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Abstract

Objective. To evaluate the efficacy of the association Isometamidium Chloride
+ Oxytetracycline Hydrochloride (Isopan® Reveex Laboratories, Venezuela)
on the control of infections by Trypanosoma vivax and Anaplasma marginale
in bovine. Materials and methods. Twelve one-year old heifers were rando-
mly assigned to two groups of six animals each. Heifers on one group were
each inoculated intravenously with 10 mL of blood showing a 3.5% para-
sitemia with Anaplasma marginale on stained blood smears. Heifers in the
other group were inoculated intravenously with five mL of blood containing
a field strain of T vivax with a parasitemia of 3 flagellates per microscopic
field in a stained blood smear. In all heifers, rectal temperature, haemato-
crit and parasitemia were monitored daily or every other day until days 49
post inoculation and 27 post treatment in the case of A. marginale and 11
post inoculation and 21 post treatment in the case of T vivax. Results. The
association oxitetracicline-isometamidium was 100% efficacious against
T. vivax from day one after administration and until the 21th experimental
day. The association showed an average efficacy of 75.59% against A. mar-
ginale, though four heifers required a second treatment against Anaplasma
between days 10 and 27 after treatment. Conclusions. The association Oxi-
tetracicline — isometamidium showed a 100% efficacy against T. vivax and
an average of 75.59% efficacy against A. marginale but did not prevent a
second anaplasmosis episode between days 10 and 27 following the first
treatment.

Keywords: bovine, field, haemoparasites, chemotherapy.

Resumen

Objetivo: evaluar la eficacia de la asociacion cloruro de isometamidium
+clorhidrato de oxitetraciclina (Isopan® Laboratorio Reveex de Venezuela)
en el control de infecciones por Tripanosoma vivax y Anaplasma marginale en


http://revistas.ces.edu.co/index.php/mvz
http://www.budapestopenaccessinitiative.org/translations/spanish-translation
http://bdigital.ces.edu.co/analytics/CESMVZ/Formatos/copyrigh.pdf
https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://bdigital.ces.edu.co/analytics/CESMVZ/Formatos/etica.pdf
http://bdigital.ces.edu.co/analytics/CESMVZ/Formatos/pares.pdf
http://bdigital.ces.edu.co/analytics/Editorial%20Procesos-01.jpg
http://dx.doi.org/10.21615/cesmvz.15.2.4
http://dx.doi.org/10.21615/cesmvz.15.2.4
mailto:jesantbet%40yahoo.com?subject=jesantbet%40yahoo.com
https://www.facebook.com/Revista-CES-MVZ-1735198890068042/?hc_ref=SEARCH&fref=nf
https://www.mendeley.com/profiles/revista--ces-mvz/
https://twitter.com/CES_MVZ
https://plus.google.com/u/0/107442962237226139687/auto
http://www.ces.edu.co/

Betancourt Echeverri JA et al.

MEDICINAVETERINARIAYZOOTECNIA

Mayo - agosto 2020 - Pagina 50

Filiacion:

*Autor para correspondencia:

Jests Antonio Betancourt.
Correo electronico:
jesantbet@yahoo.com

1. Grupo GIEM Escuela de
Microbiologia y Bioanalisis,
Facultad de Salud,
Universidad Industrial de
Santander, Carrera 32 No.
29-31.

2. Investigador
independiente.

3. Grupo GSBPO, Chile.

4. Facultad de Ciencias
Veterinarias; Universidad
Central de Venezuela,
Investigacion y Desarrollo
Reveex Group.

5,6,7. Politécnico
Colombiano Jaime Isaza
Cadavid.

bovinos. Materiales y métodos: doce bovinos de aproximadamente un ano de edad
fueron asignados al azar, a dos grupos de seis animales cada uno. Un grupo fue ino-
culado por via venosa con 10 mL de sangre con una parasitemia de 3,5% de Ana-
plasma marginale en extendido sanguineo coloreado; el segundo grupo se inoculo,
por la misma via, con cinco mL de sangre de una cepa de campo de Trypanosoma
vivax con una parasitemia de tres flagelados por campo en un frotis sanguineo del-
gado coloreado. En todas las terneras, la temperatura rectal, el hematocrito y la
parasitemia fueron registrados con frecuencia diaria o inter-diaria hasta los dias 49
posinoculacion y 27 postratamiento en el caso de A. marginale y hasta los dias 11
posinoculaciony 21 postratamiento en el caso de T. vivax. Resultados: La asociacién
oxitetraciclina-isometamidium fue 100% eficaz contra Trypanosoma vivax desde un
dia después de su aplicacion y por el término de 29 dias experimentales. La asocia-
cion tuvo una eficacia promedio contra Anaplasma marginale de 75,59% aunque cua-
tro de las terneras requirieron un segundo tratamiento contra Anaplasma entre los
dias 10 y 27 después del tratamiento. Conclusiones: La asociacién oxitetraciclina -
isometamidium mostré una eficacia de 100% contra Trypanosoma vivaxy de 75,59%
en promedio, contra Anaplasma marginale, aungque no previno un nuevo episodio de
anaplasmosis entre los dias 10 y 27 después del tratamiento.

