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Carrapato

Rhipicephalus (Boophilus) microplus ou R. microplus € um acaro ixodideo (carrapatos duros), hematéfago
obrigatdrio (se alimenta de sangue), com distribuicdo geogréfica ampla, sendo conhecido popularmente
no Brasil como o carrapato-do-boi. Esses s&o listados como 0 segundo grupo maisimportante de vetores
de agentes de doencas infecciosas para animais € humanos em todo o mundo, ficando atras apenas
dos mosquitos. O risco da infestacdo por carrapatos e da transmissdo de patdgenos esté relacionado
ao contato préoximo entre humanos e animais. Sao varios patdégenos transmitidos por carrapatos, 0s
quais compreendem uma variedade de micro-organismos, incluindo protozoarios, bactérias e virus
(SHARIFAH, 2020)

R. microplustem como principaishospedeiros osbovinos, principalmente os deracataurinae cruzamentos,
entretanto podem ser encontrados parasitando equinos ovinos e outros animais que compartilhem o
ambiente com os bovinos.

Esse carrapato é um dos principais problemas do produtor, estando presente em 95,6% dos municipios
brasileiros e em mais de 75% da populacédo bovina mundial. Como consequéncia, pode ser considerado
“inimigo numero um” da producdo bovina. As fémeas do carrapato sao a maior parte do problema, em
funcdo da grande quantidade de sangue que ingerem enquanto estdo sobre os animais (FURLONG,
2005). Estudos indicam que cada fémea ingurgitada seja responsavel pela perda de mais de um grama
de peso vivo do animal. (JONSON, 2006).

Morfologicamente apresentam escudo de cor castanho-avermelhada. A extremidade posteriordo macho
apresenta apéndice caudal, os palpos sdo curtos, espessos e angulosos (Figura 1). O hipostdémio tem
quatro séries de dentes recorrentes de cada lado. Os peritremas sao arredondados (MONTEIRO, 2017). O
macho mede de 1,75 a 2 mmde comprimento por 1,05a 1,20 mmde largura; afémea mede de 2,34 a 2,85
mm de comprimento por 1,4 a 1,50 mm de largura. As fémeas ingurgitadas podem atingir até 13 mm por
9 mm de largura (FORTES, 2004).

1.A. — Rhipicephalus B. microplus adulto 1.B.— Fémea ingurgitada
a.fémea b. macho
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Term como caracteristica bioldgica ser mondxeno, ou seja, necessita de um Unico hospedeiro para realizar
b todas as ecdises ou mudas, ocorrendo trés variagcdes morfoldgicas diferentes: larvas, ninfas e adultos.
O ciclo bioldgico é dividido em duas fases que se diferenciam, mas se complementam:

1) fase de vidalivre ou ndo parasitaria | 2)fase parasitaria.

A fase de vida livre ocorre no ambiente e tem inicio quando a teledgina (fémea adulta ingurgitada) se
desprende do corpo do hospedeiro, cai no solo e faz a ovipostura. O ingurgitamento é considerado
completo, quando essa, em 10 horas de repasto sanguineo, atinge comprimento superior a 4,5 mm. Em
condigdes ideais de desenvolvimento, as fémeas fazem a ovipostura de aproximadamente 2.000 a 4.000
ovos e morrem. Os machos permanecem mais tempo no bovino e podem acasalar com outras fémeas
(BRAGA etal.,, 2017). Em média, a teledgina leva trés dias para a pré-postura, duas a trés semanas para a
postura e 22 a 30 dias para a eclosdo das larvas. Essas tornam-se infestantes em dois a trés dias devido
ao fortalecimento da cuticula (carapaca). Ressalta-se que a variagao de temperatura e umidade influencia
diretamente nesses periodos.

As larvas infestantes sobem na vegetacao e se agrupam a espera do hospedeiro vertebrado para dar
inicio a fase de vida parasitéaria (BRAGA et al., 2017). Atraidas pelo gas carbbnico da respiracdo dos
animais, ou pelo deslocamento do ar, percebem a aproximacéo do hospedeiro, no qual tratam de subire
fixar-se. No hospedeiro suscetivel, alimenta-se e passa por varias ecdises (mudas) até o desenvolvimento
para adultos, machos ou fémeas (Figura 2). Na fase parasitéria séo necessarios, em média, 18 a 26 dias
para a fixacao, alimentacao, troca de cuticula, fase adulta, acasalamento, ingurgitamento e queda das
fémeas (Quadro 1).

——— METANINFA
13 dias

NINFA ————— ’ J Y ADULTOS
6 dias SEXUADOS

14-16 dias

LARVAS PARASITAS
1-5 dias

—— PARTENOGINA
18 dias (4-8mm)

CICLO DE VIDA

DO CARRAPATO
e Rhipicephalus

DE CARRAPATOS (Boophilus) microplus TELEOGINA

15-45 dias

LARVAS FASEN%'\O
INFESTANTES —— \/ . / PARASITARIA

63-84 dias

95% DA POPULACAO
DE CARRAPATOS

Oovos
2.000-3.000

QUENOGINA
15-45 dias

Figura 2 — Ciclo bioldgico do R. microplus
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Quadro 1: Parametros bioldgicos das diferentes fases do Rhipicephalus (Boophilus)
microplus (CORDOVES, 1997).

>
FASES DE VIDA LIVRE

A- Periodo desde que afémea ingurgitada A- 2a12 dias
cai no solo até o inicio da postura

B- Periodo de oviposig¢éo (2.000 a 4.000 ovos) B-15a43 dias

C- Periodo de incubagéo C- 132201 dias

D- Larva de vida livre D- 63 a84 dias

FASES DE VIDA PARASITARIA

Periodo de larva infestante a teleégina de 18 a 35 dias

Sabe-se que 95% dos carrapatos encontram-se em vida livre, ou seja, no ambiente, estando sob a
forma de fémeas ingurgitadas em pré-postura e postura, ovos em incubacédo e larvas esperando um
hospedeiro. Os demais 5% estdo em fase parasitaria, sobre 0s bovinos, sendo larvas, ninfas e adultos
(Figura 2). A maior parte dos estudos sao conduzidos para esses 5%, por serem 0s responsaveis pelos
prejuizos diretos (hematofagismo e lesGes na pele) e indiretos (agentes causadores das hemoparasitoses)
(MURRELL e BARKER 2003).

Bovino
® Fase parasitaria
Larvas, ninfas
e adultosem
parasitismo

Pastagem

Fase nao parasitaria
Fémeasingurgitadas
em fases de pré-
postura e postura,
ovose larvas

Figura 3: Esquema da Dindmica Populacional de Rhipicephalus microplus.
Fonte: Murrell; Barker (2003)
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O Brasil possui dimensdes continentais, apresentando diversidades regionais em varios aspectos,

b especialmente em relacdo ao clima. Pesquisas indicam a existéncia de trés a cinco geracdes de R.
microplus por ano para uma variedade de biomas, climas e altitudes, sendo as condi¢cdes climaticas e
ambientais os fatores essenciais para a disseminacao, 0 numero de geracdes anuais e a sobrevivéncia
desse ectopararasito (CRUZ et al,, 2020). As condi¢cGes médias de temperatura e umidade na regido
biogeografica do cerrado do Brasil, predominantemente de clima tropical semiumido, permitem a
ocorréncia de cinco geracdes de carrapatos, que se desenvolvem ao longo de todo o ano, com ciclos
curtos e maiores infestacdes na estacdo quente e chuvosa, entre setembro e marco (NICARETTA, 2018,
CRUZ etal., 2020; FERNADES, 2020). Na regido Sul, o frio do inverno elimina a maioria dos ovos e as larvas
das pastagens, tendo como consequéncia a postura tardia € a reducao das infestagcdes nos bovinos,
resultando em apenas trés geracdes anuais (CAMPOS PEREIRA et al,, 2008). O bioma caatinga ndo é
favoravel a sobrevivéncia dos ovos, das larvas e das teledginas desta espécie de carrapato no periodo da
seca e, assim, as futuras geracdes estédo diretamente influenciadas pela presenca de chuva (BARROS et
al., 2017). As figuras 4 e 5 demonstram como funcionam as dindmicas populacionais dos carrapatos dos
bovinos nas regides biogeograficas do cerrado e sul do Brasil, respectivamente.
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Figura 4 — Dinémica populacional do carrapato R. (B.) microplus na regiao biogeografica
do cerrado do Brasil. Fonte: Nicaretta (2018).
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Figura 5 — Dinamica populacional do carrapato R. (B.) microplus na regido Sul do Brasil.
Fonte: Adaptado de Martins et al. (2002).

