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La combinacion de antihelminticos sintéticos y fitoquimicos bioactivos puede ser una
herramienta farmacol6gica para mejorar el control de nematodos en el ganado. La carvona
(CNE) ha demostrado actividad in vitro contra nematodos gastrointestinales; sin
embargo, el efecto antihelmintico de los fitoquimicos bioactivos, ya sea solo o
combinados con drogas sintéticas ha sido poco explorado in vivo. En el presente trabajo,
la interaccion farmacoldgica de la abamectina (ABM) y CNE se evalu6 in vitro e in vivo.
Inicialmente, la modulacion de la P-glicoproteina (P-gp) por CNE fue evaluada utilizando
el modelo de explanto intestinal. Rhodamine-123 (Rho123) y ABM se utilizaron como
sustratos para medir su acumulacion en ileon bovino en presencia o ausencia de CNE. La
eficacia de esta combinacion se evalu6 en corderos infectados naturalmente con
nematodos gastrointestinales resistentes. En donde veintiocho (28) corderos fueron
asignados en tres (3) grupos experimentales, cada grupo fue tratado oralmente con ABM
(0,2 mg/kg), ABM en combinacion con CNE (100 mg/kg, cuatro dosis cada 24 h) o
permanecié como grupo control no tratado. Las muestras de sangre se recogieron entre 0
y 168 h después del tratamiento y los niveles plasmaticos de ambos compuestos fueron
determinados por HPLC. Se recogieron muestras fecales a los dias -1 y 14 posteriores al
tratamiento para realizar el recuento de huevos por gramo de materia fecal (HPG). La
presencia de CNE produjo un aumento significativo (p<0.05) de la acumulacién de
Rho123 y ABM en explantos intestinales. Después de 60 minutos de incubacion, la
presencia de CNE aument6 en un 67 + 21% (p<0.01) la concentracion de Rho123 en el
tejido en comparacién a cuando fue incubada sola. En el caso de ABM, el aumento
significativo de las concentraciones intestinales se observé a 15 y 30 minutos después de
la incubacion con CNE. En relacion al ensayo in vivo, no se observaron efectos
indeseables después de la administracion oral de CNE. La coadministracion del
compuesto natural prolongd la absorcion de ABM en corderos; observandose, que el T1/2
de absorcion fue 1.57 veces mas extendido (p<0.05) en el grupo coadministrado. Se
detectaron concentraciones de CNE entre 420 y 2593 ng/ml en el torrente sanguineo entre
1y 48 h después del tratamiento. La eficacia in vivo de ABM contra nematodos
gastrointestinales aument6 del 94,9% al 99,8% en presencia de CNE, con un limite de
intervalo de confianza inferior por encima del 90 %. Los estudios farmaco-parasitoldgicos
in vitro/in vivo son relevantes para el conocimiento de las interacciones y la eficacia de
los productos naturales bioactivos combinados con antihelminticos sintéticos. El
desarrollo de informacién basada en la farmacologia es fundamental para el disefio de
estrategias exitosas para el control de la enfermedad parasitaria.
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