Palabras clave: bovinos, campo, hemopardsitos, quimioterapia.

Resumo

Objetivo: avaliar a eficacia da associacao cloreto de isometamidio + cloridrato de
oxitetraciclina (Isopan® Laboratorio Reveex de Venezuela) no controle de infeccoes
por Trypanosoma vivax e Anaplasma marginale em bovinos. Materiais e métodos:
Doze bovinos de aproximadamente 1 ano de idade foram distribuidos aleatoria-
mente em dois grupos de 6 animais cada. Um grupo foi inoculado por via venosa
com 10 mL de sangue com parasitemia de Anaplasma marginale de 3,5% em es-
fregaco de sangue corado; o segundo grupo foi inoculado, pela mesma via, com
cinco mL de sangue de uma cepa de Trypanosoma vivax com parasitemia de trés
flagelados por campo em esfregaco de cor fina. Em todos os bezerros, temperatu-
ra retal, hematdcrito e parasitemia foram registrados diariamente ou inter-diaria-
mente até os dias 49 pds-inoculacao e 27 pos-tratamento no caso de A. marginale
e até os dias 11 pds-inoculagao e 21 pds-tratamento no caso de A. de T. vivax. Re-
sultados: A associacao oxitetraciclina-isometamidio foi 100% eficaz contra o Try-
panosoma vivax um dia apds sua aplicacao e pelo prazo de 29 dias experimentais.
A associacao teve uma eficacia média contra o Anaplasma marginale de 75,59%,
embora quatro dos bezerros precisassem de um segundo tratamento contra o
Anaplasma entre os dias 10 e 27 apds o tratamento. Conclusoes: A associacao oxi-
tetraciclina-isometamidio mostrou eficacia de 100% contra Trypanosoma vivax e
75,59% em média contra Anaplasma marginale, embora nao tenha prevenido novo
episddio de anaplasmose entre os dias 10 e 27 apds o tratamento.

Palavras chave: gado, campo, hemoparasitas, quimioterapia.

Introduccion

Las enfermedades hemoparasitarias constituyen uno de los mas frecuentes e im-
portantes factores que afectan la productividad de la ganaderia bovina. En el perio-
do 2004 - 2009, en los Centros de Diagnostico Veterinario del ICA en Colombia, un
69% de las solicitudes se orientaron hacia las hemoparasitosis '* Se estima que
las pérdidas econdmicas solamente por anaplasmosis y babesiosis a nivel mundial,
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ascienden a US$ 2,5 billones/ano y en Sur América a US$ 800 millones/ano 2. Otras
fuentes, sin embargo, consideran que, solamente la tripanosomosis bovina en el lla-
mado “Cinturén de la Mosca Tsé-Tsé en Africa, causa pérdidas por US$ 4,75 billones
alano'. En Colombia, la tripanosomosis bovina es causada por el Trypanosoma vivax
y es considerada endémica en regiones como la Costa Atlantica, los valles de los rios
Caucay Magdalenay los Llanos Orientales, en zonas situadas por debajo de los 1500
m.s.n.m.?’. En el periodo 2005-2009, de 12.881 muestras de sangre bovina remitidas
a los Centros de Diagnostico del ICA, 34% fueron positivas para tripanosomas, pre-
sumiblemente T. vivax . En el bajo Cauca antioqueno, en el periodo 2000-2005, se
reportd una prevalencia del parasito en bovinos, de 33,3%". Recientemente, el para-
sito fue reportado en Antioquia a 2486 m.s.n.m.?’. Revisiones sobre T. vivax en Africa
y en Colombia, han sido publicadas en los afos 2015y 2018, respectivamente’'°,

La anaplasmosis bovina tiene una amplia distribucién en Colombia. En el Depar-
tamento de Antioquia, A. marginale fue hallado en 59,3% de las muestras bovinas
examinadas'. En general, en zonas bajas y célidas, la prevalencia de este parasito
es alta. Un estudio realizado en el Departamento de Cérdoba, revelé que, de 2909 ex-
tendidos sanguineos bovinos examinados, 31,7% eran positivos para este parasito'®.

El control de la tripanosomosis bovina se ha realizado principalmente con el empleo
de Diaceturato de 4,4 diazoaminodibenzamidina (Diaceturato) o del Cloruro de Iso-
metamidium. En Africa, se emplea, ademas de estos dos compuestos, el Homidium,
tanto en su forma de bromuro como de cloruro'.

