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Resumen

El presente estudio tuvo como objetivo determinar la eficacia de una asociacién de fipronil, piriproxifen, butoxido de piperonilo,
permetrina y dinotefuran para el control de garrapatas en caninos naturalmente infestados. Se trabajé con 64 caninos mayores
de 6 meses infestados naturalmente por garraparas, provenientes del albergue Can Martin ubicado en Cieneguilla, Lima-Pert.
Se realizaron conteos de garrapatas usando la técnica del conteo digital considerando como punto de division el promedio
geométrico obtenido. Se establecieron 2 grupos de 32 animales, siendo el Grupo A o grupo control, recibi6 placebo (excipiente
puro sin sustancia activa) a una dosis de 2ml por animal; y el Grupo B recibi6 el tratamiento a base Fipronil (45 mg), Piriproxifen
(45 mg), Dinotefuran (58 mg), Butoxido de piperonilo (10 mg), Permetrina (360 mg) por cada ml de producto, por via epicutanea
a una dosis de 1.5 ml por cada 10 kg de P.V. Se realizé un primer conteo el dia 0 (dia de aplicacion) el cual fue considerado como
el conteo basal. Los conteos de garrapatas controles se realizaron a los 2, 15, 30, 45 y 60 dias post aplicacién del Producto
farmacéutico veterinario en investigaciéon (PFVI). Los animales que fueron incluidos en el estudio tuvieron un conteo de
garrapatas hembras adultas superior o igual a 5 en total. La efectividad del grupo B al dia 2 fue de 70.73% y desde el dia 15 hasta
el dia 60 la efectividad se mantuvo en 100%. Hubo diferencia estadistica significativa entre la medida basal y el conteo de todos
los dias post-tratamiento (p<0.05). Asi, se puede concluir que la aplicacién de una combinacidn a base fipronil, piriproxifen,
butoxido de piperonilo, permetrina y dinotefuran para el control de garrapatas en perros representa una alternativa efectiva
desde el momento de aplicacién hasta los 60 dias post aplicacién.
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INTRODUCCION

Rhipicephalus sanguineus (la garrapata parda) es
una garrapata de distribucion mundial, siendo
extremadamente especificas en relacién con el
hospedero, pero pueden afectar a seres humanos en
algunos casos. Las garrapatas son artrépodos
hematéfagos que actian como vectores en un gran
numero de enfermedades, muchas de las cuales
pueden ser de alto riesgo. Entre las enfermedades
que los caninos puedes contraer de las garrapatas
podemos menciones la enfermedad de Lyme
(Borrelia burgdoferi), hepatozoonis (Hepatozoon
americanum), erlichisosis canina (Ehrlichia canis), y
babesiosis canina (Babesia canis). Una infestacién
masiva de garrapatas puede provocar suficiente
pérdida de sangre como para causar anemia, y
algunos componentes de su saliva son
inmunosupresores. Asi, el control de infestaciones
en caninos es, efectivamente, extremadamente
importantes para la salud tanto de canes como de
animales (Jernigan et al., 2000).

Ante la necesidad de controlar la presencia de estos
parasitos, se han desarrollado distintos compuestos,
entre los cuales se puede mencionar alfipronil,
pyriproxifen, butoxido de piperonilo, permetrina y
dinotefuran.
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El fipronil es un derivado de los fenilpirazoles. Acttia
como un antagonista del GABA, fijandose al receptor
en el interior del canal ioné6foro. Esto provoca la
inhibicién del flujo intracelular del cloro, lo que
conduce a wuna muerte del pardsito por
hiperexcitaciéon. Una sola aplicaciéon en caninos
proporciona proteccion contra

infestaciones por Rhipicephalus sanguineus, Ixodes
ricinus y Dermacentor reticulatus, entre otros, tanto
en sus formas adultas como juveniles, durante 1 mes
como minimo. La caracteristica principal de este
compuesto es la excelente distribucién que tiene por
el pelo a partir del sitio de aplicacion focal hacia la
parte superior del cuello, ambos flancos y zona
lumbar (desde el segundo dia de tratamiento). Esta
rapida transposicion en el pelo de los caninos puede
deberse a una diseminacién mecanica y a la
naturaleza lipéfila del fipronil, que permite su
difusion rapida por la grasa de la piel (Botana, 2002;
Boyce, 2000). En 16 estudios experimentales, el
control de garrapatas fue efectivo por 5 semanas
cuando se usé via spray (Widermann, 2000). En un
estudio en Africa, se evalué la infestacién por
garrapatas, el estado clinico de los animales y la
seroprevalencia de Erlichiosis canina durante 1 afio.
Los perros tratados con fipronil no mostraron
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erlichiosis mocitica canina, ni infestacion por
garrapatas (Davoust, 2003).

