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IV. RESUMEN

Las helmintiasis gastrointestinales son un problema que impacta a nivel econdomico y
sanitario en los pequefios rumiantes reflejandose en una baja produccion de carne, leche,
diminucién de peso, ademds genera anemia, diarrea e incluso la muerte en casos mas graves.
Debido al mal manejo de los antihelminticos comerciales los nematodos gastrointestinales
han desarrollado mecanismos de resistencia. Para contrarrestar este fendmeno se han buscado
alternativas de control como rotacioén de potreros, uso de agujas de cobre, extractos y aceites
esenciales de plantas que poseen actividades bioldgicas. Los aceites esenciales son
concentrados, volatiles de plantas que poseen un conjunto de metabolitos monoterpénicos,
moléculas que han reportado actividad antibacteriana, antiviral, antiprotozoaria y
antihelmintica, entre otras. Por lo tanto, el objetivo del presente estudio fue determinar in
vitro el efecto del aceite esencial de orégano comun como agente inhibidor de la eclosion y
larvicida sobre Haemonchus contortus (HC). Los resultados mostraron que el aceite esencial
de orégano comun (Origanum vulgare) posee una actividad inhibiendo la eclosion a
concentraciones de 21.5 mg/mL a 0.16 mg/mL del 100 al 94% respectivamente, asi como
una actividad larvicida a concentraciones de 21.5 mg/mL a 0.33 mg/mL del 99 al 96%,
mostrando diferencias estadisticamente significativas. El uso del aceite esencial de orégano

comun puede ser una alternativa para el control de Haemonchus contortus en ovinos.

Palabras clave: aceite esencial; orégano comtn; Haemonchus contortus.
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V. ABSTRACT

Gastrointestinal helminthiasis is a problem that impacts small ruminants economically and
health-wise, resulting in low meat and milk production, weight loss, and anemia, diarrhea,
and even death in more severe cases. Due to the poor management of commercial
anthelmintics, gastrointestinal nematodes have developed resistance mechanisms. To
counteract this phenomenon, alternative control methods have been sought, such as pasture
rotation, the use of copper needles, and plant extracts and essential oils with biological
activity. Essential oils are concentrated, volatile plant compounds that possess a set of
monoterpene metabolites, molecules that have been reported to exhibit antibacterial,
antiprotozoal, and anthelmintic activity, among others. Therefore, the objective of this study
was to determine the in vitro effect of common oregano essential oil as a hatching inhibitor
and larvicidal agent against Haemonchus contortus (HC). The results showed that common
oregano (Origanum vulgare) essential oil has hatching inhibitory activity at concentrations
of 21.5 mg/mL and 0.16 mg/mL ranging from 100% to 94%, respectively, and larvicidal
activity at concentrations of 21.5 mg/mL and 0.33 mg/mL ranging from 99% to 96%,
showing statistically significant differences. The use of common oregano essential oil may

be an alternative for the control of Haemonchus contortus in sheep.

Keywords: essential oil; common oregano; Haemonchus contortus.
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1. INTRODUCCION

La ovinocultura en México es una actividad de importancia econémica para muchos estados del
pais, concentrando la mayor produccion ovina en los Estados de la region centro; Estado de
México, Hidalgo y Puebla. En los sistemas de produccion ovina las parasitosis por nematodos
gastrointestinales (NGI) son causa de grandes pérdidas econémicas debido a dafios como la
muerte de los animales, reduccion de la productividad de los animales, alteraciones
reproductivas y los altos costos en los tratamientos de control (Bobadilla-Soto, Ochoa-Ambriz,

& Perea-Pefia, 2021).

Los nematodos gastrointestinales son un grupo de pardsitos que son ingeridos durante el
pastoreo afectando a diferentes organos del tracto digestivo generando cuadros anémicos,
diarreas, pérdida de peso y retraso del crecimiento de los corderos. Los NGI tienen una amplia
distribucion geografica debido a su elevada prolificidad, adaptabilidad y resistencia a diversas

condiciones climaticas (Roeber, Jex, & Gasser, 2013).

Los principales nematodos responsables de enfermedades en ovejas en pastoreo incluyen a
Haemonchus contortus, Teladorsagia circumcincta y Trichostrongylus spp, entre otras especies
(Roeber, Jex, & Gasser, 2013). Haemonchus contortus (HC) es uno de los principales parésitos
que infecta a los pequefios rumiantes, es un nematodo hematofago que se hospeda en el abomaso

del animal (Emery, Hunt, & Jambre, 2016).

Las medidas de control a estas parasitosis se han basado en el uso extralimitado de
antihelminticos comerciales, representados en tres grupos quimicos principales: los
benzimidazoles, las lactonas macrociclicas y los imidazotiazoles, lo que ha ocasionado
resistencia a estos mismos mediante diferentes mecanismos genético-evolutivos (Roeber, Jex,

& Gasser, 2013).

La resistencia antihelmintica ha motivado la busqueda de estrategias alternativas para el control
de parasitos, mas alla del uso de farmacos sintéticos. Entre estas, destaca el uso de aceites
esenciales de plantas que contienen metabolitos secundarios con diferentes potenciales
bioldgicos. Los aceites esenciales (AE) son extractos concentrados y volatiles de plantas que

contienen metabolitos secundarios sintetizados a partir del estrés mecanico o por patdgenos



como mecanismo de defensa. En la actualidad estos metabolitos son ampliamente aplicados en
diferentes industrias como cosmética y farmacéutica debido a sus actividades biologicas (Strbac
et al., 2022). Los aceites esenciales estan conformados principalmente por terpenos, compuestos
que han demostrado efectos antiparasitarios, antivirales, antibacterianos, antisépticos,
anticancerigenos, antiespasmodicos, antifingicos y antiinflamatorios (Rashid er al., 2019;

Strbac et al., 2022).

El orégano comun (Origanum vulgare) es una planta perenne de la familia Lamiaceae. La cual
contiene diferentes metabolitos, principalmente, carvacrol y timol, ademés de compuestos
fenolicos (Arcila- Lozano et al., 2004). Debido a lo antes mencionado el objetivo del presente
estudio fue determinar in vitro la actividad sobre la inhibicion de la eclosion y larvicida del

aceite esencial de orégano comun (Origanum vulgare) sobre huevos de HC.



2. ANTECEDENTES

2.1 Importancia de la produccion ovina en México

La produccion pecuaria mantiene una gran importancia en el contexto socioecondmico del pais
y al igual que el resto del sector primario, han servido de base al desarrollo de la industria
nacional (Gongora-Pérez et al., 2010). La produccion de carne ovina es la actividad productiva
mas diseminada en el medio rural; se realiza en la mayoria de las regiones ecologicas del pais y
aun en condiciones adversas de clima, que no permiten la practica de otras actividades

productivas (Gongora-Pérez et al., 2010).

La produccion nacional de carne de ovino alcanzd las 68,451 toneladas en 2023, marcando un
incremento del 1.8% respecto al afio anterior y superando el promedio de los ultimos 10 afios.
La ovinocultura también es crucial para la obtencion de lana, que se utiliza en la industria textil,

y para la produccion de leche, que se transforma en diversos productos lacteos (SADER, 2024).

Los principales estados productores son el Estado de México, Hidalgo y Veracruz (SADER,
2024). No obstante, la ganaderia ovina esta presente en todos los estados, contribuyendo a la
seguridad alimentaria y diversificando la dieta de las comunidades rurales. En México la

produccion de carne ovino representa aproximadamente el 1% de la carne total producida.

