion:

Actuan provocando alteracion en la estructura microtubular, se unen a la
proteina tubulina del nematodo, favoreciendo la despolimerizacion y alterando
la estructura de los microtubulos; éstos estan involucrados en diversos
procesos vitales para la funcion celular, tales como el transporte de nutrientes,
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division celular mitética, estructura celular. Esa selectiva uniéon a la proteina
tubulina del parasito desencadena una disrupcién del equilibrio dinamico
tubulina-microtubulos, lo cual altera el funcionamiento celular (Lacey, 1990).
También de manera secundaria podrian modificar la actividad de enzimas
como fumarato reductasa y provocar interferencia con el metabolismo
energético en el transporte de glucosa hacia el citosol del parasito (Lanusse,
1994).

Los antihelminticos BZD son muy poco hidrosolubles y variaciones menores en
solubilidad, pueden tener un significativo impacto en la absorcién Gl y la
eficacia clinica resultante. La falta de solubilidad en agua es una de las
limitantes mas importantes en la formulacién farmacéutica de los BZD, lo cual
solo permite su preparaciéon en forma de suspensiones, pastas o granulos para
la administracién oral o intraruminal. La superficie mucosa del tracto Gl se
comporta como una barrera lipidica para la absorcion de sustancias activas,
donde liposolubilidad y grado de ionizacién del farmaco al pH de los fluidos Gl,
son elementos fundamentales. Sin embargo, cuando compuestos BZD son
administrados por una via parenteral en forma de suspension, las particulas de
droga deben disolverse en los fluidos Gl, para facilitar la absorcion de la
molécula BZD activa a través de la mucosa Gl.

El ABZ y FBZ poseen una limitada absorcion Gl debido a sus bajas
solubilidades en los fluidos Gl. La tasa de disolucién, el pasaje a lo largo del
tracto Gl y la absorcion hacia la circulacion sistemica es lenta. Esto resulta en
una mayor permanencia en el organismo de estos compuestos que no son
hidrosolubles (Lanusse, 1994).

Mientras el pico plasmatico de TBZ (hidrosoluble) es logrado a las 4 h post-
tratamiento, FBZ alcanza el mismo a las 24 h post-tratamiento y persiste en
plasma y tracto Gl por un periodo de tiempo notoriamente mas prolongado que
TBZ (Lanusse, 1994).

Con respecto a la distribucién Gl, la tasa de absorcion, metabolismo y
excrecion de compuestos BZD varia entre las diferentes drogas del grupo; lenta
y sostenida absorcion Gl y prolongado reciclaje entre plasma y tracto digestivo,
son factores relevantes para optimizar la eficacia antihelmintica de los BZD.
Parasitos localizados en la mucosa abomasal o intestinal estan mas expuestos
a la droga, que por distribucion es reciclada entre plasma y tracto Gl, que a la
droga no-absorbida que pasa por el lumen de dichos érganos mezclada con el
contenido digestivo, en direccion hacia el tracto Gl posterior. Ademas la
molécula BZD que llega al tubo digestivo desde el plasma, es mas importante
que la droga pasando por el lumen sin absorcion, aun en efectividad sobre
nematodos Gl. Se demostr6 que una dosis de OFZ administrada via
intravenosa es tan o mas efectiva que la administracién oral de la droga, contra
Haemonchus contortus y Trichostrongylus colubriformis resistentes a BZD.
(Lanusse, 1994).

Albendazole, fenbendazole y oxfendazole son lipofilicos y permanecen por

mas tiempo en la circulacion sistémica. Por consecuencia estas drogas tienen
un mayor tiempo para intercambio (reciclaje) entre plasma y tracto Gl, lo cual
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es muy importante para alcanzar concentraciones adecuadas en el tracto
digestivo y prolongar la exposicion de parasitos localizados en el mismo, a
niveles de droga que les son toxicos.

Los compuestos BZD y sus metabolitos son intercambiados reversiblemente
entre plasma y tracto digestivo, lo cual favorece la llegada de droga activa a
parasitos localizados en la mucosa o lumen Gl (Lanusse, 1994). Este
mecanismo tiende a concentrar los metabolitos por ejemplo ABZSO en el tracto
Gl, lo cual es particularmente importante en el caso del abomaso, donde un pH
mas acido que el de los fluidos ruminal o intestinal, favorece un fenémeno de
secuestro de droga muy importante (Lanusse, 1994).

Imidazotiazoles — Levamisol:

Levamisol es un polvo cristalino, soluble en agua (210 mg/ml), que puede ser
formulado para su administraciéon oral, intraruminal, parenteral, pour-on, en
forma de bolo de liberacién prolongada o como aditivo en la racién. La mayoria
de las formulaciones contienen levamisol como una sal de clorhidrato, excepto
para los preparados inyectables que son formulados como sales de fosfato.

Levamisol es un compuesto antihelmintico con un buen espectro de actividad
sobre estadios maduros de la mayoria de los nematodos Gl de los rumiantes,
siendo altamente efectivo sobre adultos y estadios larvarios de parasitos
bronco-pulmonares. Su actividad sobre larva inhibida de Ostertagia spp en
bovinos es muy pobre (Lanusse, 1994)

Mecanismo de accioén:

Agonista colinérgico, provoca paralisis espastica en los nematodos debido a
una contraccién muscular sostenida, que facilita la eliminacién del parasito del
animal La absorcion de levamisol por parte del helminto es principalmente
transcuticular.

Para farmacos como levamisol que afecta la coordinacion neuromuscular del
parasito en forma rapida, el pico de concentracion plasmatica alcanzado puede
ser mas importante para el efecto antihelmintico, que el tiempo de duracién del
farmaco activo en el organismo del animal hospedador (Lanusse, 1994).

Tras la administracion subcutanea alcanza el pico plasmatico 1 hora post-
administracién, siendo eliminado completamente de la circulacion sistémica
aproximadamente a las 6 horas post-tratamiento.

La biodisponibilidad plasmatica es significativamente menor tras su
administracién oral (42%) o intraruminal (45%) comparado con la
administracién por via subcutanea

Estas diferencias podrian estar dadas por una degradacion de levamisol en el

tracto Gl o por una adsorcién del compuesto al material fibroso en el rumen, lo
cual afectaria la absorcion del antihelmintico en el intestino. Aunque puede
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existir absorcion a través del epitelio ruminal, el principal sitio de absorciéon de
levamisol es el tracto Gl posterior (Lanusse, 1994).

Las concentraciones de levamisol en plasma y fluidos Gl obtenidas tras la
administracién pour-on del antihelmintico, son notablemente mas bajas que
aquelias alcanzadas cuando el farmaco es administrado por otras vias.

Levamisol ha sido también formulado como un bolo de liberacion prolongada,
que ha demostrado aportar concentraciones plasmaticas suficientes para
impedir la re-infeccion con Osterfagia spp en bovinos por solo 2 semanas,
siendo las mismas eficaces para prevenir re-infeccidén con Cooperia oncophora
por al menos 6 semanas, posteriores a la administracion del bolo (Lanusse,
1994).

Avermectinas y milbemicinas

Los farmacos endectocidas incluyen una serie de sustancias naturales y/o
semisintéticas que pertenecen a las familias de las avermectinas (AVM) como
abamectina, ivermectina, doramectina; y las milbemicinas como nemadectin,
moxidectin

Estas sustancias comparten algunas propiedades estructurales vy
fisicoquimicas, sus elevadas potencias endectocidas a dosis extremadamente
bajas y un mismo mecanismo de accion. Aunque existen pequefias diferencias
en la estructura quimica y comportamiento farmacolégico de estas moléculas,
el perfil farmacocinético general y el patron de eficacia es similar para todos
ellos.

Los compuestos endectocidas son farmacos antiparasitarios de amplio
espectro, efectivos contra nematodos y artropodos.

La familia de las AVM se origina de la fermentacién del actinomiceto
Streptomyces avermitilis, de esta fermentacidbn se originan cuatro pares
homélogos de compuestos muy similares AVM A1, A2, B1 y B2 (Lanusse,
1994). Las AVM son lactonas macrociclicas de 16 miembros con un
sustituyente disacarido en el C13, que comparten caracteristicas estructurales
con la molécula de los antibi6éticos macrélidos y los actinomicéticos poliénicos,
pero sin tener espectro antibacteriano ni antifungico. Las dos moléculas de
glucosa presentes en el C13 y la presencia de un grupo hidroxilo en el C5, son
determinantes para la actividad antihelmintica e insecticida de la IVM. Las AVM
son sustancias altamente lipofilicas, que poseen un elevado peso molecular.
Son solubles en solventes organicos como cloroformo, acetona, ciclohexano,
dimetilfformamida y dimetilsulféxido (DMSO) Poseen muy baja solubilidad en
agua con valores de 0.006 a 0.009 mg/l (Lanusse, 1994).

Las milbemicinas como el moxidectin se obtienen a partir de modificaciones

quimicas de nemadectin, que es un producto natural de la fermentacién del
Streptomyces cyaneogriseus.

14



Moxidectin no posee el disacarido de reemplazo en el C13, posee menor dés’é
molecular y mayor solubilidad en agua que Abamectina e IVM. Estas
diferencias fisicoquimicas menores entre las diferentes moléculas de los
farmacos endectocidas, pueden jugar un rol muy importante en la flexibilidad:
para la formulacion de los mismos, en el comportamiento farmacocinético, en:
los mecanismos de absorcion de las drogas por parte de los distintos parasitos
y, en el potencial desarrollo de resistencia (Lanusse, 1994).

