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Resumo

TORRES, Anibal Janczak. Aspectos epidemioldgicos e controle de theileriose equina na
regidao da campanha do Rio Grande do Sul — Brasil, 2010, Dissertacdo (Mestrado) -
Programa de Pds- Graduacdo em Veterinaria. Universidade Federal de Pelotas.

A theileriose equina, causada pelo hemoprotozoario Theileria equi, € uma doenca endémica
na regido da campanha do Rio Grande do Sul. H4 indicios de que o carrapato Rhipicephalus
Boophilus microplus transmita também a theileriose equina e, ha pouco tempo, estudos
demonstraram experimentalmente esta transmissdo. O objetivo do primeiro trabalho foi
demonstrar a infestacdo de carrapatos Rhipicephalus Boophilus microplus e o papel
importante deste parasita na transmisséo de theileriose equina. Em cavalos com contato direto
com bovinos, a incidéncia sorologica da doenca foi de 81,8%, sendo que em 31,8% destes
animais se encontrou carrapatos Rhipicephalus Boophilus microplus. Nos equinos sem
contato com bovinos, a incidéncia sorolégica foi de 12% e ndo se encontrou carrapatos.
Diversos estudos tém demonstrado a eficiéncia no tratamento da doenga com dipropionato de
imidocarb em diferentes doses, porém a toxicidade deste farmaco se manifesta em alguns
animais. A forma aguda é caracterizada por febre, ictericia e morte. A forma cronica é
descrita por pélo arrepiado, hiporexia, queda no desempenho em animais atletas e perda de
peso. O objetivo do segundo trabalho foi demonstrar a toxicidade e os efeitos metab6licos do
dipropionato de imidocarb em duas doses terapéuticas (2 e 4mg/kg). Foi sugerido, através do
perfil hepéatico e renal, ap6s a administracdo da droga, que 2mg/kg deste farmaco tem uma
toxicidade leve e temporéaria no periodo de metabolizacdo da droga. Uma vez infectados com
a T. equi, 0s equinos permanecem a vida toda positivos para a doenga. Com isso o controle da
enfermidade depende da utilizacdo do dipropionato de imidocarb. O objetivo do terceiro
trabalho foi demonstrar, através do teste de imunofluorescéncia indireta e exame clinico, que
doses mensais de dipropionato de imidocarb 4 2 mg/kg sdo eficazes para se manter a
parasitemia e a clinica da doenca controladas, mesmo que 0s animais sejam submetidos &
situacOes de estresse. Um grupo recebeu mensalmente, por seis meses, 2mg/kg de
dipropionato de imidocarb e o outro grupo, 4mg/kg apenas uma vez no primeiro més. A
conclusdo desta dissertacao € que a incidéncia da theileriose equina tem relacdo direta com a
convivéncia com bovinos por facilitar a infestacdo destes com o carrapato Rhipicephalus
Boophilus microplus; e que, doses mensais de dipropionato de imidocarb, a 2mg/kg, séo
eficazes no controle da parasitemia da doenca mesmo em situacdes de estresse e ndo se
demonstram toxicas para 0s equinos.

Palavras-chave: theileriose equina, Rhipicephalus boophilus microplus, dipropionato de

imidocarb.



Abstract

TORRES, Anibal Janczak. Epidemiological aspects and control of equine theileriosis in
the south of Rio Grande do Sul — Brazil, 2010. Dissertation - Pds- Graduation Program in
Veterinarian. Universidade Federal de Pelotas.

The equine theileriosis, caused by Theileria equi, is an endemic disease of south of Rio
Grande do Sul — Brazil. There are signs that tick Rhipicephalus boophilus microplus still
transmit that disease and in few time, some studies had experimental demonstrated it. The
purpose of the first study of this paper was to demonstrate the tick infestation and the role of it
in the transmission of the disease. In equines with contact directly with cattle, the serum
incidence of the disease was 81,8% and in this group, 31,8% of this horses had tick
infestation. In the equines that didn’t have contact with cattle, the incidence of the disease was
12% and no tick was found in this horses. The most efficient drug in the treatment of the
disease is imidocarb dipropionate. Many studies had demonstrated different doses and
protocols of treatment of the disease and the toxicity of it was obvious. No study had show the
sterile of T. equi with this drug, but it’s a way to treat the acute disease and to control the
chronic theileriosis. The acute form of the disease is seemed with fever, icteric and death. The
chronic kind of it is seemed with covered coat, hyporexia, low performance in athlete horses
and loss of weight. The goal of the second study of this paper was to show the toxicity and the
metabolic effects of imidocarb dipropionate drug into two protocols of treatment ( two
groups, 2 and 4mg/kg) in serum positive horses to theileriosis. It was seemed through hepatic
and renal profile that 2mg/kg of the drug have low toxicity. Horses infected with T. equi keep
with the disease for the rest of your lives, and the drug control with imidocarb dipropionate is
necessary. The goal of the third study of this paper was to demonstrated, through
immunologic test and clinic examination that 2mg/kg of imidocarb dipropionate monthly can
control the chronic disease even in stress situations. One group received monthly, through 6
mouths, 2mg/kg of imidocarb dipropionate and the other group, once, in the beginning of it,
4mg/kg. The conclusion of this paper is that the incidence of equine theileriosis have a
directly relation with the catle contact because it cause the tick Rhipicephalus Boophilus
mircoplus infestation. Mensal dosis with 2mg/kg of imidocarb dipropionate is efficient in the
disease control and it had demonstrated that it is not toxic for equine.

