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RESUMO

A importancia da ovinocultura para o Brasil € revelada por sua posicdo como o
decimo segundo maior produtor de ovinos no mundo, no entanto essa producao
ainda ndo atende a demanda nacional para a carne de ovina. Um dos principais
fatores limitantes da produtividade nesse setor sdo 0s parasitas gastrointestinais.
Estes altos indices de infeccdo dos rebanhos determinam perdas econ6micas na
producdo dos pequenos ruminantes, seja por prejuizos diretos a producdo com a
queda do desempenho nos animais afetados como de modo indireto no uso de
medicamentos para o controle das doencas primarias e secundarias. O uso de
drogas que apresentam baixa eficiéncia causa prejuizos econémicos, pois 0
investimento ndo gera um efeito terapéutico desejado, bem-estar animal e/ou
produtividade. O objetivo desse trabalho foi avaliar a eficiéncia dos principios ativos
ivermectina e moxidectina em ovinos localizados nos seguintes municipios do
estado da Bahia: Feira de Santana, Sdo Gonc¢alo dos Campos e Castro Alves. E a
multiplas RA ocorreu duas das trés propriedades, sendo que a MOX néo foi testada
em uma propriedade. Na propriedade de numero 02, realizado no municipio de
Castro Alves foram utilizadas a IVC e a MOX que possuem eficiéncia de 53,3% a
82,6%. Na propriedade de numero 01, localizada no municipio de S&o Gongalo dos
Campos a IVC e MOX apresentando eficiéncia de 18,3% e 80,5% respectivamente.
As atuais medidas de controle de parasitos ndo tém alcancado eficiéncia dentro do
recomendado pela WAAVP, que preconiza a utilizacdo de anti-helminticos com
eficiéncia igual ou superior a 90%.

Palavras-chave: Resisténcia anti-helmintica. Ovinocultura. Verminose.
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ABSTRACT

The importance of sheep farming to Brazil is revealed by its position as the 16th
largest producer of sheep in the world, however this production still does not meet
the national demand for sheep meat. One of the main limiting factors of productivity
in this sector is gastrointestinal parasites. These high rates of infection of the herds
determine economic losses in the production of the small ruminants, either by direct
losses to the production with the fall of the performance in the affected animals as of
indirect way in the use of medicines for the control of the primary and secondary
diseases. The use of drugs with low efficiency causes economic losses, since the
investment does not generate a desired therapeutic effect, animal welfare and / or
productivity. The objective of this work was to evaluate the efficacy of the active
principles ivermectin and moxidectin in sheep located in the following municipalities
of the state of Bahia: Feira de Santana, Sdo Gonc¢alo dos Campos and Castro Alves.
And the multiple RA occurred two of the three properties, and MOX was not tested
on a property. In the property of number 02, carried out in the municipality of Castro
Alves, IVC and MOX were used, with efficiency ranging from 53.3% to 82.6%. In the
property number 01, located in the municipality of Sdo Goncalo dos Campos the IVC
and MOX presented efficiency of 18.3% and 80.5% respectively. Current parasite
control measures have not achieved efficiency within the WAAVP recommended.
The current parasite control measures have not achieved efficiency within the
recommended by the WAAVP, which advocates the use of anthelmintics with an
efficiency equal to or greater than 90%.

Keywords: Anti-helminth resistance. Sheep breeding. Parasitosis.
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1 INTRODUCAO

A importancia da ovinocultura para o Brasil € revelada por sua posicdo como o
décimo sexto maior produtor de ovinos no mundo com 13 milh8es de ovinos, no
entanto, essa producdo ainda ndo atende a demanda nacional para carne ovina.
Tendo em vista que, o mercado brasileiro busca esse recurso fora do pais,
importando a carne e produtos oriundos dos pequenos ruminantes, percebe-se que
h& um mercado promissor para a producdo de carne ovina no pais. Dentro desse
contexto, o estado Bahia possui 0 maior rebanho de ovinos do Brasil com 2.860.432
animais (IBGE, 2017; FAO, 2016; MARTINS, 2016).

Um dos principais fatores limitantes para a producdo de pequenos ruminantes sao
as parasitoses por nematoides gastrointestinais (NGI) que afetam a producédo ovina
causando prejuizos econdémicos em decorréncia da perda de peso, queda da
producdo de leite e pode levar a morte dos animais acometidos se nao forem
devidamente tratados (HASSUM, 2014). Os NGI que acometem 0s pequenos
ruminantes pertencem aos mais variados géneros e espécies e variam de acordo
com o local em que exercem seu parasitismo no hospedeiro. Dentre as espécies que
parasitam 0S pequenos ruminantes presentes no abomaso encontram-se
Haemonchus contortus, Trichostrongylus axei, Teladorsagia circumcincta, O.
ostertagia e o0s presentes no intestino delgado T. colubriformis, T. pectinata,
Cooperia curticei, C. spatulata, Nematodirus spathiger e no intestino grosso

Oesophagostomum columbianum e Trichuris ovis (RAMOS et al. 2004).

