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1. APELLIDO: SALLOVITZ
Nombre(s): Juan Manuel

Titulo(s): Médico Veterinario  Direccion Electronica: juan@vet.unicen.edu.ar

2. OTROS DATOS
INGRESO: Categoria: Profesional Asistente Mes: Diciembre Afo: 2000
ACTUAL: Categoria: Profesional Adjunto Mes: Abril Afio: 2005

3. PROYECTOS DE INVESTIGACION EN LOS CUALES COLABORA
Programa de investigacion en Farmacologia Veterinaria. Farmacologia de drogas
antiparasitarias: Cinética plasmatica, distribucion tisular, patrén de

biotransformacién y captacién parasitaria

4. DIRECTOR
Apellido y Nombre (s): LANUSSE, Carlos Edmundo
Cargo Institucion: Director, Lab. de Farmacologia, Nucleo FISFARVET, FCV-UNCPBA

Direccién Electronica clanusse@vet.unicen.edu.ar

5. LUGAR DE TRABAJO
Institucion: Laboratorio de Farmacologia, Dpto. de Fisiopatologia, Nucleo
FISFARVET
Dependencia: Facultad de Ciencias Veterinarias, UNCPBA

Direccion: Calle: Campus Universitario
Ciudad: Tandil C. P.7000 Prov.: Bs. As. Tel.: 0249-4439850 Int. 224




6. INSTITUCION DONDE DESARROLLA TAREAS DOCENTES U OTRAS
Nombre: Areas Farmacologia General y Farmacologia Especial
Dependencia: Facultad de Ciencias Veterinarias, UNCPBA
Direccién: Calle: Campus Universitario
Ciudad: Tandil C. P.7000 Prov.: Bs. As. Tel.: 0249-4439850 Int. 224

Cargo que ocupa: Profesor Adjunto

7. EXPOSICION SINTETICA DE LA LABOR DESARROLLADA EN EL PERIODO

Durante el periodo comprendido en el presente informe, he realizado actividades,
principalmente, en los diferentes proyectos de investigacion que se llevan adelante en el
Laboratorio de Farmacologia, Nucleo FISFARVET. La responsabilidad que me correspondiera
en las distintas actividades a ha sido tanto de responsable asi como de colaborador en los
proyectos en cuestion.

Participacion como responsable de proyecto

Comparacion in vitro e in vivo de la absorcion percutanea de farmacos antiparasitarios
(lactonas macrociclicas) en bovinos y ovinos.

Desde la defensa de mi tesis doctoral en el afio 2009, he continuado trabajando en la
caracterizacion de la cinética de absorcion percutanea de los farmacos antiparasitarios del
grupo de las lactonas macrociclicas (también conocidas como endectocidas) en animales de
produccion. Si bien en nuestro pais, la administracion tépica de estas drogas no esta muy
difundida, las ventajas de esta administracion son de un gran potencial, especialmente en los
ovinos por la produccién de lana. Las drogas que he empleado en los ensayos fueron el
moxidectin y la doramectina, ya que son las moléculas endectocidas que tienen menos
estudios realizados por esta via de administracion.

Los experimentos in vivo involucran la administracion de estos farmacos por via intravenosa,
tépica y, dependiendo de la especie rumiante involucrada, la oral o la subcutanea. Estas dos
Ultimas se emplean para comparar la absorcion por las vias que comunmente se emplean en
nuestro medio, la oral para los ovinos y la subcutanea para los bovinos. Un inconveniente que
presentan estos ensayos es el largo periodo (fres meses) que hay que esperar entre la
realizacién de un ensayo y otro para evitar el efecto de arrastre. Esto se debe a la prolongada
permanencia de estas drogas en los organismos tratados.

Los experimentos in vitro se realizaron empleando la técnica de la camara de Franz (técnica
descripta en informes anteriores). La diferencia de estos ensayos con los realizados
anteriormente radica en que se emplea la piel de los mismos animales utilizados en los
ensayos in vivo. Los cual permitira reducir la variabilidad entre los datos in vivo e in vitro.
Actualmente me encuentro realizando los ensayos in vitro con pieles ovinas y analizando los
datos de los resultados in vivo de estos mismos ovinos.

Si bien los ensayos tanto in vivo como in vitro tienen como objetivo caracterizar la fase de
absorcion, la meta final de estos ensayos es correlacionar los resultados in vitro e in
vivo para poder obtener modelos predictivos con nuevas formulaciones de estos farmacos.