El control de la anaplasmosis bovina, tradicionalmente se ha realizado con clorhi-
drato de oxitetraciclina. Igualmente, el Dipropionato de Imidocarb, el cual también
tiene accion contra Babesia sp., se emplea en el control del parasito; existen también
unos pocos reportes sobre el uso de enrofloxacina en el tratamiento de la anaplas-
mosis bovina °®.

Aunque en el mercado colombiano existen compuestos que contienen tanto el Dia-
ceturato como la Oxitetraciclina para el control de episodios clinicos de hemopara-
sitismo en bovinos* no se ha registrado compuesto alguno combinando el Isome-
tamidium con la Oxitetraciclina, el cual seria de utilidad en el control de episodios
clinicos de tripanosomosis por T vivax al tiempo que bloguea el A. marginale, el
cual suele acompanar al flagelado en infecciones mixtas. Reveex Laboratorios ha
desarrollado el compuesto Isopan® el cual contiene los farmacos mencionados. El
presente trabajo evalud la eficacia del compuesto, contra infecciones por T. vivax y
A. marginale, en condiciones de campo.

Materiales y métodos

Sitio de estudio

El estudio se realiz6 en las instalaciones de la granja Roman Gémez Gdomez del
Politécnico Colombiano Jaime Isaza Cadavid localizado en el municipio de Marinilla
en el departamento de Antioquia, con una altura sobre el nivel del mar de 2.150 me-
tros, temperatura promedio 18 °C con unas coordenadas 6°11°47""N; 75°20°0°"W.
La evaluacién se efectud previa aprobacion por parte del ICA para la importacién
del compuesto Isopan®, al igual que para la realizacion de la Prueba de Campo (Do-
cumento No. 20182113862 de julio 20 de 2018). Asi mismo, la Prueba conto con el
Aval del Comité de Etica del Politécnico en su Sesién Ordinaria de julio 27 de 2018,
en la categoria de "Riesgo Mayor al Minimo” segun se expresa en el Documento
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201801005438, comunicado en julio 30 de 2018. Durante el periodo experimental,
los animales permanecieron estabulados en corrales enmallados para impedir la
entrada de dipteros o aracnidos y durante el estudio recibieron concentrado (2 kg/
animal/dia), heno y agua a voluntad de acuerdo con las instrucciones del Comité de
Etica del Politécnico Colombiano Jaime Isaza Cadavid.

Farmacos empleados

El producto Isopan® utilizado es una mezcla de isometamidium (10 mg/mL), Clorhi-
drato de Oxitetraciclina (280 mg/mL) y antipirina (150mg/mL) aplicado por via intra-
muscular a la dosis de TmL/20 k de peso corporal lo cual equivale a 0,5 mg/kg de
isometamidium y 14 mk/kg de Oxitetraciclina. El producto esta indicado para ser usa-
do en ganado bovino para el tratamiento y prevencion de la tripanosomosis con un
periodo de proteccion de dos a seis meses; ademas tiene un efecto curativo contra la
anaplasmosis Bovina.

Objetivo
Evaluar la eficacia de la asociacién Oxitetraciclina - Isometamidium en el control de
infecciones con Trypanosoma vivax y Anaplasma marginale en bovinos confinados.

Organismos experimentales

La cepa de A. marginale empleada en el estudio fue obtenida de un bovino del hato
del Politécnico que sufrio un episodio de anaplasmosis y la cepa de Trypanosoma
vivax fue obtenida originalmente de un bovino que presentd tripanosomosis en una
finca en Puerto Berrio, Antioquia.

Animales experimentales

Doce hembras Holstein de aproximadamente 8 meses de edad fueron asignadas
al azar a dos grupos, Ay B de 6 animales cada uno. En el grupo A, cada ternera fue
inoculada por via intravenosa (IV) con10 ml de sangre adicionada de Ethylene Dia-
mino Tetracetic Acid (EDTA) como anticoagulante (K2 EDTA, BD), conteniendo la cepa
de A. marginale previamente multiplicada en una ternera intacta y que al momento
de la inoculacién presentaba una parasitemia de 3,5% en un extendido sanguineo
coloreado con Giemsa, lo cual equivale a un indculo total aproximado de 1,4 x 10¢
anaplasmas para cada ternera. Las muestras de sangre fueron siempre obtenidas
de la vena yugular y adicionadas de anticoagulante en la forma descrita. En el grupo
B, Cada ternera fue inoculada via IV, con la cepa de T vivax previamente multiplicada
también en una ternera intacta y en cuya sangre se observaban tres tripanosomas/
campo microscopico (100X) de un extendido sanguineo coloreado con Giemsa. La
sangre de la ternera tenfa un conteo de 7320 gldbulos blancos por mly al examen
se observaron 150 tripanosomas por cada 250 glébulos blancos en 50 campos mi-
croscoépicos. Lo anterior significa que, en cada inoculo de 5 ml de sangre, habia una
poblacion estimada de 2,19 x 10%tripanosomas. Antes de la inoculacién con los pa-
rasitos, cada ternera fue inyectada via intramuscular con dexametasona, via intra-
muscular (IM) a la dosis de 0,1 mg/kg de peso por tres dias consecutivos.