Mecanismo de accion:

Actuan sobre sitios especifico que modifican la actividad neuromuscular en el
parasito; en receptores neuronales (mediados por GABA o no) cuyo agonismo
induce a una apertura de los canales de cloro, hiperpolarizacién de membrana
y paralisis flacida del helminto (Lanusse, 1994).

Indudablemente, IVM es la droga que mejor se ha caracterizado, posee una
elevada eficacia sobre estadios adultos y larvarios de nematodos Gl y
pulmonares como asi también, sobre parasitos externos de diferentes especies
animales. (Chabala, 1980)

El comportamiento farmacocinético de esta droga difiere de acuerdo a la
formulacion, la via de administracion utilizada y la especie animal (Lanusse,
1994).

IVM es una molécula grande que a pesar de poseer dos azucares y dos grupos
hidroxilos, es muy poco soluble en agua. Administrada por via intravenosa en
bovinos su vida media de eliminacién es de 2.7 a 3 dias, sin embargo una vida
media mas prolongada ha sido descripta en ovinos tratados por via
intravenosa, se ha descrito un elevado volumen de distribucion del farmaco en
diferentes tejidos, siendo de especial relevancia la distribucion del farmaco en
el tejido adiposo que puede actuar como deposito de droga (Lanusse, 1994).

La pobre solubilidad en agua favorece la deposiciéon de la droga en el sitio de
administracion subcutanea, lo cual actua como deposito de droga que retarda
la absorcion y favorece una mayor permanencia del farmaco en el organismo.
La composicion de la formulacién, afecta notoriamente la cinética de absorcion,
el perfil farmacocinético y la eficacia de IVM administrada parenteralmente
(Lanusse, 1994). La inyeccion subcutanea formulada con un vehiculo no
acuoso (60% propilenglicol, 40% glicerol formal), resulta en una absorcion mas
lenta con un pico plasmatico mas bajo y obtenido mas tardiamente, pero con
una vida media de eliminacibn mas prolongada que la administracién de la
droga en un vehiculo acuoso. Vehiculos mas acuosos (menor proporcion de
glicerol formal) favorecen una absorcibn mas rapida con una concentracion
plasmatica pico mas elevada, pero la permanencia de la droga en plasma es
mas corta. La vida media de eliminacibn en bovinos tratados con IVM
subcutanea, puede resultar hasta 3 veces mas prolongada cuando la droga es
preparada en un vehiculo no acuoso (Lanusse, 1994).

La administracién pour-on de IVM a razén de 0.5 mg/kg. en bovinos resulta en
un 99-100% de eficacia sobre nematodos Gl y pulmonares, resultados
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similares a los obtenidos cuando se administra IVM subcutanea a razén de 0.2
mg/kg. La necesidad de utilizar una mayor dosis para obtener eficacias
equivalentes por via topica es debido a una absorcion menos eficiente del
farmaco a través de la piel, que se traduce en menor biodisponibilidad
plasmatica.

IVM posee un amplio espectro de actividad sobre nematodos Gl, su eficacia
puede variar segun la especie parasitaria en cuestion. Presenta eficacia
superior sobre nematodos localizados en abomaso que sobre los que se
localizan en intestino delgado de ovinos y bovinos. Se requieren dosis mas
elevadas para Cooperia spp. y Nematodirus spp. que las que se necesitan para
obtener o6ptimas eficacias sobre nematodos abomasales. Esto puede ser
debido a una susceptibilidad diferencial de especies a la droga, pero también
podria estar relacionado a la concentracion de droga disponible en el sitio de
accion (Lanusse, 1994).

4.3.2. Otros métodos de control

Hongos Nematofagos

Los hongos nematéfagos consisten en una gran variedad y diversidad de
hongos capaces de infectar y alimentarse de nematodos. Son habitantes
naturales del suelo, pueden ser aislados de heces de animales y su patrén de
colonizacién es influido por las condiciones climaticas.

Los hongos denominados “nematéfagos” pueden ser clasificados como
“predadores” o “endoparasitos”. Los predadores son especies que producen un
sistema hifal extenso en el ambiente. Las estructuras predadoras desarrolladas
por estos hongos pueden ser muy simples, tales como las especies que forman
hifas adhesivas aseptadas, hasta altamente especializadas, como son los
anillos constrictores. Los llamados endoparasitos existen en el ambiente como
esporos y deben alcanzar los nematodos por adhesién o ingestion.

A pesar de ser susceptibles a las condiciones climaticas desfavorables en el
ambiente, como la baja humedad y temperatura, la mayoria de ellos precisan
tener contacto con los nematodos para establecer infecciones y otros necesitan
ser ingeridos para cumplir su ciclo de vida.

De todos los hongos aislados, hasta el presente sb6lo uno de ellos,
Duddingtonia flagrans, se ha establecido como el candidato ideal. La razén
para esto es que, aparte de ser un predador altamente eficiente basandose en
la formacién de redes tridimensionales, D. flagrans produce abundante
cantidad de esporos de resistencia (clamidosporos) que soportan el pasaje a
través del tracto gastrointestinal de los animales. Esto permite que el hongo
pueda ser dosificado en forma sencilla y ser administrado a los animales, para
luego aparecer en las heces y alli ejercer su accién predadora sobre las larvas
de los parasitos.

Los hongos llevan a cabo su accién sobre los parasitos cuando las larvas de
éstos y el hongo predador se encuentran en las heces de los animales. El
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hongo crece y comienza a desarrollar su sistema hifal en forma de red. Como
las larvas presentan gran motilidad, terminan quedando atrapadas en la red
fungica y son una fuente de nutricion del hongo. Como consecuencia, el
nimero de larvas en la materia fecal se reduce, y por lo tanto, también
disminuye la cantidad de larvas infectantes en el pasto (Saumell y Fernandez,
2000).

Los hongos nematéfagos exhiben una serie de ventajas: tienen ciclo de vida
corto con alta actividad reproductiva; algunos son especificos -como los hongos
endoparasitos-, producen esporos de resistencia o quedan en una fase
saprofitica en ausencia de sus hospedadores. Ademas, no son patdégenos para
los animales. La desventaja del uso de este sistema de control radica en que
los clamidiosporos deben ser administrados diariamente con alimento; su
accion no esta dirigida a la poblacion parasitaria en el animal, si no a las larvas
en la pastura, por lo que no eliminan las poblaciones parasitarias sino que las
reducen a mediano plazo por favorecer la disminucién de larvas en refugio.
Esto en realidad puede considerarse una ventaja ya que la poblacion
parasitaria remanente actuaria como estimulo permanente de la respuesta
inmunoldgica contra los parasitos, si se mantiene en bajo numero, (Saumell y
Fernandez, 2000).

Vacunas

Consiste en la elaboracién de vacunas contra NG| como alternativa de control,
enfocado a obtener un mejor estimulo y desarrollo de la respuesta inmune por
parte del animal.

La primara vacuna desarrollada comercialmente fue contra Dyctiocaulus
viviparus, en base a larvas irradiadas, a pesar de su comprobada eficacia fallé
en la comercializacion y en la necesidad de repetirla para mantener una
proteccion adecuada (Saumell et al., 2005).

Para parasitos NGl y otros parasitos existen en etapa de desarrollo vacunas
recombinantes y vivas en las que aun se presentan varias dificultades a
superar como lo es la obtencién y produccién de fracciones de antigenos de los
nematodos para su comercializacion o la complejidad de la respuesta inmune
del hospedero a los parasitos, de la que se desconoce, en parte, la
interrelacién funcional entre hipersensibilidad local, respuesta inflamatoria e
inmunidad celular y humoral (Smith et al., 1999).

Han sido observados avances significativos en el desarrollo de vacunas contra
Haemonchus contortus donde nuevas proteinas fueron descubiertas tanto en
estadios intermedios como en adultos machos y hembras (Geldhof et al.,
2005). Los trabajos sobre Osterfagia ostertagi son mas incipientes y los
resultados obtenidos muestran alguna acciéon para eliminar los parasitos
adultos pero todavia con una alta variabilidad de resultados (Claerebout et al.,
2005).
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Rotacion de potreros

La clausura de potreros libre de animales es una practica que puede ayudar a
bajar la infectividad de los pastos. El descanso se debe efectuar durante el
verano pero con la condicién que el forraje esté lo mas corto posible cuando
esté clausurado el potrero. Esto se puede lograr a través de corte mecanico-
para heno- o por pastoreo directo con vacas adultas- sin crias- sacando los
animales cuando la situacion es de sobrepastoreo. (Nari y Fiel, 1999).

Rotacion con otras especies

La utilizacion de una pastura en forma alternada por bovinos y ovinos ha sido
una practica de efectividad probada en la disminucién de la infectividad del
forraje. El sistema se basa en que la transmision cruzada entre bovinos y
ovinos parece ser lo suficiente restringida ofreciendo substanciales beneficios
para los respectivos hospederos. (Nari y Fiel, 1999).

4.4. RESISTENCIA ANTIHELMINTICA

Se define como resistencia “cuando una cantidad significativa de individuos
dentro de una poblacibn de parasitos, usualmente afectados por una
determinada dosis de antiparasitario, no es completamente afectada o es
necesario el incremento de la concentracién inicial del principio activo para
llegar al nivel de eficacia original del mismo; la resistencia es heredable”
(Prichard, 1980).

