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OBSERVACIONES SOBRE LA
EFECTIVIDAD DE LA OXITETRACICLINA
DE ACCION PROLONGADA EN EL
TRATAMIENTO DE ANAPLASMOSIS
CLINICA NATURAL*

'RESUMEN

Se realizaron observaciones en bovinos na-
turalmente infectados con Anaplasma margina-
le, para determinar el efecto terapéutico de la
Oxitetraciclina de accién prolongada (Terrami-
cina—LA, PFIZER). Se examinaron cinco casos
clinicos en los cuales el porcentaje de glébulos
rojos parasitados con A. marginale, medido en
extendidos coloreados con Giemsa, fluctuaba
entre 1.00/0 y 7.90/0. La administracion intra-
‘muscular de Oxitetraciclina de accion prolonga-
da en una sola ocasion a la dosis de 20 mg./kg.
de peso vivo, resulté en una reduccién de la pa-
rasitemia igual o superior al 920/0 en cuatro de
los casos y de 68.360/0 en el caso restante,
cuando se examinaron entre 48 y 96 horas
post—*tratamlento Los animales se recuperaron
sin ninguna terapia adicional contra el parasito
y sblo en uno de los cinco casos se observé una
claudicacién leve momentinea, en el miembro
donde se aplic6 la inyeccibn, pero sin conse-
cuencias posteriores. Se concluyé que la admi-
nistracién de una sola dosis de Oxitetraciclina
de accién prilongada (Terramicina—LA), fue
- satisfactoria para el tratamiento de la anaplas-
mosis clinica natural,

OBSERVATIONES ON THE EFFICACY OF
LONG ACTING OXITETRACYCLINE IN
THE TREATMENT OF CLINICAL
ANAPLASMOSIS

- SUMMARY

Revista ACOVEZ Vol. 6. No. 16 Afio 1981 - Seccién Técnica

Antonio Betancourt E,**

Observations were made on cattle naturally
infected with Anaplasma marginale, to determi-
ne the therapeutic effect of the long acting
Oxitetracycline (Terramycin—LA PFIZER) Fi-
ve clinical cases in which the percentage of red
plood cells parasitized with A. marginale ran-
ged between 1.00/0 and 7.90/0 as determined
in Giemsa stained thin blood smears were exa-
mined. The intramuscular administration of the
long acting Oxytetracycline in a single occa-

‘sion, at a rate of 20 mg./kg. of body weight, re-

sulted in a reduction of the parasitemia equal
or higher than 92.460/0 in four of the cases
and 68.360/0 in the remaining episode, when
examined between 48 and 96 hours post—treat-
ment. All cattle recovered without any further
therapy against the parasite and only in one of
the five bovine a slight momentary limping was
noticed in the limb receiving the injection but
without further complications. It was conclu-
ded that the administration of a single dose of
the long acting Oxytetracycline (Terramicina—
LA) was satisfactory for the treatment of natu-
ral clinical anaplasmosis.

#*  Contribuciéon del Programa de Parasitologia y En-
tomologia Veterinaria del Instituto Colombiano
Agropecuario “ICA” Divisi6n Ciencias Veterinarias.

*% Médico Veterinario Ph. D. Director Nacional del
Programa de Parasitologia. LIVET, ICA — Apdo. ’
Aéreo 206, Monterfa.
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1. INTRODUCCION

En la prictica corriente, el tratamiento de
la anaplasmosis clinica se realiza mediante la
aplicacidén parenteral de Tetraciclinas por dos o
tres dfas consecutivos. La reciente introduccién
en el mercado de productos como los mencio-
nados, pero que requieren sblo una aplicacion,
resultaria en una economia de tiempo y traba-
jo, ademas de significar menor molestia para los
animales. Sin embargo, la efectividad de tales
productos debe ser evaluada bajo las concidio-
nes de campo locales. El presente trabajo des-
cribe algunas observaciones sobre el uso de la
Oxitetraciclina de accién prolongada (T—LA)*
en el tratamiento de infecciones naturales por
Anaplasma marginale.

