OBSERVACIONES SOBRE EL NITRODAN
EN LA ANQUILOSTOMIASIS CANINA
NATURAL!

Dres. Gurermo Scunaas-Hintze? v ManueL Garcfa-Moreno?

Se hace notar la importancia para la salud humana y la del
perro, de poder reducir la infestacién del suelo por larvas de
A. caninum y las posibilidades que para el efecto ofrece el Nitro-
dan. Se disefiaron cbservaciones en cuatro perros con infestacién
natural, y en su propio ambiente. La administracidn continua
de Nitrodan en tres periodos, sugiere la posibilidad de lograr
una erradicacion gradual del padecimiento y la infestacién del
suelo por larvas, conservando a los animales en buen estado de
salud desde el principio. (Gac. Mfp. Méx. 98: 928, 1968).

TANTO pESDE el aspecto netamente
veterinario como de la salud pi-
blica, tiene interés ¢l tratamiento efi-
caz de la anquilostomiasis canina, por-
que es conocido que las larvas de
Ancylostoma caninum pueden invadir
la piel del hombre y ocasionar fenéme-
nos inflamatorios locales molestos y a
veces, prolongados. Este proceso deno-
minado en inglés “creeping erruption”
y podria traducirse por “erupcién rep-
tante” para diferenciarlo de la “maza-
morra” causada por las larvas de 4.
duodenale y Necator americanus.

En lo que toca al perro, basta recor-
dar que el 4. caninum es, junto con

1 Trabajo presentado en la sesién ordina-
ria del 23 de agosto de 1967.

2 Académico numerario,

3 Escuela de Medicina Veterinaria y Zoo-
tecnia, Universidad Nacional Auténoma de
México.

la Toxocara canis, el parasito mas di-
fundide particularmente, en América,
y que mina seriamente la salud. En la
practica privada son frecuentes los ha-
llazgos de huevecillos de anquilestoma
en exdmenes coproparasitoscopicos; pero
contrasta la poca frecuencia con que
se encuentra el cuadro clinico de an-
quilostomiasis en animales del Valle de
México, con la gravedad y frecuencia
con que se le observa en animales de
zenas calientes y htimedas.
Epizooticlégicamente, cuando se ob-
servan cuadros severos de anquilosto-
miasis, hay la coincidencia, ordinaria-
mente, que los animales permaneccen
con frecuencia o continuamente en un
lugar relativamente estrecho; que exis-
te humedad suficiente para mantener
con vida a las larvas, y que la tem-
peratura tiende a ser, desde templada,
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hasta tropical. Estos factores concurren
en muches jardines de las casas, tanto
en el altiplano como en regiones tro-
picales o subtropicales, y no sbélo pro-
pician la infeccién y reinfeccion de los
perros, sino que constituyen lugares en
les que es muy posible la infeccién hu-
mana. Aun en zonas secas, pero tem-
pladas durante la mayor parte del afio,
el cuidade especial que se prodiza a
los jardines los transforma en sitios
donde puede haber larvas infectantes
en todo tiempo.

No es este el momento oportunc para
hacer un examen de todo los aspectos
epizootiolégicos de la anquilostomiasis,
pero se ha querido recordar esas con-
diciones especiales que transforman los
lugares, que por otros conceptos son
frecuentemente los méas agradables, en
sitios sanitariamente malos. Cabe agre-
gar, sdlo, que los perros portadores de
pardsitos, aun escasos, scn eliminadores
constantes de huevecillos, y las larvas
pueden permanecer infectantes en el
suelo durante varias semanas.l De ello
resulta que, perros clinicamente sanos,
pueden ser causa de una infestacién
creciente en su ambiente,

Hasta ahora se¢ cuenta con varios
medicamentos para el tratamiento de
la anquilostomiasis canina; sin embar-
go, aun concediéndoles eficacia del
100% en algunos cases, ninguno im-
pide que los perros se reinfecten pron-
to después del tratamiento y asi, a
poce de tratados, contintien mantenien-
do wiva la infestacién por larvas del
suelo. El tnico método para evitarlo
seria tratar peridédicamente a los perros.
A veces, por la toxicidad, (por ejemplo,
del tetracloretileno) o por lo poco
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préctico que resulta, no es posible. La
destruccién de larvas en el suelo, que
seria la alternativa, es impracticable
perque los diversos métodos ensayados
destruyen la vegetacién.l