Somente na cadeia produtiva bovina do Brasil, o carrapato-do-boi gera prejuizos de 3,2 bilhbes de ddlares/
ano, desencadeado tanto por gastos diretos quanto indiretos. A menor producao de leite é o pardmetro
que mais contribui, correspondendo ao montante de perdas de 40% (GRISI et al., 2014), seguido por
27% pela mortalidade, 11% sobre o desempenho reprodutivo, 9% em gastos com acaricidas, 5%
pela reducdo no ganho de peso, 5% em juros bancarios, 3% pela ma qualidade do couro e despesas
no controle e prevencao das hemoparasitoses (GODOY e SILVA, 2009). No Brasil, a importancia pode
ser demonstrada pela afirmagdo de Leite (1988), "Rhipicephalus (Boophilus) microplus esta presente
em 100% dos rebanhos destinados a producéo leiteira da Regido Sudeste brasileira”. Horn (1983) e
Cordoves (1997) demonstraram perdas de 182 litros de leite por animal em lactagdo ou 0 equivalente a
5.300 toneladas anuais de manteiga em bovinos infestados. Calvano et al., (2019) demonstraram perda
em bovinos Brangus e cruzamentos, na ordem de US$ 34,61 por animal na fase de recria e US$ 7,97
por animal na fase de terminagdo. Geralmente, 0 maior prejuizo aos bovinos € causado pelas teledginas,
as quais tém capacidade de ingerir de 0,5 a 3,0 mL de sangue durante a vida (BRAGA et al., 2017). Com
iSs0, 0s animais perdem peso, produzem menos leite e apresentam enfraquecimento generalizado, o
que leva a predisposicao a diversos tipos de doencas (FURLONG, 1993). Em relacao aos outros estadios
evolutivos, 0s machos se alimentam pouco e as outras formas imaturas se nutrem, na maioria dos casos,
a partir de liquidos linfaticos (GARCIA et al., 2019). |
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‘ Furlong (2003), em revisao bibliografica, destaca que 0s prejuizos econdmicos podem ser classificados em
;’ dois grupos principais: No primeiro grupo enquadram-se 0s danos diretos, que s&o caracterizados por:

a. Desconforto (irritacdo e prurido) provocado pelos parasitos, ndo permitindo que os bovinos pastem
normalmente, diminuindo a taxa diaria de conversdo do alimento em carne e/ou leite. Isso ocorre, pois a
saliva do carrapato desencadeia liberacao de histamina, que € um mensageiro quimico responsavel por
controlar 0os processos alérgicos;

b. Bovinos submetidos a espoliacdo constante, com cada teledgina realizando hematofagismo intenso,
gerando queda significativa no desempenho animal;

c. LesBes na pele, além de prejudiciais a industria do couro, com repercussao no preco final do produto,
sdo portas de entrada de bactérias e desenvolvimento de larvas-de-moscas (berne e bicheira).

Ja no segundo grupo estdo compreendidos os transtornos indiretos, constituidos, essencialmente, pela
transmissao dos agentes etioldgicos (Babesia bigemina, B. bovis. e Anaplasma marginale) do complexo
“Tristeza Parasitaria Bovina“, que causam doenca com elevado grau de morbidez entre 0s bovinos;
pelos gastos com tratamento, m&o de obra especializada, Obitos de animais e com o controle
do carrapato, relacionados aos custos dos acaricidas e as despesas relacionadas a aplicacdo. Deve-se
ressaltarque hd o agravante do aparecimento de populagdes de carrapatosresistentes aos carrapaticidas,
resisténcia desencadeada, principalmente, pelo uso incorreto ou desordenado dos ativos quimicos.

Como o R. (B.) microplus proporciona prejuizos na cadeia produtiva bovina, o controle desse ectoparasito
deve ser realizado de forma eficiente, a fim de minimizar ou retardar o aparecimento da resisténcia. Além
disso, deve-se ter atencao as especificagcdes dos produtos utilizados para 0 combate dos carrapatos e
utilizar apenas produtos veterinérios, evitando, assim, a presenca de residuos na carne e no leite, bem
COMO 0s riscos de intoxicacao para pessoas e animais No momento da aplicacdo do carrapaticida.
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Mosca-dos-chifres

A mosca-dos-chifres (Haematobia irritans) € um diptero, hematdfago obrigatdrio, cujos hospedeiros
preferenciais sao bovinos. Apesar do nome caracteristico, essas moscas sao raramente encontradas
ao redor dos chifres, mas sim infestando todas as partes do corpo com maior intensidade, onde nem a
lingua ou a cauda do hospedeiro conseguem alcancar (VALERIO, 1985).

Bovinos de ragas europeias e cruzamentos, animais de pelagem escura ou com manchas e machos
inteiros sdao os mais acometidos. Em relagdo as diferencas de resisténcia entre as ragas bovinas,
a superioridade do Bos indicus em relagdo ao Bos taurus a infestagdo pela mosca pode nado ser téo
evidente. Dados de literatura indicam que as diferentes racas bovinas respondem de forma distinta a
infestacdo pela mosca-dos-chifres e que bovinos zebuinos podem ter severas infestagdes por H. irritans
(BRITO et al., 2005). Machos inteiros, também, parecem ser mais propensos, estando isso relacionado
ao tamanho corporal, maior atividade das glandulas sebaceas, menos mobilidade e concentracédo de
testosterona (CHRISTENSEN et al., 1979). Entretanto, podem ser encontrados em bovinos de pelagem
clara, assim como em outras espécies, COomo equinos, ovinos e caninos.

Em 1830 foi reconhecida como uma praga de bovinos na Franga, sendo introduzida, acidentalmente,
em paises onde a bovinocultura encontrava-se em expansao, tornando-se uma das principais pragas
da pecuaria na atualidade. No Brasil, constatou-se a presenca dessa mosca, inicialmente, no estado de
Roraima (1976 e 1977), com dispersao rapida devido as condi¢cdes propicias encontradas na regido, tais
como a presenga de vegetacao de cerrado, clima tropical com verdes chuvosos e a predominéncia do
gado Nelore criado de forma extensiva, em que 0 animal movimenta-se por grandes éareas facilitando a
disseminacdo da mosca. A expansao da mosca-dos-chifres no pais a partir de 1984 foi rapida, atingindo
regides tradicionais na pecuaria de corte, cujos animais eram comercializados, principalmente, para as
Regides Sul e Centro-Oeste do pais (VALERIO etal., 1983; ARAUJO, 1991).

O adulto é pegueno (2 a 5mm de comprimento), sendo menor do que a Musca domestica e o Stomoxys
calcitrans. Possui coloracao marrom-acinzentada, apresentando quatro listras toracicas longitudinais. As
pecas bucais sdo rigidas, sendo capazes de perfurar o animal hospedeiro (Figura 1). As moscas raramente
deixam o0 hospedeiro, principalmente se instalando nas costas, nas laterais, Nno pescogo e, as vezes, na
cabeca. Cada fémea pde em média 400 ovos, que eclodem em 24 horas em temperaturas de 24 °C a
26 °C. Para uma maxima eclosao, a umidade relativa do ar deve ser de 95 a 100%.