Palavras-chave: equine theileriosis, Rhipicephalus boophilus microplus, imidocarb
dipropionate.
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1 Introducao

A regido da campanha do Rio Grande do Sul, de clima temperado, tem campos
extremamente favoraveis & pecudria. A bovinocultura de corte nesta regido constitui um
grande recurso econdémico da regido neste estado. Da mesma forma, a criagdo de equinos da
raca Crioula ha muito tempo é desenvolvida por fazendeiros que utilizam o cavalo como forca
de trabalho na pecuéria. Ha cerca de vinte anos, grandes haras de cavalos Puro Sangue Inglés
(PSI) do Brasil elegeram a regido como ideal para a criacdo de cavalos e instalaram-se nos
campos no municipio de Bagé-RS. Com isso, 0 contato direto e indireto da criacdo de equinos
e bovinos tornaram-se realidade neste local. O carrapato Rhipicephalus Boophilus microplus,
Unico encontrado na regido, parasita naturalmente bovinos e transmite a doenca tristeza
parasitaria bovina através da infeccdo de hemoparasitas de Babesia spp. A theileriose equina
causada pelo hematozoario Theileria equi e diagnosticada sorologicamente por
imunofluorescéncia indireta, € umas das principais enfermidades que acomete equinos na
regido da campanha do Rio Grande do Sul. Em sua forma cronica, animais atletas apresentam
queda no desempenho, anemia moderada, hiporexia e pélo arrepiado. Animais positivos para
a doenca parecem servir como reservatorio para a transmissdo. A forma de transmissao mais
evidente é através da infestagdo de carrapatos. O Unico carrapato encontrado na regido é o
Rhipicephalus Boophilus microplus, o0 mesmo que parasita bovinos e transmite babesiose
bovina. Observa-se na regido que equinos que convivem com bovinos, tem maior incidéncia
para a doenca. Nenhum estudo conseguiu provar a esterilizagdo da theileriose equina através
de farmacos theilericidas, com isso, uma vez infectados, 0s equinos permanecem nesta
condicdo por toda a vida. O medicamento mais eficiente no controle da doenca é o
dipropionato de imidocarb. Estudos demonstraram que doses altas deste farmaco se
mostraram toxicas nos animais.

O objetivo do trabalho foi demonstrar a infestagdo do carrapato Rhipicephalus
Boophilus microplus em equinos criados diretamente com bovinos e a relagdo da infestacdo
deste carrapato com a theileriose equina, diagnosticada por imunofluorescéncia indireta. A
partir disto, se estabelecer um protocolo terapéutico com a dose de 2mg/kg que seja eficaz no
controle profilatico da doenca cronica, ndo permitindo reagudizacfes desta e mantendo uma

parasitemia de T. equi baixa nos animais positivos, mesmo em situa¢fes de estresse. Também
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foi proposto demonstrar que esta dose de 2mg/kg de dipropionato de imidocarb é segura para
0s animais, com toxicidade baixa, pela analise de enzimas que demonstram atividade renal e

hepatica.
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relacéo com o carrapato Rhipicephalus boophilus
microplus em duas propriedades na regido da campanha
do Rio Grande do Sul — Brasil

TORRES, Anibal J. ; FARIAS, Nara A.R.%; NIZOLI, Leandro Q. % NOGUEIRA,
Carlos E.W. 2.

! Pés-Graduagdo em Veterinaria, UFPel;
2 Doutor. Professor. UFPel;
Universidade Federal de Pelotas (UFPel) - Campus Universitario, Caixa Postal 354 CEP 96010-900 Pelotas, RS, Brasil;
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RESUMO

A theileriose equina é considerada uma das principais doencas parasitarias em cavalos. E
causada pela infeccdo de Theileria equi, transmitida naturalmente por carrapatos. O carrapato
Rhipicephalus Boophilus microplus é o Unico encontrado na regido e parasita principalmente
bovinos e ocasionalmente equinos. O objetivo do trabalho foi relacionar a incidéncia da
doenca com a convivéncia dos equinos com bovinos e a infestacdo de carrapatos
Rhipicephalus Boophilus microplus nestes cavalos. Foram utilizados 47 equinos divididos em
duas propriedades. Em uma propriedade, 25 animais criados a campo sem convivio direto
com bovinos e em outra propriedade, 22 animais, também criados a campo com convivio
direto com bovinos. Durante um ano, foram colhidas informag¢6es como sinais clinicos dos
animais, sorologia para theileriose equina, infestacdo por carrapatos nestes equinos e
caracteristicas climaticas da regido. Os equinos que ndo convivem com bovinos tiveram
sorologia positiva para theileriose equina de 12%. Ja os equinos que convivem diretamente, a
sorologia positiva foi de 81,2%. Somente se encontrou carrapatos Rhipicephalus Boophilus
microplus nos equinos que sdo criados em conjunto com bovinos. Percebeu-se a importancia
do papel deste carrapato na transmissdo da doencga. Sugere-se que o carrapato Rhipicephalus
Boophilus microplus seja um parasita alternativo para equinos e que esta infestacdo ocorra
apenas quando existe convivio direto entre equinos e bovinos. Fica evidenciado o papel do
Rhipicephalus Boophilus microplus na transmissdo de Theileria equi em equinos.
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INTRODUCAO