Este fendmeno es una capacidad fundamental de los seres vivos, para
evolucionar en condiciones ambientales cambiantes con el fin de sobrevivir
bajo nuevas circunstancias.

La resistencia a un farmaco puede ser natural o adquirida y desde el punto de
vista econémico, la resistencia adquirida es la mas importante debido a las
complicaciones que provoca al sistema de produccién y porque todavia es
evitable (Steffan et al., 2005).

Con la continua seleccion de los individuos resistentes que se produce por el
uso repetido de los antiparasitarios, aumenta la frecuencia de los genes de la
resistencia en la poblacién, hasta producir el reemplazo de la poblacién
sensible por una poblacion resistente al farmaco con el consiguiente fracaso
del tratamiento antihelmintico (Romero et al., 1998).

El efecto de seleccion sobre la frecuencia de alelos resistentes dentro de una
poblacion de parasitos es influenciado por distintos factores que han sido
agrupados en “operacionales” (naturaleza del compuesto antiparasitario,
frecuencia de aplicacién, rotacion de compuestos y sistema de pastoreo),
“genéticos” (frecuencia, dominancia y numero de alelos resistentes en la
poblaciéon parasitaria) y “biolégicos o ecoldgicos” (potencial biético de los
parasitos, numero de generaciones en el ciclo de produccién, migracion y
supervivencia de los estadios infectivos en las pasturas) (Steffan et al., 2005).
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Para minimizar las consecuencias de los efectos devastadores de los parasitos
y sumado al costo relativamente bajo, los compuestos antiparasitarios
comenzaron a utilizarse rutinariamente en forma sistematica y a cortos
intervalos (Anziani y Fiel, 2004).

Con esta metodologia empirica y simplificada de control, se produce una “alta
presion de seleccion” donde la progenie de los parasitos sobrevivientes a los
tratamientos —genéticamente resistentes- comienza a ser paulatina vy
proporcionaimente mas importante y asi, conformar la mayor proporcion de
parasitos resistentes en las poblaciones en “refugio” presentes en el medio
ambiente, (Martin ef al., 1981).

El término de “refugio”, puede ser definido como la proporcién de la poblacién
parasitaria que no es expuesta a una medida de control en particular,
escapando asi a la seleccion por resistencia (Van Wyk, 2001). En el caso de
los parasitos internos, esto incluye generalmente a la proporciéon de la
poblacién de nematodos que vive fuera del hospedero, en la pastura. Luego de
una aplicacion de un farmaco especifico, la poblacion de parasitos que
sobrevive al tratamiento debe desarrollarse y competir con los individuos que
no fueron alcanzados por el tratamiento; de modo que el tamano de esa
poblacion en refugio tiene una implicacion directa en el grado de seleccién para
la resistencia.

Muchos individuos del refugio suelen perderse como consecuencia de
condiciones ambientales desfavorables (rayos solares, desecacion),
depredadores o simplemente porque no coincidieron con el hospedero
apropiado y llegaron al limite de sus reservas (Papadopoulus et al., 2001). Una
vez en el huésped los parasitos susceptibles y resistentes estaran sujetos a
pérdidas provocadas por las defensas inmunitarias y por la barrera impuesta
por hospederos inespecificos aunque las tasas de mortalidad no difieren entre
susceptibles y resistentes. Finalmente todos aquellos individuos que hayan
superado estas barreras y el tratamiento con antiparasitarios tendran
importancia en el desarrollo de resistencia; la velocidad a la que ésta se
disemine entre la poblacion depende de complejos factores relacionados
(Smith et al., 1999). La relevancia epidemiolégica de este proceso, esta basada
en el enorme potencial biético de los parasitos, que les permite cambiar
sucesivamente, la composicion genética del refugio. Se ha sugerido en el caso
del manejo de la resistencia parasitaria de las helmintiasis de los ovinos (Van
Wyk, 2001) que se deben evitar estrategias de aplicacion de antihelminticos, en
las cuales todos los animales son tratados y luego colocados en praderas
limpias; porque de esta manera se incrementa la seleccion para resistencia al
ser el refugio muy reducido. Del mismo modo se ha sugerido que la sequia y el
aislamiento del rebano, pueden favorecer el desarrollo de resistencia
(Papadopoulus et al., 2001).
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4.5. PRUEBAS DIAGNOSTICAS

La Asociacion Mundial para el Avance de la Parasitologia Veterinaria (WAAVP
por su sigla en inglés) ha estandarizado las pruebas para detectar la resistencia
antiheimintica de nematodos (Coles et al. 1992). Una de ellas es la prueba in
vivo de reduccion del contaje de huevos en la materia fecal (TRCH), que
determina la eficacia antihelmintica comparando la eliminacion de los huevos
antes y después de un tratamiento.

Hasta el momento ninguna técnica se ha demostrado como lo suficientemente
sensible antes que alrededor del 25% de los helmintos sean resistentes, esto
dificulta aun la prediccion de la aparicién de resistencia y medidas tempranas
para evitarla antes de este nivel (Caracostangolo J. et al. 2005).

E! método mas confiable para detectar la resistencia a los antihelminticos es el
test in vivo conocido como test de eficacia controlada el cual compara el
numero de nematodos adultos obtenidos a la necropsia entre animales tratados
y controles sin tratamiento. Por los altos costos requeridos, laboriosidad y
tiempo demandado, este método se encuentra practicamente restringido a
trabajos muy especifico de investigacion, limitando seriamente su aplicacion en
situaciones de campo y nunca podria ser utilizado con una especie en peligro
de extincion (Anziani y Fiel, 2005). Asi mismo, los test in vitro actualmente
disponibles, basados en la motilidad de las larvas o en la eclosién de huevos,
presentan aun inconsistencias en la interpretacion de los resultados y requieren
del mantenimiento de cepas de referencia susceptibles y resistentes,
condicionando por el momento su uso (Anziani y Fiel, 2005). Por lo expuesto
anteriormente hasta el presente el método mas utilizado en todo el mundo para
detectar la resistencia de los nematodos ha sido el test de la reduccién del
conteo de huevo (TRCH) el cual compara los valores del contaje de huevos por
gramo de heces (hpg) antes y luego del tratamiento. Se asocia la presencia de
resistencia antihelmintica cuando la reduccion entre ambos valores del hpg
resultan inferiores al 90% y en forma complementaria este test requiere del
coprocultivo larvario en las muestras pre y post tratamiento para determinar la
participacion relativa de cada género parasitario (Mc Kenna, 1996).

En rumiantes, los resultados del test deben ser considerados sélo una
estimacién de la eficacia antihelmintica debido a que la postura de huevos por
los nematodos no siempre guarda una estrecha correlacion con la carga
parasitaria. En este contexto, el test podria mostrar mayor eficiencia con
géneros que tienen un alto potencial biético y/o con buena correlaciéon entre el
numero de huevos y el de nematodos como por ejemplo Haemonchus spp,
pero podria ser menor cuando se considera al genero Ostertagia spp (Anziani y
Fiel, 2005). Otra de las limitantes del test es su baja sensibilidad ya que sélo
permitiria detectar resistencia cuando la frecuencia de genes resistentes en
una poblacién excede el 25% y ya se observan fallas clinicas al tratamiento
(Martin et al., 1981).

Sin embargo, es la técnica mas barata y cuando es correctamente utilizada
provee evidencias indirectas claras de la eficacia antihelmintica (Mc Kenna,
1996).
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4.6. PARASITOLOGIA EN RUMIANTES SILVESTRES

4.6.1. Particularidades de parasitologia en rumiantes silvestres con
relevancia para este estudio.

Segun Diez-Banos e Hidalgo-Argiello (2006), estudios realizados en la ultima
década confirman la hipétesis de que los parasitos pueden regular las
poblaciones de hospedadores. Se admite que animales muy parasitados tienen
menos capacidad para competir por territorios, lo que podria ocasionar que sea
eliminado de su habitat primario y tenga que alimentarse en zonas con escaso
alimento o de peor calidad. Como consecuencia, los efectos de la infeccion se
exacerban y el animal es mas vulnerable a los depredadores. Por otra parte, la
alteracién de los habitos del hospedador o su desaparicién, obligaria al parasito
a utilizar hospedadores nuevos, a los que no estan adaptados, provocando una
situaciéon patogénica conflictiva. También, se sabe que la resistencia fisiologica
del animal silvestre es mucho mas elevada que la del doméstico, de forma que
en las infecciones agudas, es habitual que la observacién de los primeros
sintomas sea la muerte. Del mismo modo que las infecciones cronicas son muy
dificiles de detectar clinicamente, ya que estos animales deébiles serian facil
presa de los predadores de la zona, (Diez-Barios e Hidalgo-Argiiello., 2006). En
condiciones naturales, por lo tanto, es dificil encontrar animales cursando
alguna enfermedad parasitaria, de hecho varios estudios realizados en
rumiantes de vida libre muestran bajas cargas parasitarias, un ejemplo que
afirma esto es el estudio realizado por Cao Yi Fan et al. (2005) sobre el
antilope tibetano (Pantholops hodgsoni) donde se hallaron sélo tres géneros
diferentes y muy bajas cargas, Nematodirus un 94,4%, Marshallagia 91,6% y
Moniezia 19,4% y promedio de HPG de 5.58, 5.11 y 2.86 respectivamente.