Dentro desse contexto a principal forma de controle empregada na infecgcéo por NGI
€ a utilizacdo de anti-helminticos (AH) (VIEIRA et al. 2014). No entanto, é preciso
determinar qual o melhor AH para cada propriedade estabelecendo critérios para a
escolha dos medicamentos (VIEIRA & CAVALCANTE, 1999). Apesar de ser a
principal forma de controle outras medidas devem ser tomadas para reduzir a
dependéncia desse tipo de tratamento como a utilizacdo do FAMACHA®, com a
finalidade de realizar um tratamento seletivo, a rotacdo de pastagens respeitando os
limites de tempo para a diminuicéo de larvas dos pastos e a limpeza das instalagbes
para reduzir & exposi¢cdo dos animais as formas infectantes, utilizacdo de AH
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associado ao teste de resisténcia uma vez ao ano, e a selecdo de animais
resistentes no rebanho (BATISTA et al. 2014).

A Resisténcia Anti-helmintica (RA) é um dos principais problemas no controle da
verminose dos pequenos ruminantes, tendo em vista que os NGI permanecem como
fatores limitantes aos sistemas de producdo atuais. O Brasil € considerado uma
regido de risco para o desenvolvimento da RA desde a década de 90 e isso se deve
a utilizacdo de subdosagens dos AH dentro das doses que eram recomendadas em
outros paises, além da escolha do AH ndo ser orientada por um veterinario, e quase
na totalidade das vezes ser baseada na percepcdo do proprietario pela ineficiéncia

do produto e pelo custo de aquisicdo (WALLER et al, 1996).

Na regido nordeste do Brasil a ocorréncia da RA foi verificada na Paraiba para o
levamisole e ivermectina (IVM), particularmente a IVM apresentou 0s piores
resultados, com predominancia do género Haemonchus spp. resistente a esses
produtos (MELLO et al, 2013). No Ceara em 73,5% dos rebanhos foi observado
algum nivel de resisténcia dos NGI aos AH (VIERIA & CAVALCANTE, 1999). Ainda
no estado do Cearé foi detectada uma alta prevaléncia da RA (SANTOS et al, 2017).
E utilizando marcadores moleculares para detectar a RA para o benzimidazole
Lambert et al, (2017) encontraram alta prevaléncia de resisténcia no semiarido
baiano. Com a alta prevaléncia da RA nos estados do nordeste do pais revela um
problema para um dos principais meios de producdo largamente utilizada nessa

regiao.
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2 OBJETIVOS GERAIS

O objetivo deste trabalho foi verificar a situacdo atual da resisténcia anti-helmintica
de nematoides gastrintestinais em ovinos criados nas cidades de Feira de Santana,
Sédo Gongalo dos Campos e Castro Alves - Bahia. Utilizando o teste de reducao da

contagem dos ovos por grama de fezes (TRCOF)

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Caracterizar a situacdo atual da resisténcia a Ivermectina e Moxidectina de
nematoides gastrintestinais em ovinos criados na cidade de S&o Gongalo dos
Campos - Babhia.

Identificar a situacdo atual da resisténcia a lvermectina e Moxidectina de nematoides

gastrintestinais em ovinos criados na cidade de Castro Alves - Bahia.

Verificar a situagdo atual da resisténcia a lvermectina de nematoides gastrintestinais
em ovinos criados na cidade de Feira de Santana - Bahia.

13



3 JUSTIFICATIVA

Os parasitas gastrointestinais tém grande relevancia na ovinocultura e 0s prejuizos
causados por esses helmintos, tanto nos indices produtivos quanto ao bem-estar
animal, representam um dos principais fatores limitantes de producéo. O principal
método empregado no controle das verminoses € a utilizacdo dos AH. Porém, com
crescente queda na efetividade desses farmacos frente ao desenvolvimento da
resisténcia em todo o mundo torna-se necessario conhecer a atual situacdo da
resisténcia em cada regido que emprega a caprino e ovinocultura. Para tomar as
devidas medidas de controle sanitario do rebanho e melhorar os indices produtivos
utilizando os medicamentos que apresentem alta eficiéncia. Para alcancar esses
resultados € preciso realizar testes que permitam saber qual o melhor AH em cada

situacdo. Nesse contexto torna-se necessaria empregar o TRCOF.
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4 REVISAO DE LITERATURA

A criacdo de ovinos no Nordeste € uma fonte de renda complementar para
produtores familiares, em grande parte destinada a producdo de pele e/ou corte.
Com predominio da raca Santa Inés. O sistema de producdo € caracterizado por
semi-intensivo e extensivo com deficiéncias no manejo sanitario relacionada

majoritariamente ao controle dos NGI (NETO et al. 2011).

4.1 VERMINOSES

Apesar do tamanho do rebanho de ruminantes e da demanda desse produto no
mercado brasileiro, um dos principais fatores limitantes da produtividade nesse setor
€ a infec¢do por parasitos gastrintestinais. A parasitose por NGI € uma enfermidade
presente em todos os rebanhos de ovinos como foi constatado por (MACIEL et al.
2014), que trazem como consequéncia do parasitismo a reducéo na produtividade
atuando de forma direta e/ou indireta. Estes altos indices de infec¢cdo dos rebanhos
determinam perdas econdémicas na producdo dos pequenos ruminantes, seja por
prejuizos diretos com a queda do desempenho nos animais afetados como de modo
indireto no uso de medicamentos para o controle das doencas primarias e
secundarias (SCZESNY-MORAES et al. 2010). Exemplo deste prejuizo econdémico
foi demonstrado por Vieira et al. (2014), que verificaram que 0s gastos no controle
das helmintoses na Paraiba giraram em torno de US$ 231.000,00 por ano, esse
valor é relativo a um rebanho de 506.190 cabecas (IBGE, 2017).