A piroplasmose equina é considerada uma das principais doencas parasitarias em
cavalos, com grande impacto econémico na industria equina. As perdas associadas a
infeccBes por Theileria equi e Babesia caballi estdo relacionadas tanto aos fatores clinicos
como a restricdo ao trénsito internacional de animais soropositivos. O parasita causa, em
grandes parasitemias, crises hemoliticas e anemia. Equinos cronicamente infectados sdo
passiveis de reagudizacbes com queda no desempenho (KNOWLES et al., 1980;
FRIEDHOFF et al., 1990).

Esta hemoparasitose pode ser causada por dois protozodrios distintos, Theileria equi e
Babesia caballi que sdo transmitidas naturalmente através de carrapatos. Os equideos podem
ser parasitados por uma ou ambas as espécies. Os dois agentes sdo bastante distintos e
determinam manifestacbes da doenca diferente. A Babesia caballi induz sintomatologia
clinica muito mais branda em relacdo & Theileria equi ((AMBAWAT et al., 1999). Em
cavalos atletas, a T. equi tem se constituido no principal patdégeno relacionado a piroplasmose,
ja que o estresse provocado pelo treinamento induz o aumento da parasitemia (ZWART e
BROCKLESBY, 1979). Quando equinos suscetiveis sdo infectados, desenvolvem a fase
aguda da doenca a qual cursa com febre, anemia, petéquias na mucosa, hemoglobiniria e
ictericia (JAIN, 1993; De WAAL et al., 1988). Apo6s a fase aguda da doenga tornam-se
portadores, sem sinais de infecgdo. Estes animais portadores representam um potencial
continuo na transmissdo da doenca. A gravidade da doenca neste estdgio depende da
patogenicidade da cepa, dose do inéculo e condi¢cdo imunoldgica do animal. Em casos de
imunossupressao a reagudizacdo da doenca é favorecida e os animais podem apresentar
diferentes graus de anemia, com agravamento dos sinais clinicos (OLADOSU, 1988; CUNHA
etal., 1997; HAILAT et al., 1997).

Durante a fase cronica ndo ha alteracdo significativa entre o hematécrito de equinos
ndo infectados e de portadores de T. equi. Equinos com a doenca cronica sdo considerados
reservatorio para a transmissdo de T. equi por carrapatos. Uma vez infectados, os equinos se
mantém com a doenca cronica por toda a vida (SHEIN,1988).

Theileria equi estd mundialmente distribuida em regides tropicais e subtropicais,
sendo sua prevaléncia diretamente relacionada a distribuicdo de carrapatos capazes de
transmissdo deste agente (FRIEDHOFF & SOULE, 1996). E estimado que 90% da populagio
mundial de equinos estejam expostas a T. equi, ainda que em alguns paises a infeccdo nao
ocorra de forma endémica (FRIEDHOFF et al., 1990). Altas prevaléncias de T. equi tém sido
associadas com a criacdo conjunta de equinos e bovinos (KERBER et al., 1999; HEUCHERT
et al., 1999). Esta relacdo sugere que, pelo menos no Brasil, o Rhipicephalus Boophilus
microplus, principal carrapato de bovinos e em muitas areas o Unico encontrado também em
equinos, desempenha um papel importante na transmissao de T. equi. (FRIEDHOFF, 1988;
KNOWLES, Jr. et al, 1992;).

Cunha et al.(1996) no Rio Grande do Sul em um estudo epidemioldgico utilizando
imunofluorescéncia indireta para deteccdo de anticorpos anti-T. equi observaram prevaléncia
da doenca de 57,9%.

Os acaros transmissores de Babesias e Theileria sdo parasitos para 0 homem e animais
domeésticos. Pertencem a sub-ordem Ixodides, a familia Ixodidae aos géneros Anocentor,
Rhipicephalos, Hyaloma e Rhipicephalus Boophilus e sdo vulgarmente chamados de
carrapatos, (ARMSTRONG, 1998)

Estudos sobre o comportamento de R.B. microplus em outros animais demonstraram
que o equino pode ser hospedeiro deste carrapato, porém, ndo com a mesma eficiéncia que
nos bovinos. Apds infestagdes artificiais de larvas deste carrapato em equinos, ndo se obteve
fémeas ingurgitadas. Através de infestacdo natural do vetor em equinos, foi possivel observar
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que o equino é um hospedeiro alternativo para R.B. microplus e que desenvolve até uma
geracdo neste, podendo posteriormente terminar seu ciclo nos bovinos (BITTENCOURT et
al., 1990).

Foi demonstrada, experimentalmente, a capacidade do R.B. microplus em adquirir e
transmitir T. equi ap0s parasitar equinos com theileriose crénica e com baixos niveis de
parasitemia (Massaro, 2005). Apos a infec¢do de B. microplus na fase de ninfa, ocorre a
reproducédo de T. equi no aparelho digestivo deste carrapato vetor. O parasita entdo invade as
glandulas salivares do carrapato através da hemolinfa. Nas glandulas salivares ocorre o
desenvolvimento para esporozoito infectante que, na fase adulta do R.B. microplus, é
transmitido e infecta equinos susceptiveis (GUIMARAES, 1998).