Figura 1: Haematobia irritans. 9

€9 MSD

Saude Animal



- ®
Ectoparasitas de importancia EXZOlt5%

veterinaria na bovinocultura

)

O ciclo bioldgico de H. irritans é semelhante ao de outros muscideos, sendo répido quando em condicdes

b favoraveis de temperatura, umidade e de qualidade da massafecal. Durante o inverno (época seca), quando
a taxa da matéria seca das fezes aumenta e o valor nutritivo € menor, ha tendéncia de prolongar o ciclo de
desenvolvimento ou até interrompé-lo. Entretanto, na época chuvosa este intervalo pode reduzir-se para
8 a 9 dias (HORN, BIACHINI, GOMES, 1990) (Tabela1). A fémea deposita ovos profundamente nas fezes
frescas do animal, mais precisamente na interface do bolo fecal com o solo. Tem capacidade de ovipor
emtorno de 20 ovos em cada postura, com cada fémea realizando em torno de 15 posturas durante toda
a vida (média 3 semanas). As posturas podem ocorrer durante o dia ou a noite (BRITO et al., 2005). Apds
a eclosao, as larvas penetram profundamente no bolo fecal (esterco), se alimentam de microrganismos
presentes nas fezes, e nesse local, passam por trés fases larvais (L1, L2 e L3). Em seguida, migram para
a parte inferior da massa fecal €, nesse local, transformam-se em pupas, em seis a oito dias (FORTES,
2004). A medida que ocorre a dessecacdo das fezes, as larvas migram para as partes ainda Umidas do
bolo fecal (Figura 2). Nos solos excessivamente secos, as pupas podem ser observadas no meio do bolo
fecal, porém se as fezes estiverem totalmente ressecadas, elas serdo encontradas enterradas no solo até
3,8 cm de profundidade (THOMAS, 1985).

Postura em
fezes frescas

\

24 horas

Na————

Eclosao
de larvas

AN /Ml 7 .
"',‘\:}'n&‘,‘?ﬁ\s “3“"‘ A s -3 3a5
() AN DA o o dias

Estagios larvares
L1,L2eL3

Figura 2 — Desenho esquemaético do ciclo de vida da mosca Haematobia irritans
Fonte: Fortes (2004).

Tabela 1 - Taxas desenvolvimento da mosca-do-chifre a diversas temperaturas

. Duracao (dias)
Ambiente
_ i8¢ | 2s°¢ | 33°Cc |
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Fonte: Horn, Biachini, Gomes (1990) 10
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? A atividade hematdfaga da mosca-dos-chifres nao é o aspecto mais nocivo, sendo a irritagdo constante

g e intensa o principal dano a que o0 animal é submetido. As picadas sobre 0s bovinos séo dolorosas,
incessantes e ocorrem durante todo o dia. As fémeas picam com maior frequéncia do que 0s machos,
POiIs necessitam de maior quantidade de sangue para a maturacao dos ovos. Essas realizam 40 repastos
por dia, cada qual com duracgao de trés a quatro minutos, enquanto os machos picam, em média, 25 vezes
ao dia. Durante a alimentacdo, a mosca insere e retira a probdscide (aparelho bucal) rigida diversas vezes.
A quantidade de sangue consumida, diariamente, € consideravel, pois uma infestacdo de 500 moscas (1:1
macho e fémea) provoca uma perda de, aproximadamente, 60 mL de sangue por dia (BRITO et al., 2005,
SHOWLER et al, 2014). O efeito dessa acao sdo animais agitados, que se esfregam, continuamente, em
ramadas e arbustos na tentativa de se livrarem dos insetos. Consequentemente, 0 processo alimentar
dos animais sera afetado e, inevitavelmente, emagrecem. De acordo com Gomes et al. (1998) e Showler
et al. (2014), um animal com média de infestacao anual de mais de 500 moscas perde 40 kg de peso
vivo e reduz em 10 a 20% a producao leiteira. No Brasil, os prejuizos foram estimados em R$150 milhdes
anuais (BARROS, 2005). Na América do Norte, as infestagdes infligem perdas econdmicas de até US$ 1
bilhdo porano, incluindo US$ 60 milhdes com gastos em inseticidas e na aplicagédo desses (SHOWLER et
al. 2014). Outro prejuizo importante a ser mencionado esta relacionado a qualidade do couro dos animais
infestados. O grande numero de picadas acarreta uma reagao local na pele, podendo torna-la grossa e
inflexivel e, portanto, de pior qualidade (GUGLIELMONE et al., 1999).

Além do estresse causado ao animal, queda na producao leiteira e de carne, as lesdes causadas pelas
picadas das moscas podem tornar-se porta de entrada para outros patégenos, causadores do carbunculo
hematico, leucose, anaplasmose e do helminto Stephanofilaria sp. Deve-se mencionar as miiases, pois 0s
adultos de H. irritans atuam com transporte dos ovos da Dermatobia hominis, a mosca do berne (HONER,;
GOMES, 1990).

Ao se observar o ciclo bioldgico e a dindmica populacional da mosca-dos-chifres, conclui-se que
qualquer método de controle deve ser se concentrar nas fezes dos bovinos, por ser um ponto critico
e fundamental no desenvolvimento desse ectopasito. De acordo com Honer; Biachini; Gomes (1990),
deve-se buscar métodos que aumentem a mortalidade natural das moscas nesta fase, mantendo as
populacdes em limites nos quais ndo afetem economicamente os animais (WILLIAMS, 1991). Portanto,
qualquer programa de combate deve:

a. Atacar o ponto mais fraco do ciclo biologico;
b. Serrealizado durante a época menos favoravel para o ectoparasito.

Atualmente o controle da mosca dos chifres é baseado quase que exclusivamente no controle quimico,
havendo uma série de inseticidas e reguladores de crescimento que podem ser utilizados para este fim.
Esses podem ser aplicados sob a forma de imersao, pulverizacao, “pour-on” e “spot-on”, polvilhamento,
mecanismos autodosadores e brincos impregnados com inseticidas. No mercado estdo presentes,
também, os produtos chamados endectocidas, 0s quais, qguando injetaveis, atuam no bolo fecal inibindo
o0 desenvolvimento das larvas da H. irritans e, quando sob a forma “pour-on” controlam o inseto
adulto e as formas larvérias, que se desenvolvem nas fezes dos bovinos (ALVES-BRANCQO, PINHEIRQG,
SAPPER, 2000).
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Berne

A mosca Dermatobia hominis, em sua fase larval € conhecida, no Brasil, pormosca do berne, berne, miiase
furuncular ou dermatobiose, encontra-se distribuida desde o sul do México, América Central, (algumas
ilhas do Caribe) e em todos os paises da América do Sul. No Brasil, encontra-se presente em quase
todos os estados, variando de intensidade de acordo com as condigdes climaticas. O aparecimento dos
bernes esta relacionado a regides arborizadas, com temperaturas moderadamente altas durante o dia
e relativamente frias durante a noite, chuvas moderadas a abundantes, vegetacdo densa € um numero
razoavel de animais (MARQUES et al., 2000).

As larvas dessa mosca sao histiotrdficas, ou seja, se desenvolvem no tecido subcutaneo do hospedeiro,
se caracterizando pela formacao de nédulos, com a presenca de uma ou mais larvas no interior.
Ocasionalmente, podem ocorrer infiltracdo bacteriana e formacao de abcessos subcutaneos, além de
postura de ovos pela Cochliomyia hominivorax (mosca da bicheira), o que determinaria o estabelecimento
de uma miiase primaria (PINTO etal., 2002).

Exercem o parasitismo em mamiferos silvestres, domésticos € no homem, mas sdo 0s bovinos 0s
hospedeiros preferenciais, principalmente o gado europeu Bos taurus, que possui pelos mais longos,
0 que ajuda na transferéncia das larvas do vetor para o hospedeiro. O gado zebuino é mais adaptado
aos tropicos e, por possuirem pelagem curta e clara, sao menos parasitados pelo berne (Figura 1B). A
escolha do hospedeiro de pelagem escura é vantajosa, pois 0s vetores distinguem com maior facilidade
0s animais de pelagem escura em campo aberto. Além disso, animais de pele escura absorvem com
maior intensidade os raios solares €, nas horas mais quentes do dia, tendem a se abrigar embaixo de
arvores, que sao os locais onde, também, estéo os vetores da Dermatobia hominis (BRITO et al., 2008).

Espécimes adultos de Dermatobia hominis medem de 1,0 a 1,2 cm, tém cabeca amarelada com a parte
superior escura, térax marrom com tons de azul e abdome azul metalico (Figura 1A). Os adultos ndo se
alimentam, pois possuem o aparelho bucal atrofiado (ndo funcional), vivendo de reservas nutricionais
estocadas durante a vida dos estadios imaturos. Em média vivem seis dias e realizam nesse tempo copula
e reproducao.

Figura 1A: Dermatobia hominis adulta e Figura 1B: fase larval de 3° estadio (Berne).