Tratamiento

Una vez se configurd un caso clinico (parasitemia y fiebre, manifiestas), los bovinos
de cada grupo fueron tratados via IM con una dosis Unica del compuesto de 0,5 mg/
kg de isometamidium y 14 mg/kg de oxitetraciclina (en la practica T ml / 20 kg de
peso de la asociacion mencionada).
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Seguimiento

En todos los bovinos se realizé seguimiento a la temperatura rectal, la parasitemia
y el hematocrito tanto en la fase post inoculacion (Pl), como en el periodo post tra-
tamiento (PT). En el caso de A. marginale las tres variables fueron, en términos ge-
nerales, registradas en forma diaria o interdiaria en el periodo Pl a partir del dia 17
y hasta el dia 49, siendo mas frecuente cuando la temperatura y/o la parasitemia
estaban asociadas con un episodio clinico. La parasitemia con esta rickettsia se
calculod contando el nimero de gldbulos rojos parasitados (en 20 campos micros-
copicos con objetivo de 100X) y relacionandolo porcentualmente con el nimero
total de globulos rojos observados en los campos y se aplico la férmula descrita
por Benavides*asi:

Parasitemia (%) = [(GRP en 20 campos / Eritrocitos en 20 campos)] X100.
Dénde: GRP = Glébulos Rojos Parasitados.

En el periodo PT, los parametros mencionados fueron seguidos diariamente (es-
pecialmente en los primeros 18 dias PT) hasta el dia 27 PT. En el caso de T. vivax,
tanto la temperatura rectal como la parasitemia y el hematocrito fueron registrados
desde el dia 7 hasta el dia 11 PI; en el caso de este flagelado, se empled ademas la
prueba de Woo? para detectar el parasito. Después del tratamiento, estas variables
fueron monitoreadas diariamente en los primeros ocho dias PT y luego con menos
frecuencia hasta el dia 21 PT.

Eficacia

La eficacia del compuesto Isopan® en el tratamiento de las infecciones con A. marginale
y T vivax, se calculé relacionando porcentualmente la parasitemia en el dia del tra-
tamiento (DT), con la parasitemia promedio de los ocho dias siguientes al mismo.
En el caso de A. marginale la parasitemia se expresd en términos de porcentaje de
glébulos rojos parasitados en 20 campos microscopicos con objetivo 100X (Véase
Benavides®), mientras que en el caso de T. vivax, se expresé como el nimero de tri-
panosomas por campo microscopico (100X) en un extendido sanguineo coloreado
con Giemsa. En ambos casos la férmula de Eficacia (E%) empleada fue la siguiente:

E (%) = [(PA-Promedio PD) / PA)] X 100

Donde: PA = Parasitemia antes del tratamiento; PD = Parasitemia Promedio después
del tratamiento.

Estadistica

Los valores obtenidos de temperatura, parasitemia y hematocrito, antes y después
del tratamiento fueron comparados mediante la Prueba de “t". Se trabajé con un
nivel de significancia de 0,05 (error 5%) y todos los calculos se realizaron con ayuda
del programa STATA'.

Anaplasma marginale

Los resultados del seguimiento clinico, hematoldgico y parasitologico en los bovinos
experimentales durante el periodo PI, se presentan en las tablas 1 a 3. Uno de los
bovinos inoculados, se mostré totalmente refractario a la infeccion clinica y debid ser
eliminado del grupo. En general, la fiebre y el descenso en el hematocrito, coincidie-
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ron con la parasitemia. El seguimiento a este Ultimo parametro permitié establecer
gue el periédo prepatente estuvo entre 17 y 22 dias PI. La figura 1, muestra una alta
parasitemia con A. marginale en un extendido sanguineo coloreado de uno de los
bovinos experimentales.

Tabla 1. Seguimiento de la temperatura (°C) en bovinos inoculados con Anaplasma marginale
en los dias siguientes a la inoculacién (PI).

nB;r:i:’:, Dias posinoculacion (Pl)
6 7 16 17 18 19 21 23 26 28 32 33 35 36 39 49
413 38,7 388 387 394 385b - 38,6 - 385 38,2 385 385 382 395 396 -
414 - - - 383 388 380 382 389 382 382 387 40,5 410 402 388 391
416 - - - 38,2 3972 - 40,1 395 387 388 386 40,6 409 405 389 384
9712 - - - 404 382 - 377 - 386 386 386 388 389 387 387 384
9714 - - - 40,3 382 - 38,7 - 38,1 38,4 384 387 401 386 388 -

Tabla 2. Seguimiento de la parasitemia (%) en bovinos inoculados con
Anaplasma marginale, en los dias siguientes a la inoculacion (PI).