2. REVISION DE LITERATURA

Las tetraciclinas han sido los agentes clasi-
cos para inhibir la multiplicacion de A. margi-
nale en los bovinos y por lo tanto, han consti-
tuido un arma eficaz en la lucha contra este mi-
croorganismo. Numerosas publicaciones (Foote
y Col. 1951; Miller y Col. 19563; Brock y Col.
1955; Farber, 1955; Miller, 1956; Christensen
y Harold, 1957; Franklin Col. 1962; Hawking,
1963 y Kutler y Todorovic, 1975) han corro-
borado el poder terapéutico de las Tetraciclinas
en el tratamiento de la anaplasmosis. En tales
casos, es necesario mantener un nivel adecuado
del antibiético en la sangre y para ello, la droga
debe ser aplicada durante dos o tres dias conse-
cutivos. Mas aidn, si se desea eliminar la infec-
cién del animal se requiere un tratamiento pro-
longado con dosis relativamente altas del com-
puesto terapéutico. Al respecto varios trabajos
han informado éxito con dosis de 5 mg. de Te-
traciclina por libra de peso vivo diariamente,
durante 10 a 15 dias por via parenteral durante
60 dfas por via oral (Pearson y Col., 1957;
Brock y Col., 1958; Brock, 1959; Williams,
1968 y Kuttler y Todorovic, 1975).

Recientemente, PFIZER International, de-
sarrolld una Tetraciclina (Terramicina—LA)
que contiene 200 mg. de Oxitetraciclina por
ml. y provee niveles significativos de la droga
en el organismo, hasta las 96 horas post—aplica-
cién. Al respecto, Simpson (1967a), encontrd
que en terneros tratados con 20 mg./kg. de Te-

*  Terramicina — LA PFIZER.
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rramicina—LA, inyectados como dosis (inica en
dos sitios diferentes y usando rutas intramuscu-
lar (I.M.) o subcuténea (S. C.) los niveles plas-
méticos méximos de Oxitetraciclina fueron ob-
tenidosa las 4 horas post—inyeccion (P. 1.) sien-
do de 3.94 mcg/ml. y 3.43 mcg/ml. para las in-
yecciones I. M. y S. C., respectivamente. Con la
ruta S. C. se encontraron niveles més altos de
Oxitetraciclina a las 24 horas P, I, (3.26 Vs,
2.48 mecg./ml.), pero tales niveles fueron mas
bajos en todos los otros periodos observados
que con la ruta I, M, Los niveles plasméticos de
Oxitetraciclina se mantuvieron a una concen-
tracién significativa, por lo menos hasta las 96
horas P. 1. en ambos casos (I. M. 0.37 y S.C.
0.32 mcg./ml).

En un segundo ensayo (Simpson, 1976b),
observd que el nivel méximo de Oxitetraciclina
en el plasma de bovinos inyectados I. M. con
20 mg./kg. de Terramicina—LA fue de 2.73
meg./ml. a las 4 horas P. I. A las 96 horasP. L.
dicho nivel era de 0.45 mcg./ml. en promedio.

En una observacidbn posterior (Simpson,
1976c) se hallaron niveles de Oxitetraciclina
(aproximadamente 4 mcg./ml.) en plasma y le-
che a las 16 y 24 horas P. I. en una vaca a la
cual se le habfa administrado Terramicina—LA
via I. M., a la misma dosis utilizada en estudios
previos. A las 96 y 168 horas P. I. tales niveles
eran de 0.4 mcg./ml. y 0.2 mcg./ml., respectiva-
mente.