Fonte; Brito etal. (2008). 1
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O ciclo biolégico da D. hominis é complexo, passando por uma fase de vida livre, (pupa no solo e adultos

b vivendo em ambientes floresta) e uma fase parasitaria (larvas do 1° ao 3° estadio) (PINTO et al., 2002).
Os machos de D. hominis possuem comportamento de agregacéo, facilitando o encontro de outros
espéecimes para exercer o acasalamento. A maturidade sexual dos adultos € atingida em quatro horas apos
emergirem do pupario. Sob a presenca de diferentes feromdnios sexuais ocorre comunicagao guimica no
processo de copula (NASCIMENTQO, 2010). Apds o acasalamento, as fémeas depositam em média 20-30
0OVO0S porvez sobre o corpo de outros insetos que funcionam como vetores mecanicos (foréticos). Esses
podem ser moscas ou mosquitos hematdfagos de varias espécies, tais como tabanideos, culicideos e
simulideos, dentre outros (PINTO etal.,, 2002). Os ovos ficam aderidos ao corpo dos foréticos (usualmente
no abdémen) por uma substancia colante excretada durante a postura (NASCIMENTQO, 2010).

Aproximadamente 800 ovos podem ser depositados em distintos foréticos. A incubagdo dos ovos
ocorre em sete dias (média) e as larvas de primeiro estagio (L1) eclodem quando o vetor pousa sobre
0s hospedeiros mamiferos para repouso ou alimentacdo (GUIMARAES; PAPAVERO, 1999). A penetracdo
ativa da larva, na pele integra do hospedeiro, completa-se dentro de 5-10 minutos e, ao chegar no tecido
subcuténeo, o processo de interacdo larva-mamifero é intensificado. Na derme profunda, ocorrem duas
metamorfoses larvais (@ L1 muda para segundo estadio(L2), e esta para o terceiro estadio(L3)) dentro
de uma cavidade contornada e construida em decorréncia de um processo inflamatorio do tipo tumor
furunculose. Amédia do periodo de parasitismo, em dias, dos trés estagioslarvais é de 35-40 em canideos,
40-60 em bovinos e caprinos, 35-50 em cobaias, 25-35 em camundongos, 30-40 em ratos e 46-54 em
humanos (NASCIMENTO, 2010). Cessado o parasitismo a larva L3, de formato piriforme e medindo 20
mm de comprimento por 0,8 cm de espessura, sai do hospedeiro, cai no solo e imerge na terra, iniciando
a fase de pupa em dois a trés dias. Em temperatura de 27 °C e umidade relativa de 70 a 80%, o periodo
de pupa varia de 27-78 dias. Cessado tal periodo, o adulto emerge do pupario, usualmente durante as
horas mais quentes do dia.

Liberacao das Larvas Desenvolvimento de L1 a L3
pela mosca vetora

Larva
do Berne

NL)Y

il
“H"‘f//

As larvas

no solo se
A transformam
fnosc':a em pupas
oviposita
em outros
insetos
(vetores)

G0

Mosca saindo da pupa

Figura 2: Ciclo Bioldgico do
Dermatobia hominis 13
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As perdas causadas pela infestacdo por D. hominis s&o mais importantes em bovinos, 0s principais

2

hospedeiros. Animais jovens sdo 0s mais infestados pelas larvas, os quais podem morrer guando estdo
intensamente parasitados. Os principais prejuizos desta parasitose estao relacionados a desvalorizagao
do couro devido as cicatrizes deixadas pelos nddulos de D. hominis. Um couro que apresente de 10 a
20 perfuragcdes na parte anterior é depreciado em 30 a 40% em relacao a uma peca integra. No Brasil,
dependendo da regido geogréfica, 5 a 90% das peles podem ser prejudicadas pela presenca de berne,
sendo que 18% dos couros nao apresentam condi¢cdes de serem utilizados na industria. Anualmente
7 milhdes de peles bovinas s&o declaradas de qualidade inferior no pais devido ao grande numero de
perfuracdes deixadas pelo berne. O Centro de Industrias de Curtumes do Brasil estimou que apenas
15% de um total de 12 milhdes de couros produzidos anualmente podem ser considerados de primeira
categoria e dos 85% restantes, 40% sdo de segunda, 30% de terceira e 15% considerados refugos.
Além disso, 0s prejuizos causados pela dermatobiose também sao decorrentes da morte de animais,
formacao de abscessos que podem ser infestados por larvas de C. hominivorax (bicheira), queda na
producdo de carne e leite e gastos relacionados a mao de obra e aos medicamentos utilizados no
controle do berne. (BRITO et al.,, 2008)

14
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Bicheira

Cochliomyia € o género das moscas conhecidas, vulgarmente, como moscas-varejeiras. Tém o habito de
depositar os ovos em mamiferos de sangue quente €, ao eclodirem, as larvas se alimentam do tecido do
hospedeiro. Essas larvas provocam um ferimento conhecido por “bicheira” ou milase priméria. O género
Cochliomyia tem duas espécies principais, responsaveis por miiases em humanos e animais: A Cochliomyia
hominivorax (COQUEREL, 1958), que se alimenta do tecido vivo (biotéfoga) das feridas, e a Cochliomyia maceliaria
(FRABRICIUS, 1775), que se alimenta de tecido necrosado (tecido morto). A Cochliomya hominivorax é a de
maiorimportancia dentre os principais ectoparasitas para a pecuaria no pais, causando prejuizos estimados em
US$ 150 milhdes anuais (GRISI etal., 2002).

O parasitismo por Cochliomyia hominivorax é de carater obrigatorio no periodo larval e infesta os tecidos secos
ao redor das lesdes de bovinos, caprinos, ovinos, suinos e outros animais, incluindo os silvestres e seres
humanos. Causam elevada morbidade e mortalidade, sobretudo em animais domésticos como bovinos e
ovinos, estando associadas as praticas de rotina no manejo desses animais nas fazendas, como castracao
e descorna. As picadas de carrapatos sao capazes de produzir sitios para 0 desenvolvimento de miiases,
assim como ferimentos recentes em bezerros mesticos provocados por morcegos hematéfagos da espécie
Desmodus rotundus (TEIXEIRA, 2013).

O aparecimento das miiases esta condicionado a ferimentos recentes ou areas abertas por intervencoes
cirlrgicas e aberturas naturais. Nesses casos é denominado de miiase primaria. Quando as larvas invadem
aberturas naturais do corpo, denomina-se miiase cavitaria e esta pode serde diversos tipos: nasal, oral, auricular,
vaginal e anal. Ha ainda a possibilidade da miiase cutanea se transformar em cavitéria, devido ao grande nimero
de larvas. Em alguns casos, larvas podem penetrar ativamente na pele integra e produzir miiase furunculosa
(BRITO etal., 2008).

Vérias moscas de colorido metalico sdo, frequentemente, confundidas com Cochliomyia hominivorax,
portanto, além da cor, existem certas caracteristicas importantes para identificacdo. As formas adultas
possuem corpo robusto, medindo de 8 a 10 mm de comprimento, coloragao verde ou azul metélica, asas
sem manchas, trés listras negras longitudinais no torax e se alimentam de seivas vegetais. As fémeas
dessa espécie so realizam a postura nos bordos de ferimentos recentes de mamiferos, atraidas por
sangue e secrecdes purulentas, tendo capacidade de voo de até 200 km durante toda a vida. A cabeca
€ amarela brilhante com os olhos amarelo-avermelhados, aparelho bucal do tipo lambedor e com palpos
curtos e filiformes (BRITO et al., 2008) (Figura. 1).

TORAX COM TRES
FAIXAS LONGITUDINAIS
NEGRAS E LARGAS

Figura 1: Cochliomyia hominivorax. - Adulto.
Fonte: UFMG

15

€9 MSD

Saude Animal



o ®
Ectoparasitas de importancia EXZOltS%

veterinaria na bovinocultura

v

A distribuicdo original dessa espécie era do sul dos Estado Unidos até a Argentina (HALL e WALL,1995),

E porém apos a introducdo de um programa baseado na técnica de machos estéreis, essa mosca foi
erradicada na América do Norte e América Central, com manutengdo de programas de biossegurancga,
para evitar a reintroducao. A distribuicdo atual desta espécie compreende o Caribe e a América do Sul,
exceto o Chile (COSTA-JUNIOR etal., 2019). No Brasil é encontrada em todos os estados brasileiros, com
prevaléncias varidveis ao longo do ano nas diferentes regides (Figura 2), a maior prevaléncia coincide com
0S meses mais quentes e umidos do ano (BRITO et al., 2008).
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S .:’ ». . . . T ! e :'
.'*.O: 'S ] o . o l..‘{ o g '
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Figura 2: Distribuicdo dos registros de miiase no Brasil:

miiase bovina (A); milase em animais de estimacgao, outros animais e da vida selvagem (B);
miiase humana (C); armadilha para adultos (D); distribuicao geral das espécies (E).