:;’;Z'; Dias posinoculacién (Pl)
17 18 20 22 25 27 31 32 36 46
413 - - - 3,5 - - - - - -
474 065 03 078 023 039 047 10 15 027 025
416 ns.o* 079 29 - 023 017 007 015 nso, nso
9712 13 3,8 0,41 - 0,4 1.3 24 - 0,3 ns.o.

9714 2,08 065 068 nso. 02 014 024 024 061 025

*=no se observan

Tabla 3. Seguimiento del hematocrito (%) en bovinos inoculados con
Anaplasma marginale, en los dias siguientes a la inoculacién (PI).

Bovino

) Dias posinoculacion (PI)
nimero

17 18 21 23 24 26 28 32 33 35 39 49
413 - - - - - 18 - - - - -
414 3530 30 31 35 34 34 34 28 26 32 36
416 3 3 24 20 23 28 30 30 31 27 37 32
9712 25 25 25 - - 30 30 30 23 23 35 33
9714 23 28 3 - - 36 32 30 - 26 25 31
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Figura 1. Frotis de sangre con glébulos parasitados con A. marginale.

Las tablas 4, 5y 6, presentan los datos correspondientes a la temperatura, la para-
sitemia y el hematocrito, respectivamente, en los bovinos en el dia del tratamiento
con el compuesto (Oxitetraciclina + Isometamidium) y en los dias PT.

Tabla 4. Seguimiento de la temperatura (°C) en bovinos infectados con Anaplasma marginale, y tratados
con la asociacién Oxitetraciclina - Isometamidium en los dias siguientes al tratamiento (PT).

:;;i:; Dias postratamiento (PT)
0* 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 17 18 19 20
413 A 402 386 394 386 385 386 385 380 382 - 380 381 - 385 385 382 394 385 395 380
413B 384 391 386 382 380 386 384 - - 38,9 - - - 38,6 - - - - - -
414 40,5 41,0 40,2 - - - 39,1 383 - - - - - - - - - - - -
416 A 401 390 395 393 380 387 392 388 - 380 382 386 405 - - - - - - -
416B 40,5 40,9 405 - - - 391 - - - - - - - - - - - - -
9712 A 404 38,2 389 377 - - - - 38,6 - 38,6 389 386 - - - - - - -
9712B 38,6 388 391 389 389 - - 38,7 - - - - - - - - - - - -
9714 A 40,3 382 388 387 - - - - 38,1 - 38,4 - - - 38,4 - 38,7 401 - -

9714B 40,1 380 386 - - - - - - - oo - - - -

*Dia del tratamiento; A = Primer tratamiento; B= Segundo tratamiento

Tabla 5. Seguimiento de la parasitemia (%) en bovinos infectados con Anaplasma marginale y tratados con la
asociacion Oxitetraciclina - Isometamidium, en los dias siguientes al tratamiento (PT).

"B;’;Z'; Dias postratamiento (PT)
0* 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 I 12 13 15 18 20 22 23 27
413A 35 1 07 03 - - 005 - - - - 0 - - - 027 063 07 09 227
413B 227 - 02 - - - 008 - - 007 - - - 0021 - - - - - -
414 15 18 07 - - -0 o0 - - - - - - - - - - -
416 A 2,9 - 2,6 076 - 0,23 - 017 - - - - 0,15 - - - - - - -
416B 0,15 0,07 0 - - - 0,27 - - - - - - - - - - - -
9712A 13,0 28 - 0,41 - - - - 0,4 - 1.3 - 2,4 - - - - - - -
9712B 24 2,3 1,3 2,0 044 - - 0,3 - - - - - - - - - - -
9714 A 2,08 0,65 - 0,68 - - - - 0,2 - 0,14 - - - 024 2,3 4,1 - - -
9714 B 4,1 - 0,61 - - - - - - - - - - - - - - - - -

*Dia del tratamiento; A= Primer tratamiento; B= Segundo tratamiento.
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Tabla 6. Seguimiento al hematocrito (%) en bovinos infectados con Anaplasma marginale y tratados

con la asociacién Oxitetraciclina - Isometamidium, en los dias siguientes al tratamiento (PT).