Simpson (1976d), en un experimento simi-
lar al realizado previamente por el mismo autor
(Simpson, 1976a), determiné los niveles plas-
maticos de Oxitetraciclina, a las 4, 24, 48,72y
96 horas post—inyeccién de Terramicina—LA
(20 mg./kg. I. M. o S. C.) en bovinos de 320 kg.
de peso aproximadamente. Dichos niveles fue-
ron similares a las 4 horas P. L. (5.05 y 4.92
meg./ml.) para las vias I. M. y 8. C. respectiva-
mente. Un nivel promedio maés alto fue obteni-
do después de la inyeccion S. C. (4.27 Vs. 2.78
meg./ml.) a las 24 horas P. I, pero esta ventaja
se revirtio a las 48, 72 y 96 horas P. I. Los nive-
les plasmaticos de Oxitetraciclina a las 96 horas
P. I. fueron de 0.28 y 0.18 mcg./ml. para las
rutas I. M. y S. C., respectivamente.

Kuttler y Simpson (1978), compararon la
eficacia de dos formulaciones de Oxitetracicli-
na y una Doxiciclina, en el tratamiento de in-
fecciones experimentales por A. marginale (1o0/o
a 4o/o parasitemia) en bovinos esplenectomiza-
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dos. En el estudio, un grupo de terneros fue
tratado una vez con 10 mg./kg. de Oxitetraci-
clina (T—50 conteniendo 50 mg./ml.) via I. M.;
otro grupo fue tratado con el mismo producto,
con la misma dosis y ruta, pero por tres veces;
otro grupo se traté6 con una Oxitetraciclina ex-
perimental (T—LA) en una ocasién a la dosis
de 20 mg./kg. via I. M.; otro grupo de terneros
se trat6 una vez con Doxiciclina (D—100) a la
dosis de 10 mg./kg. via I. M.; finalmente se de-
j6 un grupo control sin tratamiento. Todos los
terneros controles y uno de los cuatro tratados
una vez con T—50 murieron. Todos los trata-
mientos fueron efectivos en moderar el proceso
infeccioso, pero la T—50 administrada tres ve-
ces y la T—LA administrada una vez, fueron
marcadamente mas efectivas que T—50 y D—
100 aplicada una vez. Se observd poca o ningu-
na diferencia en eficacia terapéutica entre T-—
50 y D—100 aplicadas una vez y entre T—50
administrada tres veces y T—LA una vez.

En un experimento similar, Kuttler, Young
y Simpson (1978), compararon la eficacia de
dos formulaciones de Oxitetraciclina en el tra-
tamiento de infecciones experimentales por A.
marginale (40/0 a 10o/o de parasitemia) en va-
cas de seis a nueve afios de edad. Un grupo de
vacas fue tratado via I, M. con 200 mg./kg. de
T—LA dosis Gnica; a otro grupo se le adminis-
tr6 T—50* a la dosis de 10 mg./kg. diarios por
dos dias consecutivos; un tercer grupo se dejo
como control sin tratamiento. Ambas formula-
ciones de Oxitetraciclina fueron altamente efec-
tivas en moderar el curso de la infeccién y resul-
taron en rapida recuperacién. Dos de los trece
controles no tratados murieron y los sobrevi-
vientes mostraron parasitemias mas altas, hema-
tocritos mds bajos y mayor pérdida de peso que
los animales tratados. No hubo diferencias sig-
nificativas entre los dos grupos tratados. Una
inyeccion de T—LA (200 mg. de Oxitetracicli-
na/ml.) fue comparable en eficacia a dos inyec-
ciones de T—50 (50 mg. de Oxitetraciclina/ml.).
Debido a la concentracion, el volumen requeri-
do de T—LA fue sélo un cuarto del de T—50.
Resultados similares se obtuvieron en observa-
ciones adicionales realizadas (Magonigle y Col.
1978; ICA, 1977).