Sin embargo, su importancia trasciende estos nimeros, ya que proporciona proteinas esenciales
y un ingreso estable a muchas familias (SADER, 2024). No obstante, la mala calidad de los
pastos (Agnusdei, 2007), los elevados costos de los alimentos (Diaz-Sanchez et al., 2018), las
sequias e inundaciones y otros desastres derivados del cambio climéatico (Rojas-Downing et al.,
2017), junto con un grupo de parasitosis que amenazan la salud animal y la economia de los

productores (Reyes Guerrero, Olmedo Juarez, & Mendoza de Gives, 2021).

2.2 Principales nematodos gastrointestinales

Los nematodos gastrointestinales (NGI) generan limitaciones en la salud y produccion animal,
ya que, estos pardsitos, presentan caracteristicas bioldgicas, como elevada prolificidad,
adaptabilidad y resistencia a condiciones climaticas adversas, que favorecen su alta prevalencia

(Zaragoza-Vera et al., 2019).



Los principales NGI en pequefios rumiantes en México son: Trichostrongylus colubriformis, T.
axei, Teladorsagia (Ostertagia) circumcincta, Cooperia spp, Oesophagostomum, Trichuris
ovis, Strongyloides papillosus, Bunostomum spp y Haemonchus contortus (Reyes-Guerrero,

Olmedo-Juarez, & Mendoza-de Gives, 2021).

2.2.1 Trichostrongylus colubriformis 'y Trichostrongylus axei

Son vermes filamentosos muy pequefios, de menos de 7mm de longitud (Bowman, 2011), son
frecuentes en los rumiantes de pastoreo, aunque el cerdo, el caballo, los gatos y los pajaros
también son hospedadores relevantes. El abomaso y el intestino delgado son las localizaciones
habituales en los rumiantes (Bowman, 2004). Presentan un ciclo biologico directo, con una fase
parasitaria sobre el hospedero (ovino) y otra no parasitaria, de vida libre en el medio ambiente

(Pardo Cobas, 2007).

El género Trichostrongylus spp provoca engrosamiento de la mucosa del abomaso, delimitadas
por una superficie finamente verrugosa, y en general una abomasitis (Pardo Cobas, 2007), y
aunque las infecciones son frecuentemente asintomaticas, cuando estas son masivas (10.000 a
100.000 o mas), estos parasitos son capaces de producir una diarrea acuosa prolongada y
debilitante, especialmente en el ganado ovino, bovino, y caprino estresado o malnutrido. Al
principio las heces son semisolidas, pero pronto se vuelven acuosas y de color verdoso oscuro

(disenteria negra), y manchan la lana de los cuartos traseros (Bowman, 2011).

2.2.2 Teladorsagia circumcincta

Es un parasito de ovejas y cabras, suelen medir menos de 14mm y son de color parduzco, con

una cavidad bucal corta y amplia. Se localizan en el abomaso de los rumiantes (Bowman, 2011).

Las larvas infectantes del tercer estadio pasan el invierno en los pastos, infectando asi a los

rumiantes durante el pastoreo al principio de la temporada (Bowman, 2011).

En la mucosa del cuajar producen la formacién de nodulos, tanto las larvas como los adultos
son hematofagos y las infestaciones severas provocan diarrea, adelgazamiento, anemia y
generalmente la muerte. La anemia se evidencia en el animal por la palidez de las mucosas y de
la piel. La diarrea es de tipo acuosa y en algunos casos llega a ser cronica, en estos casos la

muerte suele ser el resultado de esta nematodiasis (Pardo Cobas, 2007).



2.2.3 Cooperia spp

Son parasitos del intestino delgado (Bowman, 2011) y con menor frecuencia en el abomaso, son
de color rojizo y en el extremo anterior tiene una vesicula cefalica muy caracteristica (Cordero
del campillo et al., 2001). Su ciclo biolégico es directo, las necesidades de los estadios de vida

libre varian de acuerdo con las especies.

Asi, por ejemplo, las de  C. oncophora 'y C. curticei que se localizan en zonas templadas, son
similares a las de  Ostertagia, C. punctata'y C. pectinata son mas frecuentes en areas calidas
y tienen necesidades similares a HC. En la fase parasita, las dos especies de zonas templadas se
desarrollan en la superficie de la mucosa intestinal, mientras que las especies de areas calidas
penetran en el epitelio. Los animales sufren de pérdida de apetito, escasa ganancia de peso y en
C. punctata y C. pectinata, diarrea, grave pérdida de peso y edema submandibular (Urquhart et

al., 2001).

2.2.4 Oesophagostomum spp

Son responsables de enteritis en rumiantes y cerdos, se localizan en el ciego y en el colon. Las
especies O. columbianum., O. venulosum., son especificos de ovinos y caprinos. En cuestion a
su ciclo biologico, la fase pre parasita es tipicamente estrongiloide y la infeccion se realiza por
ingestion de L3, las cuales entran en la mucosa de cualquier porcion del intestino delgado o
grueso y en algunas especies dan lugar a la formacion de nodulos en los que tiene lugar la muda

a L4 (Urquhart et al., 2001).

Se denominan vermes nodulares porque sus larvas pardsitas tienden a encapsularse como
consecuencia de una reaccion inflamatoria, algo excesiva, por parte de un hospedador
previamente sensibilizado. La inflamacion aguda puede conducir a la enfermedad clinica
caracterizada por diarrea fétida, que puede ser letal. Los nédulos posteriormente se caseifican y
calcifican, y una afeccion grave puede interferir mecanicamente con la motilidad intestinal
normal. Los signos clinicos en rumiantes y porcinos estan asociados normalmente con estas

reacciones a las fases larvarias en la pared intestinal (Bowman, 2011).

2.2.5 Trichuris ovis

Los adultos se encuentran habitualmente en el ciego, pero solo en ocasiones son lo

suficientemente numerosos para producir manifestaciones clinicas (Urquhart ef al., 2001). Se



localiza en el ciego y colon de vacas, ovejas, cabras, alpacas, vicufias, llamas y muchos
rumiantes silvestres (Cordero del campillo et al., 2001). En cuanto al ciclo biologico, el estadio
infectante es la L1 dentro del huevo, que se desarrolla entre uno y dos meses después de ser

eliminado con las heces (Urquhart et al., 2001).

La mayoria de las infecciones son leves y asintomaticas, sin embargo, cuando existe un gran
numero de vermes, pueden producir inflamacion diftérica de la mucosa cecal, debido a la
localizacion subepitelial y los continuos movimientos del extremo anterior para buscar sangre y
fluidos (Urquhart et al., 2001). Los signos clinicos que se presentan son debilitamiento, ascitis,

edemas en el cuello, diarrea profusa y pérdida de peso (Cordero del campillo et al., 2001).

2.2.6 Strongyloides papillosus

Son parésitos del intestino delgado en animales muy jovenes y, aunque son generalmente de
poca significacion patdgena, en determinadas circunstancias pueden producir enteritis. Son
vermes delgados, con forma capilar de menos de 1cm de longitud (Urquhart ef al., 2001). En
cuestion al ciclo bioldgico, las hembras viven en la mucosa del intestino delgado, donde ponen

huevos embrionados (Cordero del campillo ez al., 2001).