Por el contrario, cuando estos rumiantes salvajes estan en cautiverio presentan
problemas parasitarios. Una de las causas de esto radica en que se encuentran
en un espacio limitado, siendo expuestos constantemente a las mismas
pasturas contaminadas, sin poder aplicar “estrategias antiparasitarias” que
realizarian en la naturaleza. Este tipo de estrategias fueron sefaladas por
Ezenwa, (2004) quien estudi6 la estrategia de defecacion y pastoreo selectivo
en antilopes, como posible comportamiento antihelmintico en rumiantes
silvestres. La defecacion selectiva y el pastoreo selectivo son dos
comportamientos potencialmente antihelminticos utilizados por ungulados para
reducir la transmisién parasitaria feco-oral. Mientras que existen evidencias de
que las especies domésticas utilizan estas estrategias, es muy poco lo que se
conoce sobre la ocurrencia y eficacia de estos comportamientos en ungulados
silvestres. Al examinar si los antilopes tenian este tipo de comportamiento, se
encontré que la concentracion de larvas en la pastura pré6xima a los bosteros
era mucho mayor a la proxima a las deposiciones tipo boiiigas y las areas sin
heces. Se observd que antilopes en libertad no pastaban cerca del “bostero”.
Légicamente esta estrategia solo puede suceder en vida libre ya que en
cautiverio el animal no cuenta con el espacio suficiente para tener los bosteros
muy distantes del area de alimentacion.

Otra de las causas podria ser la discordancia entre las condicionas ambientales
del habitat natural a las condiciones del encierro en el cual se alberga al
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animal. Un claro ejemplo de esto ocurre con los antilopes que habitan en
desiertos, donde la contaminacién parasitaria del suelo es muy baja ya que las
condiciones del mismo son adversas para las larvas parasitarias; sin embargo
en las mayoria de los encierros destinados a estos antilopes las condiciones
del suelo son muy diferentes, siendo alojados usualmente en corrales con ricas
pasturas, dandose condiciones optimas para el desarrollo de larvas de
nematodos. Por lo tanto en cautiverio, se verian mucho mas expuestos a la
contaminaciéon parasitaria que en la naturaleza. Afirmando esta idea, en un
estudio realizado por Roberts y Fernando (1990) se observé un menor nivel de
resistencia a los nematodos gastrointestinales en especies de rumiantes
salvajes que habian sido poco expuestos a grandes infestaciones en sus
ambientes naturales. En su estudio resaltaron que las especies mas
susceptibles eran las que habitan en desiertos ya que alli la exposiciéon a la
infestacién parasitaria es minima.

4.6.2. Géneros parasitarios encontrados en antilopes

En Sud Africa, Boomker et al., (2000), estudiaron los géneros parasitarios y el
HPG de tres Oryx gazella de vida libe encontrandose Trichostrongylus rugatus
como el nematodo de mayor prevalencia, luego Cooperia sp, Agriostomum sp.,
Haemonchus contortus, Nematodirus spathiger y Ostertagia ostertagi. Otro
detalle interesante a mencionar es que en estos antilopes sudafricanos fueron
encontrados en el mesenterio Cysticercus.

Se ha descripto la ocurrencia de severas infestaciones de NGl en gacelas y
antilopes en cautiverio causadas por Camelostrongylus spp., Nematodirus
spp., Haemonchus contortus, Ostertagia spp., Trichostrongylus spp. y Trichuris
spp. (Church, 1986; Flach y Sewell, 1987).

También fueron descriptos para los antilopes Addax, los géneros
Longistrongylus curvispiculum (nematodo del Este de Africa) y Haemonchus
contortus encontrados en Addax nasomaculatus en 2 ranchos de Texas. (Craig,
1993)

En un trabajo realizado por Goossens (2005), se monitorearon quincenalmente
a lo largo de un aino mediante la técnica de Mac Master 107 muestras de
materia fecal de rumiantes silvestres de tres zoolbgicos diferentes (Royal
Zoological Society of Antwerp, the Antwerp Zoo y Animal Park Planckendael).
Estos rumiantes eran mayoritariamente diferentes especies de antilopes,
gacelas, jirafas y okapi (Oryx leucoryx, Oryx dammah, Tragelaphus euryceros
isaaci, Tragelaphus spekii gratus, Taurotragus oryx, Aepyceros melampus,
Gazella leptoceros, Connochaetes taurinus taurinus, Giraffe camelopardalis
antiquorum y Okapia johnstoni). En el zoolégico de Antwerp, los conteos
resultaron realmente bajos, probablemente debido a que los animales no
pastoreaban y las heces eran removidas diariamente. En Plackendael, los
antilopes mostraron tener una carga 10% mayor a la del resto de los rumiantes
teniendo conteos entre 600-1350 HPG. Se observé un aumento en verano con
un pico al final de primavera.
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Con la excepcion de los huevos de Nematodirus que se encontraron en mayor
cantidad en juveniles, las variaciones en el contaje de huevos no tuvieron
relacién con sexo o edad.

Las especies encontradas a partir de animales necropsiados fueron:
Camelostrongylus mentulatus del abomaso y Trichostrongylus retortaeformis,
Nematodirus fillicollis, Capillaria spp. and Trichuris spp de intestino.

4.6.3. Control parasitario en rumiantes en cautiverio

Parasitos estrongiloideos como Haemonchus, Camelostrongylus, Cooperia,
Ostertagia, Trichostrongylus y Nematodirus son una causa significativa de
morbilidad y mortalidad en colecciones de zooldgico. En consecuencia, muchas
de estas colecciones utilizan antihelminticos como unica medida de control
parasitario. A pesar del uso comun de estas drogas y de que es sabida la
necesidad de establecer un control antiparasitario rutinario, son muy pocos los
reportes sobre programas de control parasitario en ungulados exéticos. Al
disefar un programa de control parasitario se debe tener en cuenta que cada
coleccion es unica. Los diferentes géneros parasitarios predominantes y el
clima, determinaran el disefo del plan de control. Factores relacionados con el
manejo, numero de animales por encierro, terreno del mismo y nutricién de los
animales, afectan la carga parasitaria a tal punto que dos poblaciones iguales
en individuos ubicadas en dos areas geograficas pueden necesitar un
programa de control parasitario completamente diferente el uno del otro, (Isaza
y Kollias , 1999)

Tipos de Programas de control parasitario
Hay tres tipos de programas de control parasitario.

Programas de tratamientos “Oportunistas”, los cuales involucran uso de
antihelminticos sélo cuando el contaje de huevos o los resultados de necropsia
revelan la existencia de infecciones parasitarias en la coleccion, en este caso el
uso de antihelminticos es esporadico, por lo tanto no hay esfuerzo de erradicar
la poblacién parasitaria de la coleccion.

Programas de Erradicacion (o “supresiéon”) involucran el uso de antihelminticos
por calendario con periodicidad y frecuencia determinadas. Estos programas
tienen como objetivo la reduccidon del nimero de parasitos adultos en el
hospedero y de este modo, mantener la infestacion a niveles subclinicos.

Los programas de Tratamiento Estratégico se basan en un entendimiento de la
epidemiologia del parasito para determinar una mayor eficacia del uso de
antihelminticos. La racionalizacién en el uso estratégico del antiheimintico se
utiliza para disminuir la poblacién de parasitos adultos en los momentos mas
criticos del aio, por tanto limitar la contaminacién del encierro con L3. En este
tipo de programas, varios antihelminticos son utilizados en determinada
estacion y pueden no utilizarse en la siguiente temporada. (Isaza y Kollias,
1999).
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En animales domésticos se ha descrito resistencia a todos las clases de
antihelminticos, respecto a ungulados exoéticos solo se ha descrito resistencia a
benzimidazoles. Las recomendaciones para limitar la resistencia antihelmintica
son, reducir el uso de las drogas antihelminticas, asegurarse de la correcta
dosificacion y rotacion del farmaco a utilizar. Cuando se disefia un programa de
control parasitario para animales silvestres el desarrollo de resistencia es un
factor a tener en cuenta.

En lo que respecta a rumiantes domésticos las cabras parecen ser mas
susceptibles a los parasitos, seguidas por las ovejas y finalmente el ganado
vacuno. A pesar de no haber sido documentado, algunas especies de
ungulados exéticos parecen ser mas susceptibles a los parasitos que ofras.
Existen reportes anecdoéticos de la mayor susceptibilidad parasitaria que tienen
los antilopes del desierto frente a los demas antilopes. (Isaza y Kollias, 1999)

Diversos estudios en rumiantes domésticos han demostrado que es mas
probable que tenga éxito aquel programa de control antihelmintico que se
focaliza en prevenir la contaminacion de la pastura. La contaminaciéon de la
pastura ocurre cuando los parasitos adultos alojados en el hospedero eliminan
huevos que se evacuan en la materia fecal teniendo como resultado final una
acumulacién en las pasturas de larvas infestantes. El objetivo de un tratamiento
estratégico es la eliminacibn de parasitos adultos del hospedero durante
aquellos periodos donde las condiciones climaticas son hostiles para las larvas
impidiendo su supervivencia. Esta estrategia reduce la poblacién parasitaria
dentro del hospedero y en la pastura, minimizando la reinfestacion. También
reduce la morbilidad y mortalidad con un minimo numero de tratamientos, por
lo tanto reduciendo la presion selectiva para el desarrollo de resistencia
antihelmintica. Citando un ejemplo, estos conceptos basicos de epidemiologia
son utilizados para desarrollar programas estratégicos de tratamientos
antihelminticos para ungulados exdticos en el San Diego Wild Animal Park
(SDWAP). En este zoolégico, durante 5 aios antes de iniciar esta programa los
ungulados eran tratados con fenbendazol una o dos veces al afo como
tratamiento contra Haemonchus, Ostertagia, Camelostrongylus,
Trichostrongylus, Trichuris y Nematodirus. Sin embargo estos tratamientos eran
realizados a destiempo en los diferentes encierros sin monitoreo de eficacia. Al
desarrollar programas de control parasitario, es esencial evaluar las practicas
de manejo con otro criterio ademas de la impresioén clinica. El conteo de
huevos por gramo de materia fecal (HPG) es indispensable para el monitoreo
de la potencial contaminacion larvaria de la pastura, determinar eficacia del
tratamiento, detectar resistencia antihelmintica, estimar el grado de infestacion
de cada animal y detectar individuos objetivo para realizar una desparasitacion
estratégica, (Boyce et al., 1991).