Barbosa (1995) encontrou Rhipicephalus boophilus microplus apenas em equinos com
convivio direto com bovinos. Em cavalos sem convivio ou com convivio indireto com
bovinos foi encontrado carrapatos dos géneros Amblyomma cajennense e Anocentor nitens.

No centro-oeste do Brasil, se identificou a infestagdo de carrapatos do género
Anocentor nitens, Amblyomma cajennense e Rhipicephalus Boophilus microplus com
soroprevaléncia de 17,5% para cavalos sem contato com bovinos, 52% com contato indireto
em areas adjacentes com bovinos e de 100% em cavalos com contato direto com bovinos.
Rhipicephalus Boophilus microplus apenas foi encontrado em cavalos que mantinham contato
direto com bovinos. Em cavalos com contato indireto, sé existiu infestacdo por A. nitens e A.
cajennense. Os achados epidemioldgicos evidenciaram a transmissdo de T. equi pelo
carrapato R.B. microplus (HEUCHERT, 1999).

Labruna et al. (2001), observando a ocorréncia de carrapatos no estado de S&o
Paulo/Br, encontrou R.B. microplus em 10% das propriedades estudadas. Em 100% destas
propriedades existia criagdo conjunta com bovinos. Foi sugerido pelo autor que o cavalo seja
um hospedeiro secundario para o R.B. microplus.

Mason e Norval (1981) demonstraram que a larva e o macho adulto de R.B. microplus
sdo capazes de trocar de um hospedeiro & outro em condicdes adversas. A alta motilidade dos
machos e a sua consideravel longevidade sugerem para a possibilidade destes se transferirem
de animais infectados a ndo infectados, um aspecto significante na epidemiologia da doenca.

Battsetseg (2002), no centro-oeste do Brasil, observou a infestagéo de fémeas adultas e
ninfas de Rhipicephalus Boophilus microplus em equinos. A deteccdo de DNA especifico de
T. equi nos ovos e larvas de R.B. microplus sugere a possibilidade da transmissdo
transovariana e transestadial por este carrapato. Knowles, em 1992, ja tinha provado
experimentalmente a transmissao de T. equi pelo B. microplus. Massaro em 2005, também
experimentalmente, confirmou esta transmissao.

O desenvolvimento do esporozoito de T. equi na glandula salivar de fémeas adultas de
R.B. microplus, foi observado por Guimaraes (1998). A taxa de infec¢do nos carrapatos com
T. equi foi de aproximadamente 80%. Percebe-se que a transmissdo da doenca pelo
hospedeiro ocorre ocasionalmente.

Guimardes (1998) também demonstrou que o esporozoito de T. equi é capaz de
completar seu desenvolvimento em R.B. microplus, o qual é capaz de transmitir o parasita de
um hospedeiro & outro. O autor sugere, assim como Massaro (2005), que o R.B. microplus
seja um vetor natural de T. equi.

Este trabalho tem por objetivo avaliar a prevaléncia soroldgica e sinais clinicos de
theileriose equina nos cavalos das racas, Crioula e PSI em duas propriedades na regido da
Campanha do Rio Grande do Sul, relacionando-se a incidéncia com a infestacdo de carrapato
Rhipicephalus Boophilus microplus em equinos que convivem com bovinos diretamente.
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MATERIAIS E METODOS

Este experimento teve inicio em outubro de 2007 e fim em setembro de 2008. Foram
utilizados, ao total, 47 equinos divididos em duas propriedades. Na propriedade 1, 25 cavalos
da raca Puro Sangue Inglés (PSI), criados em um haras, em sistema de criagdo sem a presenca
de bovinos, no municipio de Bagé-RS, localizada a latitude de 30° 58’ 42°” sul, longitude 54°
06> 20’ oeste. Na propriedade 2, 22 cavalos da raca Crioula, em sistema de criagdo
concomitante com bovinos, criados em fazenda no municipio de Dom Pedrito-RS, latitude
30° 58” 42’ sul, longitude 54° 40’ 18’ oeste. As duas propriedades estdo distantes 70 km
uma da outra em linha reta e se encontram na regido da campanha, no sul do estado do Rio
Grande do Sul, no Brasil.

Foram observados, no periodo de experimento, os indices pluviométricos, de umidade
relativa do ar e de temperatura média durante o periodo na regido. Os indices pluviométricos e
de umidade relativa do ar no periodo foram comparados com as médias normais na regido nos
Gltimos dez anos para se ter parametro.

Estes animais foram identificados pela resenha, marca, pelagem, nome e foto. Os
animais da propriedade 1 tinham um escore corporal 8-9 (escala de 1 a 10), enquanto os da
propriedade 2, um escore corporal 6-7 (escala de 1 a 10, segundo escala de Speirs, 1998).
Todos os animais do experimento, nas duas propriedades eram éguas com idade média de 8
anos, entres 3 e 15 anos na propriedade 1; e com idade média de 12 anos, entre 5 e 22 anos na
propriedade 2. Peso médio de 500 kg, entre 450-550 kg na propriedade 1 e de 400 kg, entre
370-450 kg na propriedade 2. Os animais da propriedade 1 sdo mantidos em pastagem
cultivada. Os animais da propriedade 2, em pastagens nativas, campos sujos e pastagens
cultivadas com manejo de rodizio conforme a disponibilidade de forrageiras.