,ﬁ;";':r‘; Dias postratamiento (PT)
0* 1 2 3 4 5 6 7 8 9 19 1 12 13 14 17 18 20 22 23
413A 18 15 16 15 - -8 - - - - 25 - - - - 28 28 25 2
4138 20 - 23 - - -2 - - 32 - - - 28 - - - - - -
S414 28 28 26 - - - 32 36 - - - - - - - - - -
L6A 24 - 20 23 - 28 - 30 - - - - 31 - - - - -
4168 31 28 27 - - - 32 - - - - - - - - - - - -
9712A 25 25 - 25 - - - - 3 - 3 - 23 - - - - - - -
97128 23 23 25 23 25 - 33 - - - - o . - - - - -
9714A 23 28 - 31 - < 1 T V - - 30 26 24 - - -
97148 24 - - 25 - - - o - . - - - - - - - -

*Dia del tratamiento; A= Primer tratamiento

Eneldiadel primer tratamiento, todos los bovinos presentaban temperaturas superio-
res a 40 °Cy fueron disminuyendo gradualmente desde el dia 2 PT, para incrementarse
de nuevo en los dias 10 a 27 en cuatro de las terneras debido a una nueva elevacion de
la parasitemia. El dia del tratamiento, los bovinos presentaban parasitemias variables
con A. marginale desde 1.5 hasta 13,0%. Desde el dia 1 PT los niveles de parasitemia
entraron en franco descenso vy, entre los dias 4 y 9 PT, mostraron cifras variables entre
0,05y 0,4%, pero entre los dias 10y 27 PT, varios de los bovinos presentaron para-
sitemias superiores al 1%. El dia del tratamiento, las terneras experimentales, con
excepcién de la No. 414, presentaban hematocritos inferiores a 25%, como resultado
de la parasitemia presente en ese dia. Este parametro empezd a normalizarse (=28%)
entre los dias 5 y 10 PT. De ahi en adelante y hasta el dia 23 PT el parametro tiende
a descender en algunos animales en concordancia posiblemente con el nuevo incre-
mento de la parasitemia. La eficacia calculada promedio fue de 75,59%, fluctuando
entre 58,67 y 90,77%. En todos los animales, la parasitemia en el dia del tratamiento,
fue significativamente (p<0,05) mayor que la registrada en los diferentes dias PT. La
tabla 7 presenta los niveles de parasitemia en el dia del tratamiento y en cada uno de
los 8 dias PT al igual que el promedio del parametro para esos 8 dias y el valor de la
eficacia obtenida en cada animal.

Tabla 7. Parasitemia con Anaplasma marginale en el dia del tratamiento, en los
ocho dfas siguientes al mismo y porcentaje de eficacia.

Bovino

nimero Parasitemia (%) en el dia del tratamiento (DT) y siguientes Promedio Eficacia (%)

DT 1 22 3 4 5 6 7 8

413 3,5 1 07 03 - - 005 - - 0,51 85,43
414 15 1.8 07 - - - 0 0 - 0,62 58,67
416 2,9 - 26 076 - 023 - 017 - 0,94 67,59
9712 130 28 - 041 - - - - 0,4 1,20 90,77

9714 20 065 - 068 - - - - 0,2 0,51 75,49
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Trypanosoma vivax

En el periodo posinoculacion (Pl), las variables temperatura rectal, parasitemia y
hematocrito fueron registradas desde el dia 7 hasta el dia 11 PI. Las tablas 8 a 10
presentan la informacion correspondiente. Desde el dia 7 PI, tres de las seis terneras
evidenciaban fiebre vy, entre los dias 8 y 9 PI, lo hicieron las otras tres. T. vivax fue
observado, tanto en tubo microcapilar?® como en extendidos sanguineos coloreados,
entre los dias 7y 9 PI, situandose el periodo prepatente en esos dias. El hematocrito
presentod, en el dia 7 Pl valores =27% y continud asi, aumentando notoriamente en el
dia 9 PI. La Figura 2, muestra una alta parasitemia con T. vivax en uno de los bovinos
experimentales.

Tabla 8. Seguimiento de la temperatura (°C), en bovinos inoculados con
Trypanosoma vivax en los dias siguientes a la inoculacion (PI).

Bovino nimero Dias posinoculacién (PI)

7 8 9 10 11
330 - - 40,0 395 39,7
53-3 41,0 41,0 - 38,2 -
19-8 40,7 40,7 - 38,1 -
05-5 395 395 38,7 385 -
329 38,9 38,9 398 38,2 -
SN 38,4 39,9 - 385 -

Tabla 9. Seguimiento de la parasitemia (Tripanosomas/campo), en bovinos inoculados
con Trypanosoma vivax, en los dias siguientes a la inoculacion (Pl).

Bovino nimero Dias posinoculacion (PI)

7 8 9 10 11
330 0 0 +* 0,16 3
53-3 15 11 0 0 -
19-8 20 8 0 0 -
05-5 0 0 0,1 1.8 -
329 0 -
SN 2 -

Tabla 10. Seguimiento del hematocrito (%) en bovinos inoculados con
Trypanosoma vivax, en los dias siguientes a la inoculacion (PI).

Bovino nimero Dias posinoculacién (PI)

7 8 9 10 11
330 - - 35 40 40
53-3 28 28 27 30 -
19-8 27 27 35 33 -
05-5 38 38 40 40 -
329 30 30 35 25 -

SN 28 28 38 25 -
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Figura 2. Trypanosoma vivax en frotis sanguineo coloreado
con Giemsa de un animal experimental.