El tipo de programa de control parasitario (oportuno, supresivo o estratégico) y
la severidad de la carga parasitaria que esta afectando la poblacion son
factores importantes que determinaran la frecuencia de dosificacion. En
colecciones donde la carga parasitaria es muy alta, las dosificaciones terminan
resultando demasiado frecuentes, presionando para el desarrollo de
resistencia. Los programas de dosificaciones estratégicas reducen este riesgo.
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La rotacion de la droga es clave en la reduccién del desarrollo de resistencia.
Cuando se selecciona una droga nueva a utilizar debe ser de diferente grupo
quimico a la que venia siendo aplicada en la poblacion, ya que la resistencia es
al mecanismo de accion. La mayoria de los programas antiparasitarios en
ungulados exdticos utilizan benzimidazoles y macrélidos, sugiriéndose la
ocurrencia de resistencia a estas drogas como un problema comun. Muchos
trabajos recomiendan el uso de cierta droga efectiva durante un afio y rotacion
a otro grupo diferente al siguiente afio, (Isaza y Kollias, 1999).

4.7. ROL DEL ZOOLOGICO

En el zoolégico contemporaneo los protagonistas son la educacién,
investigacion y la conservacién de los animales en peligro de extinciéon. Ya no
son sélo una muestra taxonémica de la fauna. Los objetivos de los zoolégicos
contemporaneos, ademas del entretenimiento, son la educacién, Ila
conservacion y la investigacién. Adicionalmente se ha desarrollado también la
inquietud por mantener a los animales en buenas condiciones de bienestar.
(Koebner, 1994).

Objetivos de los zoolégicos

Recreacion

El zoolégico ofrece la posibilidad de un paseo al aire libre, por un periodo
relativamente largo de tiempo con atracciones que constituyen los animales y el
contexto en el que estos se exhiben. Permite que participen y se entretengan
todos los miembros de una familia al mismo tiempo y de todos los niveles
socioecondmicos, cosa que pocas actividades pueden lograr. Si bien la mayor
parte del publico va al zoolégico a entretenerse, no significa que no pueda
aprender algo de valor permanente mientras se divierte con la visita, (Koebner,
1994).

Educacion

El atractivo de los animales vivos sirve como punto de partida para estimular al
visitante el interés de la relacion y balance del mundo vivo (IUCN, 1993).

Los zooldgicos deben responder al aumento general de conocimiento popular
respecto de los animales y de la naturaleza, dando oportunidades educativas y
material informativo. El publico a su vez, con mayor conocimiento exige un
mayor rigor en el manejo y en la exhibicion de los animales y su ambiente.

Desde el punto de vista de la conservacién, los programas educativos pueden
despertar la curiosidad humana, que finalmente puede ser dirigida hacia
actitudes y acciones que vayan en beneficio de los animales silvestres. Los
zoolégicos pueden ser una via eficiente para desarrollar una actitud de
conservacion en la poblacién a través de la educacion ambiental (Polakowski,
1987).
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El hecho de presentar a los animales vivos posibilita que el publico tenga todo
un espectro de experiencias que de otro modo no tendrian, el contacto directo
con animales puede estimular la imaginacion, agudizar la observacion y:
enriquecer el pensamiento de los visitantes. i

Conservacion

Aunque la idea de conservar es probablemente tan antigua como la especie
humana, el uso de ese término en el contexto presente es relativamente
reciente. A través de los afos la conservacion ha adquirido muchas
connotaciones: para algunos significa la proteccion de la naturaleza salvaje,
para otros el sostenimiento productivo de materiales provenientes de los
recursos de la Tierra.

La definicion mas extendidamente aceptada fue presentada en 1980 por la
Union Internacional para la Conservacion de la Naturaleza y Recursos
Naturales (IUCN) como: "La utilizacidn humana de la biosfera para que rinda el
maximo beneficio sostenible, a la vez que mantiene el potencial necesario para
las aspiraciones de futuras generaciones".

La pérdida de la diversidad biolégica reduce la complejidad de la biosfera,
disminuyendo su estabilidad y sus posibilidades de enfrentar cambios
exitosamente. Esto no sélo afecta a las especies de plantas y animales
silvestres, sino también a los seres humanos, que dependemos de esos
recursos.

Los zoolégicos juegan en la actualidad un rol clave en la conservacion de la
diversidad animal. Mantienen vivos a individuos. Reproducen especies
amenazadas por la extincién.

Pueden llegar a conservar también su comportamiento, factor vital para poder
desarrollar programas de reintroduccién de especies en habitat disponibles en
un futuro cercano.

Pero la funciébn mas importante para la conservacion la cumple colaborando
con la educacion ambiental, generando una mayor comprension y sensibilidad
en las personas que tomaran las decisiones en el futuro.

La conservacion “ex situ” se refiere a la mantencién de animales silvestres en
poblaciones estables fuera de su biotopo original. El objetivo final de la
conservacion ex situ es apoyar la sobrevivencia de especies en sus ambientes
naturales (in situ). Asi, los programas ex situ no son una alternativa, sino que
son un complemento para la conservacion de los biotopos (IUCN, 1993).

Segun la Estrategia Global Para la Conservaciéon en los Zoologicos, existen
varias razones que apoyan esta modalidad:

-La propagacion de especies en peligro critico puede prevenir su inmediata
extincion.

26



-Puede reestablecer y reforzar a las poblaciones silvestres ampliando el pool
genético de las mismas.

- Las poblaciones ex situ pueden participar en relaciones publicas, educacion y
programas de investigacion que vayan en beneficio de la supervivencia de sus
conespecificos en la naturaleza.

El intenso control que demanda el manejo de estas poblaciones requiere
desarrollar:

- Conocimiento suficiente de la biologia de dichas poblaciones.

- Un andlisis poblacional y un ajuste periédico de los programas de
reproduccién de acuerdo con los resultados de los analisis. (IUCN, 1993).

Investigacion

En el siglo XIX los zoolégicos ya eran fuentes de conocimiento biolégico.
Muchas especies sélo pudieron ser estudiadas gracias a que se encontraban
viviendo en un especio controlado. Debido a esto, los zoolégicos jugaron un rol
importante en el desarrollo de las ciencias descriptivas: anatomia, taxonomia,
estudio de locomocién, alimentacién, etc.

La mayor parte del conocimiento en medicina de animales exéticos es el
resultado de la investigacion en los zooldgicos. Estudios de nutricion,
reproduccion, fisiologia y etologia también han aportado mucha informacién.

Los zoolégicos manejan diversas colecciones de animales originarias de todas
partes del mundo. Se requiere una enorme cantidad de conocimiento cientifico
acerca de todos los aspectos bioldgicos y médicos de los animales de la
coleccion. Este conocimiento es necesario para alimentar, albergar y cuidar a
los animales, para estimular su reproduccion y mantenerlos saludables.
(Koebner, 1994).
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5. OBJETIVOS

5.1. Objetivo General
Profundizar en el estudio de los parametros parasitarios de la poblaciéon de

antilopes Addax que alberga el Parque Lecocq, con el fin de dar pautas utiles
para elaborar un plan de control integrado aplicable en la misma.

5.2. Objetivos especificos

a) Estudiar la relaciéon entre carga parasitaria (medida por el hpg) y la edad de
los animales.

b) Estudiar la relacién entre carga parasitaria (medida por el hpg) y el sexo.

c) Examinar el comportamiento estacional de las parasitosis en los antilopes en
las condiciones en que se mantienen en el Parque Lecocq.

d) Evaluar la eficacia de las drogas antihelminticas utilizadas en el parque.

28



6. MATERIALES Y METODOS

6.1. Area donde se realizo el estudio

El Estudio se realizé en el Parque Lecocq, zooldgico y centro de conservacion
de especies animales y vegetales de 270 hectareas que se ubica en las
margenes del rio Santa Lucia a 19,5 kilbmetros del centro de Montevideo,
Uruguay. Su principal caracteristica consiste en que los animales viven en
condiciones de semi libertad.

El parque pertenece a la Intendencia Municipal de Montevideo e integra la
Unidad de Parques Municipales Protegidos. Apoya los esfuerzos de
conservacion mundial a través de sus programas de reproducciéon y cria en
cautiverio.

En el mismo se alberga una de las mayores comunidades en cautiverio del
mundo de antilopes Addax nasomaculatus, una especie amenazada de
extincion, es el tercer zoolégico del mundo en cuanto a niumero de Addax
nasomaculatus albergados, después de Texas y San Diego en Estados Unidos.

6.2. Poblacion de estudio

Se trabajé con una poblacion de 24 antilopes (Addax nasomaculatus) (9
hembras adultas, 9 machos adultos, 4 machos crias y 2 hembras crias)
residentes en el Parque Lecocq, alojados en 6 encierros de un area total de 1
hectarea, en grupos establecidos segun su organizacién social y considerando
el valor genético de cada animal.