Foi realizado o exame clinico geral, uma vez ao més, durante os doze meses do
experimento, em todos os animais, para deteccdo dos sinais vitais e possiveis alteragdes
clinicas. O exame clinico geral consistiu em coletar dados de freqiiéncia cardiaca, fregiiéncia
respiratéria, coloracdo de mucosa oral e ocular, tempo de perfusdo capilar, temperatura retal e
movimentos intestinais.

Trimestralmente foi colhido sangue total sem anticoagulante de todos os animais. Este
sangue foi centrifugado no momento da coleta a 5.000 rpm, e separado o soro o qual foi
acondicionado em gelo até ser congelado & -5°C. para a realizacdo do exame soroldgico de
imunofluorescéncia indireta para o diagnostico de theileriose equina. Este exame sorolégico
foi realizado pelo laboratério de doencas parasitarias da Universidade Federal de Pelotas
(UFPel) segundo a técnica descrita por Cunha et al (1998). O hematdcrito de todos os animais
foi determinado quando realizada a colheita de sangue.

Nas duas propriedades ndo sdo realizados banhos carrapaticidas, o controle parasitario
com anti-helminticos foi realizado a cada entrada de estacdo do ano. Duas vezes no ano o
vermifugo utilizado é ivermectina (0,2 mg/kg), a qual também controla ectoparasita.

Foi realizada avaliagcdo da presenca de carrapatos, utilizando-se a anamnese com as
pessoas que manejavam 0s equinos, inspecdo e um pente fino para coleta dos carrapatos. Esta
coleta foi realizada uma vez ao més durante os doze meses do experimento. Primeiramente foi
realizado um exame visual para avaliar a possivel infestacdo. Os equinos eram penteados na
regido maxilar, pescoco, peito, antebracgos, regido lombar, regido corpérea lateral, ventre,
flanco, garupa, perineo e entrepernas. A regido nasal, meato nasal, e orelhas foram
inspecionadas visualmente para avaliar a presenca destes vetores. Todos 0s carrapatos
encontrados foram coletados diretamente a um pote de fundo branco, armazenados com a
identificacdo do equino e anotado a regido corporal do animal em que foi encontrado o
carrapato. Estes parasitas foram armazenados em potes identificados com o nome de cada
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equino respectivo a coleta, contendo algoddo imido e com a tampa furada para a entrada de
ar.

Todos os parasitas encontrados foram encaminhados ao laboratério de parasitologia
veterinaria da UFPel para identificacdo e classificacdo. Os instares foram separados por fase e
por equino infestado. Nos carrapatos adultos foi coletado hemolinfa para analise direta de T.
equi. Os parasitas foram armazenados posteriormente em freezer a — 5°C.

O método estatistico utilizado foi por distribuicdo de freqiiéncias.

RESULTADOS

No exame clinico, nenhum animal, nas duas propriedades, demonstrou qualquer sinal
de theileriose aguda. Nas duas propriedades os dados encontrados foram: frequiéncia cardiaca
dos animais entre 32 e 80 batimentos por minuto; freqiiéncia respiratéria, entre 12 e 36
movimentos por minuto, a coloracdo de mucosas encontradas foi de résea palida e em alguns
animais, tendendo a amarelada; tempo de perfusao capilar entre 1 e 3 segundos; movimentos
intestinais normais e temperatura retal entre 37,5°C e 38,3°C.

Na propriedade 1 se observou sorologia positiva por imunofluorescéncia indireta para
theileriose equina de 12% nos 25 animais deste grupo, que ndo convivem diretamente com
bovinos, como é demonstrado pela figura 1. Na propriedade 2 se observou sorologia positiva
para a doenca de 81,8% nos 22 animais deste grupo que convivem diretamente com bovinos,
como é demonstrado pela figura 2. N&o se obteve alteracdes nos resultados durante as quatro
coletas trimestrais, ou seja, 0S equinos que eram SOropositivos se mantiveram sempre
positivos e 0 mesmo para 0s soronegativos.

[ animais
soropositivos
para theileriose
equina; 12%

= animais
soronegativos
para theileriose
equina; 88%

Figura 1: Incidéncia de Theileriose Equina na propriedade 1 (sem a presenca de bovinos)
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o animais
soronegativos
para theileriose
equina; 18,2%

m animais
Soropositivos
para theileriose
equina; 81,8%

Figura 2: Incidéncia de Theileriose Equina na propriedade 2 (com a presenca de bovinos)

Os animais da propriedade 1 tiveram uma média de hematdcrito de 45,5% entre (35-
55%). Os animais da propriedade 2, um hematdcrito médio de 37,2%, entre (35-50%).

Na propriedade 1 ndo se encontrou carrapatos nos animais em nenhum momento do
experimento. Na propriedade 2, 31,8% dos animais (7 animais) desta propriedade foram
infestados por carrapatos durante o periodo. Todos os carrapatos achados eram do género
Rhipicephalus boophilus microplus. Os carrapatos encontrados foram colhidos da regido do
peito (90%) e axilas (10%) dos equinos em estudo.