Se ha sustentado la idea de que los
perros adquieren inmunidad? 3 4 a la
infeccidn. Este fenémeno, si es que exis-
te, en alguna medida, como lo parecen
indicar algunas experiencias de Down
y cols.3 con larvas irradiadas de 4.
caninwm y las de Millert con larvas de
Uncinaria stenecephala; asi como el
hecho de que las infecciones masivas
en animales de clerta edad son poco
comunes, deben obedecer a circunstan-
cias confluentes no bien aclaradas. En
los perros utilizados en esta prueba,
como se podra ver adelante, no existi)
inmunidad, y asi occurre en muchos
casos, por lo que no puede dependerse
de ella,

Ante esta situacién, debiera ser bien
acogido un medicamento que ofrezca
ir y mantener

la perspectiva de reduc
reducida la infeceidén parasitaria, mien-
tras desaparecen del suelo las larvas.
Estas cualidades parecen colegirse de
las pruebas preliminares efectuadas con
el Nitredan. El Nitrodan® es quimica-
mente, 3-metil-5- ( (p-nitrofenil) -azo)
rhodanina.

Es un polvo cristalino, amarillo, elec-
trostatico, insipido e inodoro. Funde
aproximadamente a 270°C descompo-
niéndose. Es escasamente soluble en sol-
ventes organicos y précticamente inso-
luble en agua. No es absorbido por el
intestino, y se recupera, en forma prac-
ticamente total, de las heces.

Es atéxico y bien aceptado y tole-
rado.6
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De los informes suministrados? sobre
las pruebas de eficacia efectuadas, se
desprende que la droga tiene accién
parasiticida sobre Toxocara canis, To-
xocara cati, Ancylostoma caninum, Un-
cinaria stenocephala, Dipylidium cani-
num y Taenia pisiformis; en cambio
no muestra acciéon sobre Toxascaris
leonina, Trichuris s.p. y Physaldptera
s.p-

Tiner6 piensa que la droga interfiere
con la ovoposicién en los pardsitos re-
dondos y la maduracién de los proglo-
tidos en ¢l caso de las tenias, siendo
paulatinamente expulsados los parési-
tos adultos.

En las pruebas de eficacia, el mismo
investigador observé que, cuando el
Nitrodan fue administrado continua-
mente en la proporcién de 0.025% 6
0.0339% en el alimento a perros con
infeccién natural o artificial de 4. ca-
ninum o T. canis, a la segunda semana
hubo una reduccién acentuada del nia-
mero de huevecillos expulsados con las
heces. En estas preporciones del ali-
mento ingerido, la dosis resulté ser res-
pectivamente de 12.8 mg o de 18.3 mg
por kg de peso vivo en promedio. El
ntimero de huevecillos llegé a cero en
la mayoria de los animales en el trans-
curso de tres semanas; s6lo en algunos
fue necesario mds tiempo, y también
se observé alguno que otro huevecillo
por.gramo de heces, después de haber
sido negativos los exdmenes durante
varias semanas. En necropsias de ani-
males sacrificados después de haber
sido negativos los exdmenes de las he-
ces, se encontraron pardsitcs adultos
vivos, pero siempre en cantidad menor
a aquella de los controles. No se ob-
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servaron diferencias con las distintas
concentraciones de la droga.

En resumen, el Nitrodidn parece te-
ner, con relacién a la anquilostomiasis
canina, tres ventajas fundamentales so-
bre otras drogas; deprime la évoposi-
cion de inmediato, es atbéxico y se
puede administrar con facilidad, pu-
diéndose, quizés, obtener a la larga la
erradicacién de la parasitosis. Para la
verificacién de esta hipétesis en condi-
cicnes ordinarias, se efectud la expe-
riencia de la que aqui se informa.

MATERIAL, METODOS ¥ RESULTADOS

Se-utilizaren cuatro perros Foxterrier
pelo de alambre, dos machos y una
hembra de cuatro afios y una hembra
de seis afios con infeccién natural y
cuadro clinico de anquilostomiasis de
tres afios de evolucién. Los cuatro con-
vivian en la misma casa; habian side
tratados en varias ccasiones con los
métodos usuales y al poco tiempo re-
caian con el cuadro de infeccién con
idénticas caracteristicas a las existentes
previamente. Un quinto perro que ha-
bia en el mismo lugar hasta 8 meses
antes, muridé con anemia severa y acen-
tuada infeccion parasitaria. En forma
variable se observaban evacuaciones
mucohemorragicas pastosas.