El pyriproxyfen es un pesticida basado en piridina
que es altamente efectivo contra los artrépodos. El
pyriproxyfen es un analogo de la hormona juvenil,
un regulador del crecimiento de insectos con un
modo de accién unico que afecta la morfogénesis,
reproducciéon y embriogénesis de los insectos. El
efecto morfogenético del pyriproxyfen es visto en
primaria instancia durante la transformacién de
larva a pupa. Asi, la muerte ocurre en el estadio de
pupa o ninfa, y los parasitos no llegan a la adultez
(Invest, 2008). En un experimento realizado sobre
Amblyoma americanum se observé que el
pyriproxifen inhibié la eclosién y tuvo un efecto
positivo en el control de huevos y larvas (Teel,
1996). En otro experimento con la misma especie de
garrapatas se observo que las ninfas que lograron
completar su desarrollo a adultos después del
tratamiento fueron letargicas, exhibieron patrones
de defecacidn alterados y tuvieron un tiempo de
vida corto a comparaciéon de garrapatas que no
recibieron el tratamiento con PPF (Donahue, 1997).

La Permetrina pertenece a la clase de los
insecticidas y acaricidas piretroides tipo [ y actua
también como repelente. Los piretroides afectan a
los canales de sodio de vertebrados e invertebrados.
Los piretroides se denominan “bloqueadores de
canal abierto” afectando al canal del sodio ya que
ralentizan tanto las propiedades de activacién como
de inactivacién, dando lugar a un estado de
hiperexcitaciéon y muerte del parasito (Bayer, 2009).
Controla pulgas y garrapatas por 4 semanas (Boyce,
2000). Algunos artrépodos pueden degradar los
piretroides en su cuerpo; por esta razén, a menudos
estos se combinan con el sinergista butéxido de
piperonil que previene esta inactivacion (Barriga,
2002).

El butéxido de piperonil es un sinergista de
insecticidas, principalemnte piretroides. Ejerce su
accidn al inhibir el citocromo P450. Esta familia de
enzimas son las principales que actian en los
mecanismos de detoxificacion de muchos
plaguicidas. Inhibiendo los mecanismos de
detoxificacién permite que las concentraciones del
insecticida dentro del organismo sean mayores ya
que impide su metabolizacion haciendo que
permanezca mas tiempo dentro del cuerpo del
insecto u organismo a eliminar (EMEA, 1999)

Por otro lado, el dinotefuran es un insecticida
perteneciente al grupo de los insecticidas
neonicotinoides, en la subclase de la nitroguanidina.
Posee accion sistémica, de contacto y por ingestion;
y afecta el sistema nervioso central de los insectos al
ser un agonista nicotinico de receptores de
acetilcolina (FAO, 2013)

El presente documento, propuso evaluar la
efectividad y residualidad de una nueva férmula
comercial a base de fipronil, pyriproxifen,
permetrina, butéxido de piperonilo y dinotefuran
(Fipronex G5 Drop on) en el control de las
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garrapatas en caninos bajo condiciones de
infestacion natural.

OBJETIVOS

Determinar la efectividad de Fipronex G5 Drop on
en el control de garrapatas en caninos naturalmente
infestados.

LUGAR DE ESTUDIO

El estudio se realizé en el albergue canino “Can
Martin”, ubicado en la zona de Santa Rosa de
Cieneguilla, en el distrito de Cieneguilla, provincia
de Lima, Departamento de Lima, Pert; ubicada a una
altitud de 73 msnm.

P

FECHA DE ESTUDIO Y DURACION

El estudio se inici6 en el mes de mayo del afio 2015
y fue terminado en Julio del 2015.

-

MATERIALES Y METODOS

Disefio experimental

El presente trabajo se realizé con 64 caninos, se
propuso un disefio aleatorio, donde un canino
representd6 una unidad experimental. Se
establecieron dos grupos experimentales de 32
animales cada uno, el Grupo Tratamiento recibid
una solucién de aplicaciéon epicutinea a base de
Fipronil, Pyriproxifen, Butéxido de piperonilo,
Permetrina y Dinotefuran a una dosis de 6,75 mg/kg
de peso vivo (PV) de Fipronil y Pyriproxifen, 8.7
mg/Kg de dinotefuran, 1.5 mg/Kg de butéxido de
piperonilo y 54 mg/Kg de permetrina, equivalente a
0.15 mL cada 10 Kg de PV, via epicutanea, el Grupo
Control recibié placebo (excipiente puro sin
sustancia activa) a una dosis de 2ml por animal. El
tratamiento fue aplicado en la base del cuello frente
a la escapula (Jernigan et al, 2000). El dia de
tratamiento se establecié como dia experimental
“0”.