O estdgio de vida e a quantidade de carrapatos R.B. microplus encontrados na
propriedade 2, estdo demonstrados na figura 3. Os carrapatos encontrados, 235 (93,25%) eram
formas jovens como metalarvas, ninfas, metaninfas, neandros e nedginas. 17(6,75%) eram
formas adultas como gonandros e partendginas, como demonstra a figura 4.

Os meses em que foram encontrados carrapatos foram os meses de dezembro de 2007,
janeiro, margo, abril, maio, junho e julho de 2008. Apenas em outubro e novembro, de 2007, e
agosto e setembro de 2008 ndo se observou esta infestacdo, conforme a figura 5.

Dos equinos do grupo 2 em que se encontraram carrapatos, 100% s&o soropositivos
para theileriose equina. Dos equinos do grupo 2 em que ndo se encontrou carrapatos, 66,67%
s&o soropositivos para theileriose equina.
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Figura 3: Estagios de vida e quantidade de carrapatos Rhipicephalus boophilus microplus
encontrados nos animais da propriedade 2 (com a presenca de bovinos) durante o periodo de
experimento

O Formas de
Carrapatos
Adultas (6,75%)

Formas de
Carrapatos
Jowvens (93,25%)

o1
m2

Figura 4: Formas de carrapatos Rhipicephalus boophilus microplus encontradas durante o
periodo de experimento

A quantidade de éguas parasitadas e a quantidade de carrapatos colhidos durante os
meses de experimento estdo na figura 5.



22

»n 160

o %)
S 140 1 18
©° 120 + %
(8] 1 4 E
5 100 + c
g 80 + 3 @
S 60+ 123
S 40+ o
3 20+ 712
o 2
Z

out nov dez jan fev mar abr mai jun jul ago set
07 07 07 08 08 08 08 08 08 08 08 08

meses de coleta

|- numero de carrapatos encontrados —e— numero de éguas com carrapatos |

Figura 5: Relacdo do numero de animais com carrapatos € 0 numero de carrapatos
encontrados durante o periodo de experimento

Os indices pluviométricos do periodo em comparacdo com as médias pluviométricas

nos Ultimos dez anos estdo demonstrados na figura 6, segundo os dados do INMET (Instituto
Nacional de Meteorologia) na regido de Bagé.

guantidade de chuvas (mms3)
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Figura 6: Médias pluviométricas na regido durante o periodo de experimento e nos ultimos
dez anos na regido da campanha

As chuvas no periodo foram relacionadas com a temperatura média durante 0 mesmo

periodo e estdo propostos na figura 7, segundo dados do INMET (Instituto Nacional de
Meteorologia).
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Figura 7: Chuvas e médias da temperatura no periodo de experimento

A umidade relativa do ar em cada dia de coleta nos meses de experimento foi
relacionada com a média de umidade relativa do ar normal na regido nos ultimos dez anos,
segundo dados do INMET (Instituto Nacional de Meteorologia) e estdo na figura 8.
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Figura 8: Umidade Relativa do Ar normal para cada més nos ultimos dez anos e durante o
periodo de experimento

As chuvas nos meses de experimento e a umidade relativa do ar nos dias de coleta
durante o periodo foram relacionadas, segundo dados do INMET e estdo na figura 9.
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Figura 9: Chuvas e umidade relativa do ar no periodo de experimento

DISCUSSAO

Os resultados soroldgicos de theileriose equina na regido de Campanha (12% em
animais da raca PSI em haras (Puro Sangue Inglés), diagnosticado por imunofluorescéncia
indireta, sdo semelhantes aos de Nizoli (2008) em que observou incidéncia da doenca de
15,05% em animais também da racga (PSI). Ja os achados de Nizoli (2008) para a raca Crioula,
no mesmo estudo, foram de 55%, inferiores aos deste experimento (81,8%) em animais da
raca Crioula em fazenda. Os achados sorolégicos de Cunha (1996) na mesma regido de haras
em Bagé-RS demonstraram uma incidéncia de 66,10% da doenca em 59 animais, que sdo
superiores aos encontrados neste estudo.

Os dados do exame clinico dos animais positivos para theileriose equina néo
demonstraram alteragdes clinicas, assim como no estudo de Torres (2008) em animais
cronicamente positivos utilizados para trabalho de campo na mesma regido. Também néo se
obteve diferenga clinica nem no hematdcrito entre os animais positivos e 0S negativos
(P<0,05). Entretanto, Garcia (2008) encontrou o hematocrito dos animais positivos para a
doenca, inferior em 12,2% aos dos negativos.

Os dados de exame clinico ndo tiveram relagdo com a infestacdo de carrapatos, nem
com a determinacgdo do hematdcrito e nem com a sorologia positiva para a doenga nos meses
em que se realizou este exame. Na propriedade 2 ndo existiu diferenca estatistica significativa
no hematdcrito entre os animais infestados e ndo infestados com carrapatos durante o periodo
(P<0,05).

A auséncia de carrapatos nos animais do haras, propriedade 1, é relacionada a nao
convivéncia dos equinos diretamente com bovinos, hospedeiros naturais do Rhipicephalus
Boophilus microplus. Em contrapartida, os equinos da propriedade 2, que convivem
diretamente com bovinos, tiveram a infestacdo de carrapatos em 31,8% das éguas desta
propriedade.