Se decidié administrar el Nitrodan
a la dosis de 20 mg por kg de peso
diariamente, segiin la méaxima reco-
mendada por el fabricante, para un
primer periodo de tres meses compren-
dido del 10 de septiembre al 10 de
diciembre de 1965. Se practicé un exa-
men coproparasitoscopico previo y des-
pués uno aproximadamente cada 13
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TasrLa 1

PRUEBA No. 1. RESULTADO DE LOS

EXAMENES COPROPARASITOSCOPICOS

PARA HUEVECILLOS DE 4. CANINUM, PRACTIGADOS DEL 4 DE SEPTIEMBRE
AL 9 DE DIC. DE 1965 EN LOS ANIMALES BAJO TRATAMIENTO CON 22 MG.
DE NITRODAN POR KG. DE PESO

Exdmenes coproparasitoscopicos

Nombre Sho
berro Prel, Nitroddn 21.9 mg./kg.
4 Sep. 22 Sep. 17 Oct. 11 Nov. 25 Nov. 9 Dic.
Bertrade m ++ 4+ +++ bl A P B
Requier m — - -+ = o +
Desiree h ++ + + e — +
Cloderic h dherf + 4 ! +4 + 34

dias. Los resultados se anotan en la ta-
bla 1.

Como el interés primordial radicaba
en obtener a largo plazo una ausencia
absoluta y sostenida de huevecillos en
las heces y ya que también es comin
que no obstante haber infeccién, resul-
ten negativos algunos exdmenes, se opt6
per utilizar el método ordinario de con-
centracién en solucién azucarada, sin
emplear la cuenta de huevecillos por
gramo segan Stolls o McMaster. Los
resultados se anotaron con una, dos,
tres, o cuatro cruces segiin que hubiese
uno, dos, tres o méis de cuatro hueve-
cillos per campo microscépico. Cuan-
do sblo se encontré uno que otro hue-

vecillo en la preparacién, se anotd
“escasos”. Por via de comparacién, en
varias ocasiones se hicieron cuentas de
huevecillos por gramo de heces, cuan-
do la anotacién correspendia a dos o
tres eruces, y siempre se obtuvieron ci-
fras inferiores a 300 por gramo.

Al no lograrse una negatividad sos-
tenida en los exdmenes coproparasitos-
copicos, se duplicd la dosis durante un
segundo periodo del 10 de diciembre
de 1965 al 29 de abril de 1966. Los re-
sultados de los exdamenes hechos a inter-
valos de 15 dias primero y después cada
mes aparecen en la tabla 2.

Para dar la droga se utilizé una mez-
cla al 39 en pan molido y se dio una

TasLa 2

PRUEBA No. 2. RESULTADO DE LOS

EXAMENES COPROPARASITOSCOPICOS

PARA HUEVECILLOS DE 4. CANINUM, PRACTICADOS DEL 24 DE DIC. DE 1965
AL 29 DE ABRIL DE 1966 EN LOS ANIMALES BAJO TRATAMIENTO CON
42 MG. DE NITRODAN POR KG, DE PESO

Nombre

Exdmenes coproparasitoscdpicos

perro Sexo Prel. Nitroddn 42 mg./kg.
24 Dic 8 Ene. 20 Ene. 4 Feb. 17 Feb. 17 Mar. 31 Mar. 29 Ab
Bertrade m — — + + + - = ++
Requier m — —  +++ +4 +4 4+ ih —
Desiree h e5caso — escaso — i o — — +
Cloderic h escaso — -+ + — il +4+ ++
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Tanra 3

RESULTADOS DE LOS EXAMENES PARA HUEVECILLOS DE 4. CANINUM,
PRACTICADOS UN MES DESPUES DE HABER SUSPENDIDO
LA ADMINISTRAGION DE LA DROGA

Fecha de exdmetnes

Nombre
Erro = =
# 23 mayo 24 mayo 25 mayo 26 mayo 27 mayo
Bertrade Sk + escaso —
Requier + escaso — escaso £5€A50
Desiree — — — -
Cloderic €5cAS0 — — - +

cucharadita aproximadamente con 3.5
gm. en el alimento de cada animal,
durante el primer periodo y al doble
en el segundo. Asi no se quedaba su-
peditado a wvariaciones del apetito.
Dado que los perros pesaban en pro-
medio 8 Kg., en esta ofrma se logréd una
dosis de 21.9 mg. por Kg. en promedio
para la fase inicial y al doble para la
segunda.