Refugios y area de tubos para manejo -
. Machos adultos ‘ Hembras Adultas D machos crias - hembras crias

Figura 2: Esquema de distribucién de animales por potrero.
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Figura 3: Potreros donde se alojan los Addax en el Parque Lecocq. Nétese el abundante pasto, la zona arbolada y el
refugio de quincho.

6.3. Metodologia

A lo largo del afno, se tomaron muestras de materia fecal de todos los antilopes
durante el dia de la desparasitacibn o el dia posterior, las mismas fueron
tomadas de la siguiente manera: en algunos casos fue posible tomar materia
de la ampolla rectal ya que los animales estaban en el tubo para ser
dosificados, pero en los casos en que la maniobra se complicaba ya fuera por
la seguridad de los trabajadores o por riesgo de dafiar a los animales que se
resistian, se optaba por observar al animal, ya suelto en su corral, hasta que el
mismo defecara e identificando la muestra mediante el trazado de transectas
para luego entrar al corral, siempre bajo la proteccion del corralero, a extraer la
muestra. Un vez identificadas y empaquetadas las muestras eran llevadas
refrigeradas hasta el Laboratorio del Departamento de Parasitologia de Ila
Facultad de Veterinaria, donde se analizaron mediante la técnica de Mc Master
utilizando solucién saturada de Cloruro de Sodio (1.20 densidad), con una
sensibilidad de 50 huevos por gramo de materia fecal, técnica cuantitativa para
evaluar el numero de huevos de nematodos gastrointestinales por gramo de
materia fecal: HPG; la misma permite también la identificacién de aquellos
géneros que tienen huevos diferenciables morfolégicamente (Nematodirus sp,
Trichuris sp, también ooquistes de coccidias). En funcién de distinguir aquellos
géneros con huevos similares entre si se realizaron coprocultivos por medio de
la técnica de Roberts — O’Sullivan. Este método de identificacion de géneros
es aplicable para esta poblacién ya que los parasitos que la afectan fueron
anteriormente identificados macroscépicamente en necropsias y son los
mismos que afectan el ganado doméstico. Las heces se mantuvieron a 26°C
con humedad controlada durante 8 dias, al término de los cuales y a través de
la técnica de migracion larvaria se recuperaron las larvas infectivas (Garcia et
al. 2000). Para su identificacion se siguié la clave descrita por Garcia et al..
(2000), para nematodos gastrointestinales.

Dada la imposibilidad de realizar tests de reduccién de contaje de huevos
("Test de Resistencia") debido al bajo nimero de animales, disparidad de
categoria e imposibilidad de dejar un grupo control sin dosificar; la eficacia de
las drogas antihelminticas empleadas en el Parque se estim6é comparando los
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datos de HPG entre los dias 0 (dia de la dosificacién) y dia 12 + 2. En esta
ocasion para la toma de muestras, se observaban los animales hasta que todos
hubiesen defecado, identificAndose las muestras trazando transectas para
luego ser recogidas junto al corralero, las muestras eran transportadas al
laboratorio para realizar los analisis antes mencionados.

La idea inicial fue estudiar la eficacia de Ivermectina 3,15% y Levamisol
(farmacos recomendados por Isaza y Kollias, 1999), pero en vista de la escasa
eficacia demostrada por estos farmacos en esta poblacion, se utilizaron otros
antihelminticos o diferentes presentaciones de los mismos (lvermectina 1%,
Doramectina) y combinaciones (Levamisol-Doramectina; Doramectina-
Closantel, lvermectina 3,15%-Closantel) evaludndose siempre de igual manera
el grado en que las drogas eliminan las poblaciones parasitarias, comparando
los HPG del dia 12 (£ 2) con los del dia 0. También se determind, mediante
coprocultivo, cuales géneros de nematodos son mas o menos susceptibles a la
accion de las drogas. La metodologia utilizada para evaluar la eficacia
antihelmintica se basé en la deteccion de la reduccién en la eliminacioén fecal
de huevos de nematodos gastrointestinales, siguiendo las recomendaciones
establecidas por la Asociacion Mundial para el Avance de la Parasitologia
Veterinaria (WAAVP), cuya férmula es: PRCH = 100 (1 — (HPG 12 / HPG 0)).
Donde “PRCH?” es el porcentaje de reducciéon de contaje de huevos; “HPG 12”
es el promedio de HPG de los individuos 12 dias después del tratamiento;
“HPG 0" es el promedio de HPG de los mismos individuos al dia de la
dosificaciéon. El calculo de los valores promedios de HPG del grupo para
determinar el porcentaje de reduccién fue a un intervalo de confianza del 95%.
(Coles et al., 1992)

A comienzos de julio murieron dos antilopes juveniles que habian sufrido un
cuadro de diarreas recurrentes, tratadas con varios tipos de antihelminticos y
antibiéticos, sin poderse determinar la causa exacta de su muerte. A la
necropsia se determiné un cuadro importantisimo de trichuriasis y l6gicamente
una marcada anemia. A partir de alli se comenz6 a utilizar Sulfato de Magnesio
como solucién de flotacion en el Mc Master en vez de utilizar Cloruro de Sodio,
ya que mediante el primero se logra la flotacién de los huevos de Trichuris sp.
mas eficientemente, permitiéndose un conteo de los mismos.

Inicialmente de los 6 potreros correspondientes al encierro de los antilopes,
uno, se encontraba vacio, por lo tanto seria posible instaurar un sistema de
rotacion de potrero para lo cual era fundamental el estudio de contaminacion
larvaria de las pasturas. Por diferentes razones de manejo, no fue posible dejar
un potrero libre para realizar la rotacién, por tanto el estudio de contaminacion
de pasturas carecia de sentido practico, sumado al hecho que la mayoria de
las veces resultaba impracticable, ya que al ser una especie tan territorial y
agresiva, el unico momento en el cual era posible la entrada a colectar las
muestras de pasto seria cuando los animales estaban encerrados para ser
dosificados, no coincidiendo este momento con la hora del dia (temprano en la
mafnana o en el atardecer) en el cual el protocolo recomienda colectar la
muestra de pasto.
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Para estudiar la relacion entre carga parasitaria (medida por el logaritmo HPG)
y la consanguinidad de los animales se utilizaron las medias de parentesco de
los individuos utilizando el método de matriz aditiva (Leizagoyen et al., 2007). A
su vez, se relaciond logaritmo HPG, con sexo y edad de los antilopes (cria-
adulto).

Las relaciones entre estas variables, fueron analizadas mediante la rutina xtgee
(Generalized Estimating Equations), del software STATA 11, que permite
analizar si existen diferencias entre las medias cuando se miden variables
sobre los mismos animales en intervalos de tiempo, ajustando un modelo GLM
(modelos lineales generalizados). La variable de respuesta fue el logaritmo de
HPG, esta transformacion se realizé debido a la asimetria que presentan los
HPG. Las variables independientes incluidas en el modelo fueron edad, sexo y
consanguinidad. La edad fue codificada como 0 para los adultos y 1 para las
crias y el sexo fue codificado como 0 para el macho y hembra como 1.
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7. RESULTADOS

Se realiz6 contaje de huevos fecales (HPG) de un total de 260 muestras a lo
largo del afo.

Tabla 1: Medianas de HPG (huevos por gramo) en relacién a las diferentes categorias

Hembra Adulta Macho Adulto Hembra cria Macho cria

MEDIANA 200 300 600 500

DS 427 360 809 1041
MEDIANA 1
1
700 - - R i
600 - |
g 500 - ,
3o | mmeDiANA |
1 300
g 200 ‘
100 |
0 ; L R i

Hembra Adulta Macho Aduilto Hembra cria Macho cria

Categorias

Figura 4: Gréafico que representa las medianas de HPG (huevos por gramo) en relacion a las diferentes
categorias.

Tabla 2: Valor maximo de HPG (huevos por gramo) en relacion a las diferentes categorias

Hembra Adulta Macho Adulto Hembra cria Macho cria

Valor Maximo 1700 1600 2100 3960

Valor maximo
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¥x 1500
1000

Hembra Macho Hembra cria Machocria
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x
s
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Figura 5: Grafico que representa valores maximos de HPG en relacion a las diferentes categorias
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Se vio que en general las hembras no tienen un elevado HPG. Sin embargo,
se observo un alza en la carga parasitaria en hembras a partir de dos meses
previos al parto.

En machos, se observaron cargas promedio similares a las encontradas en las
hembras, aunque en un animal que se mantiene sélo en un pequefio encierro
el HPG llegé a un maximo de 2500; al ser albergado en condiciones tan
diferentes al resto de los ejemplares, este valor fue despreciado para la
elaboracion de las tablas 1y 2.

En las crias las cargas parasitarias fueron muy elevadas, hasta de 3950 HPG,
incluso en dos individuos las cargas llegaron a superar los 9000 HPG (estas
muestras fueron tomadas de las necropsias antes mencionadas de los
animales muertos en julio). Las crias presentaron cuadros recurrentes de
diarrea.