Dentre as espécies que mais acometem 0s pequenos ruminantes as principais sao o
H. contortus seguido do Trichostrongylus spp. (BABJAK et al. 2018; LAING et al.
2016; BATISTA et al. 2014; SCZESNY-MORAES et al. 2010). Os parasitos
Trichostrongylus sp. durante o periodo da seca foram os mais predominantes e H.
contortus se fez mais presente no periodo chuvoso (HAMMERSCHMIDT et al.
2012). Esses parasitos sao importantes ndo apenas por sua prevaléncia, mas

também por apresentarem o0s niveis mais altos de resisténcia do que o0s



apresentados por outros géneros como Teladorsagia, Cooperia e
Oesophagostomum (KLAUCK et al, 2014).

O helminto H. contortus foi o parasito com maior frequéncia no rebanho e associado
a palidez de mucosa, caracteristica relacionada ao héabito alimentar hematéfago e a
producdo de substéncia anticoagulante (BATISTA et al. 2014). Nesse contexto, H.
contortus é considerado o mais relevante NGI e é 0 mais patogénico. A
caracteristica mais marcante do seu parasitismo é uma anemia severa,
hipoproteinemia, perda de peso, fraqueza e até a morte dos animais acometidos. A
hemoncose € uma doenca causada pelo agente supracitado que costuma ser mais
severa em animais jovens quando comparado aos animais adultos, mas pode ser

t&o ou mais severa nessa categoria (HASSUM, 2014).

Os animais jovens sdo 0s mais susceptiveis aos NGI, pois ainda ndo possuem uma
resposta imune eficiente para combater essa infeccdo (SANTOS et al. 2016). A
resisténcia ao NGI ocorre em funcéo da idade e da histéria de exposicao a infecgcéo
e, geralmente, no momento em que uma ovelha atinge a maturidade de reproducéo,

ela é resistente ou refrataria aos efeitos do parasitismo (SEBASTIANO et al. 2017).

No Parana as enfermidades mais prevalentes que culminaram com a morte dos
ovinos foram as doencas parasitarias com 28,35% e dentro dessas enfermidades a
hemoncose apresentou a maior prevaléncia com 20,87%. Ja na espécie caprina
esse mesmo grupo de enfermidades foi evidenciada como a maior causa de
mortalidade dos animais com 42,9% e a hemoncose teve um papel de maior
importancia com 17,51% de mortalidade (SPRENGER et al, 2015).

Com relacdo a regido semiarida nordestina H. contortus esteve presente em todas
as necropsias de animais com a causa da morte atribuida a verminose e associada
aos sinais clinicos caracteristicos como supracitado, geralmente associada ao final
do periodo chuvoso e inicio da seca, nos meses de maio a junho (COSTA et al.
2009).

Em estudo realizado no hospital veterinario da Universidade Federal do Recdncavo
da Bahia (UFRB), 32,5% dos ovinos necropsiados apresentavam os NGI, com um
grande predominio dos casos por H. contortus no valor de 65,5%, acometendo
principalmente os animais jovens (SANTOS et al. 2016). A prevaléncia de espécies
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de helmintos no sertdo nordestino foram Haemonchus sp., Strongyloides sp.,

Trichostrongylus sp., Oesophagostomum sp., e Cooperia sp. (MACIEL et al. 2014).

O conhecimento sobre os principais nematoides de ovinos e caprinos € importante,
pois sabendo da sua patogenicidade e o potencial de desenvolvimento da
resisténcia ndo se pode negligenciar os riscos envolvidos na utilizagcdo de métodos
de controle que néo identifiquem os AH com melhor eficiéncia (CORNELIUS et al.
2016).

4.2 RESISTENCIA ANTI-HELMINTICA

A RA é caracterizada pela capacidade dos parasitas NGI sobreviverem a doses de
drogas que normalmente matariam os parasitos da mesma espécie e estagio de
vida. Ela pode ser herdada e selecionada com a sobrevivéncia dos parasitos que
continuam se reproduzindo e transmitindo suas caracteristicas de resisténcia. De
maneira geral, esses genes sao inicialmente escassos ou surgem como mutacdes
raras, no entanto, a medida que ha uma pressao de selecao € exercida e mantida, a
proporcdo dos genes da resisténcia aumenta na populacdo e com resultado se
estabelece a RA (GEARYA et al. 2012).

4.3 DIAGNOSTICO DA RESISTENCIA ANTI-HELMINTICA

Os testes diagnésticos para a RA sao de grande importancia por permitir aos
produtores e técnicos estabelecerem qual o melhor AH para cada propriedade
especifica. Os testes de resisténcia podem ser classificados como teste in vivo e in
vitro. Todos com suas vantagens e limitagOes e serdo brevemente apresentados a

sequir.

O teste de reducao de contagem de ovos por grama de fezes (TRCOF) é um teste in
vivo muito utilizado para identificar a eficiéncia de uma droga nas propriedades

comparando os dados de ovos por grama de fezes (OPG) pré e pos-tratamento



(MUCHIUT et al. 2018). O TRCOF ¢é recomendado pela World Association for the
Advancement of Veterinary Parasitology (WAAVP) como o teste de escolha. Porém,
0 mesmo consome muito tempo e é dispendioso, varia muito entre os animais e em

funcdo da farmacocinética das drogas (BABJAK et al. 2018).