La penetracion percutanea de larvas infectantes puede causar reaccion eritematosa, que en las
ovejas puede permitir la entrada de microorganismos que causan la “putrefaccion de las patas”.
Se encuentran parasitos maduros en el duodeno y yeyuno proximal y si estdn presentes en gran
numero pueden causar inflamacién con edema y erosion del epitelio que produce enteritis
catarral con alteracion de la digestion y absorcion. Los signos clinicos comunes que
normalmente se observan solo en animales muy jovenes, son diarrea, anorexia, pérdida de peso,

mal aspecto o descenso de la tasa de crecimiento (Urquhart et al., 2001).

2.2.7 Bunostomum spp

Es uno de los nematodos mas grandes del intestino delgado de los rumiantes, con la
caracteristica forma de gancho en el extremo anterior. Su ciclo bioldgico es directo, la infeccion
con L3 puede ser percutanea u oral, aunque s6lo en la primera se produce migracion pulmonar
(Cordero del campillo et al., 2001; Urquhart et al., 2001). Los vermes son hematdfagos, la
patogenia estd marcada por la extraccion de sangre que realizan preadultos y adultos, fijados a

la mucosa entérica. La parasitosis se caracteriza por anemia, hipoproteinemia,



hipocolesterinemia y edemas, ademas de un cuadro diarreico intermitente (Urquhart et al., 2001;

Cordero del campillo et al., 2001).

2.3 Impacto en la salud y produccion animal

Las parasitosis en ovinos representan uno de los principales problemas sanitarios a nivel
mundial, afectando de manera directa a los animales jovenes, limitando su crecimiento y en

adultos su productividad (Varadyova et al., 2018).

Las nematodosis es una enfermedad multi etioldgica ocasionada por varios nematodos
gastrointestinales de varias especies y géneros (Soca et al., 2005), pudiendo ubicarse en los
diversos segmentos del tracto digestivo de los rumiantes (Zapata et al., 2016), en pequefios
rumiantes son causantes de importantes repercusiones econdmicas reflejadas en una
disminucion del potencial productivo de los animales (Mavrot, Hertzberg, & Torgerson, 2015)
y en los costos incurridos en el tratamiento y control (Tramboo et al, 2015), reduciendo su
rentabilidad (Marquez, 2003), ya que, estos parasitos, presentan caracteristicas bioldgicas, como
elevada prolificidad, adaptabilidad y resistencia a condiciones climaticas adversas, que

favorecen su alta prevalencia (Zaragoza-Vera ef al., 2019).

Estas infecciones tienen efectos directos sobre la ganancia de peso, el desarrollo corporal, el
comportamiento reproductivo y la produccion de leche, asi como efectos indirectos tales como
la subutilizacion del recurso forrajero y la predisposicion a enfermedades (Soca et al., 2005). El
nematodo HC ha sido considerado como el de mayor prevalencia mundial y uno de los

principales causantes de pérdidas econdomicas en la produccion ovina (Lopez et al., 2013).

2.4 Haemonchus contortus

Haemonchus contortus es considerado uno de los nematodos de mayor patogenicidad en
rebafios ovinos y caprinos debido a sus habitos de hematofagia y a su alta prolificidad. La
enfermedad causada por este nematodo es conocida como “hemoncosis” (Selemon, 2018). Las
larvas y los adultos perforan o dafian la mucosa estomacal y succionan sangre de los vasos
sanguineos adyacentes, lo que causa inflamacion (gastritis) y ulceracion de la pared estomacal

(Mérquez Lara, 2014).



2.4.1 Morfologia

Posee un diente o lanceta en su cavidad oral, poco desarrollada, para perforar la mucosa gastrica
y succionar sangre. La sangre ingerida le confiere al helminto una coloracion rojiza; las hembras
se asemejan a una trenza bicolor o a un poste de barbero, presentando ovarios blanquecinos
enrollados alrededor del intestino rojizo. Presentan dos papilas laterales cervicales en el extremo
anterior, y los helmintos machos muestran una bolsa copuladora bien desarrollada, caracterizada
por un lobulo dorsal asimétrico; presentan espinas cerca del extremo distal de ambas espiculas.
Las hembras generalmente presentan bolsas vulvares. Los machos miden en promedio 1.31 mm
y las hembras 1.85 mm. Las hembras son extremadamente prolificas (5000 huevos/dia/hembra)
y los huevos (70-45 um de didmetro), de tipo estrongilo, se excretan al ambiente en fase de

morula (8-16 células) en las heces del huésped infectado (Angulo-Cubillan et al., 2007).

2.4.2 Ciclo biologico

Es directo, las hembras son oviparas y al excretar los huevos al medio ambiente, las L1
eclosionan y pueden evolucionar hasta L3 en unos cinco dias, pero con temperaturas bajas, su
desarrollo puede retrasarse durante semanas o meses. Tras su ingestion, y su posterior
desenvaine en el rumen, las larvas mudan dos veces en las proximidades de las criptas géstricas.
Justo antes de la ultima muda, las larvas desarrollan una aguda lanceta que las capacita para
obtener sangre de las heridas que provocan en la mucosa. Los adultos se mueven libremente por
la superficie de la mucosa. El periodo de prepatencia es de 2-3 semanas en pequeilos rumiantes

(Urquhart et al., 2001).

2.4.3 Patogenia

Diversos factores intervienen en la patogénesis de la hemoncosis. En cuanto al desarrollo de la
enfermedad, los més importantes son la virulencia del parasito y la respuesta del hospedador.
Los principales mecanismos patogénicos de HC son la lesion directa en la mucosa del abomaso
y la hematofagia. Los efectos de los mecanismos patogénicos durante el desarrollo
intrahospedero del parésito y la subsiguiente respuesta de los pequefios rumiantes infectados
provocan cambios morfofuncionales, especialmente en el abomaso. Asimismo, se observan
variaciones en algunos parametros sanguineos, lo que provoca la aparicion de sindromes
anémicos y de digestion-absorcion alterada. Los parasitos adultos de HC pueden ingerir 0,05 ml

de sangre/helminto/dia, lo que causa una pérdida de sangre considerable y una reduccion del
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hematocrito (VHC). De hecho, este pardmetro se ha utilizado como marcador de la virulencia
parasitaria y como estimacion indirecta de la carga parasitaria en la hemoncosis (Angulo-
Cubillan et al., 2007). Los efectos patogénicos de HC se deben a la incapacidad del hospedador

de compensar la pérdida de sangre (Bowman, 2011).

2.4.4 Signos clinicos

En casos agudos, se caracteriza por anemia, letargia, melena, caida de la lana, (Urquhart et al.,
2001), pérdidas de peso, falta de apetito, disminucioén de la condicidon corporal, emaciacion,
edemas de regiones bajas del cuerpo, susceptibilidad a otras enfermedades y la muerte en

animales jovenes (Selemon, 2018).

Los casos hiperagudos, se caracterizan por una alta carga de infeccidon, que conduce a una
anemia grave y abomasitis hemorragica. La muerte de los animales afectados puede ocurrir de
repente, sin signos iniciales, mientras que los animales que sobreviven sufren de anemia grave.
Los animales infectados se debilitan gradualmente, debido a la pérdida grave de sangre, y con
el tiempo, no estan dispuestos a moverse. Durante el pastoreo, pueden colapsar y morir
(Arsenopoulos et al., 2021). Por otro lado, la hemoncosis cronica esta asociada con pérdida
progresiva de peso y debilidad, sin embargo, no suele haber anemia grave ni edemas manifiestos

(Urquhart et al., 2001).