Del analisis estadistico de estas muestras se obtuvieron los siguientes
resultados:

Tabla 3: Resultados del analisis xtgee (Generalized Estimating Equations), del software STATA 11

. xtgee log_hpg Cons Sexo edad,nolog

GEE population-averaged model Number of obs = 110
Group variable: identificacion  Number of groups = 24
Link: identity Obs per group: min = 1
Family: Gaussian avg = 46
Correlation: exchangeable max = 7
Wald chi2(3) = 979
Scale parameter: 6.365325 Prob > chi2 = 0.0204

log hpg| Coef. Std.Err. 2z P>|z| [95% Conf. Interval]

Consanguinidad| -.03047 2.252201 -0.01  0.989 -4.444702 4.383762
Sexo | -.7038819 .4627333 -1.52 0.128 -1.610822 .2030586
edad| 1.165075 .5687916 2.05 0.041 .0502639 2.279886
_cons| 4.796367 5791539 8.28 0.000 3.661246 5.931487

De la variables independientes solamente la edad resultdé significativa
(p=0.041), dado que para las demas variables los valores p son mayores a 0.05
(5%). (sexo (p=0.128) y consanguinidad p=0.989).

Las crias evidenciaron una mayor carga dado que el coeficiente es positivo
(1.165075).

El comportamiento estacional de los géneros parasitarios, segun los resultados
de los coprocultivos obtenidos a partir de las muestras de materia fecal se
representa en la tabla 4 y figura 6. Se observa para Haemonchus sp un
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maximo en verano de un 77%, y un minimo en invierno de 48%. El siguiente
parasito en orden de prevalencia es Trichostrongylus sp. con un maximo en
invierno de 38,6% y un minimo de 12,3% en verano. Luego, Ostertagia sp., fue
un 15% de las larvas cultivadas de los muestreos de primavera y otofio.
Cooperia sp. y Oesophagostomun sp. en un porcentaje despreciable, siendo el
maximo para Cooperia sp. en verano 1,6%.

Estos datos de porcentaje de larvas cultivadas segun género dan una idea de
cuan contaminadas y con qué género estarian las pasturas, sin embargo no es
un reflejo de la relacion entre los géneros presentes en el organismo del
animal, ya que los géneros parasitarios tienen diferente potencial bidtico. Por
tanto teniendo en cuenta el potencial biético de cada género parasitario, se
puede observar en la figura 7 cuales géneros estan en mayor nimero en el
hospedero. De esta manera se representaria entonces con mayor
aproximacion, qué es lo que realmente esta sucediendo en el organismo del
mismo. Se muestra como el género mas importante a lo largo del afno a
Trichostrongylus sp, sobretodo en invierno. Ostertagia sp también se encuentra
afectando a la poblaciéon a lo largo del afo. Haemonchus sp, si bien esta
presente durante todo el afo, la carga parasitaria estimada es menor, sin
embargo, no se debe subestimar ya que éste género es muy patégeno.

El género Trichuris sp no es tenido en cuenta en estas valoraciones ya que la
presencia del mismo no fue evaluada a lo largo de todo el afio, sino a partir de
julio; para este género se arrojan las siguientes observaciones. Las hembras
Addax, no se han infestado con el mismo y los machos tienen cargas muy
bajas. Ningin macho adulto presenté mas de 350 HPG de Trichuris sp, sin
embargo, este género representa un problema en los animales juveniles,
observandose infestaciones importantes de Trichuris sp en crias hasta un
maximo de 7150 huevos de Trichuris sp por gramo de materia fecal (en un
animal en estado terminal).

Tabla 4: Relacién entre porcentaje de géneros de larvas cultivadas y estacion del afio

Haemonchus Trichostrongylus Ostertagia Oesophagostom. | Cooperia
Primavera 58,3 27,3 14,2 0.1 0,0
Verano 771 12,3 8,56 1,6 0,5
Otoito 60,4 23,9 15,0 0,0 0.6
Invierno 48 4 38,6 12,2 0,5 0,5
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Figura 6: Grafico que representa la relacién entre larvas cultivadas de las muestras por género y estacion del afto.
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Figura 7: Relacion entre el nimero de hembras parasitarias por género y estacion del afio.

Con respecto a la efectividad de los farmacos, se evaluaron 34 dosificaciones
con Levamisol (Ripercol ®, Fort Dodge), observandose demasiadas variaciones
y resultados muy erraticos, sélo un 27% de los animales dosificados mostro
una eficacia del 100%, donde actué eficazmente contra Haemonchus sp.
Mientras que en un 50% de las dosificaciones se vio una eficacia del 50% o
menos y en algunos casos una eficacia nula. Ademas se observé resistencia al
Levamisol en Trichuris sp y Trichostrongylus sp.
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Se evaluaron 7 dosificaciones con Doramectina (Dectomax ®, Pfizer), al dia 10
posdosificacion los HPG mostraron una eficacia casi nula, sin embargo al
realizar los cultivos de larvas se observa una gran disminuciéon de larvas de
Trichostrongylus sp, Ostertagia sp y Oesophagostomun sp, contrario a esto el
numero de Haemonchus sp obtenido en los coprocultivos fue muy elevado.

Se realizaron 17 dosificaciones con Ivermectina 1% (lvomec ®, Merial),
evaluandose la eficacia al dia 10 posdosificacién; en un 75% de los individuos
dosificados no se obtuvo una eficacia mayor al 75%, siendo en la mayoria de
los casos una eficacia menor al 50% o nula. Solamente en dos individuos
adultos cuyos HPG eran elevados, superiores a 1150 HPG, se observdé una
eficacia mayor al 90%.

Un mes luego de dosificados la cargas parasitarias se habian elevado, no
mostrando asi gran poder residual.

Al evaluar en 8 animales, la eficacia de la Ivermectina 3,15% (lvomec Gold ®,
Merial) al dia 10, se observé una eficacia nula, sin embargo al evaluar el HPG
de los animales un mes después de dosificados, se observé disminucién de las
cargas a 0 HPG en todos los animales evaluados, salvo uno, por tanto presenté
una eficacia del 100% para la mayoria de los animales al mes de dosificados.

Al evaluar en 22 ejemplares la eficacia de la combinacion Levamisol
(Ripercol®) y Doramectina (Dectomax®) se observé una eficacia del 100%
contra Ostertagia sp, Oesofagostomum sp y  Cooperia sp, Contra
Haemonchus sp se vio una eficacia menor, pero aun considerable (90%).
Respecto a Trichuris sp., en la mayoria de los casos se vio un 100% de
eficacia, salvo en una cria donde de 600 HPG el dia 0, aument6 al dia 15 a
1000 HPG.

Luego fueron evaluadas 7 dosificaciones con la combinacién Doramectina-
Closantel. Al dia 10 se ve una buena eficacia para estrongiloideos y Trichuris
sp. en todos los individuos, salvo en dos crias donde se registré una eficacia
del 86% contra estrongiloideos y 85% contra Trichuris sp (en los mismos se
habia observado un 100% de eficacia en la combinacién Levamisol-
Doramectina). Al mes de la dosificacién ya se comenzé a ver un aumento en el
HPG de los animales dosificados.

La ultima combinacion evaluada fue Closantel (Zuletel ®, Microsules) -
Ivermectina 3,15% (lvomec Gold ®, Merial) estudiandose el efecto en todos los
animales de esta poblacién; a los 15 dias posdosificacién se observé también
una muy buena eficacia para todos los géneros, salvo en las mismas dos crias
antes mencionadas. Al mes fue realizado conteo de huevos fecales de un 60%
de los individuos, observandose que los HPG continuaron en 0 en todos los
individuos a excepcion de uno. Ver tabla 5.
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Tabla 5: Porcentajes de efectividad de drogas frente a los diferentes géneros segun categoria (adulto-cria)

| Droga n_Categ Eficacia Haemon. Trichostro. Ostertagia Oesopha. Cooperia  Trichuris
Levamisol 34 Adulto 51% 52% 23% 69% 100% ? 52%
Cria  58% 96% 4% 72% ? ? 25%
tver 1% 17 Adulto 32% 10% 50% 51% ? ? ?
Cria  70% 0 0 75% ? ? ?
Iver 3,15% 104 8 Adulto 21% 59% 33% 19% ? 50%
iver 3,15%30d 8 Adulto 94 %
Doramectina 7 Adulto 10% 38% 29% 7%
Cria 0% 0 88% 75%
Dora-LVM 22 Adulto 80% 86% 70% 100% 100% 100%
Cria  96% 80% 96% 100% 100% 78%
Dora-Closantel 7 Adulto 95% 65% 30% 85%
Cria  96% 91% 95% 100% 95%
Iv3,15%-Clo 10d 23 Adulto 97%
Cria  92% 73%
v3,15%-Clo 30d 23 Adulto 94%
Cria  94%

Otro dato interesante a destacar en materia parasitaria, al margen de los
objetivos del estudio, fue el hallazgo de necropsia de Cysticercus tenuicollis en
varios antilopes y otros rumiantes como venado de campo Ozotocerus
bezoarticus y guazubira Mazama gouazoubira gouazoubira.
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8. DISCUSION

Contrario a lo aseverado por Cassinello y Gomendio (2001), en este estudio no
se encontraron diferencias significativas entre la medida de parentesco y el
contaje de huevos de parasitos por gramo de materia fecal. Este resultado no
es llamativo ya que en el trabajo de Cassinello y Gomendio la medida de
parentesco de la poblacion en estudio, variaba de 0,15 a 0,020, mientras que
en esta poblacion de Addax, existe muy poca variacion ya que todos
descienden del mismo casal variando sus medidas de parentesco entre 0 - 0,25
y 0,375.