En la fase postratamiento (PT), los datos de temperatura, parasitemia y hematocrito
se presentan en las tablas 11, 12 y 13, respectivamente. El dia del tratamiento con
el compuesto Oxitettraciclina — Isometamidium, cinco de los seis bovinos tratados
presentaban fiebre, pero la temperatura rectal empezd a normalizarse desde el dia
1 PT y continud normal hasta el final del estudio (dia 21 PT), con excepcién de uno
de los bovinos que mostrd reaccion febril nuevamente en los dias 7 y 8 PT, previo a
una nueva observacion del pardsito en la sangre en el dia 10 PT. En el dia del trata-
miento, los bovinos presentaron parasitemias con T. vivax entre 1,8 y 11 flagelados
por campo microscépico (100X). De ahi en adelante y hasta el dia 21 PT, no se ob-
servaron tripanosomas en los bovinos, con excepcidon de uno de ellos que evidencio
una parasitemia baja (0,06 tripanosomas/campo) en el dia 10 PT. El hematocrito en
el dia del tratamiento presentd niveles =227%. De ahi en adelante los valores de esta
variable fueron normales y nunca estuvieron por debajo de 25%.

La ausencia de tripanosomas en los bovinos desde el dia 1 PT, hizo innecesario el
calculo de eficacia, la cual, para los 8 dias PT, fue de 100%. De todas maneras, el
calculo de eficacia para el bovino que presentd nuevamente parasitemia en el dia 10
PT, fue de 98%. Por la misma razon anterior, la estadistica no solo no se considerd
necesario, dado lo obvio de los resultados, sino que su calculo envolvia dificultad,
considerando que casi todos los datos de parasitemia PT, eran 0 (Cero).

Tabla 11. Seguimiento de la temperatura (°C) en bovinos infectados con
Trypanosoma vivax y tratados con la asociacién Oxitetraciclina - Isome-
tamidium en los dias siguientes al tratamiento (PT).

’ﬁ;)’:i:; Dias postratamiento (PT)
DT* 1 2 3 5 6 7 8 10 15 16 17 21
330 397 - - 386 - - 40,3 40,3 380 380 - - 386
53-3 410 - 38,2 38,0 - - 38,2 - - - - 38,5 -
19-8 40,7 - 381 382 - - 392 - - - - 388 -
05-5 385 - 379 - 383 - - - - 385 - - -
329 39,8 38,3 - 38,5 - 38,1 - - - - 38,3 - -

SN 399 - 385 383 - - 385 - - - - 382 -

*Dia del tratamiento.
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Tabla 12. Seguimiento de la parasitemia (Tripanosomas/campo) en bovinos
infectados con Trypanosoma vivax y tratados con la asociacién Oxitetraciclina
- Isometamidium, en los dias siguientes al tratamiento (PT).

Bovino niimero Dias postratamiento (PT)

DT 1 2 3 5 6 7 8 10 12 15 16 17 21

330 3 - -0 - - 0 0 006 O 0 - - 0

53-3 1N - 0 0 - - 0 - - - - - 0 -

19-8 8 - 0 0 - - 0 - - - - - 0 -

05-5 1.8 - 0 - 0 - - - - - 0 - - -

329 3 0 - 0 -0 - - - - - 0 - -

SN 2 - 0 0 - - 0 - - - - - 0 -

*Dia del tratamiento. 0= no se observaron tripanosomas.

Tabla 13. Seguimiento del hematocrito (%) en bovinos infectados con
Trypanosoma vivaxy tratados con la asociacidn Oxitetraciclina - Isome-
tamidium, en los dias siguientes al tratamiento (PT).

Bovino nimero Dias postratamiento (PT)

Bl 1 2 3 5 6 7 8 10 12 15 16 17 21
330 40 - - 35 - - 28 28 28 28 30 - - 31
53-3 28 - 30 38 - - 3 - R
19-8 27 - 33 34 - - 30 - - - - - 26 -
05-5 40 - 29 - 34 - - - - - 3 - - -
329 30 25 - 25 - 28 - - - - - 29 - -
SN 28 - 25 32 - - 26 - - - - - 28 -

*DT Dia del tratamiento

Discusion

Anaplasma marginale

El periodo prepatente para esta rickettsiosis, observado en el presente trabajo, (17 a
22 dias) esta dentro del amplio rango reportado en diferentes documentos, el cual es
de 15 a 90 dias?®; 7 a 60 dias?’; 18 a 34 dias*. Cabe anotar que la amplitud del rango
del mencionado periodo, depende de factores diversos como: la concentracién del
inéculo, la via de administracion, la cepa de Anaplasma, el estatus inmunoldgico del
animal, entre otros. Asi mismo, el comportamiento de las variables clinicas, parasi-
tologicas y hematologicas observadas en los bovinos del presente estudio, son las
gue corresponden a casos clinicos de anaplasmosis, tanto en infecciones naturales
como en condiciones experimentales*?>?°. En la presente prueba, cuatro de los cin-
co bovinos tratados con el compuesto Oxitetraciclina-Isometamidium, presentaron
nuevamente parasitemia con A. marginale, entre los dias 10y 27 PT.