2.5 Tratamiento contra nematodos gastrointestinales

Tradicionalmente se han utilizado fArmacos antihelminticos para el tratamiento y prevencion de
la nematodosis en pequeios rumiantes (Carvalho et al., 2019). Existen varios antihelminticos
con diferentes mecanismos de accidon, aunque las avermectinas y los benzimidazoles son los
grupos de antihelminticos mas cominmente usados en rumiantes (Martin & Robertson, 2000;

Mbarria et al., 1998).

2.6 Avermectinas

Poseen actividad sobre endoparasitos y ectoparasitos, recibiendo la denominaciéon de farmacos
endectocidas, lo cual define la combinacion de sus efectos nematicida, insecticida y acaricida.
Los farmacos endectocidas pertenecen a dos grandes familias segun sea el actinomiceto de cuya
fermentacion provienen: avermectinas y milbemicinas (Botana Lopez, Landoni, & Jiménez,

2002).



La compleja estructura quimica de estos farmacos corresponde a un anillo macrociclico de 16
miembros similar a la de los antibi6ticos macroélidos (pero sin efecto antibacteriano), unido a un
grupo benzofurano, a un anillo espiroquetal y un grupo disacarido o monosacarido (Figura 1)
(Vazquez-Quintal, Rodriguez-Vivas & Mufioz-Rodriguez, 2022). Son moléculas de gran
tamafio con peso molecular de 800kDa. Las avermectinas (AVM) clasicas, abamectina (ABM),
ivermectina (IVM), doramectina (DRM), y las més nuevas, eprinomectina y selamectina,

derivan de la fermentacion del actinomiceto Streptomyces avermitilis (Botana et al., 2002).

Disacarido
OCH;

Benzofurano

Figura 1. Estructura quimica de las avermectinas (Vazquez-Quintal, Rodriguez-Vivas &

Mufioz-Rodriguez, 2022).

2.6.1 Farmacodinamica

Producen un efecto antiparasitario, al unirse selectivamente y con gran afinidad al receptor de
glutamato en los invertebrados, permitiendo la apertura del canal idnico de cloro, con la
resultante hiperpolarizacion y paralisis de la musculatura faringea y somatica de los parasitos y

la subsiguiente muerte o expulsion del parasito (Rubio & Boggio, 2009; Botana et al., 2002).

2.6.2 Farmacocinética

Las propiedades farmacocinéticas varian con el tipo de lactona, el preparado farmacéutico, la
via de administracion y la especie animal donde sera utilizada. La ivermectina es la de mayor
difusion y utilizacion en las diferentes especies de animales en todo el mundo; por lo tanto, es
la molécula que mas se ha estudiado con respecto a sus caracteristicas farmacodinamicas y

farmacocinéticas (Rubio & Boggio, 2009; Botana et al., 2002).
El comportamiento farmacocinético de estas moléculas difiere del resto de los farmacos

antiparasitarios, por la prolongada permanencia de concentraciones detectables en los diferentes
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tejidos del animal tratado tras la administracion por diferentes vias (Botana et al., 2002). En
cuanto a la via de administracion, la biodisponibilidad es pobre tras la administracion oral, en
rumiantes reduce el uso clinico de esta via al tratamiento de parasitosis gastrointestinales en
estas especies. Para el resto de los procesos sistémicos o de ectoparasitosis, la via de eleccion es
la subcutanea, con la que se consiguen concentraciones plasmaticas mas elevadas y mantenidas

en el tiempo (Rubio & Boggio, 2009).

Una vez que los farmacos se absorben desde el espacio subcutaneo y alcanzan la circulacion
sistémica, la lipofilia de cada compuesto va a ser determinante de la distribucion de este hacia
los diferentes tejidos, incluidos los 6rganos donde se encuentran los parasitos diana. La OVM,
DRM y la MXD son farmacos muy liposolubles, lo que se relaciona con una extensa distribucion

por los diferentes tejidos del organismo (Botana et al., 2002).

Son eliminados en concentraciones elevadas por la bilis y la materia fecal, principalmente como
compuesto madre sin metabolizar, excretdndose por esta via mas del 90% de la dosis
administrada. Otra via de excrecion es a través de la glandula mamaria cuando se administran a

animales en lactacion (Botana et al., 2002).

2.6.3 Espectro de actividad parasitaria

Poseen un amplio espectro de accion sobre parasitos internos (nematodos) y externos
(artropodos) en todas las especies de animales domésticos. En ovinos, los farmacos endectocidas
tienen una elevada eficacia antiparasitaria contra NGI y pulmonares. Nematodirus battus y

Cooperia curticei son los géneros que limitan las dosis (Botana et al., 2002).

2.6.4 Resistencia antiparasitaria

Se han reportado casos de resistencia a endectocidas principalmente en nematodos de ovinos y
caprinos, y mas reciente en bovinos. Estudios in vitro han aportado indicios de que la resistencia
contra [IVM podria estar basada en dos mecanismos: a) la mutacion en alguna de las subunidades
del canal de cloro ligado a glutamato, que participa en el mecanismo de accion de estos
farmacos; y b) un aumento en la expresion de la proteina transportadora de membrana
glucoproteina P en el parasito resistente, la cual terminaria expulsando al fa&rmaco hacia el
exterior del citosol y asi dificultando la obtencion de concentraciones adecuadas en el sitio de

accion (receptor de glutamato) (Botana et al., 2002).
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2.6.5 Toxicidad

No suelen afectar negativamente a los mamiferos, debido a la presencia de una glucoproteina G
en la barrera hematoencefalica que acttia como bomba “extractora” de este tipo de sustancias de
las células del sistema nervioso central (Rubio & Boggio, 2009), sin embargo puede ocurrir
toxicidad aguda y los signos son similares en las diferentes especies de mamiferos los cuales se
atribuyen a acciones sobre el sistema nervioso central; ataxia, temblores, midriasis y abatimiento

seguido de muerte son los mas comunes tras la intoxicacion aguda (Botana et al., 2002).

2.7 Benzimidazoles

Son sustancias cristalinas estables y con alto punto de fusion (223-304°); ademas son
relativamente insolubles en agua, benceno y éter, pero muy solubles en alcohol y disolventes no
polares. El nticleo quimico de los benzimidazoles (BZD) comprende un sistema de dos anillos
(biciclicos), en el cual un grupo benceno se fusiona en las posiciones 4 y 5 del anillo imidazol
(heterociclico) (figura 2) (Botana et al., 2002). Los benzimidazoles con mayor actividad
antihelmintica se denominan benzimidazoles carbamatos (Sumano-Lopez & Ocampo-

Camberos, 2006).

D

Figura 2. Nucleo quimico central de los compuestos benzimidazoles (Botana et al., 2002).

Tienen ademds actividad como antimicéticos, antineoplasicos, cardiotonicos y analgésicos
(Sumano-Lopez & Ocampo-Camberos, 2006). Los BZD madas importantes responden a la

siguiente clasificacion farmacologica:

e Benzimidazoles tiazoles: Tiabendazol y cambendazol

e Benzimidazoles metilcarbamatos: Mebendazol, oxibendazol, albendazol, albendazol
sulfoxido, fenbendazol y oxfendazol

e Benzimidazoles halogenados: triclabendazol

e Probenzoimidazoles: Tiofanato, febantel y netobimina (Botana et al., 2002).
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2.7.1 Farmacodinamica

Los helmintos obtienen energia por la ingestion de hidratos de carbono (glucosa). Estos
participan en un proceso de fermentacion anaerobia, cuyos productos finales son acidos grasos
organicos y alcoholes. Dicha energia es consumida por el parasito para desarrollar sus funciones

de motilidad y reproduccién (Botana et al., 2002).