En vista de la irregularidad con que
apareciercn huevecillos durante las dos
fases de la observacién, se decidid ter-
minar con una serie de exidmenes en
cinco dias sucesivos a cada perro y al
mes de haber suspendido la droga

(Tabla 3). Se hizo citologia hematica
a cada perro con los métodos habitua-
les para valorar mejor su estado gene-
ral (Tabla 4). Fue frecuente observar
alguno que otro huevecillo deteriorado,
de tal manera que se pensd en la po-
sibilidad de que, algunos huevecillos,
estuvieron muertos y se cultivaron las
heces por el método de Komiya.5¥

* El método de Komiya consiste en co-
locar un disco de arcilla cocida de aproxi-
madamente 7 em. de didmetro por 1 cm. de
grueso en una caja de Petri con agua, sin
que ésta lo cubra. En la superficic del disco
se deposita el excremento, previa mezcla con
agua hasta formar una pasta homogénea.
Las cajas se ponen en estufa a 28°C. Dada
la época de calurosa del afio, los eultivos
hechos en mayo, se conservaron a tempera-
tura ambiente.

Tanra 4

RESULTADO DE LOS EXAMENES HEMATOLOGICOS UN MES DESPULS DE
SUSPENDER LA ADMINISTRACION DEL NITRODAN

Bertrade Cloderic Requier Dasiree

Eritrocitos 7.840,000 7,240,000 9.400,000 6.200,000
Hemaglobina 12.5% 15.5% 17% 10.5%
Hematocrito 44.5 mm. 46 mm, 52 mm. 36 mm.

M. 56.78 66.29 55.31 58.06
C.M.H.C. 28% 33.6% 32.6% 29.1%
H.C.M. 15.93 21.40 18.08 16.93
Leucocitos 11,400 13,850 12,200 12,050
Linfocitos 13 12 22 17
Monocitos 0 1 0 0
Eosindfilos 4 1 12 3
Basdfilos 0 0 0 Q
N. segmentados 80 79 63 75
N. en banda 3 5 3 )




RESULTADOS DE LAS SIEMBR
EL METODO DE KOMIYA, CON
TRATAMIENTO CON NITRODAN
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TasLa 5

AS DE HUEVECILLOS DE 4. CANINUM POR
HECES PROVENIENTES DE ANIMALES BAJO
v DE TESTIGOS SIN TRATAMIENTO
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Perro

Fecha

siembra 1

Dias transcurridos hasta el nacimiento de larvas
789101112131415161?

8 4.3 &

Bertrade

Requier

Desiree

Cloderic

Test. A.
Test. B.
Test: I
Test. I
Test. IIT

1 abril
23 mayo
25 mayo
24 mayo
26 mayo
18 marzo
abril
23 mayo
24 mayo
26 mayo
27 mayo
24 mayo
27 mayo
18 marzo
abril
23 mayo
27 mayo
18 marzo
18 marzo

1 abril
1 abril

1 abril

-

+++

+
4

++

RESULTADO DE L

CADA MES A LOS CUATRO PERR

DURANTE LA TERCERA

TaBLa 6

0S8 EXAMENES COPROPARASITOSCOPICOS PRACTICADOS
0%, NITRODAN EN CINCO DIAS SUCESIVOS
FASE DEL TRATAMIENTO

Perra Fechas 1°
Bertrade 25 a 29 Jul. +
22 a 26 Aeg. -+
3a 7 Oct —
3 a 7 Nov o
Cloderic 25 a 29 Jul. +
22 a 26 Ag. —
3a 7 Oct =
3 a 7 Nov —

Desiree 25 a 29 Jul escaso
92 a 26 Ae. i
3 a 7 Oct. —
3a 7 Nov. —
Requier 25 a 28 Jul -
22 a 26 Ag. —+
3a 7 Oct +

3 a 4 Now escaso

28 ¥
. =
o P,
++4+ escas0
4+ +4
+ s
escaso escaso
T i
escaso —
escaso
+ +

++
€5Ca50

2=

es5caso

escaso

€scaso

escaso

€3Cas0
escaso
escaso
escaso
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Simultineamente y en las mismas
condiciones, se cultivaron heces de otros
perros infectados, a los que no se ha-
bia administrade medicamento alguno,
para usarlos como testigos. Los cultivos
fueron chservados diariamente con mi-
croscopio de diseccién v se anotaron
como positivos en la fecha en que apa-
recian larvas en el agua. Los resulta-
dos de los cultivos se encuentran en la
tabla 5, sefialdndose con + el dia en
que aparecieron las primeras larvas.