Fonte: COSTA-JUNIOR etal. (2019).

Devido a ampla distribuigdo nos estados brasileiros, altas taxas de infestagdo por larvas dessa mosca
sdo verificadas. Nas regides mais quentes e Umidas, casos graves de parasitismo ocorrem tanto em
animais como em seres humanos, tendo sido assinalados muitos casos de mutilagdes graves (GRISI et
al,, 2002).

Na natureza, apos a eclosdo, as larvas penetram na pele, mantendo a regido posterior voltada para o meio
exterior para permitir a respiracéo pelos espiraculos ali existentes. S&o gregarias e produzem formagoes
em bolsas nos tecidos invadidos, consumindo tecido muscular, vasos, nervos e tecido conectivo.

Onumero de ovos porpostura de cadamosca varia de 390 ovos, podendo chegara 2.800 ovos produzidos
durante o periodo de vida fértil da fémea. O periodo de incubacdo dos ovos varia de 11 a 21 horas e as
larvas recém-eclodidas penetram nos tecidos dos hospedeiros dos quais se alimentam, conservando 0s
espiraculosvoltados para o exterior. Todo o ciclolarval (L1, L2 e L3) se daentre 4 a8 dias. Apds esse periodo
aslarvas sedesprendemdohospedeiro e caemno solo parapupar. O periodo pupal é de 7 diasemmédiano
veraoeaté2mesesnoinverno.Asfémeasiniciamapostura5a10diasapdsemergiremdo pupario (Figura 3).
Machos e fémeas adultas tém habito diurno e podem voar mais de quarenta quildmetros de distancia,
sobreviver, em média, quatro semanas, sob temperatura de 25 °C e 70,00% de umidade relativa do ar
(BRITO etal,, 2008).
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Adulto
10 - 14 dias

Moscas Inicio da ovoposicao
Emergem 6° dia da vida adulta
Pupa Eclosao dos ovos
7 - 10 dias 12-21horas

(> durante inverno)

Larvas
5-7dias(L1,L2,L3)

Figura 3: Ciclo bioldgico da mosca Cochliomyia hominivorax
(Fonte: http://iwww.fao.org/DOCREP/U4220T/U4220TOAHTM)

Os prejuizos gerados pelo parasitismo nos rebanhos bovinos sdo dificeis de serem calculados e incluem
perda de peso, queda na producdo de carne e leite, desvalorizagdo do couro (resultante da cicatrizacao) e
mortalidade de animais ndo tratados e jovens. Na regido pantaneira a mortalidade de bezerros de zero a doze
meses foi estimada entre 10% a 20%, sendo a milase a principal causadora desta mortalidade (YARZON,
2005). Os prejuizos mais faceis de calcular séo devido aos custos dos tratamentos preventivos e curativos. Os
medicamentos utilizados no controle, além de representarem um grande prejuizo para o produtor, contribuem
para a presenca de residuos indesejaveis na carne e no leite bovino (BRITO etal., 2008).

Devido a ovoposigdo da mosca nas feridas e a probabilidade de reinfestagdes, uma das primeiras
recomendacdes € manejar adequadamente 0s animais para evitar feridas desnecessérias, pois qualquer leséo
predispde a atracdo das moscas. Ressalta-se que aparentemente nao existem animais resistentes a bicheira
(GRISI etal, 2002).
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Ativos quimicos utilizados na medicina veterinaria

O ser humano tem buscado formas de ampliar a produtividade e melhorar a relagdo com o0s animais de
companhia, melhorando o manejo e desenvolvendo drogas que eliminem ou reduzam patdgenos, pois
€5S€es Sa0 responsaveis por prejuizos econdmicos e emocionais, uma vez que pdem em risco 0s animais
de producdo e os de companhia.

Ao longo do século passado a industria farmacéutica veterinaria desenvolveu medicamentos mais
eficazes e, como resultado, as perdas associadas a produtividade dos rebanhos foram reduzidas.
O acesso facil a produtos parasiticidas e a facilidade com que eles podem ser aplicados, combinado
ao progresso no conhecimento da epidemiologia de parasitos de ruminantes, levou a um periodo de
relativo sucesso no controle das parasitoses, particularmente em sistemas de produgdo intensivos.
No entanto, a falsa suposi¢c&o de que o controle parasitario pode ser facilmente realizado somente pela
utilizacdo de produtos quimicos levou ao aparecimento da resisténcia as bases quimicas parasiticidas
mais utilizadas, aumentando, também, a presenca de residuos nos produtos de origem animal, além da
perda de confiabilidade dos produtores na eficiéncia dos programas sanitarios de controle de parasitos
(VERISSIMO, 2015).

Apesar das desvantagens do uso desses ativos quimicos na pecuaria, tais como a poluicdo ambiental,
a producédo de residuos na carne € no leite e a exposicao téxica imposta as pessoas que aplicam as
formulagdes, estes farmacos s&o, ainda, essenciais para o controle das populacdes de ectoparasitos
(PERRY etal.,2011; VERISSIMO, 2015). No entanto, o uso exaustivo das formulaces é responséavel pela
perda de eficacia das bases quimicas e determina o estabelecimento, o desenvolvimento e a emergéncia
de populacdes resistentes do carrapato bovino, assim como da mosca-dos-chifres (VERISSIMO, 2015).

Existem no mercado diferentes familias de ativos quimicos (inseticidas) contra ectoparasitos, com
formas de acdo e maneiras de aplicagao diferentes (MARTINS et al., 2002). Os ectoparasiticidas
sdo classificados em familias ou grupos quimicos: piretroide, formamidinas, organofosforados,
lactonas macrociclicas, fenilpirazol e inibidores de crescimento (SOJKA, 2018). Esses ativos, com
excecao dos inibidores de crescimento, de maneira geral, possuem moléculas que agem em
certos tipos de neurotransmissores, levando a efeitos neurotdxicos nos ectoparasitos (CAMARGO
MATIAS, 2013). Com o passar dos anos, novos grupos foram surgindo e outros desaparecendo.
Os inseticidas sdo classificados de acordo com ISSO 1750:1981 — Compéndio de Nomes Comuns
para Pesticidas (Tabela 1).
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Tabela 1: Classe quimica e de principios ativos com atividade inseticida e acaricida.

CLASSE QUIMICA PRINCIPIO ATIVO

Alfacipermetrina, Deltamentrina, Cipermetrina,

Piretroides : 5
Permetrina, Flumetrina

Formamidinas

Clorpirifés, Clorfenvinféos, Cumafés, Diazindn,

Organofosforados : g . : .

g Ethion, Fenthion, Triclorfon, Diclorvos
Lactonas Macrociclicas Abamectina, Doramectina, Eprinomectina,
Avermectinas Ivermectina, Selamectina

Lactonas Macrociclicas:

Moxidectina, Milbemicina Oxima

Milbemicinas,
Reguladores de crescimento Fluazuron, Diflubenzuron, Lufenuron e Novaluron
Isoxazolinas Afoxolaner, Fluralaner, Lotilaner, Sarolaner

Fonte: adaptado do Compéndio de Nomes Comuns para Pesticidas

Devido a constante utilizagdo €, as vezes, sem critério técnico, a selecdo de individuos resistentes surgiu.
A resisténcia parasitaria consiste na selecdo de espécies capazes de sobreviver a exposicao aos
acaricidas. Segundo Perry et al. (2011), a resisténcia pode ser definida como “a sobrevivéncia
de um individuo a concentracdes de pesticidas que s&o letais para os individuos suscetiveis
da mesma espécie”.