O Teste Controlado de Eficacia (CET), que é realizado in vivo e realiza necropsia
nos animais para quantificar os parasitos que sobreviveram ao tratamento.
Verificando assim a sensibilidade dos parasitos ao medicamento que foi testado
possui alto custo e é extremamente laborioso (MUCHIUT et al. 2018).

O desenvolvimento de marcadores moleculares sensiveis e especificos para
detectar a RA nos rebanhos é uma necessidade para o controle adequado dos NGI
(LAING et al, 2017). E importante saber a dinAmica da RA entre os grupos de AH
para determinar qual a melhor metodologia e marcador para cada AH, pois a
pressdo de selecdo exercida por um AH pode selecionar caracteristicas que afetem
a eficiéncia de um AH de grupos diferentes. Os tratamentos com IVM e
oxfenbendazole levam ao aumento da frequéncia alélica do polimorfismo de um
anico nucleotideo F200Y e F167Y, que um polimorfismo de nucleotideo Unico na (-
tubulina (SANTOS et al. 2017).

Dentro das alternativas viaveis para a detec¢cdo da RA encontra-se o teste de
eclosdo de ovos e o0 de desenvolvimento de larvas que sdo mais rapidos e baratos
(BABJAK et al. 2018). O teste de eclodibilidade de ovos obtidos de fezes de animais
infectados pode ser uma alternativa para verificar a resisténcia (TSUKAHARA et al.
2017).

Essas séo ferramentas vitais para a pesquisa da RA e devem ser empregadas nas
propriedades. Sabendo que a necessidade de diagnodstico da resisténcia para
executar métodos de controles dos parasitos mais eficientes o TRCOF precisa ser
realizado pelo menos uma vez ao ano para que o controle dos parasitos seja
considerado efetivo (BATISTA et al. 2014).
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4.4 METODOS DE CONTROLE

A resisténcia anti-helmintica € uma ameaca a pecudria ja sob pressdao em muitas
partes do mundo, e o aumento da parasitose também influencia negativamente ao
bem-estar animal. A auséncia de meétodos alternativos viaveis de controle de
verminoses demonstra a necessidade de se entender como a resisténcia trabalha
para limitar seu impacto tanto quanto possivel (WOLSTENHOLME et al. 2004). O
que agrava ainda mais a necessidade de se desenvolver métodos de controle
parasitarios que permitam ampliar o tempo de utilizacdo dos AH tendo em vista que
no Brasil a resisténcia a multiplos AH € uma realidade e esta presente em varios
estados (WALLER et al, 1996; MELLO et al, 2013; VIERIA & CAVALCANTE, 1999;
SANTOS et al, 2017; LAMBERT et al, 2017).

O processo de desenvolvimento da RA € muito dificil de ser evitado, porém, se nao
realizar o controle adequado dos NGI de forma multifatorial esse processo pode ser
acelerado, reduzindo a efetividade de uma das importantes ferramentas para o
controle dos NGI. As estratégias recomendadas ao produtor devem
necessariamente maximizar o tempo de utilizacdo de um AH sem gue ocorra uma

perda significante do controle da verminose (CORNELIUS et al. 2016).

4.4.1 Refugia

O conceito da refugia € importante no contexto do controle integrado das
verminoses. A populacao de refugia € uma populagcéo sem prévia exposi¢cao aos AH,
essas subpopulacdes de parasitos de ambos os estagios, dentro do hospedeiro ou
estagios de vida livre em pastagem, que ndo sdo expostos ao tratamento AH e que
tém a competéncia de completar seu ciclo de vida e transmitir alelos suscetiveis a
proxima geracdo parasitaria (KENYON et al. 2016), e, portanto, responsavel por
manter a sua eficiéncia permitindo aos parasitos que por ventura sejam expostos

aos farmacos e consigam se estabelecer e reproduzir nos seus hospedeiros tenha
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sua informacdo genética diluida. Sendo assim, a finalidade dltima dessa populacéo é

aumentar o espaco de tempo para o estabelecimento da RA (MUCHIUT et al. 2018).

A utilizagdo de tratamentos estratégicos como uma forma eficiente no controle das
parasitoses gastrointestinais foi no passado a forma de controle mais indicada por
reduzir as perdas causadas pelo parasitismo (WALLER et al, 1996). A pratica de
vermifugar os animais com pequena refugia é o que leva ao desenvolvimento da RA
em periodos de tempo menor. ApGs tratar todo o rebanho ha uma reducdo da
populacdo de refugia, pois, os ovos que serdo depositados no pasto apdés a
desverminacdo serdo oriundos de parasitas resistentes que sobreviveram ao
tratamento (CORNELIUS et al. 2016).

4.4.2 Tratamento seletivo

Na pesquisa baseada em modelos computadorizados concluiram que se uma
pequena proporcdo de ovelhas permaneca sem tratamento aliado a mudanca na
frequéncia de tratamento, pode aumentar o periodo de tempo para comecar a
suspeitar da RA no rebanho. Além disso 0 uso de AHs com alta eficacia também
amplia o tempo para o desenvolvimento da resisténcia, independentemente do valor
inicial do OPG ou o do numero de tratamentos anuais empregados anteriormente.
Associando a essa medida a imposicao de que limites minimos de 10% do rebanho
sejam mantidos sem tratamento, essa pratica deve ser integrada a reducdo na
frequéncia da utilizacdo de AH, através desse manejo é provavel que a RA se
estabeleca apenas apd6s 20 anos de uso do AH especifico (CORNELIUS et al.
2016). A isso se chama de Tratamento Direcionado (TD) em que ocorre a selecao
dentro de um rebanho dos grupos de animais que serdo submetidos ao tratamento
com AH para minimizar o impacto na selecdo para resisténcia anti-helmintica ou
para maximizar a produtividade animal (KENYON et al. 2016). Para ambientes como
a caatinga que é altamente seletivo, pois, a refugia esta presente nos animais, essas

estratégias podem ser interessantes (SOULSBY, 2007).