De los trabajos realizados hasta el momento con bovinos, he realizado una publicacion en a
nivel internacional. Los resultados obtenidos en ovinos han sido presentados como poster en
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jornadas de farmacologia veterinaria (XVI Latinoamericanas y XXI Nacionales de Farmaco-
Toxicologia Veterinaria, Correintes, Corrientes, Argentina. 29 de Noviembre, 2012) v,
actualmente, estoy preparando el articulo para su publicacién.

NOTA: Dado que el analisis cinético de estos datos requiere realizar analisis estadisticos
complejos para modelizar la fase de absorcion y, aprovechando la visita a nuestro pais del Dr.
Pierre-Louis Toutain, de la Facultad de Medicina Veterinaria, Universidad Toulouse, Francia,
hemos acordado trabajar en forma conjunta, dado que él es una autoridad reconocida en
estudios de cinética en la disciplina de la farmacologia veterinaria.

Caracterizacion in vivo e in vitro de la absorciéon percutanea de lactonas macrociclicas
en caninos.

Este proyecto es parte de una tesis doctoral de la cual soy el director y se lleva a cabo en
colaboracién con la catedra de Farmacologia de la Facultad de Ciencias Veterinarias, UBA:
Los endectocidas bajo estudio son el moxidectin y la doramectina administradas por via
intravenosa, tépica y oral a caninos de raza Beagle.

Con los resultados ya obtenidos, se ha realizado una presentacién en forma de poster en la
XLIV REUNION ANUAL de la SOCIEDAD ARGENTINA de FARMACOLOGIA
EXPERIMENTAL (SAFE), del 31 de octubre al 2 de noviembre, en Mendoza, Mendoza,
Argentina y estamos preparando un articulo para su publicacion.

Participacion como colaborador del proyecto

Estudio de la interacciéon entre drogas en ovinos (Participacién como colaborador).

La droga antiparasitaria albendazol es muy utilizada en la produccién ovina para controlar las
parasitosis gastrointestinales. Esta droga sufre un intenso metabolismo hepatico en
rumiantes. La interferencia en las vias metabdlicas que eliminan este farmaco del organismo
constituye una herramienta util para retardar su eliminacién. La bencidamina es un droga con
propiedades analgésicas y antiinflamatorias que es sustrato de las mimas vias metabdlicas
que actuan sobre el albendazol. El objetivo de este trabajo fue evaluar el efecto inhibitorio de
la bencidamina sobre la biotansformacion del albendazol.

Para logara dicho objetivo se realizaron trabajos in vitro e in vivo. Los ensayos in vitro se
realizaron utilizando microsomas hepaticos de ovinos, mientras que los ensayos in vivo se
utilizaron dos grupos experimentales: un grupo control (administracion de albendazol solo) y
un grupo tratado (administracion de albendazol y bencidamina). Se realizaron dos fases
experimentales con un disefio de cross-over. en la primer fase, la becidamina fue
administrada por via endovenosa y, en la segunda fase, se la administr6 por via
intramuscular. La administracién del albendazol se realizd, en ambas fases, por via intra-
ruminal.

Actualmente, el trabajo ha sido para su publicacion.

Mi participacion en este proyecto consistié en:

Preparacion de los grupos experimentales

Administracién de las drogas bajo estudio

Toma de muestras sanguineas y acondicionamiento para su almacenamiento a —20°C
Control de la salud y sanidad de los animales experimentales

Analisis cinético y estadistico de los datos

ANANENENEN

Caracterizacion de las interacciones farmacocinéticas de drogas antiparasitarias en
proteinas transportadoras.

Las proteinas transportadoras juegan un rol muy importante en la secrecion intestinal de
farmacos extensamente empleados en medicina veterinaria. La glicoproteina P (P-gp), junto
con la proteina de resistencia del cancer de pecho (BRCP), son las principales proteinas
responsable del eflujo de farmacos en los animales domésticos. Una caracteristica importante
de estas proteinas es la baja especificidad que presentan, por lo que afectan la cinética de
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drogas muy diferentes. El objetivo del presente trabajo fue caracterizar las interacciones de
diferentes drogas antiparasitarias (moxidectin, ivermectina, closantel) con la P-gp y BCRP.