Se emple6 la técnica del conteo digital descrita por
Marchiondo et al. (2013), considerando como punto
de divisién el promedio geométrico obtenido.

La evaluacion de la efectividad se realiz6 a los 2, 15,
30, 45 y 60 dias post tratamiento, en base al nimero
de garrapatas total de cada animal.

Se evalud6 la efectividad en base al porcentaje de

reduccién del ndmero de garrapatas, segin la
siguiente férmula (Gordis, 2004):

(xg=0) — (xd:2,15,30,45,60)

Efectividad (%) =
x 100

Xd=0

Donde:
x= promedio geométrico de garrapatas
d= dia post tratamiento
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Luego de la aplicacién del tratamiento, los animales
fueron evaluados clinicamente dentro de los 15y 30
minutos posteriores al tratamiento para determinar
la posible presencia de efectos adversos; se continud
el monitoreo diario mientras durd la evaluacion.

Animales de estudio

Se seleccionaron 64 caninos mayores de 6 meses, de
ambos sexos, de cualquier raza, de pelo corto a
mediano, de buena condicién clinica, provenientes
del albergue canino “Can Martin”.

Los animales fueron identificados mediante su
nombre, asigndndoles un nimero de identificacién.
Para lograr el reconocimiento durante el
seguimiento se les coloc6 una cinta con su nombre y
numero de identificacién, y se obtuvo un registro
fotografico de cada uno. La informacién de los
animales tales como nombre, ndmero de
identificacion, sexo, peso, edad, raza, fue registrada
en la ficha de identificacién incluida en el formato de
ensayo clinico respectivo.

Criterios de inclusién, exclusion y post-exclusién

Se incluyeron animales con una infestacién mayor o
igual a 5 garrapatas hembras adultas por animal. Se
excluyeron hembras lactantes, gestantes, animales
que estuvieran recibiendo tratamientos que puedan
interaccionar con el Producto Farmaceutico
veterinaro en investigaciéon y animales que hayan
recibido tratamiento acaricida durante los 60 dias
antes del inicio del tratamiento.

Si algtin animal pudiera haber tenido una reaccion
adversa, o sufrir alguna condicién morbosa que
hubiera requerido tratamiento y aislamiento,
durante el curso del estudio, habria sido excluido del
estudio.

Tratamientos

El Grupo Tratamiento (Grupo A) recibié “Fipronex®
G5 Drop on” a una dosis de 6.75 mg/kg PV (peso
vivo) de Fipronil y de piriproxifen, 8.7 mg/Kg de
dinotefuran, 1.5 mg/Kg de butdxido de piperonilo y
54 mg/Kg de permetrina, equivalente a 1.5 mL cada
10 Kg de PV, via epicutanea, equivalente a 0.15 mL.
de solucién por cada 1 Kg. de peso vivo.

El Grupo Control (Grupo B) recibi6 placebo
(excipiente puro sin sustancia activa) a una dosis de
2ml por animal.

El dia de tratamiento se estableci6 como dia
experimental “0”. Para el calculo de la dosis total a
ser administrada, los animales fueron pesados con
una balanza electrénica

EVALUACION DE EFECTIVIDAD

Para determinar la carga de garrapatas se utiliz6 la
técnica de conteo digital (Marchiondo et al., 2013).
Se formaron grupos de trabajo con dos personas
capacitadas en la técnica para la evaluacidn in situ
de las garrapatas. Cada unidad experimental fue
evaluada por un grupo de trabajo, siendo los mismos
grupos los que evaluaron a los animales en sus
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controles. Para ello, cada animal fue colocado en una
mesa de trabajo. El método consiste en localizar las
garrapatas adheridas, usando los dedos, identificar
la especie y contarlas sin removerlas. Se prestd
atencion especial a las orejas, pabellén auricular,
pliegue marginal auricular y espacios interdigitales
en la busqueda. A su vez se determind el efecto
garrapaticida en la viabilidad de las garrapatas por
lo que se evaluaron como vivas mediante la
confirmacién de movimiento tras el toque suave de
la garrapata con una sonda. Una vez finalizada la
evaluacion, el perro fue retirado y se procedié a
examinar al siguiente animal.