A utilizacdo de AH apenas em animais clinicamente doentes € outra estratégia que

pode ser empregada permitindo a permanéncia de animais adultos parasitados por
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NGI o que auxiliaria na manutencéo da populacao de refugia ampliando o espaco de
tempo para que ocorra a RA (MACIEL et al. 2014). Tratamento seletivo direcionado
(TSD) faz referéncia a um tratamento de apenas alguns individuos dentro de um
grupo de uma so vez, ao invés do tratamento mais comum, onde todos 0s animais

do grupo séo tratados simultaneamente (KENYON et al. 2016).

Nesses casos, alguns critérios para a escolha dos animais que seréo tratados com
AH devem ser empregados e a anemia pode ser utilizada como parametro de
tomada de deciséo, tendo em vista que essa caracteristica tem origem em infec¢des
causadas por H. contortus (BATISTA et al. 2014). A anemia pode ser detectada por
meio do método FAMACHA analisando a coloracdo da mucosa, nessa triagem
quanto maior a palidez maior a classificacdo do teste, que varia de 1 a 5, e é um
indicativo indireto que os animais precisam ser tratados, servindo desta forma como
ferramenta interessante para o TSD (HASSUM, 2014).

O método FAMACHA reduz as vermifugacfes a um nivel aceitavel, porém, néo
exclui a utilizacdo de OPG, visto que em situacdes de duvidas, principalmente na
escala trés do cartdo, o mesmo € recomendado. Além disso, existem outros
parasitos que ndo produzem anemia tdo evidente, mas que causam prejuizos a
producdo como a reducédo no ganho de peso (SANTANA et al. 2016). Como controle
integrado dos NGI é preciso realizar o manejo das pastagens, melhorar a nutricdo do

rebanho (MANZANILLAB et al. 2017).

O TSD no periodo do periparto e nos cordeiros foi efetivo no controle das
parasitoses, além de reduzir a contaminacdo dos pastos e permitiu 0 aumento da
populacdo de refugia sem a necessidade de tratamentos com AH adicionais como
ocorrem nos modelos de tratamentos em que todo o rebanho € tratado
(FERNANDES et al. 2017).

A selecdo de animais resistentes aos NGI é outra medida de manejo que precisa ser
empregada nos sistemas de producdo de ovinos, esse pensamento é corroborado
por um estudo realizado na Franca em centrais de sémen que 0S animais
reprodutores foram submetidos a infeccdo experimental e testaram o seu nivel de
resisténcia aos NGI e essa caracteristica aumentou a resisténcia das fémeas que
viviam nos sistemas de producdo do pais, essa estratégia permite que o rebanho
composto por animais susceptiveis seja paulatinamente substituido por animais
resistente (AGUERRE et al. 2018).

21



A selecdo de animais resistentes aos NGIs é uma alternativa que pode auxiliar o
controle nas propriedades que apresentam multipla resisténcia AH (MANZANILLAB
et al. 2017).

A reposicdo populacional com helmintos susceptiveis € uma ferramenta que no
futuro pode vir a ser empregada como uma solucdo efetiva para os rebanhos
acometidos por multipla RA, porém, ainda restam muitas duvidas quanto ao tempo
até para que essa populacdo se estabeleca adequadamente e acabe formando uma
nova populagéo de refugia (MUCHIUT et al. 2018).

Pode-se concluir que as antigas praticas de controle de verminose, baseadas no uso
exclusivo de AH, ndo sdo mais eficazes para os sistemas atuais de criacdo de
pequenos ruminantes; portanto, buscam-se novas alternativas de controle dos NGIs,
muitas vezes direcionadas a convivéncia com o0 parasitismo. As estratégias
recomendadas ao produtor devem necessariamente maximizar o tempo de utilizacéo
de um AH sem que ocorra uma perda significante do controle da verminose
(CORNELIUS et al. 2016). A percepcdo atual da RA se apresenta como um
paradoxo desafiando a opinido ja concebida sobre o controle dos parasitos, em que
€ preciso manter uma populacdo de parasitos para combaté-los no momento mais

oportuno.

4.4.3 Associacao de principios ativos

A associacdo dos AH Albendazol, Levamisole e IVM apresentou uma eficacia em
25% dos rebanhos testados que apresentavam resisténcia para esses farmacos
isolados, além de apresentar resultados contraditérios com a reducao da eficacia em
algumas propriedades que anteriormente demonstraram eficacia satisfatéria aos AH
utilizados de forma isolada (SCZESNY-MORAES et al. 2010). Apesar da esperanca
da utilizacdo da associacdo como uma ferramenta para ampliar o periodo de
utilizacdo dos AH ela ndo demonstra uma eficacia satisfatoria em propriedades que
possuem resisténcia ja instaurada para os AH isolados. O helminto H. contortus tem

um alto potencial para tornar-se resistente aos AH e inviabiliza o controle das
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parasitoses por GNI de uma forma pratica dentro manejo largamente empregado no
Brasil, que consiste na utilizacdo de AH (SCZESNY-MORAES et al. 2010).