Los BZD actian en el citoesqueleto a nivel de la proteina tubulina 3, evitando su polimerizacion
a microtubulos, bloquean el paso de glucosa desde el intestino del parasito a su sistema general,
provocando un déficit energético e inhiben la reductasa de fumarato, limitando la utilizacién de

la glucosa ya presente en el parasito (Sumano Lopez & Ocampo Camberos, 2006).

2.7.2 Farmacocinética

El grado de absorcion depende del farmaco, formulacion comercial, via de administracion y
grado de infeccion del hospedero, pero se sabe que los benzimidazoles tienen baja solubilidad
en agua, lo que limita su absorcidn por via gastrica y por tanto su distribucion (Sumano Lopez

& Ocampo Camberos, 2006).

Después de la administracion, los compuestos BZD llegaréan al sitio donde se ubica el parasito
diana en concentraciones variables, en funcion del tejido donde se localizan. Aun llegando al
tejido o fluido donde esta el parésito, todavia el farmaco tiene que penetrar al interior de este y
reconocer su receptor. La afinidad del BZD por el receptor, la actividad del farmaco y el nimero
de receptores seran los que finalmente determinen la magnitud del efecto farmacoldgico que se

obtenga (Botana et al., 2002).

Las principales vias metabdlicas para los BZD son las de sulfoxidacion, hidroxilacion,
acetilacion y reduccion, pero pueden seguir otras vias (Sumano-Lopez & Ocampo-Camberos,

2006).

2.7.3 Espectro y resistencia

Los BZD son antiparasitarios con amplio espectro y margen de seguridad. Se caracterizan por
su efecto especifico contra nematodos, sobre todo los localizados en el tubo gastrointestinal,
pero algunos pueden actuar contra cestodos y trematodos, tanto en la fase larvaria como en la

de huevo. Se ha demostrado que cuando los BZD se unen poco a la tubulina de algunos parasitos
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como Haemonchus contortus, Trichostrongylus colubriformis y Ostertagia circumcincta,

ocurre resistencia (Sumano-Lopez & Ocampo-Camberos, 2006).

2.7.4 Efectos adversos

Todos los BZD son bien tolerados por los animales domésticos y el hombre, aun cuando se
administren en dosis terapéuticas a individuos jovenes o animales enfermos y debilitados.
Ocasionalmente se presenta anorexia, vomito, mareo, anemia normocromica, diarrea y prurito.

(Sumano Lopez & Ocampo Camberos, 2006; Botana et al., 2002).

2.8  Alternativas de tratamiento contra nematodos gastrointestinales

Debido al problema derivado de la resistencia a firmacos comerciales ocasionados por un mal
manejo en los tratamientos se ha estado buscando métodos alternativos de control (Aguilar et
al., 2011), dentro de este abanico de estrategias se puede mencionar el uso racional de
antihelminticos (desparasitacion selectiva), la suplementacion nutricional, la seleccion genética,
la inmunizacidn, el uso de agujas de 6xido de cobre, la rotacion de praderas y el uso de extractos
de plantas con actividad biologica (Torres-Fajardo & Higuera-Piedrahita, 2021; Athanasiadou
& Kyriazakis, 2004)

2.8.1 Desparasitacion selectiva

Se basa en una estrategia donde se selecciona a los animales que requieren ser desparasitados,
dejando una parte del rebaio sin desparasitar para reducir la presion de seleccion de NGI

resistentes a los antihelminticos (Reyna-Fuentes ef al., 2023).

La eleccion de ovejas a desparasitar se realiza eligiendo a las ovejas por la cantidad de huevos
por gramo de heces (>1000 HPG) que es la mejor estrategia, pero requiere de microscopio y
personal capacitado. Otros métodos mas sencillos y que se usan simultdneamente es elegir a las
ovejas flacas por medio de su condicion corporal (< 2) o con la mucosa ocular palida (técnica
FAMACHA®© 4 o 5) (Soto-Barrientos et al., 2018). Estas metodologias han sido probadas
exitosamente en granjas de diferentes estados de México, incluyendo estados de mucha

humedad como Campeche, Tabasco, Tamaulipas y Yucatan (Medina-Pérez et al., 2015).
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2.8.2 Suplementacion nutricional

Estudios recientes han demostrado que el incremento en el suministro de proteina puede reducir
el parasitismo por nematodos, afectando el desarrollo y establecimiento de los pardsitos y

también influyendo en la magnitud de sus efectos patogénicos (Luna-Palomera et al., 2010).

Gasbarre y Miller (2000) sugieren que la incorporacion en la dieta de proteinas de alto valor
biologico puede influir en la resistencia o tolerancia del hospedero a la infeccion parasitaria,
mejorando el grado de expresion de la respuesta inmune en estas fases. De manera similar, otros
estudios han demostrado que la suplementacion con alta densidad energética puede mejorar

tanto la resiliencia como la resistencia en corderos (Luna-Palomera et al., 2010).

2.8.3 Seleccion genética

La mejora genética para la resistencia a las enfermedades presenta beneficios importantes a los

sistemas de produccion ovina sostenibles a largo plazo (Sandoval ef al., 2023).

Para realizar una seleccion de animales (SA) con un fenotipo de resistencia en una poblacion,
es necesario la evaluacion y medicion de diversos estdndares relacionados con parametros
parasitoldgicos, inmunologicos y de patogenicidad, dentro de las cuales estan la determinacion
del hpg, condicion corporal, porcentaje de hematocrito, la concentracion de anticuerpos (IgA,

IgE), el grado de eosinofilia en sangre, entre otros.

La SA con fenotipo de resistencia puede dar la pauta para mejorar la resistencia de la progenie
en programas de crianza; ya que, al obtenerse una descendencia de animales resistentes, estos
presentan menos nematodos adultos y por ende una menor eliminacion de huevos al suelo y una
menor contaminacion del pasto por L3. Al disminuir las parasitosis en el rebafio se espera una
mejora en la produccion ganadera y una menor dependencia del uso de antihelminticos (Reyes-

Guerrero, 2022).

2.8.4 Inmunizacion

Segtin Urquhart et al. (2001) es posible que en el futuro el control de muchas enfermedades
parasitarias repose en el uso de vacunas basadas en compuestos de antigenos recombinantes,
siendo indudable que su éxito comercial dependera no solamente de su eficacia protectora, sino

también de su costo, duracion de proteccion y del sistema de distribucion.
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2.8.5 Agujas de oxido de cobre

Son un producto disenado para suplementar cobre a rumiantes (Meza Villalvazo et al., 2019).
Estas agujas se colocan dentro de capsulas que se disuelven en el tracto de los animales (es6fago)
liberando las pequefias agujas que llegan a rumen y abomaso. En abomaso se colocan en los
pliegues de este organo y se oxidan. Este 0xido de cobre mata a los parasitos presentes y evita
que otros se establezcan al menos por 28 dias (Galindo-Barboza et al., 2012). Este método puede
ser una oportunidad para aquellas granjas donde existan parasitos resistentes a las 3 clases de
antihelminticos comerciales. Sin embargo, se deben usar solo una vez al afio y de manera
selectiva ya que el cobre puede acumularse en el higado e intoxicar a los animales en caso de

que se use de manera repetitiva (Meza Villalvazo et al., 2019).