Los géneros que se encontraron parasitando esta poblacién son
Trichostréongylus sp., como el nematodo de mayor prevalencia, luego
Haemonchus sp., Ostertagia sp., Oesophagostomun sp. y Cooperia sp.
Nematodirus sp. y Trichuris sp aparecen muy frecuentemente (sobretodo el
altimo en crias), pero su prevalencia no fue evaluada. Estos hallazgos
coinciden en su mayoria con los encontrados por Boomker et al. (2000) en tres
Oryx gazella de vida libre en Sud Africa, con la salvedad de que dichos autores
no registraron ni Oesophagostomun sp. ni Trichuris sp., encontrando un género
diferente a los hallados en el Lecocq, Agriostomum sp.

En un estudio realizado por Goossens (2005) con antilopes y gacelas, no se
evidenci6 diferencias en HPG en relacion al sexo, de hecho muy pocos machos
se encontraban infestados con helmintos. Tampoco encontré correlacion
positiva entre HPG-edad, estos resultados coinciden sélo parcialmente con el
presente trabajo ya que pese a que no fueron encontradas diferencias
significativas entre el HPG de machos y hembras (p>0.128), si son
significativas las diferencias entre el HPG de las crias y el de los adultos
(p>0.041), por lo cual se podria concluir que existe cierto grado de resistencia a
los parasitos a medida que el animal madura. Los mas afectados son animales
de 3 a 15 meses de edad. Cuando la cria comienza a pastar, al estar en
potreros permanentemente contaminados por los antilopes adultos, las
infestaciones parasitarias son importantes.

Goossens (2005) no evidencio alza periparto ni en antilopes ni gacelas, sin
embargo en este estudio, se observdé un aumento en el HPG durante los dos
meses previos al parto en la mayoria de las hembras, coincidiendo de esta
manera, con los estudios realizados en ovejas y cabras donde la respuesta
inmunoprotectora contra la infestacidbn por parasitos gastrointestinales esta
disminuida durante el periodo periparturiento. §n embargo en el caso de los
Addax, luego del parto, aun sin tratamiento antihelmintico, las cargas
disminuyen.

Previo a este estudio nunca se habia mencionado el género Trichosrongylus
como parasito prevalente en la poblaciobn de Addax del parque Lecocq.
Posiblemente esto sea debido a que este género por ser de pequefio tamario
es muy facil pasarlo por alto durante las necropsias de rutina. Ademas, con las
técnicas de Mc Master o Willis utilizadas de rutina en el parque no es posible
identificar el género por la morfologia de los huevos, necesitando realizar una
técnica de coprocultivo para su identificacion por L3.
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Analizando la distribucién estacional de Trichosrongylus sp, se observa una
importante similitud con lo que acontece en ovinos domésticos. Lo mismo

sucede con Haemonchus sp.

Las infestaciones por Haemonchus sp y Trichuris sp pueden ser las causas de
los cuadros de anemia en las crias mas parasitadas. Mientras que en adultos,
no se han observado signos de anemia, claro esta que el grado de parasitosis
es mucho menor en adultos que en crias. El género Trichuris sp afecta
gravemente a las crias, no asi adultos, puede haber entonces un desarrollo de
inmunidad especifica contra Trichuris sp a medida que el animal madura.
Ostertagia sp presenta un patron de comportamiento estacional parecido al de
los vacunos domésticos, con mayor prevalencia en otofio — invierno.

Los antihelminticos utilizados tienen un margen de seguridad aceptable. En la
practica, se utiliza la misma dosis recomendada para rumiantes domésticos, no
habiéndose descripto nunca casos de intoxicacion. Debido a los pocos estudios
de biodisponibilidad y farmacocinética realizados en animales exéticos, la
transpolacién a partir de los animales domésticos es la Unica opcion, pese a
correr riesgos por asumir errbneamente que la farmacocinética y
farmacodinamia en los rumiantes domésticos es similar a la de los exéticos. De
hecho es sabido que ni siquiera es la misma entre ovinos y caprinos. Por esta
razén, siempre debe tomarse cierta precaucién al dosificar ungulados exéticos,
(Isaza y Kollias, 1999). La baja eficacia de algunos farmacos también puede
ser debida a que ocurra una farmacodinamia diferente en el antilope Addax a la
estudiada en rumiantes domeésticos pudiendo existir de esa forma un problema
de subdosificacién o de biodistribucion de la droga.

Cuando los animales fueron dosificados con drogas unicas los resultados no
fueron los esperados, sin embargo al combinar diferentes drogas con diferente
mecanismo de accion, la eficacia aumenté notablemente. En el caso del
Levamisol, se observé poca eficacia contra Trichuris sp y Trichostrongylus sp,
los dos géneros que mas gravemente afectan la poblacion, y la eficacia contra
Haemonchus sp ha tenido respuestas erraticas pero en la mayoria de los casos
se vio baja eficacia. De la misma manera, Doramectina como unico
antihelmintico no es recomendada, ya que se observé que Hamonchus sp no
disminuy6 luego de la dosificacion, sin embargo afecta a Trichostrongylus sp,
Ostertagia sp y Oesophagostomum sp. En cambio al realizar una combinacion
de ambas drogas, se obtienen mejores resultados, llegando a una eficacia del
100% en la eliminacibn de Trichostrongylus sp, Ostertagia sp Yy
Oesophagostomum sp y un 90% para Haemonchus sp. También se vio eficacia
del 100% contra Trichuris sp (al dosificar con Levamisol solamente no se veia
afectado y frente a Doramectina sola no se pudo estudiar ya que los animales
dosificados con Doramectina no estaban parasitados por Trichuris sp).

Frente a una parasitosis aguda no se recomienda el uso de Ivermectina 3,15%
ya que al ser un farmaco de depésito y liberacion lenta, recién al mes de la
dosificacién se ve una disminucion de las cargas. Por su parte, la lvermectina
al 1% no mostré eficacia alguna, ni siquiera al mes de la dosificacion.
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Los géneros encontrados en este trabajo son los mismos que en rumiantes
domésticos y es bien conocida la resistencia de estos géneros frente una
variedad considerable de farmacos. Aparentemente habria en este caso
Haemonchus sp resistente a lvermectina.

Ivermectina 3,15% mostré ser muy efectiva para dosificaciones bimensuales
en combinaciéon con Closantel, ya que este ultimo mostré una eficacia de 100%
contra los pardsitos hematoéfagos como Trichuris sp y Haemonchus sp., y
gracias al gran poder residual de la ivermectina al 3,15%, las cargas
continuaron en 0 hasta dos meses posdosificacién. Frente a casos de
parasitosis aguda la combinacién Doramectina-Closantel, es la recomendada
ya que se vio una eficacia del 100% al dia diez posdosificacion contra todos los
géneros (Trichuris sp y Haemonchus sp, inclusive).

Para poder elaborar un plan de control parasitario integrado donde se combine
con las dosificaciones otras estrategias de manejo, es necesario poder realizar
rotacidbn de potreros, a potreros libres de larvas o0 menos contaminados,
contribuyendo sustancialmente a la disminuciéon de las cargas parasitarias ya
que con el elevado numero de HPG que se ha encontrado, légicamente las
pasturas han de estar muy contaminadas, lo que perjudica enormemente a las
crias.

Una alternativa a los antihelminticos podrian ser vacunas o administrar el
hongo Duddingtonia flagrans a los animales (Saumell y Fernandez, 2000).
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9. CONCLUSIONES

Los géneros parasitarios mas prevalentes en esta poblacion fueron
Haemonchus sp y Trichostrongylus sp. En crias, el género Trichuris sp afecta
en gran medida.

Se observé un grado de resistencia a los parasitos a medida que el animal
madura.

Se vio un incremento de HPG a partir de 2 meses previo al parto en la mayoria
de las hembras. Luego del parto, aun sin tratamiento antihelmintico, las cargas
de HPG disminuyen.

Resulta mas efectivo el uso de combinaciones antihelminticas, ya que cuando
son utilizadas individualmente se observa baja eficacia y/o comportamiento
erratico.

Se recomienda que la poblacion sea continuamente monitoreada mediante
conteo de huevos por lo menos dos o tres veces al afio y en especial cuando
se ven sometidos a situaciones estresantes, antes o después de traslados,
durante el estro o periparto u otros factores que conlleven a estrés. Es
indispensable realizar técnicas de conteo de HPG (McMaster) para el
monitoreo de niveles de infestacion e identificacion de animales problema.

El control de la eficacia de un antihelmintico a utilizar como rutina, no solo
reduce el uso de drogas inefectivas sino que evalua la seguridad de la dosis
elegida ademas de ser un buen método para detectar con antelacion el
desarrollo de resistencia antihelmintica.

Surgen de este trabajo las siguientes recomendaciones para el manejo de esta
poblacién:

Realizar monitoreo mensual de HPG mediante la técnica de McMaster en crias
(utilizando Sulfato de Magnesio) y al resto de la poblacion con intervalo
bimensual (especial control en hembras gestantes). Tener en cuenta uso
combinado de drogas, comenzando a dosificar crias a partir de que dejan de
ser exclusivamente lactantes y utilizacibn de comederos para reducir el
contacto con pasturas contaminadas.

Teniendo en cuenta que a nivel mundial, hay tan pocos trabajos en materia de
parasitologia sobre esta especie, son de gran valor todos los datos revelados
por este estudio. Evidentemente, es necesario continuar investigando en este
tema ya que de este estudio, han surgido muchas interrogantes. También
resulta fundamental realizar un monitoreo de las nuevas medidas de manejo
recomendadas a partir de este trabajo.
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