A utilizacdo de AH em solugbes comerciais combinadas para aumentar eficiéncia
pode ser uma importante ferramenta no controle dos parasitos gastrointestinais
(GEARYA et al. 2012), porém, deve-se ter cuidado, pois, se for mantido a mesma
cultura relacionada a utilizacdo de AH como a principal forma de controle e sem a
orientacdo de um veterinario a RA continuard sendo o principal problema da
ovinocultura de corte (WALLER et al, 1996). No entanto, a combinagdo de AH com
principios  ativos  diferentes ndo  apresentou resultados  satisfatorios
(HAMMERSCHMIDT et al. 2012). O gque indica que ainda sdo necessarias pesquisas

para determinar quais as melhores combinac¢des e doses recomendadas.

4.5 LACTONAS MACROCICLICAS

As lactonas macrociclicas (LM) IVM, moxidectina (MOX), milbemicina oxima,
doramectina, selamectina, abamectina e eprinomectina tem alta afinidade aos canais
de cloro regulados por glutamato (GIluCl) de nematoides, cujos os efeitos exercidos
sobre esses canais inibem o bombeamento faringeo (e, portanto, a alimentacéo), a
motilidade e a fecundidade em individuos susceptiveis causando paralisia na faringe
e na musculatura da parede do corpo do parasito, 0 que é correlacionado com sua
potente atividade anti-helmintica (PIYUSH & SINGH, 2011; YATES et al. 2003).

4 5.1 Resisténcia as lactonas macrociclicas

Mecanismos de resisténcia as drogas podem surgir de um numero limitado de
formas: uma mudanca no alvo molecular do AH, de modo que o medicamento néao
mais reconheca o alvo e seja, portanto, ineficaz; uma mudanca no metabolismo que
inativa ou remove a droga, ou que impeca a sua ativacdo; uma mudanca na

distribuicAo do medicamento no organismo alvo que impeca o medicamento de
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acessar seu local de acao; ou amplificacdo de genes alvo para superar a acdo do
farmaco (WOLSTENHOLME et al. 2004).

Com a esperanca de desenvolver uma ferramenta de diagnéstico confiavel a partir
de marcadores moleculares para as LM, foram comparadas diferentes populagdes
de helmintos com ou sem prévia exposicdo a droga para encontrar o loci que
refletisse as caracteristicas que levavam a resisténcia. Os loci que apresentaram
diferenca estatistica significativa foram Hc-Igc-37, Hc-glc-5 ou Hc-avr-14 loci. E é
possivel que as caracteristicas que levem a resisténcia sejam pequenas mudancas
em multiplos loci e sua variagcdo pode depender da populacédo de parasitos (LAING
et al. 2016).

A MOX e IVM tém capacidade de atuar em proteinas transportadoras. As
glicoproteinas-P (gp-P) séo proteinas de superficie que se ligam ao ATP, funcionam
como uma bomba de efluxo que transporta drogas e metabdlitos para fora da célula,
reduzindo a concentracdo e a atividade no local de acdo. A IVM pode inibir a acdo
da gp-P 2 de modo dose dependente e de forma saturavel, mas o efeito da MOX
ndo é saturavel em decorréncia das diferencas quimicas estruturais (GODOQY et al.
2014).
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5 MATERIAL E METODOS

Os experimentos foram realizados com animais de trés propriedades, cada uma em
cidade diferente no estado da Bahia: S&o Goncgalo dos Campos, Castro Alves e
Feira de Santana. E foram denominadas como propriedade 1, propriedade 2 e
propriedade 3. Essas propriedades empregavam o sistema de criacdo semi-

intensivo.

No experimento foram utilizados ovinos com idade entre seis e 18 meses, sem
tratamento prévio com AHs por um periodo minimo de 60 dias e apresentando a
contagem de ovos por grama de fezes (OPG) = 300 de ovos de Trichostrongilideos
(Figura 1). Os ovinos foram devidamente identificados através de colares numerados
e divididos homogeneamente de acordo com a contagem de ovos em grupos de 10
animais cada, 0s quais receberam o0s seguintes tratamentos: Grupo controle (GC):
tratamento com agua por via oral (2 mL/animal); Grupo 1 (G1): tratamento com IVM
a 0,08%, solucado oral (0,2 mg/kg); Grupo 2 (G2): tratamento com MOX a 1%,
administrado por via subcutanea, (0,2 mg/kg). Esses grupos néao foram segregados
do rebanho e portanto permaneceram sobre o0 mesmo manejo.

Figura 1 — Realizacéo da técnica de OPG no Laboratorio de Parasitologia e Doengas Parasitarias do
HUMV — UFRB.

Fonte: Acervo pessoal (2018)
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4.6 COMITE DE ETICA

O projeto foi submetido & Comissdo de Etica no Uso de Animais da Universidade
Federal do Recdncavo da Bahia e foi aprovado e registrado pelo numero
23007.007989/2017-74.