2.8.6 Rotacion de praderas

Consiste en la division del pastizal en pequefias parcelas en las cuales los ovinos son
introducidos por periodos no superiores a los cuatro dias, antes de ser desplazados al siguiente
potrero y asi sucesivamente; los animales son regresados al primer potrero después de 30 dias
aproximadamente, de manera de impedir la autoinfeccion e incrementar el rendimiento del
pastizal. La subdivision de los potreros puede hacerse bien sea mediante el uso de cercas
eléctricas movibles o en forma tradicional empleando materiales de bajo costo. Este sistema
permite una dréstica reduccion en la frecuencia de tratamientos requeridos, los cuales pueden
hasta ser eliminados (Barger et al., 1994). Desafortunadamente esta practica de manejo de
pastizal tiende a ser eliminada no por no ser eficaz sino porque los criadores consideran que es

mas fécil el uso de antihelminticos (Waller, 1998).

2.8.7 Uso de metabolitos secundarios de las plantas

El uso de plantas forrajeras las cuales aparte de ofrecer beneficios por su calidad nutricional,
poseen accion antihelmintica; la cual se ha relacionado con la presencia de metabolitos
secundarios, entre los que destacan: lectinas, terpenos, alcaloides, saponinas, antraquinonas,
flavonoides y taninos (Oliveira et al., 2017); siendo estos ultimos los que se han asociado
principalmente en las funciones vitales de los nematodos (Medina et al., 2014). Se ha reportado
que ¢€stos tienen la capacidad de unirse a las proteinas estructurales (Son-de Fernex et al., 2016)
y dependiendo de doénde y cémo se unen a las estructuras del nematodo, pueden inhibir la

eclosion de los huevos, el desarrollo, motilidad y desenvaine larvario (Hoste ef al., 2012; Son-
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de Fernex et al. 2016). Los metabolitos secundarios podrian usarse como materiales

fitoterapéuticos o suministrarse como nutracéuticos (Molan et al., 2000).

2.9 Uso de aceites esenciales contra nematodos gastrointestinales

En el control de los nematodos gastrointestinales se ha propuesto la herbolaria como alternativa,
de acuerdo con el andlisis de los compuestos en diferentes plantas, los terpenos, alcaloides,
saponinas, antraquinonas y los taninos son los que intervienen en funciones vitales de los
nematodos afectando la movilidad, la nutricion y, posiblemente, la reproduccion (Medina Pérez,

Guevara Hernandez, La O, & Ojeda Robertos, 2014).

Los AE contienen mezclas de metabolitos vegetales secundarios volatiles e hidrofobicos de bajo
peso molecular. Por lo general, se extraen de las plantas mediante destilacion al vapor vy,
raramente, mediante prensado en frio. Quimicamente, son mezclas de hasta cientos de
metabolitos vegetales diferentes e incluyen alcoholes aromaticos, acidos, ésteres, fendlicos,

cetonas, aldehidos e hidrocarburos (Bakkali, Averbeck & Idaomar, 2008).

Los metabolitos secundarios tienen actividades antihelminticas, su naturaleza lipofilica les
permite atravesar las membranas de los pardsitos, asi como la barrera hematoencefalica,
abriendo posibilidades para combatir la segunda etapa de varias de estas infecciones (Coutinho

Luna et al., 2019).

2.10 Orégano comun (Origanum vulgare)

Dentro de las plantas con propiedades terapéuticas que se utilizan en fitoterapia (terapia
complementaria que utiliza plantas o partes de ellas con fines terapéuticos) se encuentra el
orégano comun (Origanum vulgare). Esta planta pertenece a la familia de las Lamiaceae o

Labiadas (Hoffmann, Farga, Lastra, & Veghazi, 1992).

El aceite esencial de orégano comun (Origanum vulgare) tiene como componentes mayoritarios
el timol, carvacrol, pineno, cymol, alfa thuyona, selineno, dipenteno, alfa terpineno; acidos
polifendlicos: acido rosmarinico, cafeico, ursolico, clorogénico; flavonoides: apigenol, luteolol,
kaempferol, diosmetol y taninos, principios amargos (Kalra, 1988). Los fenoles monoterpénicos
como el timol y el carvacrol poseen actividad antimicrobiana debido a su naturaleza acida del
grupo hidroxilo, que forma un puente de hidrogeno con un centro enzimatico activo (Garcia L,

Martinez R, Ortega S, & Castro B, 2010).
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La produccion ovina es un pilar fundamental en la ganaderia, que aparte de contribuir al
suministro de carne y leche, es una actividad de gran importancia econdmica en México, y el
Estado de Hidalgo, segundo productor a nivel nacional y principal proveedor de carne ovina
para la Ciudad de México, sin embargo, como otras especies enfrenta problemas de salud
relacionados con la presencia de nematodos gastrointestinales (NGI), los cuales en afios
recientes han desarrollado mecanismos de resistencia a tratamientos convencionales, por lo que,
la identificacion de nuevas moléculas con potencial antihelmintico es un tema imperante en la
practica de la Medicina Veterinaria y Zootecnia, con la finalidad de favorecer el bienestar, salud

y produccion animal.
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4. JUSTIFICACION

El control tradicional de las parasitosis por NGI ha dependido, en gran medida del uso de
antihelminticos comerciales que, aunque son efectivos a corto plazo, han llevado al fenomeno
de resistencia antihelmintica. Esto es un problema ya que ha ido disminuyendo la eficacia de los
tratamientos disponibles, provocando pérdidas econdmicas significativas debido a la mortalidad
de los animales, disminucion de su productividad, problemas reproductivos y un elevado costo

de los tratamientos convencionales.

Debido a lo mencionado anteriormente, se ha generado la necesidad de explorar alternativas
para el manejo de estos parasitos. En este contexto, el uso de aceites esenciales derivados de
plantas, como el de orégano comtn (Origanum vulgare) contra HC, ha sido destacado gracias a

sus propiedades bioldgicas como la antihelmintica.

La relevancia de esta investigacion radica en la necesidad de desarrollar alternativas mas
seguras, naturales y sostenibles frente a los tratamientos comerciales basados en farmacos

quimicos, con el fin de reducir las pérdidas econémicas que todo esto genera.
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5. OBJETIVOS

5.1 Objetivo general
Evaluar la actividad antihelmintica del aceite esencial de orégano comun (Origanum vulgare)
sobre Haemonchus contortus resistente a benzimidazoles in vitro, para proponerlo como

alternativa al uso de antihelminticos comerciales.

5.2 Objetivos especificos

1. Determinar el efecto del aceite esencial de orégano comun sobre la inhibicidn de la eclosion

de huevos de Haemonchus contortus resistente a benzimidazoles in vitro.

2. Evaluar el efecto del aceite esencial de orégano comun sobre la mortalidad de larvas de

Haemonchus contortus resistente a benzimidazoles in vitro.
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6. HIPOTESIS

El aceite esencial de orégano comun causard inhibicion de la eclosion y mortalidad larvaria de
una cepa monoespecifica de Haemonchus contortus resistente a benzimidazoles.

21



7. MATERIALES Y METODOS

7.1 Obtencion del material biologico

Para obtener los huevos de HC se utilizaron heces tomadas directamente del recto de un ovino
donador previamente infectado con una cepa monoespecifica de HC resistente a
benzimidazoles. Las muestras se procesaron en el Laboratorio de Bacteriologia del Instituto de
Ciencias Agropecuarias de la Universidad Autonoma del Estado de Hidalgo, donde se realizo
la identificacion de HC por la técnica de flotacion y la cuantificacion de huevos por gramo de

heces (HPG) mediante la técnica de Mc Master.