Este hecho es de normal ocurrencia con este parasito, el cual se caracteriza por
la persistencia en los animales recuperados de un episodio clinico, tratado con las
dosis recomendadas de Oxitetraciclina (10 mg/kg diario por tres dias consecutivos).
Kocan?®?? citan como varios trabajos realizados con Oxitetraciclina a dosis mas altas
por varios dias consecutivos, no pudieron “limpiar” de A. marginale a los bovinos en
los cuales se pretendia eliminar su condicion de portador. Resultados similares fueron
reportados por otros autores’.
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De otro lado, es conocido que los bovinos que sobreviven a la infeccion y episodio
clinico de anaplasmosis, contintan siendo portadores del parasito por el resto de
sus vidas ?' Estos estados, denominados por algunos investigadores “simbiosis to-
lerante”, permiten al Anaplasma persistir y transmitirse y, al hospedador, desarrollar
proteccién contra organismos homalogos. En este contexto, no parece recomenda-
ble “implementar tratamientos que eliminen completamente el parasito en zonas
enzooticas"?® Al respecto, Benavides et al.,* manifiestan: “Un compuesto eficaz para
el control de los cuadros clinicos relacionados con hemoparasitismos, debe controlar
las principales manifestaciones clinicas que pueden poner en peligro la vida del animal,
al tiempo que facilite el establecimiento de inmunidad protectiva y retornar a un
estado de equilibrio que permita que el animal pueda continuar llevando una vida
productiva en ecosistemas endémicos”.

Trypanosoma vivax

En el presente trabajo, el periodo prepatente observado fue de 7 a 9 dias, siendo
cercano al de 9 a 14 dias reportado en otras investigaciones'” 2. En otros estudios,
el periodo prepatente inicié més temprano, siendo de 2 a 10 dias'® y de 4 a 8 dias®.
Aligual que con otros hemoparasitos, el periodo prepatente puede variar con la can-
tidad de inodculo, la via de inoculacidn, el estado inmunolégico y sanitario del animal
y otros.

La infeccion provocada por el inéculo de T. vivax usado en la presente investigacion,
fue de tipo agudo y presentd las manifestaciones clasicas de fiebre, descenso del
hematocrito y aumento de la parasitemia descritas para el parasito®'1°,

El compuesto Oxitetraciclina-lsometamidium ejercié un excelente control del episodio
agudo de tripanosomosis bovina causado por T. vivax y, salvo una parasitemia muy
baja (0.06 tripanosomas/campo) observada en uno de los animales en el dia 10 PT,
el flagelado no pudo ser evidenciado en los extendidos sanguineos de los bovinos
restantes, examinados hasta la terminacién del estudio (dia 21 PT). La ausencia del
parasito en estos bovinos es explicable, dado que el Isometamidium, suministrado
a la dosis de 0,5 a Tmg en una sola aplicacién, provee proteccion contra el parasito
por 3 a 6 meses'”? En Colombia, no se han documentado reportes de resistencia al
isometamidium por parte de T vivax, aunque si ha sido documentado en el caso del
otro compuesto (diaceturato de diazoamino benzamidina) empleado en el control
del flagelado®'?,

Conclusiones
En los bovinos experimentales inoculados con la cepa de campo de A. marginale, el
periodo prepatente varié entre 17 y 22 dias Pl

Los resultados muestran que la asociacién Oxitetraciclina-lsometamidium (Isopan®)
administrada a la dosis recomendada por el productor, permite en los bovinos, su-
perar un episodio clinico de anaplasmosis, como lo indica la normalizacién de los
parametros clinicos, parasitoldgicos y hematoldgicos en los dias siguientes a la ad-
ministracion del compuesto.

En cuatro de los cinco bovinos tratados con el compuesto Oxitetraciclina-Isometa-
midium, se presenté recurrencia de la anaplasmosis clinica entre los dias 10y 27
PT. Este hecho puede obedecer a la conocida persistencia natural del parasito que
no permite su esterilizacion en el organismo animal con una dosis Unica y puede
reactivarse posteriormente.
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En los bovinos inoculados con la cepa de campo de Trypanosoma vivax, el periodo
prepatente varié entre 7y 9 dias Pl.

El compuesto Isopan® fue eficaz en el control de la infeccidén con Trypanosoma vivax,
desde el dia siguiente a su aplicacion y conservod su eficacia durante todo el periodo
de observacion postratamiento (21dias).

En ninglin momento durante el curso de la Prueba de Eficacia, se observd reaccion
desfavorable local o sistémica alguna asociada con la aplicacién del compuesto.
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