4.7 COLETA E PROCESSAMENTO DAS AMOSTRAS

As amostras de fezes para a pesquisa de ovos de helmintos gastrintestinais foram
coletadas de todos os animais, individualmente, diretamente da ampola retal,
utilizando-se sacos plasticos, devidamente identificados e levados ao laboratério de
parasitologia do HUMV — UFRB mantidos sob refrigeracdo em caixas térmicas
contendo gelo reciclavel. As coletas foram realizadas nos dias zero e 10 do
experimento. Apés a coleta, as amostras foram processadas pela técnica de Gordon
e Whitlock (1939) modificado, para a contagem de OPG. No dia zero, apos a coleta
das amostras e realizagdo do OPG, os animais foram selecionados e divididos
aleatoriamente nos grupos (GC, Gl e G2). Os animais foram pesados
individualmente e medicados com o principio ativo do respectivo grupo na dosagem
estabelecida pelo fabricante. Novos exames de OPG foram realizados com as

amostras de fezes coletadas no 10° dia ap0s o tratamento.

Para avaliar a situacdo da resisténcia nas populacdes de nematoides foi utilizado o
TRCOF que determina a eficacia dos principios ativos testados, seguindo as
recomendacgOes da WAAVP (COLES et al. 1992), utilizando a seguinte formula

OPG dia 0-OPG dia 10
OPG dia 0

% de Reducéo =

As populacdes foram consideradas resistentes quando a reducdo da contagem de

ovos apos o tratamento foi inferior ou igual a 90% (Coles et al. 1992).



Figura 2 — Registro de algumas amostras processadas para a realizacdo do OPG.

Fonte: Acervo pessoal (2018)
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6 RESULTADOS E DISCUSSAO

A partir dos dados obtidos durante o estudo realizados na propriedade de namero
01, localizada no municipio de Sdo Gonc¢alo dos Campos verificou-se que a IVC e
MOX apresentaram percentuais de reducéo de 18,3% e 80,5%, respectivamente. Na
propriedade de numero 02, realizada no municipio de Castro Alves foram utilizadas
a IVC e a MOX que apresentaram percentuais de reducédo de 53,3% a 82,6%,
respectivamente e na propriedade de nimero 03, realizada no municipio de Feira de

Santana, a IVC apresentou percentual de reducao de 86,3% (Grafico 1).

Grafico 1 — Resultado do TRCOF em suas respectivas propriedades.
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Durante a realizagdo do TRCOF foram realizados exames de OPG que
apresentaram uma média geral de 1822 ovos por grama de fezes, com média
maxima de 3230 e minima de 862 (Grafico 2).

Dentre as caracteristicas encontradas nos rebanhos estudados, vale ressaltar que
as ragas ovinas predominantes foram a Santa Inés ou mesticos com Dorper. Esses
achados corroboram com os dados levantados por SANTOS et al. (2016),
reafirmando a raca Santa Inés e seus mesticos como a mais abundante da regido do

recOncavo da Bahia.

Os resultados demonstraram a ocorréncia da RA em todas as propriedades
abarcadas nesse experimento, pois ambos os AH testados apresentaram
percentuais de reducao abaixo dos 90% preconizados pela WAAVP, (COLES et al.,
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1992). E nessas circunstancias em que existem propriedades que possuem
resisténcia a dois AH € possivel constatar ocorréncia da multipla RA no Recéncavo
da Bahia.

Grafico 2 — Média dos valores de OPGs encontrados nos animais durante o periodo de

experimentagao.
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O uso de drogas que apresentam baixa eficiéncia causa prejuizos econdmicos, pois
0 investimento ndo gera um efeito terapéutico desejado, bem-estar animal e/ou
produtividade (MANZANILLAB at al. 2017). A utilizacdo de AH sem critério de
rotacdo e sem a utilizacdo TRCOF é um fator que contribui em grande parte para o
desenvolvimento da multipla RA (VIEIRA & CAVALCANTE, 1999). Isto foi verificado
pois 0os AHs mais empregados no Brasil sdo comercializados em casas de produtos
agropecuarios sem a necessidade de receituario veterinario, o que contribui para a
facilidade na aquisi¢céo e propicia 0 uso na maioria das vezes de forma exagerada e
errbnea, contribuindo para a aceleracdo da selecdo de populagbes de helmintos
resistentes (WALLER et al, 1996).

No presente estudo, a MOX apresentou RA em 100% das propriedades analisadas.
Resultados similares demonstrando RA a MOX foram observados por Garcia et al.
(2016) na Colombia, onde os autores verificaram eficiéncia de apenas 49.2%
utilizando este principio ativo. Por outro lado, Sczesny-Moraes et al. (2010)
encontraram parasitas sensiveis a MOX. Na andlise dos dados de IVM também foi
verificada a presenca de RA em 100% das propriedades, com valores oscilando de
18,3 a 86,3% de eficiéncia. Resultados divergentes foram observados por
MANZANILLAB et al. (2017) que verificaram que em 72% das propriedades havia



RA a IVM, porém, em 28% das propriedades ainda tinha helmintos sensiveis a este

principio ativo.

Em outro estudo realizado no Mato Grosso do Sul por Sczesny-Moraes et al. (2010),
0S autores encontraram valores de eficiéncia média de IVM de 19,6%, resultado
muito préximo do encontrado no presente estudo referente ao Municipio de Sao
Goncalo dos Campos, que teve percentual de reducédo de 18,3%. Melo et al. (2013)
avaliando a eficiéncia de IVM no semiarido paraibano encontraram o valor de 24,6%.
Com esses resultados percebe-se que existe variacdo entre as diferentes
propriedades e por isso, a necessidade de se conhecer as condicdes de RA de

maneira local e nunca generalizada.