Mi participacion en este proyecto consistié en:

v Preparacion de los animales experimentales

v" Administracion de la droga bajo estudio

v' Toma de muestras y acondicionamiento para su almacenamiento a —20°C

v Control de la salud y sanidad de los animales experimentales

Algunos de los resultados obtenidos en el presente trabajo han sido publicados (Ballent, M.;
Wilkens, M.R.; Maté, L.; Muscher, A.S.; Virkel, G.; Sallovitz, J.; Schroder, B.; Lanusse, C.;
Lifschitz, A. (2013). P-glycoprotein in sheep liver and small intestine: gene expression and
transport efflux activity. Journal of Veterinary Pharmacology and Therapeutics (doi:
10.1111/jvp.12040)).

Caracterizacion de la cinética plasmatica y en leche de moxidectin y closantel en
ovinos lecheros.

La emergencia de cepas resistentes de parasitos gastrointestinales en ovinos lecheros
determina una merma importante en la produccién lactea en esta especie ya que los
tratamientos convencionales no logran controlar la parasitosis. Esto ha determinado que los
productores realicen tratamientos no autorizados y sin fundamentes teéricos o empiricos en
un intento de poder controlar la parasitosis y aumentar la produccién lactea. Sin embargo,
estas practicas pueden determinar la presencia no permitida de residuos de drogas
antiparasitarias en la leche de los animales tratados. Algunos productores han implementado
la administracion de moxidectin formulada como antiparasitario de administracion oral en
ovinos lecheros en un intento de controlar la parasitosis sin generar residuos en la leche asi
como de closantel por la misma via. Por ello, y en colaboraciéon con el INTA Anguil, hemos
realizado un ensayo para comparar la eficacia y los perfiles de concentracién en plasma,
leche y derivados lacteos de caprinos tratados con closantel y moxidectin (formulaciones
orales)

Se tomaron muestras sanguineas y de leche a diferentes tiempos post-administracion que se
utilizaron para determinar las concentraciones por cromatografia liquida de alto rendimiento.
Las muestras fueron almacenadas a -20°C hasta su analisis.

Mi participacion en este proyecto consistié en:

v Preparacion de los grupos experimentales

v" Administracion de las drogas bajo estudio

v' Toma de muestras sanguineas y acondicionamiento para su almacenamiento a —20°C

v Control de la salud y sanidad de los animales experimentales

v" Analisis cinético y estadistico de los datos

Los resultados obtenidos en el presente trabajo fueron presentados en la XLIV REUNION
ANUAL de la SOCIEDAD ARGENTINA de FARMACOLOGIA EXPERIMENTAL (SAFE), del
31 de octubre al 2 de noviembre, en Mendoza, Mendoza, Argentina

8.1 PUBLICACIONES, COMUNICACIONES, ETC.

1. Ballent, M.; Wilkens, M.R.; Maté, L.; Muscher, A.S.; Virkel, G.; Sallovitz, J.; Schroder,
B.; Lanusse, C.; Lifschitz, A. (2013). P-glycoprotein in sheep liver and small intestine:
gene expression and transport efflux activity. Journal of Veterinary Pharmacology and
Therapeutics (doi: 10.1111/jvp.12040)
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8.2 CURSOS DE PERFECCIONAMIENTO, VIAJES DE ESTUDIO, ETC. Indicar la
denominacién del curso, carga horaria, institucién que lo dicté y fecha, o motivos del viaje,

fecha, duracion, instituciones visitadas y actividades realizadas.

8.3 ASISTENCIA A REUNIONES CIENTIFICAS/TECNOLOGICAS o EVENTOS SIMILARES.
Indicar la denominacion del evento, lugar y fecha de realizacién, tipo de participacién que le

cupo y titulo(s) del(los) trabajo(s) o comunicacion(es) presentada(s).

TRABAJOS PRESENTADOS:

XLIV Reunion Anual de la Sociedad Argentina de Farmacologia Experimental (SAFE).
Noviembre, 2012

1. Nejamkin, P; Sallovitz, J.M; Albarellos, G.; Lanusse, C. Absorcion percutanea de
doramectina en perros: caracterizacion in vivo-in vitro.