O desenvolvimento e a emergéncia da resisténcia a pesticidas estdo relacionados ao aumento na
frequéncia das mutagdes genotipicas decorrentes da pressao de sele¢cado exercida pelas bases quimicas.
Mutacdes que conferem resisténcia aos pesticidas se caracterizam por alteraces pontuais e especificas,
normalmente de base Unica, as quais determinam o aparecimento de fendtipos resistentes aos grupos
quimicos parasiticidas.Atualmente, ferramentas de diagnéstico fenotipico e molecular para detecgao
da resisténcia as bases quimicas estdo disponiveis e podem ser utilizadas com eficiéncia em estudos
epidemioldgicos, fundamentais para a identificacao e a quantificacdo dos fatores de risco relacionados
ao estabelecimento da resisténcia em populagdes do carrapato dos bovinos.

Ademanda pornovos ativos relacionados ao controle das populagdes dos ectoparasitos torna necessaria
a busca de tecnologias que permitam acompanhar a crescente complexidade da cadeia produtiva da
pecuaria DONG, 2007; DOMINGUES etal., 2012).
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Nova classe farmacoldgica - Exzolt®5%

As lIsoxazolinas (Figura 1) pertencem a uma nova classe de inseticida/acaricida, introduzida em
2015. Possui potente atividade inibitéria nos canais de cloreto controlados por glutamato e Acido
gama-aminobutirico (GABA) em invertebrados e, geralmente, tem alta margem de seguranca em
vertebrados. Os canais de cloro sdo onipresentes no sistema nervoso central de vertebrados
e, nos invertebrados, apresentam sitios neuromusculares periféricos, tornando-os excelentes alvos
para parasiticidas (SOJKA, 2018).

ISOXAZOLINAS o RECEPTOR GABA ® ion cloreto

Figura 1: Esquema de receptores para isoxazolinas.
Fonte: adaptado por Rodrigues (2022).

Os inseticidas GABAérgicos podem ser divididos em primeira € segunda geragao: A primeira geracdo de
receptores antagonistas ndo competitivos foi denominada de ANC-l e tem como exemplo o Fipronil; a segunda
geracao, designada como ANC-II, iniciou-se a partir das pesquisas com as diamidas ftalicas e antranilicas,
que sao ativadores de receptores de Rianodina nos insetos, ocasionando o surgimento das Isoxazolinas,
cujo modo de acao era completamente diferente dos demais ativos quimicos. Desta forma a descoberta da
classe das Isoxazolinas permitiu a identificacdo de um composto comercial com grande poder no controle
de ectoparasitas nos animais domésticos e de produgéao, o Fluralaner (Figura 2).
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Antagonistas nao
competitivos de
Segunda Geracao (ANC-II)

Antagonistas nao
competitivos de
Primeira Geragcao (ANC-I)

Figura 2: Antagonistas ndo competitivos de Primeira e Segunda Geragao
mostrando exemplos de radioligantes.

No Brasil, a MSD Saude Animal possui amplo portfolio de produtos comercializados tendo como base o
Fluralaner (Quadro 1). Esses s&o comercializados como produtos orais e topicos, apresentando eficacia
experimental e clinica no tratamento de infestagdes por ectoparasitos em varios animais (CARITHERS et al.,
2016; SIX etal., 2016).

QUADRO 1: Produtos pertencentes a classe das Isoxazolinas comercializados no Brasil.

m“
Bravecto Tépico Cao e Gatos
Transdermal

AL Bravecto Plus Gatos Topico
+ Moxidectina P
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Fluralaner para bovinos - Exzolt®5%

Na pecudria ainovacao no controle de ectoparasitos ocorre a partir da disponibilizacdo do Fluralaner (Carbanil-
benzamida-fenil-isoxazolina). E uma molécula inovadora, capaz de driblar a resisténcia parasitaria e trazer ao
pecuarista, procedente de paises tropicais, a possibilidade de ganhos com uma tecnologia disruptiva e cada
vez mais intensiva e precoce. O Fluralaner € membro do novo componente da classe de produtos quimicos
com uma estrutura isoxazolina como caracteristica essencial, sendo uma mistura racémica de enatibmeros S
e R, com a atividade expressante do enatidmero S (quantidades iguais de enatidmeros esquerdo e direito da
molécula quiral). Utilizando o Fluralaner como base, foi elaborada uma nova formulagédo que se apresenta com
0 nome de Exzolt®5%. Esse € um parasiticida de administrag&o topica, via Pour-on, exclusivo para bovinos e
que proporciona uma eficacia potente contra ectoparasitos.

O Exzolt®5% é uma solugdo aquosa de Fluralaner a 5% (50 mg/mL) destinada ao controle da infestagdo de
ectoparasitos em bovinos, tais como os carrapatos Rhipicephalus microplus, Amblyomma sculptum, a mosca
Haematobia irritans e as larvas das moscas Dermatobia hominis e Cochliomyia hominivorax. A eficacia é
demonstrada quando administrado por via Pour-on na dose de 2,5 mg de Fluralaner/kg de peso corporal
(equivalente a 1 mL Exzolt®5%/20kg de peso corporal). E a primeira Isoxazolina aprovada para uso em bovinos.
Este desenvolvimento é notavel, pois ao longo das ultimas décadas ndo foram licenciadas novas moléculas
farmacéuticas, para controle de ectoparasitos (Figura 3).

O aparecimento de cepas multirresistentes é um desafio econdmico, que impacta na producéo de carne e
leite. O Exzolt®5% surge como um tratamento inovador para a saude e lucratividade do rebanho bovino.

ORGANOFOSFORADOS ISOXAZOLINAS EXZ0LT
PIRETROIDES

FENILPIRAZOL
INIBIDORES DE
CRESCIMENTO

PIRETROIDE
LACTONAS

MACROCICLICAS

FORMAMIDINAS
ORGANOFOSFORADOS

Figura 3: Cronograma de licenciamento de novas moléculas para controle parasitéario.
Fonte: Lopes, W, Z, D, (2020) adaptado por Rodrigues, D. C.
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Propriedades quimicas do Fluralaner

Figura 4: Estrutura quimica do Fluralaner.

NOME GENERICO: Fluralaner

NOME QUIMICO: Di-hidroisoxazol benzamida (+)-4-[5(RS)-(3,5-diclorofenil)
-5-(trifluorometil)-4,5-3-yl]-2-metil-N-[2-ox0-2-(2,2,2-trifluocroetilamino) etil]

FORMULA MOLECULAR: C22H17CI2F6N303

PESO MOLECULAR: 556.3 g/mal

GRUPO FARMACOTERAPEUTICO: ectoparasiticida para uso sistémico
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Farmacologia do Exzolt®5%

Farmacodinamica:

O Exzolt®5% (Fluralaner) é acaricida e inseticida contra vérios ectoparasitos. E um potente inibidor dos canais
de cloreto dependentes (canais de cloreto dependentes de acido y-aminobutirico (GABA) e L-glutamato)
Nnos neurdnios, com mais seletividade significativa para neurénios de artropodes do que para neurdnios
de mamiferos. Demonstrou, in vitro, alta seletividade a receptores GABA de invertebrados sobre os
receptores GABA de mamiferos. Testes in vitro confirmaram que Fluralaner, também, é altamente eficazem
cepas de R. Microplus que sao resistentes a compostos antiparasitarios comumente usados, tais como
Lactonas macrociclicas (Ivermectina) e Fenilpirazol (Fipronil), pois atua em um receptor especifico (Figura 5).
L
W CL
. ¥ b -

Adicionalmente ao efeito  acaricida .
demonstrado pelo Fluralaner, ha fortes

evidéncias da redugdo na fecundidade

dos carrapatos. Isso foi demonstrado pela

diferenca estatistica observada no peso

das fémeas de carrapatos ingurgitadas, na

quantidade de ovos no momento da postura Fenda

€ na porcentagem de eclos&o destes ovos. Sindptica

Ivermectina }
Fipronil b
Fluralaner @

Figura 5: Receptores dos canais de cloro. :
Fonte: adaptado de https://www.exzolt.com/ ° l » Receptor GABA

prevention-and-treatment/product-profile.aspx e ' * * canaldecloro

Figura 6: concentracao plasmatica média (+/- desvio padrao)
de Fluralaner administrada na dose de 2,5mg/kg, via pour-on,

em bovinos.