Como demonstrado no presente estudo, a IVM e a MOX, vem apresentando baixa
eficiéncia em varias regifes. Este alto indice de RA pode ser explicado devido a
utilizacdo de tratamentos supressivos, mudanca de principio ativo sem realizar os
testes de resisténcia, auséncia de critérios para realizar o tratamento com AH,
dentre outros (HAMMERSCHMIDT et al. 2012). Outro fator que pode ter influenciado
a multipla resisténcia para esse grupo de AH por compartilharem mecanismos de
acado semelhantes e por isso tenha ocorrido uma resisténcia cruzada (YATES et al.
2003).

Em estudo recente foi demonstrado que a pratica de utilizar AH de longo tempo de
acdo, como é o caso das LM, nas matrizes no periparto e nos borregos com o
interesse de reduzir a contaminacdo das pastagens, pode ser uma das causas de
selecdo dos parasitos e levar a RA e € menos eficiente que utilizar os AH de tempo
de acdo mais curtos (BABJAK et al. 2018). Outro fator muitas vezes negligenciado é
a movimentacao de animais e seus respectivos parasitos entre as propriedades, pois
0S mesmos podem ser portadores dos genes da resisténcia e perpetuarem isso no
novo local (LEARMOUNT et al. 2018).

Vale ainda listar outros fatores que contribuem para a RA, dentre eles a auséncia de
guarentena para animais adquiridos e introduzidos no rebanho, falta de assessoria
técnica de um veterinario para orientar a selecdo do medicamento e sua aplicacédo e
ndo pesar 0s animais para determinar a dose adequada do medicamento
(MANZANILLAB et al. 2017). Estes mesmos autores relatam que muitas vezes a
mudanca de principio ativo é realizada quando o proprietario percebe que o0s

animais apresentam diarreia e baixos valores de escore de condi¢édo corporal (ECC)
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ou quando no momento da aquisicdo dos produtos ele tem um horizonte de escolher
determinado pela disponibilidade de produtos presentes no mercado local, ou pelo

menor prego.

Alguns métodos de manejo utilizados para reduzir a infeccdo dos pequenos
ruminantes por NGIs, como por exemplo, o pastejo consorciado entre ovinos e
caprinos tem sido discutido como possiveis fatores que possam acelerar o processo
de desenvolvimento da RA, justamente por conta da diferenca do metabolismo e
processo evolutivo frente ao parasitismo, onde os caprinos sao considerados mais
sensiveis aos NGls (BABJAK et al. 2018).

Outra variavel avaliada no estudo foi a contagem de ovos por grama de fezes de
cada animal, e a partir dos resultados foi verificada grande variagdo com alguns
animais apresentando valores muito acima da meédia do rebanho. Isto demonstra a
importancia de contaminacdo do ambiente por uma pequena parcela do rebanho
gue € mais susceptivel as parasitoses e mantém a alta infestacdo dos pastos,
enquanto que uma parcela maior dos animais alberga uma por¢do menor de
parasitos (HAMMERSCHMIDT et al. 2012). Dentro desse contexto destacam-se as
matrizes em que se evidéncia uma diminuicdo da imunidade durante o periparto,
fator decorrente devido a utilizacdo de nutrientes, que serviriam para manter a
imunidade da fémea, para o desenvolvimento no terco final do feto, e as fémeas que

apresentavam gestacdo gemelar sdo as mais parasitadas (KERR et al. 2017).

O terco final da gestacéo parece estar relacionado a baixa imunolégica que por sua
vez favorece o desenvolvimento das larvas em hipobiose e 0 aumento da
fecundidade dos parasitos (BATISTA et al. 2014). Concomitantemente a isso, sabe-
se que quanto mais elevado for o nimero de parasitos presentes no hospedeiro
maior sera a reducao da digestibilidade da matéria seca, e consequentemente levara

a uma reducéo no ganho de peso diario (CEl et al, 2018).

A partir desse estudo e outros correlacionados presentes na literatura (LEARMOUNT
et al. 2018), percebe-se a necessidade urgente de reduzir a responsabilidade dos
AHs como unica ferramenta para controle dos NGIs. No entanto, uma das maiores
dificuldades a ser vencida € a aceitagdo dos produtores desta ideia de utilizar os
AHs com menor frequéncia, de maneira racional e também de utilizar os testes de

verificacao resisténcia AH nas propriedades como rotina (MUCHIUT et al. 2018).
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Um exemplo positivo demonstrando a importancia ha mudanca de comportamento
foi descrito por Learmount et al. (2018) quando apresentaram o custo beneficio de
implementagé&o do controle de helmintos com utilizagdo adequada dos AHs e tiveram
reducdo dos custos e maior ganho de peso dos cordeiros e um menor tempo de

terminacdo desses animais o0 que acarretou em menor custo de producao.
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7 CONCLUSAO

Diante destes resultados é possivel concluir que nas trés cidades onde foram
realizados os testes, as populacbes de helmintos gastrintestinais de ovinos
apresentaram resisténcia anti-helmintica para ivermectina e moxidectina, pois 0s
percentuais de reducao foram abaixo dos 90%, valor de referéncia para deteccdo da
resisténcia. Portanto, torna-se necesséria a conscientizacdo dos produtores sobre o
uso correto e racional destes medicamentos. Além da utilizacdo de métodos
integrados de controle dos helmintos, para minimizar os danos deste problema ja

instalado no Recdncavo da Bahia e no Portal do Sertao.
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