Wilson y Col. 1979, realizaron dos experi-
mentos en Australia, en bovinos experimental-
mente infectados con A. merginale. En el pri-
mero, hecho con ganado intacto (no esplenec-
tomizado) adulto, se compard el efecto tera-
péutico de una dosis de Oxitetraciclina de ac-

Revista ACOVEZ - Volumen 5 No, 16 Afio 1981

cion prolongada T—LA (20 mg./kg.) con el de
una dosis de Imidocarb* (3.5 mg./kg.) y dos
dosis de Oxitetraciclina corriente (10 mg./kg.)
sobre la anaplasmosis clinica. Todos los trata-
mientos realizados controlaron satisfactoria-
mente la infeccion, aunque en el grupo tratado
con Imidocarb, la recuperacion fue un poco
mas lenta. En el segundo ensayo se observé la
eficacia de una sola dosis de Oxitetraciclina de
accién prolongada (T—LA) en el control de in-
fecciones experimentales por A. marginale en
terneros esplenectomizados. Todos los terneros
tratados se recuperaron, en contraste con los
controles sin tratamiento que murieron. Se ob-
serv6 ademds, que una sola aplicacién de T—LA
no esterilizé la infeccidén por A. marginale en
ganado intacto o esplenectomizado. A este res-
pecto, Roby y Col. 1978, reportaron que fue
necesario utilizar dos inyecciones intramuscula-
res de T—LA con siete dias de intervalo para
eliminar por completo la infeccién de terneros
portadores. Igual efectividad se obtuvo con 12
inyecciones diarias de Oxitetraciclina—50 (con-
centracién 50 mg./ml.) a dosis de 11 mg./kg.

3. MATERIALES Y METODOS
3.1 Animales en Observacion

Las observaciones se realizaron en cinco bo-
vinos (casos 1, 2, 3, 4 y 5) cuyas caracteristicas
y procedencia se anotan en la Tabla 1.

En todos los casos, se habia sometido a
examen sangre de estos bovinos, por presentar
sintomas de enfermedad por hemoparésitos
(fiebre, anemia y decaimiento).

3.2 Trabajos de Laboratorio
3.2.1 Recoleccion de muestras

Los procedimientos de laboratorio se reali-
zaron en el Laboratorio de Investigaciones Ve-
terinarias de Enfermedades Tropicales (LIVET)
del ICA, con sede en Cereté., Las muestras de
sangre fueron recolectadas de la vena yugular,
en cantidad de dos ml. utilizando jeringas dese-
chables estériles. Se utiliz6 como anticoagulan-
te el cido etilene—diaminotetraacético (EDTA)
en solucion al 10o/o y en la proporciéon de dos
gotas por cada ml. de sangre.

*  Wellcome, Australasia.
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TABLA 1.— Caracteristicas y procedencia de los bovinos utilizados en el estudio.

Caso Edad Raza Sexo Peso Procedencia
meses Kgs.

1 24 Santa Gertrudis Macho 635 Turipana (ICA)

2 4 Holstein Hembra 60 Turipana (ICA)

3 3 Costenio con Cuernos Hembra 50 Turipana (ICA)

4 3 Costeilo con Cuernos Hembra 50 Turipana (ICA)

5 4 Pardo Suizo Hembra 50 Hacienda Candelaria
Ciénaga de Oro.

3.2.2 Parasitemia

En todas las muestras se determind la para-
sitemia por A. marginale mediante el examen
de extendidos colorados con Giemsa segin el
método descrito por Bishop y Adams, 1973.
Para el efecto, el porcentaje de glébulos rojos
parasitados se estim6 en 50 campos microscopi-
cos observados con objetivo de inmersién
(100X),

3.2.3 Quimioterapia

Los cinco casos de anaplasmosis clinica ob-
servados, se trataron mediante la aplicacion de
Oxitetraciclina de accién prolongada (Terrami-
cina—LA) a las dosis de 20 mg./kg. de peso vi-
vo, via intramuscular. En el caso No. 1, fue ne-
cesario dividir la dosis total en tres porciones
de 23.5 ml.; 20 mil. y 20 ml., las cuales fueron
aplicadas en tres sitios diferentes. En este mis-
mo caso, se habia aplicado previamente, sin éxi-
to la Oxitetraciclina corriente* que contiene 10
mg./ml. durante dos dias consecutivos. Este fue
ademas, el tinico de los cinco casos, en el cual
se utilizé terapia de soporte a base de Comple-
jo B¥* y Dextrosa al 100/o***,