Al iniciarse la temporada de Iluvias
en junic, y debido a que continuaron
apareciendo ocasionalmente huevecillos
en los examenes efectuados durante las
dos fases del tratamiento, se inici6 una
tercera fase que abarcé hasta el 19 de
noviembre. Durante este periodo se dio
la droga a la misma dosis empleada
en la primera fase y se practicaron exi-
menes en cinco dias sucesivos cada mes
(Tabla 6). Se pensd en tener asi me-
jor informacién sobre lo que ocurria
durante la época mis htimeda.

Discusién

Casi de inmediato a la iniciacién del
tratamiento se dejaron de observar eva~
cuaciones anormales y se not6 una ra-
pida mejorfa del estado general de los
cuatro animales, situacién que perdu-
ré hasta suspenderse las observaciones
en neviembre del afio siguiente.

En la primera fase (Tabla 1) del
tratamiento es franca la disminucién
de la cantidad de huevecillos, elimina-
dos per “Bertrade” pero siguieron apa-
reciendo hasta el final en pequefias
cantidades en los demds, incluyendo en
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“Requier” que era negativo al prin-
cipio.

Durante la segunda fase del traia-
miento (Tabla 2) llama la atencién
que el nimero de huevecillos haya
aumentado en algunos casos, especial-
mente en “Requier”, no obstante ha-
berse duplicado la desis; sin embargo,
un mes después de suspendido el tra-
tamiento, en todos los animales fueron
escasos de huevecillos pasados (Ta-
bla 3).

En la tercera fase (Tabla 4) de la
prueba continuaron siendo escasos los
huevecillos eliminados excepto en una
ocasién (Cloderic 26 VIII) en que
hubo una eliminacién ligeramente
mayor.

El cultivo de huevecillos (Tabla 5).
parece indicar que existe alguna de-
presion en la vitalidad de éstos, ya que
incubaron en maycr ntimero de dias
que aquellos de los testigos y, en un
caso, no incubaron.

Las citologias hemiticas [Tabla 6)
dan cifras normales, inclusive para
eritrocitos mayores que las considera-
das ordinariamente como normales, lo
que puede aceptarse como testimonio
de que no hay agresién parasitaria im-
portante,

La ripida mejorfa clinica lograda
desde un principio, sugiere que hay una
inmediata depresién en la vitalidad de
los pardsitos y no sélo, como piensa
Tiner, una depresién de la ovoposicién.
Es también posible que haya una me-
nor viabilidad en los huevecillos eli-
minados y que esto, junto cont la me-
nor cantidad de huevecillos, de lugar
a que gradualmente disminuya la infes-
tacion larvaria del suelo.
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Los casos erraticos de mayor elimi-
nacion de huevecillos podrian interpre-
tarse como que en ocasiones maduran
nuevos pardsitos, sin que la droga sea
capaz de impedirlo, y es hasta despuée
que estos son deprimides y eliminados.
El caso de *‘Requier” parece confirmar
osta idea, ya que era negativo al prin-
cipio y después, el 20 de enero, repen-
tinamente eliminé una cantidad relati-
vamente alta de huevecillos y paulati-
namente fue eliminando menos.

La escasa cantidad de huevecillos
eliminados consistentemente durante la
tercera fase del tratamiento y el buen
estado general en que permanecieron
los perros, sugieren que con la adminis-
tracién continua del Nitrodan, paula-
tinamente se logra eliminar la parasito-
sis y, asimismo, que los problemas de
salud de lcs perros pueden ser contro-
lades desde el principio.

CoNCLUSIONES

La administracién continua del Ni-
trodan en el alimento de los cuatro pe-
rres permitid mantener la eliminacién
de huevecillos de A. caninum a nive-
les muy bajos.

Ligeros aumentos en la eliminacién
de huevecillos sugieren la maduracién
de nuevos pardsitos sin que la droga
sea capaz de evitarlo.

Parece haber una depresién en la
vitalidad de los parasitos y la wviabili-
dad de les huevecillos, durante el tiem-
Po en que se administra el Nitrodan.

El estado general de los anjmales
mejora a partir del dia en que se inicia
la administracién, lo que transforma a
los enfermos de anquilostomiasis en
simples portadores de parésitos.

SummMary

The continued administration of Ni-
trodan in the food of four dags allows
o keep the elimination of 4. caninum
eggs at very low levels. When the
amount of eliminated eggs grows, this
appears to be due to the maturation
of new parasites which is not seemingly
controlled by the drug. During the
period in which the drug is given, there
seems to be a lowering of the vitality
of the parasites and of the viability of
the eggs. The animal’s physical state
improves from the moment the drug
is first given and continues in good
condition during the time the drﬁg is
being administered. Thus, they are
changed from having ancylostomiasis
to parasite carriers.
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