7.2 Recuperacion de huevos de HC

Se lavaron 50 gramos de heces con agua destilada y posteriormente se filtraron a través de
tamices de 150, 75 y 37 um. El material retenido en el tamiz de 37 um se lavé con 6 mL de
solucion salina saturada y centrifugado a 3,000 rpm/ 3 min con agua destilada, después se
descarto el sobrenadante. Se centrifugd con una solucion salina saturada para que los huevos
flotaran. Para obtener huevos libres de materia organica estos se aislaron en tubos nuevos y se
mezclaron con agua destilada y finalmente las soluciones obtenidas se centrifugaron dos veces
mas y se lavaron en 3 ocasiones con agua destilada hasta obtener una solucion de huevo limpio

para el montaje del bioensayo (Von Son-de Fernex et al., 2015; Strbac et al., 2022).

7.3 Prueba de inhibicion de la eclosion de huevos de HC

El ensayo se llevdo a cabo utilizando placas de 96 pozos en los cuales se agregaron
aproximadamente de 150 a 200 huevos de HC en 50 puL de agua destilada. Esto fue seguido por
la adicion de 50 pL del aceite de orégano comun en diferentes concentraciones (21.5, 10.7, 5.3,
2.6, 1.3,0.67, 0.33 y 0.16 mg/mL respectivamente) para obtener un volumen final de 100 pL.
Para el bioensayo, se incluyeron dos controles positivos: ivermectina (Smg/mL) y tiabendazol
(0.1 mg/mL) y como control negativo se utiliz6 agua destilada. Posteriormente la placa se incubd

a 30°C durante 48 h en una camara de humedad constante.

Después de la incubacion se cuantifico el nimero de huevos sin eclosionar y larvas L1 por
pocillo mediante la lectura de 10 alicuotas en una laminilla bajo un microscopio 6ptico.

Finalmente, se calculd el porcentaje de inhibicion de la eclosion (PIE) mediante la siguiente
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formula: % EHI = [(nimero de huevos) / (nimero de larvas + ntimero de huevos)] * 100

(Olmedo-Juarez et al., 2022; Bizimenyera et al., 2006).

7.4 Recuperacion de larvas infectivas de HC

Se prepararon cultivos fecales mezclando heces con fracciones de poliestireno en recipientes de
plastico. Los cultivos fecales se cubrieron con papel de aluminio y se incubaron durante 7 dias
a temperatura ambiente (24-32 °C). Después de este periodo, las larvas infectivas se extrajeron
de la materia fecal mediante la técnica de Baermann. Las larvas se limpiaron mediante gradiente
de densidad (solucion salina saturada), agregando 6-7 mL respectivamente y se centrifugd a
3,000 rpm por 3 minutos forméandose asi el anillo de larvas que enseguida se coloco en otro tubo
con agua destilada y se volvio a centrifugar. Este proceso se repitié una vez mas con el objetivo

de eliminar la mayor cantidad de residuos cloruro de sodio.

Posteriormente las larvas se desenvainaron con hipoclorito de sodio al 3% en un tubo Falcén,
se homogeneizd con ayuda de una pipeta pasteur durante un minuto. Finalmente, las larvas
desenvainadas se ajustaron a una cantidad de 150 a 200 larvas en 50 puL las cuales se utilizaron

para el ensayo de mortalidad larvaria (Rivero-Perez et al., 2019; Olmedo-Juarez et al., 2022).

7.5 Evaluacion larvicida

En una placa de 96 pozos se colocaron 50 pL de la solucidon de larvas previamente ajustada y
50 uL del aceite esencial de Origanum vulgare 21.5,10.7,5.3,2.6,1.3,0.67,0.33 y 0.16 mg/mL
para completar un volumen total de 100 pL. Para el bioensayo, se incluyeron dos controles
positivos: ivermectina (5 mg/mL) y tiabendazol (1 mg/mL) y como control negativo se utilizo
agua destilada. La placa se incub6 a 30° C en una camara de humedad constante durante 48 h.
Se tomaron alicuotas de diez microlitros de cada pocillo para el recuento de larvas vivas o
muertas y se observé al microscopio. El porcentaje de mortalidad se calculé con la siguiente
formula: % Mortalidad = [(nimero de larvas muertas) / (nimero de larvas vivas + nimero de

larvas muertas)] * 100 (Olmedo-Juarez et al., 2022).
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8. RESULTADOS

La evaluacion del aceite esencial de orégano comun sobre una cepa monoespecifica de
Haemonchus contortus permitio evidenciar su actividad inhibiendo la eclosién de huevos como
se observa en la tabla 1, el AEOC, en las concentraciones de 21.50, 10.70, 5.30, 2.50, 1.30, 0.67,
0.33 y 0.16 mg/mL, obtuvieron los %IEH de 100, 100, 99, 98.29, 98.23, 97.23,97.18 y 96.8 %,
respectivamente, donde las concentraciones de 21.5, 10.7, 5.30, 2.6 y 1.30 mg/mL no
presentaron diferencias estadisticamente significativamente con el control positivo de
ivermectina (100 %), sin embargo, con respecto a las demas concentraciones si hubo diferencias
estadisticamente significativas, evidenciando un comportamiento concentracion-dependiente,
donde a menor concentracion del AE, menor ¢l %IEH.

Tabla 1. Porcentaje de inhibicion de la eclosion de huevos de HC expuesto al aceite esencial
de orégano comun (Origanum vulgare).

Tratamiento  Concentracion %IEH+DE
mg/mL

Ivermectina 5 100?
Tiabendazol 0.1 94.61°¢
AEOC 21.5 100°
AEOC 10.7 100*
AEOC 53 99.00 £ 0.74*
AEOC 2.6 98.29+1.19°
AEOC 1.3 98.23+1.20°
AEOC 0.6 97.23+1.90°
AEOC 0.3 97.18+0.51°
AEOC 0.16 96.81+ 1.49"
Agua 0 3.91¢
Valor de P 0.0001

a,b,c,d, e . . . . - . . o L . . .
? 777 Medias dentro de la misma columna con distinta literal indican diferencia estadistica significativas, AEOC: Aceite esencial de orégano

comun, DE: Desviacion estandar.
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Como se observa en la tabla 2, el AEOC, presenta actividad larvicida sobre L3 de Haemonchus
contortus, en las concentraciones de 21.50, 10.70, 5.30, 2.50, 0.67, 0.33 y 0.16 mg/mL los cuales
obtuvieron los %ML de 99.39, 99.12, 98.57, 97.15, 96.49, 96.44, 96.35 y 93.38 %, donde no
hubo diferencias estadisticamente significativas con respecto al control positivo ivermectina
(100 %) al igual que con las diferentes concentraciones, sin embargo con respecto al control
positivo de tiabendazol (7.84 %) si present6 diferencias estadisticamente significativas, teniendo

una mejor actividad el AEOC.

Tabla 2. Porcentaje de mortalidad larvaria de HC expuestas al aceite esencial de orégano
comun (Origanum vulgare).