Cabe mencionar que se tomaron en promedio una
muestra de 3 a 5 garrapatas por animal, las cuales
no fueron contabilizadas y fueron enviadas al
laboratorio de parasitologia de la FMV-UNMSM,
para su identificacion.

RESULTADOS

Se evaluaron un total de 64 caninos, 21 machos y 41
hembras, con un peso promedio inicial de 18.1 Kg (7
- 36 Kg). Las especies de garrapatas identificadas
fueron Rhipicephalus sanguineus (100%). Los dos
grupos iniciaron con un promedio geométrico de
garrapatas estadisticamente no similar (Tabla 1),
siendo el promedio mas alto para los animales del
grupo tratado. El promedio geométrico de
garrapatas del grupo tratado con Fipronex® G5
Drop on disminuyd desde 60.73 (dia 0) a 0
correspondiendo al 100% de efectividad a los 60
dias post-tratamiento. El promedio de garrapatas de
los dos grupos experimentales durante los
diferentes periodos de evaluacion se puede apreciar
en la tabla 1.

Como se observa en la tabla 1, a pesar de que el
grupo control no fue considerado para los analisis
estadisticos, pues los animales debieron ser
tratados debido a la alta carga parasitaria que estos
tenfan y al alto riesgo que suponia esto para su
salud, la elevada carga parasitaria por garrapatas
que presentaron los animales centinela
complementa la evidencia de una fuerte presion de
infecciébn en el ambiente del albergue canino,
asegurando asi la exposicion de los grupos
experimentales.

A los 2 dias post-tratamiento se logra obtener una
efectividad del 73.07% con Fipronex® G5 Drop on,
para luego incrementar a los 15 dias a 100% y
mantenerse hasta finalizar el punto de corte del
presente estudio (Grafico 1).

Al realizar el test de Student pareado para
determinar si existe diferencia entre la medida basal
(dia 0) de cada observacion con el conteo respectivo
post-tratamiento, se evidencié que para el Grupo B
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(Fipronex® G5 Drop on) hubo diferencia estadistica
significativa entre la medida basal y el conteo de
todos los dias post-tratamiento (p<0.05); para el
grupo A (Control) hubo diferencia estadistica
significativa entre la medida basal y el conteo del dia
2 post-tratamiento (p<0.05), aumentando la
cantidad de parasitos en los animales.

Por su parte, ningin animal present6 algin tipo de
reaccién adversa dentro de los 120 minutos post-
tratamiento. Cabe mencionar que todos los animales
habian recibido alimento dentro de las 2 horas
anteriores al tratamiento.

CONCLUSIONES

El tratamiento con Fipronex® G5 Drop on presento
una efectividad superior al 70% (73.07%) a partir
de los 2 dias post-tratamiento, para el control de
garrapatas en caninos naturalmente infestados,
teniendo un efecto rapido.

El periodo residual del Fipronex® G5 Drop on para
el control de garrapatas en caninos fue de 60 dias,
con una efectividad del 100%, pudiendo ser mas
largo aun, pero en este disefio experimental se
contempl6 realizar muestreos hasta el dia 60.

El empleo de Fipronex® G5 Drop on es una opcioén

de efectividad rapida y de una efectividad bastante
alta para el control de garrapatas en caninos.
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ANEXOS

Tabla N°1. Efectividad del Fipronex® G5Drop on en el control de garrapatas en caninos naturalmente
infestados, Cieneguilla, 2015.

DIAS POST-TRATAMIENTO
0 15 30 45 60
PROMEDIO
oo s | GEOMETRICO 60731 | 1636 0e 0e 0e 0e
48.26; | (2098 | (3.26; (1.63; (3.09;
0, .
DROP o];\]) B 1C(95%) 158.68) | 44.02) 9.18) 4.31) 747) | (453859
EFEC&‘SIDAD : 73.07% | 100.00% | 100.00% | 100.00% | 100.00%
PROMEDIO
b d - - - -
oMoy | 2712 4531
CONTROL* . (27.08; | (44.88;
(Grupo A) IC (95%) 49.67) 84.5) ) - ) -
EFECTIVIDAD )
o 67.12%

abcede =Jetras diferentes indican diferencia estadistica significativa (p<0.05)
(*) Grupo control, este grupo no particip6 del analisis estadistico luego del dia 2

Grafico N°1. Evolucion de la efectividad del Fipronex® G5 Drop on en el control de garrapatas en caninos
naturalmente infestados, Cieneguilla, 2015.
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