Podemos relacionar também a presenca de carrapatos, na propriedade 2, com campos
de pastagens naturais e mais sujos, o que favorece a presenca do vetor. Como explica Cardoso
e Franchi (1994), a vegetacdo é fundamental no ciclo de vida do Rhipicephalus boophilus
microplus, garantindo abrigo a teledginas, ovos e larvas, protegendo-os da incidéncia solar
direta e mantendo a temperatura e umidade relativa favoraveis. Desta forma, os campos sujos,
com invasoras e arbustos, sdo excelentes para o carrapato e ocasionam altas infestacdes. Isto
também se relaciona a grande diferenca na incidéncia da doenca, diagnosticada por
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imunofluorescéncia indireta, de 81,8% para os equinos da propriedade 2, e de 12% para os da
propriedade 1.

Estes dados epidemioldgicos sdo muito semelhantes ao de Heuchert (1999), aonde nas
propriedades em que 0s equinos tinham contato direto com o0s bovinos, o carrapato
encontrado foi apenas o Rhipicephalus boophilus microplus e a incidéncia soroldgica de
theileriose foi de 100% nestes animais.

Anatomicamente o local do equino em que se encontrou e foi colhidos carrapatos
Rhipicephalus boophilus microplus, neste experimento, foram no peito (90%) e axilas (10%).
Entretanto trabalhando com outros carrapatos, Barbosa (1995) encontrou infestagcbes por
Anocentor nitens; orelhas (75%), diverticulo nasal (25%); e por Amblyoma cajennense,
pescoco (40%), no peito (35%), cabega (15%) e regido perineal (10%).

Como neste estudo se teve apenas alguns animais na propriedade 2 infestados com
carrapatos (31,8%), uma incidéncia baixa durante o ano de experimento, como demonstram as
figura 5, podemos considerar que 0 equino na regido da campanha do RS, seja um hospedeiro
alternativo para o Rhipicephalus boophilus microplus, assim como concluiu Bittencourt
(1990) no Rio de Janeiro e Labruna (2001) em Séao Paulo.

Segundo Furlong (1993), o periodo seco, de temperaturas e umidade mais baixas,
entre os meses de abril e setembro, prejudica o desenvolvimento da fase de vida livre, fazendo
com que o ciclo se alongue. No presente estudo foram observadas chuvas acima da media na
regido, nos meses de junho/2008 e agosto/2008, o que parece ter influenciado na baixa
infestacdo de carrapatos nos equinos pela quantidade de adgua que encharcou os campos e
prejudicou o desenvolvimento da fase livre no solo, como explica Gonzales (1975). Segundo
Brum et al. (1987), os meses que apresentaram maiores infestacdes de carrapatos na Regido
Sul do pais foram de janeiro a junho, assim como o presente estudo. A chuva abaixo da
média nos meses de novembro/2007 a margo/2008, aliado a um pico na umidade relativa do
ar, principalmente no més de fevereiro/2008 podem explicar o pico da infestacdo de
carrapatos neste periodo, como também relaciona Gonzales (1975) em bovinos.

Ndo foram encontradas teledginas nos equinos deste experimento em nenhum
momento do estudo. As formas adultas encontradas foram gonandros e partendginas. Como
Massaro (2005) demonstrou a transmissdo de T. equi via glandulas salivares de formas adultas
de R.B. microplus, acredita-se que partendginas possam estar envolvidas na infec¢do. Massaro
(2005) também demonstrou que equinos portadores cronicos transmitem T. equi para formas
jovens ninfas. No presente estudo foi observado que 93,25% dos carrapatos encontrados eram
formas jovens, o que pode indicar uma alta transmissdo de T. equi para estes carrapatos,
mesmo que poucas formas adultas cheguem a parasitar 0s equinos e com isso possam
transmitir a doenga para animais sorologicamente negativos. Isto se relaciona ao fato de
nenhum animal que era soronegativo no primeiro més de experimento, ter sido infectado nos
meses seguintes.

CONCLUSAO

Sugere-se que o carrapato Rhipicephalus boophilus microplus seja um parasita
alternativo para equinos e que esta infestacdo ocorra apenas quando existe convivio direto
entre equinos e bovinos. Fica evidenciado o papel do Rhipicephalus boophilus microplus na
transmissdo de Theileria equi para equinos.
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RESUMO

Cavalos que tém diagnostico de theileriose cronica com repetidas reagudizagdes ou
reinfeccOes sdo tratados com doses de dipropionato de imidocarb. O trabalho teve como
objetivo demonstrar os possiveis efeitos toxicos de diferentes doses de dipropionato de
imidocarb nos equinos atraves de avaliagfes clinica, hematologicas e do perfil hepatico e
renal. Oito (8) equinos com babesiose crbnica foram divididos em dois grupos (grupo 1 e 2) e
receberam dipropionato de imidocarb (Imizol®) em 2mg/kg e 4mg/kg respectivamente, a cada
72 horas, totalizando 4 aplicagdes. Alteracfes na aplicacdo do farmaco no musculo peitoral
foram observadas. Foram observados também aumentos na enzima hepatica GGT (gama
glutamil transferase) e pequenas alteragdes na enzima AST (aspartato transaminase) no grupo
2. No perfil renal, ndo se observou alteracGes entre os grupos. O célcio urinario aumentado no
grupo 2 foi relacionado com hipercalcemia causada por leve dano renal. Na hematologia néo
se observou alteracbes significativas ap0s a aplicacdo do farmaco durante o periodo de
experimento. A utilizacdo de dipropionato de imidocarb no protocolo profilatico, 2mg/kg
permite a utilizacdo dos equinos em trabalho, sem reagudizacBes ou demonstracdo de
parasitemia. A avaliacdo metabdlica destes animais demonstra seguranga no protocolo,
toxidade temporaria no periodo de metabolizacdo da droga e eliminacéo.
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INTRODUCAO