Tratamiento Concentracion  %ML+DE

mg/mL
Ivermectina 5 1002
Tiabendazol 0.1 7.84°
AEOC 21.5 99.39+1.202
AEOC 10.7 99.12+1.75*
AEOC 53 98.57+2.86
AEOC 2.6 97.15+2.35*
AEOC 1.3 96.49+4.07*
AEOC 0.67 96.44+2.40%
AEOC 0.33 96.35+4.92*
AEOC 0.16 93.38+8.24*
Agua 0 1.04°
Valor de P 0.0001

a,b . . - . - . . o S . . . .
>~ Medias dentro de la misma columna con distinta literal indican diferencia estadistica significativas, AEOC: Aceite esencial de orégano comun, DE:

Desviacion estéandar.
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9. DISCUSION

En el presente estudio se determind que el aceite esencial de orégano comun presenta potente
actividad tanto inhibiendo la eclosion de huevos de Haemonchus contortus asi como,
provocando la mortalidad larvaria de este mismo nematodo, respecto a la inhibicion de la
eclosion Lopes et al., (2014) analizaron la actividad ovicida del AE de Piper aduncum contra
HC mostrando resultados en donde con la concentracion mas alta, 12 mg/mL obtuvo un 95% de
%IEH y con la concentracion mas baja a 1.5 mg/mL un 37.2%, en comparacion con el presente
estudio, donde el AE de orégano comun mostré un 100 %IEH desde la concentracion mas altas
(21.5 mg/mL) hasta 10.70 mg/mL, destacando una mejor actividad a concentraciones mas bajas
del tratamiento, atribuyéndole dicha bioactividad a los diferentes metabolitos secundarios

presentes en los diferentes géneros y especies de plantas.

Por otro lado, Dias de Castro et al., (2013) analizaron la actividad ovicida del AE de orégano
comun in vitro sobre diferentes nematodos gastrointestinales con diferentes extractos
hidroalcohélicos a concentraciones de 0.6 a 80 mg/mL y se demostré que el orégano comun
tiene una actividad ovicida sobre nematodos gastrointestinales de rumiantes del 80%, en
comparacion con el presente estudio, donde a menores concentraciones del AEOC se obtuvo un
mayor %IEH, destacando que se utilizé una cepa monoespecifica que ya presenta resistencia a
benzimidazoles. De acuerdo con André et al., (2018) sugiere que la accion de este aceite se
relaciona con cambios en la membrana del huevo de los parasitos que puede afectar la viabilidad,

lo que sugiere el efecto sobre la inhibicion de la eclosion de huevo.

Referente a la actividad larvicida Zhu et al., (2013) evaluaron el AE de Artemisia lancea sobre
HC evidenciando que a 10 mg/mL se obtuvo un 93.6% de ML y con la concentracion més baja
a 0.63 mg/mL obtuvo un 25.8%, mientras que en el presente estudio el AEOC no presentd
diferencias estadisticamente significativas con respecto a ivermectina en todas las
concentraciones del AEOC (21.5 a 0.16 mg/mL) con porcentajes de mortalidad que van del 100
al 96.81%. En un estudio realizado por Strbac et al., (2022) se analiz6 la composicion del AE
de orégano comun y mostraron que el compuesto mas abundante fue el carvacrol con un 76.21%,
sugiriendo que esté relacionado con el efecto antihelmintico que el AE brinda, y de acuerdo con

André et al., (2016) quienes analizaron los efectos del carvacrol sobre nematodos

26



gastrointestinales de ovejas y ratones, demostraron que el carvacrol fue eficaz contra diferentes
estadios larvarios de HC sugiriendo que se debe a los cambios cuticulares y una posible
neurotoxicidad, interfiriendo en la permeabilidad de la cuticula y la motilidad dificultando el

mantenimiento de la homeostasis de los parasitos.

Por otro lado, Betancourt ef al., (2012) analizaron la composicioén del AE de orégano comun y
mostraron que el compuesto encontrado en mayor cantidad fue el timol con un 21.51% y
asimismo Acevedo et al., (2013) analizaron la composicion quimica del orégano comun e
identificaron que el compuesto mayoritario fue el timol con 67.51%. En un estudio realizado
por Ferreira et al., (2016) se analiz6 el efecto del timol como antiparasitario, demostraron que
resulto eficaz contra los tres estadios larvarios principales de HC, con un 100% de inhibicion de
la eclosion de huevos y de acuerdo con André et al., (2017) sugiere que el timol causa cambios
cuticulares en los tegumentos de los nematodos adultos y genera cambios en la permeabilidad
de la cascara del huevo mediante la union de las lipoproteinas de las membranas de la céscara o

inhibe la activacidon de las enzimas de eclosion de los huevos.

En funcion de lo anterior es importante mencionar que los compuestos del AE de orégano comun
suelen variar debido a una gran diversidad de factores como condiciones de suelo, plagas,
temporada de cosecha, ubicacion geografica y condiciones climdticas y de crecimiento, asi
como el método de secado del orégano, la técnica de extraccion y la parte anatomica de la planta
utilizada para la extraccion también influyen en el rendimiento y la composicion del AE (Leyva-

Lopez et al., 2017).

Los monoterpenos destacan como los compuestos bioactivos mas relevantes en la investigacion
cientifica de los aceites esenciales, y de acuerdo con Youssefi ef al., (2019) quienes realizaron
un estudio en donde analizaron el potencial del timol y el carvacrol como herramientas para
controlar el vector del virus del Nilo Occidental Culex pipiens (Cx. Pipiens), demostraron que
el carvacrol mostr6 una gran toxicidad contra los huevos y larvas de Cx. Pipiens a
concentraciones de S0mg/L, provocando una inhibiciéon completa de la eclosion de huevos y un
92% en mortalidad larvaria; en otro estudio realizado por Gong et al., (2020) en el que evaluaron
la actividad larvicida y ovicida del AE de orégano comun y sus componentes principales contra
el gusano cogollero del algodén, Helicoverpa armigera, mostraron que el carvacrol fue el

compuesto predominante con un 78.35% asi como una fuerte actividad larvicida contra L3 de
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81.7% con una concentracion de 100 pg/mL y una potente actividad ovicida de 88.4% a una

concentracion de 100 pg/mL.

Abouhosseini Tabari et al., (2017) realizaron un estudio sobre los efectos ovicidas, larvicidas y
repelentes de monoterpenos seleccionados tales como el timol, carvacrol y el linalol contra
Ixodes ricinus, una garrapata que infesta al ganado y los resultados obtenidos fueron que el
carvacrol y el timol redujeron significativamente la eclosion de huevos de 1. ricinus en todas las
concentraciones (0.25, 0.5, 1, 2 y 5%) del mismo modo que tuvieron un 100% de mortalidad

larvaria a concentraciones de 1, 2 y 5%.

Respecto al presente estudio, la actividad antihelmintica del aceite esencial orégano comun se
puede atribuir a los metabolitos secundarios mayoritarios presentes como el carvacrol, timol y
linalol, los cuales interfieren en el desarrollo de una diversidad de organismos potencialmente
patégenos como se describid anteriormente, siendo asi el AEOC una posible alternativa de

control y/o tratamiento de este tipo de microorganismos.
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10. CONCLUSION

El aceite esencial de orégano comun (Origanum vulgare) presenta efecto inhibiendo la eclosion
de huevos y provocando mortalidad larvaria de Haemonchus contortus, resistente a
benzimidazoles, por lo que podria considerarse como una alternativa para el control de
Hemoncosis en pequefios rumiantes, sin embargo, es necesario realizar pruebas de citotoxicidad

y posteriormente desafios en modelos in vivo.
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