2. lezzi, S.; Cristel, S.; Lifschitz, A.; Busetti, M.; Sallovitz, J.; Etchegaray, J.; Farias, C.;
Lanusse, C.; Imperiale, F. Evaluacion de la cinética de excrecién de closantel en leche
ovina: uso extra-marbete y residuos lacteos

XVI Latinoamericanas y XXI Nacionales de Farmaco-Toxicologia Veterinaria, Correintes,
Corrientes, Argentina. 29 de Noviembre, 2012

3. Sallovitz, J.M.; Nejamkin, P.; Virkel, G.L.; Lifschitz, A.L.; Imperiale, F.A.; Lanusse, C.E.
Absrocién percutanea de doramectina en ovinos.

4. Alvarez, L.; Montoya, L.; Lifschitz, A.; Albarellos, G.; Sallovitz, J.; Rebuelto, M.; Sanchez
Bruni, S.; Ambros, L.; Virkel, G.; Kreil, V.; Tarragona, L.; Prados, A.P.; Lanusse, C.
Evaluaciones parciales “cruzadas” entre la UBA y UNCPBA como experiencia pedagdgica.

5. lezzi, S.; Cristel, S.; Lifschitz, A.; Busetti, M.; Sallovitz, J.; Etchegaray, J.; Farias, C;
Lanusse, C.; Imperiale, F. Uso extra-marbete de closantel en ovinos lecheros: residuos en
leche y derivados lacteos.

9. TAREAS DOCENTES DESARROLLADAS EN EL PERIODO.

Participacion como Auxiliar docente (dedicacion simple) en los siguientes cursos:

Farmacologia General:

Esta materia se dicta en el primer semestre del tercer afio de la carrera de Veterinario, Facultad
de Ciencias Veterinarias, UNCPBA. Corresponde al primer semestre del afio 2013.

v" Dictado de dos (2) clases tedricas

v Desarrollo y dictado de cinco (5) trabajos practicos

v" Preparacion y correccion de examenes parciales y finales




Farmacologia Especial:

Esta materia se dicta en el segundo semestre del tercer afio de la carrera de Veterinario,

Facultad de Ciencias Veterinarias, UNCPBA. Corresponde al segundo semestre del afio 2012.

v
v
v

Dictado de tres (3) clases tedricas

Desarrollo y dictado de cinco (5) trabajos practicos

Desarrollo, guia de alumnos y correccion del Trabajo Practico Integrador entre las areas de
Enfermedades Infecciosas, Farmacologia Especial y Patologia Il, correspondientes al
segundo semestre del tercer afo de la carrera.

Preparacion y guia de los alumnos del Taller de Escritura Cientifica, dentro del desarrollo del
Trabajo Practico Integrador, junto con el Grupo LEO (lectura, escritura y oratoria) del Dpto
de Lenguas de la UNCPBA

Preparacion y correccion de examenes parciales y finales

10. OTROS ELEMENTOS DE JUICIO NO CONTEMPLADOS EN LOS TITULOS
ANTERIORES. (En este punto se indicara todo lo que se considere de interés para una mejor

evaluacion de la tarea cumplida en el periodo).

Formaciéon de Recursos Humanos.

Tesis doctorales EN CURSO:

1. Nejamkin, Pablo
Titulo de la tesis:
Administracién tépica de farmacos antiparasitarios en caninos: caracterizacion del
proceso de permeacién percutanea in vitro e in vivo
Director: Sallovitz, Juan Manuel
Co-Directora: Albarellos, Gabriela

2. lglesias, Lucia
Titulo de la tesis:
Monitoreo de los residuos de antiparasitarios de uso frecuente liberados al
ambiente por bovinos (ovinos) tratados, sobre organismos coprofilos, suelo y
vegetacion
Director: Lifschitz, Adrian Luis
Co-Director: Sallovitz, Juan Manuel

Editor cientifico de la Revista del Colegio de Veterinarios de la Prov. de Buenos Aires

Desde el mes de Diciembre de 2012, fui nombrado Editor Cientifico de la Revista del Colegio de
Veterinarios de la Provincia de Buenos Aires. El nombramiento fue hecho luego de una evaluacién
de antecedentes entre distintos postulantes.

Carrera de Investigador Cientifico-tecnolégico

En el mes de diciembre de 2011, por resolucion del Directorio de la CICPBA, fui promovido al
cargo de Investigador Adjunto con director. Este cambio de cargo ha sido efectivizado en el mes
de Julio, 2013 por razones presupuestarias.
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