Farmacocinética
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Fluralaner se liga fortemente as proteinas
plasmaticas em bovinos e a absor¢cédo
do produto nao ¢é substancialmente
influenciada pela temperatura. Apos
a administracdo topica, o Fluralaner é
absorvido sistematicamente e atinge as
mais altas concentracdes no figado e na
gordura, seguidas pelos rins e musculos do
bovino. (Figura 6)

Concentracgao de Fluralaner (ng/mL)
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Modo de acao - Exzolt®5%

Uma vez que 0s ectoparasitos tenham se alimentado de um bovino tratado, o Fluralaner atuara como
potente inibidor de partes do sistema nervoso dos artropodes, atuando antagonisticamente na abertura e
fechamento dos canais de cloreto (receptor GABA e glutamato). O composto demonstrou alta atividade em
varios receptores de GABA heterdlogos de artropodes, como o Rhipicephalus microplus, Ctenocephalides
felis e Drosophila melanogaster), mas nao mostrou atividade no receptor de GABA dos mamiferos. Pesquisas
mostraram que a atividade do Fluralaner ndo foi afetada pela resisténcia a Dieldrina (RDL), utilizando as
variantes do receptor RDL-GABA de C. felis e D melanogaster. Estas variantes do receptor RDL-GABA
apresentam resisténcia contra a Dieldrina e em parte contra o Fipronil.

Ensaios bioldgicos in vitro mostraram que o Fluralaner é eficaz contra resisténcia parasitaria comprovada no
campo, incluindo organofosforados (carrapatos, acaros), piretroides (carrapatos, acaros) e carbamatos (acaros).

Resultados de eficacias - Exzolt®5%

Eficacia contra o carrapato Rhipicephalus microplus

Os experimentos de tratamento com o Exzolt®5% contra o carrapato Rhipicephalus microplus demonstraram
rapido efeito "Knockdown" a partir do terceiro dia, com completa limpeza dos bovinos entre o terceiro ao sétimo
dia pos tratamento (Figura 7).

Figura 7: Eficacia carrapaticida do Exzolt®5% em cinco diferentes experimentos de campo.
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Em relagc&o a avaliagdo dos testes em campo (de estébulo), os resultados da formulagdo Exzolt®5%
atendeu as principais normas mundiais para registro de um produto carrapaticida contra Rhipicephalus
microplus. De acordo com o Guideline of World Association forthe Advancementof Veterinary Parasitology
(WAAVP — Holdsworth et al.,, 2022), para estudos controlados contra o carrapato bovino (pen studies), a
eficacia terapéutica desejavel de um produto devera ser em torno de 90%, com testes realizados em um
periodo de 22 dias. Para o European Medicines Agency Veterinary Medicines and Inspections, (EMEA,
2022) a eficacia desejavel esta entre 90% e 100%. O Ministério da Agricultura, Pecuaria e Abastecimento
do Brasil (Brasil, 1997) recomenda uma eficacia =>95% nos primeiros 23 dias.

O que torna o Exzolt®5% uma ferramenta revolucionaria no combate ao carrapato Rhipicephalus microplus,

conforme pode-se verificar na Figura 8.

Figura 8: Eficacia carrapaticida do Exzolt®5% em teste de estabulo.
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Ao avaliar a eficacia do Exzolt®5% em uma cepa multirresistente a seis classes de acaricidas (Amidina,

b Avermectina, Benzoilfenilureia, Fenilpirazol, Organofosforado e Piretroide sintético), observou-se que a partirdo
terceiro dia ap6s o tratamento, 0s bovinos estavam livres do carrapato (Figura 9). Esses testes vieram confirmar
0s resultados de bioensaios in vitro e ensaios em campo realizados anteriormente nesse estudo.

Figura 9: Bovino avaliado no dia do tratamento (DO) e trés dias apds o tratamento (D3) com Exzolt®5%

Os animais sem tratamento (grupo-controle), permaneceram com alta carga parasitéria durante todo o
periodo de analise, demonstrando o alto potencial de eficacia carrapaticida do produto (Figura 10).
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Figura 10: Eficacia carrapaticida do Exzolt®5% em teste a campo contra uma cepa multirresistente.

Eficacia contraa mosca-dos-chifres Haematobia irritans

Em estudo de campo avaliando a eficacia do Exzolt®5% contra a mosca-dos-chifres, observou-se uma
eficaciaacima de 90% por 21 dias, sendo considerado esse resultado, para as agéncias de registro (WAAVP,
EMEA e MAPA), como um produto de alta performace, conforme Figura 11.

Figura 11: Eficacia mosquicida do Exzolt®5% em teste contra a mosca Haematobia irritans.
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b Eficacia contra o Berne, larva da mosca Dermatobia hominis

Na avaliacao do Exzolt®5% contra a larva da mosca Dermatobia hominis, observou-se eficacia acima de
90% por 70 dias, sendo esse resultado considerado, para as agéncias de registro, como um produto de alta
performance (Figura 12).

Eficacia Exzolt®5% contra larva da mosca Dermatobia hominis
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Dias pé6s-tratamento

‘ Eficacia Exzolt®5% contra larva da mosca Dermatobia hominis

Figura 12: Eficacia do Exzolt®5% em teste a campo contra a larva da mosca Dermatobia hominis.

Eficacia contra alarva da mosca Cochliomyia hominivorax (miiase):

Para avaliar a eficacia do Exzolt®5% contra a larva da mosca Cochliomyia hominivorax, causadora da miiase,
os estudos foram divididos em duas partes:

Avaliagcéo da eficécia preventiva do tratamento com Exzolt®5%

A avaliacao preventiva consiste em mensurar a capacidade do tratamento em impedir o desenvolvimento
das lesdes causadas pelas larvas da mosca Cochliomyia hominivorax. O Exzolt®5%, apresentou eficacia
de 100% (Tabela 1).
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Tabela 1: Eficacia do Exzolt®5% na prevencao das larvas da mosca Cochliomyia hominivorax.

Eficacia preventiva do tratamento com Exzolt®5%

Grupos experimentais/Total de animais com presenca de massa de ovos e milases
ativas de C. hominivorax apds 0 processo de orquiectomia

EEtsétgigt;%o Exzolt®5% Grupo-controle Eficﬁ%i1a (%)
Parasito
o* —- —
1 0 0
2 3 3
3 0 3
4 3 8
5 0 1
MASSA 6 4 0 o
Oe(E)S ! > 5 APLICA
8 3 2
9 0 0
10 2 0
11 1 1
12 1 0
13 0 0
14 0 0
0*
1 0 0
2 0 0
B 0 100
4 0 100
5 0 11 100
6 0 1 100
IX"rFI{\y:s? v 0 1 100
8 0 1 100
9 0 1 100
10 0 1 100
11 0 11 100
12 0 1 100
13 0 10 100
14 0 8 100

* = O processo de orquiectomia e o tratamento ocorreram simultaneamente no Dia O

Avaliacao da eficécia curativa do tratamento com Exzolt®5%

A avaliagdo curativa consiste em mensurar a capacidade do tratamento em impedir a presenca de larvas ativas
da mosca Cochliomyia hominivorax nas lesdes. Como demonstrado na tabela 2 o Exzolt®5% obteve 100%
de eficacia (Tabela 2). 31
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Tabela 2: Eficacia Curativa do Exzolt®5% contra as larvas da mosca Cochliomyia hominivorax.

y

Eficacia curativa do tratamento com Exzolt®5%

Grupos experimentais/Total de animais com presenca de massa de ovos e milases
ativas de C. hominivorax ap6s o0 processo de orquiectomia

Estagio: : Ao
P Dia do TO1: Fluralaner Eficacia (%)
Estadio do T02; Control
Parasito estudo 2.5 mg/kg ’ TO1
0* 1 3
1 3 2
2 1 5
MASSA 3 1 5
DE
ovos 4 3 3
5 2 2
6 2 2
7 2 0
0* 6 6
1 2 6 66,7
2 2 6 66,7
LARVAS 3 0 6 100
ATIVAS 4 0 6 100
5 0 6 100
6 0 6 100
7 0 6 100

* = Inciséo foi realizada no D-3 e o tratamento, apds arandomizacao, foi realizada no Dia O

6.5 Estudo de controle estratégico utilizando Exzolt®5% contra o carrapato Rhipicephalus microplus

O controle estratégico do carrapato Rhipicephalus microplus € uma ferramenta difundida entre os
pecuaristas do Brasil, apesar de existirem, ainda, alguns desafios, tais como a escolha do momento
adequado e um produto que possua excelente eficacia.