3.2.4 Evaluacion

La efectividad de la quimioterapia aplicada
se evalué con base en los valores de parasitemia
por A. marginale encontrados antes y después
del tratamiento. El cilculo de parasitemia
post—tratamiento se efectud a las 48 horas en

*  Emicina 100 (PFIZER).
*% Belamyl (Squibb)
*%x Zoovit (z00o).
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los bovinos Nos. 2, 8, 4 y 5. El caso No. 1 se
evalud a las 96 horas post—tratamiento. Adicio-
nalmente, se observd si habia o no recupera-
cién de los bovinos tratados segiin lo indicara la
persistencia o desaparicion de los sintomas.

4. RESULTADOS

Los resultados de las observaciones realiza-
das, se presentan en la Tabla 2. Las parasite-
mias con A. marginale encontradas antes del
tratamiento fluctuaron entre el 1.00/0 y 7.90/0
y correspondieron todas a casos clinicos de ana-
plasmosis. Una sola dosis de Oxitetraciclina de
accion prolongada (Terramicina—LA) en la pro-
porcién de 20 mg./kg. de peso vivo, via intra-
muscular, fue suficiente para controlar la infec-
cién por A. marginale, causar la regresion de las
manifestaciones clinicas y lograr la recupera-
cién de los bovinos tratados. Como se observa
en la Tabla 2, la reduccion de la parasitemia en
cuatro de los casos fue igual o superior a
92.460/0 y en el caso restante fue de 68.360/0,
cuando se realiz6 la evaluacién post—tratamien-

_ to. Con excepcidn de este Gltimo caso, las para-

sitemias observadas después de la administra-
cién del firmaco fueron siempre de portador.
En todés los casos, la recuperacién de los bovi-
nos fue satisfactoria y no requirié de aplicacio-
nes posteriores de Oxitetraciclina.

En ninguno de los casos tratados se obser-
varon reacciones generales indeseables deriva-
das de la administracién de la Oxitetraciclina
de accién prolongada. S6lo en uno de los cinco
bovinos tratados, se observd una claudicacion
leve momentanea del miembro donde se aplicé
el compuesto, pero sin presentar consecuencias
posteriores.
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TABLA 2.— Efecto de la Oxitetraciclina de Accién Prolongada sobre la parasitemia con Ana-
plasma marginale en bovinos.

Caso Parasitemia
No. Antes del Después del o/o
tratamiento tratamiento* Reducciéon
1 6.8 0.06 99.12
2 7.9 2.5 68.36
3 1.06 0.08 92.46
4 1.2 0.02 98.34

*  Caso 1, se evalud a las 96 horas; los demds a las 48 horas.

5. DISCUSION

En las presentes observaciones, una sola do-
sis de Oxitetraciclina de accién prolongada (Te-
rramicina—LA) fue suficiente para controlar
una infeccidn clinica por A. marginale. Resulta-
dos similares han sido ya descritos por otros in-
vestigadores, tanto en bovinos esplenectomiza-
dos (Kuttler y Simpson, 1978; Wilson y Cola-
boradores, 1979) como en ganado intacto, (Kut-
tler y colaboradores 1978; Magonigle y colabo-
radores, 1978; Wilson y colaboradores, 1979;
ICA, 1977).

Sélo en uno de los cinco casos tratados, la
parasitemia no se redujo a nivel de portador,
cuando se realiz6 la evaluacién post—tratamien-
to. Sin embargo, en este caso, la parasitemia
pre—tratamiento fue muy alta (7.90/0) y a las
48 horas ya se habia reducido a 2.50/0 y con-
tinuaba descendiendo, ya que no se requirié un
tratamiento posterior para la recuperacién del
animal. En el caso del bovino No.1, que inicial-
mente también tenia una parasitemia alta
(6.80/0) y se evalub a las 96 horas post—trata-
miento si se observé una reduccién de la parasi-
temia a niveles de portador (0.060/0).
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