Tendo em vista o impacto que o tratamento carrapaticida exerce, varios estudos foram realizados em
diferentes regides do Brasil utilizando Exzolt®5%.
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b Controle estratégico utilizando Exzolt®5% na Regidao Sul

O tratamento carrapaticida utilizando Exzolt®5%, com trés aplicagdes nos dias Zero, 42° (D42) e no 84°
dias apo6s aplicacdo (D84), possibilitou ao pecuarista da regido Sul passar o final da primeira geracao,
toda a segunda e a terceira geracfes com auséncia de carrapatos nos animais ( Figura 13). A figura 14
mostra que 0s animais tratados com Exzolt®5% tiveram ganho médio de peso de 32,8 kg em relacao
aos ndo tratados.

Controle estratégico Rio Grande do Sul
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Figura 13: Dindmica do controle estratégico no Rio Grande do Sul com a aplicagdo de Exzolt®5%.
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Figura 14: Comparacao de ganho de peso dos animais do tratamento estratégico
com Exzolt®5% em relacdo ao grupo-controle.

Controle estratégico utilizando Exzolt®5% na regiao Sudeste

Na regiao Sudeste o clima permite a ocorréncia de cinco geracfes de carrapatos e, ao se avaliar o
controle estratégico nessa regido, utilizando o Exzolt®5%, observou-se que o ativo manteve o nivel de
infestacdo de R. microplus nos animais e nas pastagens proximos de zero na maior parte do periodo
de avaliacdo. Isso indica que com seis tratamentos é possivel ter auséncia de carrapatos nos animais
e na pastagem por 11 meses. Vale ressaltar que a avaliagao foi realizada em tempo fixo de intervalo de
42 dias, com graus de infestagcdes nos animais variados e realizado entre novembro de 2020 a junho
de 2021 (Figuras 15 e 16).

w
~

€9 MSD

Saude Animal



Ectoparasitas de importancia
veterinaria na bovinocultura

YA
~

Controle estratégico Regiao Sudeste

Quantidade média de carrapatos

0 7 14 21|28 35 42 49 56|63 70 77 84|91 98 105 112|119 126 133 140|147 154 161 168 175|182 189 196 203|210 217 224 231|238 245 252 259 266|273 280 287 294|301 308 315 322 329| 336 343
Jan Fev Mar Abr Mai Jun Ago Set out

Periodo do controle estratégico

esssm— Controle — } Tratamento estratégico { Tratamento paliativo

Figura 15: Dindmica do controle estratégico do carrapato R. microplus na regido Sudeste com a aplicacao
de Exzolt®5%.

Quantidade de larvas de carrapato na pastagem

Quantidade de larvas de R. microplus

Mai Jun Jul Ago

150 ‘ 180 ‘ 210 ’ 240 ‘ 270

e Controle essmmms Tratamento estratégico { Tratamento paliativo

Figura 16: Dindmica da quantidade de larvas do carrapato R. microplus na regiao Sudeste com a aplicagao
de Exzolt®5% no controle estratégico.
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A avaliag&o visual foi uma alternativa utilizada na qual considerou-se o tamanho do carrapato no momento do

b tratamento. Foi estabelecido que o carrapato teria mais de 4mm e que este, com esse tamanho, deveria estar
em 30% do lote. Essa alternativa de avaliagado foi realizada entre os meses de novembro de 2020 a junho de
2021. Neste modelo foi possivel realizar quatro tratamentos e obter auséncia de carrapatos nos animais e na
pastagem por 11 meses consecutivos, conforme demonstram as Figuras 17 € 18.

Controle estratégico Regiao Sudeste
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0 7 14 21|28 35 42 49 56|63 70 77 84|91 98 105 112|119 126 133 140|147 154 161 168 175|182 189 196 203|210 217 224 231|238 245 252 259 266|273 280 287 294|301 308 315 322 329| 336 343}
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Figura 17: Dindmica do controle com inspegao visual do carrapato R. microplus na regido Sudeste
com a aplicacao de Exzolt®5%.
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Quantidade de larvas de carrapato na pastagem
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Figura 18: Dindmica da quantidade de larvas do carrapato R. micropius na regido Sudeste
com a aplicagéo de Exzolt®5% utilizando o critério de inspecao visual.

Controle estratégico utilizando Exzolt®5% na Regido Centro-Oeste

A regiao Centro-Oeste, possui periodos chuvosos e secos bem definidos, com dindmica de 5 geragcdes
de carrapatos. Duas opgdes de controle estratégico, utilizando o Exzolt®5%, foram avaliadas:

1- Controle estratégico tradicional de uma estacao (inicio das chuvas);

2- Controle estratégico de duas estagdes (inicio e término da estacéo chuvosa).

No controle tradicional o primeiro tratamento foi realizado em novembro de 2021 (inicio das chuvas), com
mais dois tratamentos posteriores com intervalos de 42 dias entre eles. Ja no controle de duas estagdes
0 Exzolt®5% (inicio e término da estacdo chuvosa) foi utilizado em seis tratamentos, sendo trés a partir

de novembro/2020 com o intervalo de 42 dias e mais trés tratamentos, a partir de maio (outono/inverno),
intervalados a cada 42 dias.
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Como pode ser verificado na Figura 19, o grupo de controle estratégico tradicional (trés tratamentos
iniciando em novembro/2020) possibilitou aos animais ficarem sem a presenca de carrapatos por um
periodo de 7 meses, com ganho de peso adicional, em relagao ao grupo-controle, de 22,25 kg (Figura 20).

Controle estratégico Regiao Centro-Oeste

Quantidade média de carrapatos

7 14128 40 48|56 70 |84 91 98 |112 126 140|154 168 |182 189 196 |210 224 231|238 252|266 273 280 [294 308 322
Nov Dez Jan Fev Mar Abr Mai Jun Jul Ago Set

Periodo do controle estratégico
e Controle eamm—— ‘ Tratamento estratégico

Figura 19: Dindmica do Tratamento estratégico tradicional do carrapato R. microplus
na regiao Centro-Oeste com a aplicacao de Exzolt®5%.

Ganho de peso 322 dias

Ganho de peso (KG)

Controle Tratamento estratégico
TRATAMENTOS

Figura 20: Comparacao de ganho de peso dos animais do tratamento estratégico tradicional
com Exzolt®5% em relacao ao grupo-controle.
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Em relagéo ao grupo de controle estratégico em duas estagdes (Figura 21), as contagens de carrapatos
ficaram reduzidas por todo o ano, resultando em animais sem a presenca de carrapatos, com ganho de peso
adicional, em relagdo ao grupo-controle, de 39 kg (Figura 22).

Controle estratégico Regiao Centro-Oeste

Quantidade média de carrapatos

0 3 7 14|28 40 48|56 70 |84 91 198|112 126 140|154 168 |182 189 196 [210 224 231|238 252|266 273 280|294 308 322

Nov Dez Jan Fev Mar Abr LEY Jun Jul Ago Set

Periodo do controle estratégico

e=smms Controle —‘ Tratamento estratégico

Figura 21: Dindmica do Tratamento estratégico duas estacdes do carrapato R. microplus
na regiao Centro-Oeste com a aplicacao de Exzolt®5%.

Ganho de peso 322 dias

39Kg /
76,38 /

115,38

Ganho de peso (KG)

Controle Tratamento estratégico duas estacoes
TRATAMENTOS

Figura 22: Comparacado de ganho de peso dos animais do tratamento estratégico tradicional
com Exzolt®5% em relacdo ao grupo-controle. ‘

1 39

N

é_MSD

Saude Animal




y

Exzoltss

”~

Consideracoes

Diante dos excelentes resultados apresentados pelo Exzolt®5%, podemos concluir que essa tecnologia pode
revolucionar o controle de ectoparasitos no rebanho bovino, o qual tem enfrentado um cenario desafiador de
resisténcia @ maioria dos ativos quimicos.
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