A piroplasmose equina é uma doenca causada por protozoarios hemoparasitas,
Theileria equi e Babesia caballi, os quais s@o transmitidos pelo carrapato. A doenga possui
melhor prognostico quando diagnosticada e tratada na fase aguda, no entanto na fase cronica,
a eficécia do tratamento diminui e ndo sdo obtidos bons resultados. Com isso, cavalos que tém
diagndstico de theileriose crénica com repetidas reagudizacfes ou reinfeccdes sdo tratados
com doses de dipropionato de imidocarb (Imizol®). O imidocarb pertence ao grupo das
carbanilidas, com nome quimico 3,3’-bis-(2-imidazolina-2yl) dipropionato de carbanilida
(Meyer, 2005).

Segundo Frerichs et al. (1973), a Unica dose capaz de eliminar totalmente a
parasitemia pela Theileria equi é a de 4mg/kg de imidocarb, a cada 72 horas, em quatro
aplicacdes. A aplicacdo deste protocolo terapéutico pelos autores resultou em resolugéo da
infeccdo e ndo induziu efeitos colaterais anticolinesterasicos. De acordo com a Schering-
Plough®, fabricante do Imizol® (dipropionato de imidocarb), a dose de 2,4Amg/kg é
recomendada como theilericida na fase aguda da doenga. No entanto, alguns trabalhos nos
altimos anos tém proposto a a¢do do imidocarb em doses menores, como o de Ribas et al.
(2004) que demonstrou que a dose de 1,2 mg/kg de dipropionato de imidocarb é eficiente no
controle da Theileria equi na fase aguda da doenga, de forma menos toxica.

Adams (1981) avaliou a toxicidade do imidocarb em doses de 0, 2, 4, 8, 16 e 32mg/kg,
repetidas em 24 horas, através da avaliagdo das taxas de morbidade, mortalidade, reagdo
tissular no local da aplicacdo, aumento nos niveis sanguineos de uréia, AST (aspartato
aminotransferase), sorbitol desidrogenase e creatinina fosfoquinase no soro. Nos animais
tratados com as doses de 16 e 32mg/kg foram observados, necrose hepatica periportal aguda e
necrose renal cortical aguda.

Meyer et al. (2005) avaliaram em pdneis sadios a dose de 2 e 4mg/kg, ambos a cada
72 horas, em quatro aplicagGes, observando alterages na hematologia, nas enzimas renais e
hepaticas, além de danos tissulares nos locais de aplicacdo do medicamento.

Hailat et al. (1997) consideraram equinos atletas com theileriose para avaliar aspectos
clinicos e patoldgicos antes e depois de utilizar o dipropionato de imidocarb. Os animais com
a doenca aguda foram tratados com quatro aplicacdes de 4mg/kg a cada 72 horas e, em todos
0s animais, analisou-se alteracdes hematologicas, nas enzimas séricas e 0 quadro patoldgico
da theileriose em comparagdo com o tratamento da doenca.

Considerando estes fatos, objetivou-se demonstrar os efeitos metabdlicos de diferentes
doses de dipropionato de imidocarb nos equinos com theileriose crbnica, mantidos com
protocolo profilatico, através de avaliagbes clinicas, hematoldgicas e bioguimicas (perfil
hepaético e renal).

MATERIAIS E METODOS

Foram utilizados oito (8) equinos sem raca definida, com peso médio de 439kg (405-
500kg) e idade média de 9 anos (6-15), os quais eram utilizados no policiamento urbano. Os
animais trabalhavam em média 6 horas por dia, duas vezes na semana na patrulha da cidade.
Durante o dia ficavam soltos em um potreiro com pasto nativo e a noite estabulados.
Recebiam 3 kg de concentrado com 12% de proteina bruta a noite e pela manha. Os animais
eram avaliados rotineiramente, ndo apresentando alteracdo clinica, porém todos eram
soropositivos para Theileria equi, diagnostico realizado nos ultimos dois anos a partir de
exames trimestrais de imunofluorescéncia indireta e esfregago sanguineo. Estes animais
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recebiam tratamento profilatico com dipropionato de imidocarb (Imizol®) na dose de
1,2mg/kg bimestralmente nos ultimos 24 meses, de acordo com o protocolo de Ribas et al.
(2004) e Nogueira et al. (2005), com o intuito de evitar a reagudizagéo da doenga. Os oito
equinos foram divididos aleatoriamente em dois grupos, recebendo dipropionato de imidocarb
(Imizol®), a cada 72 horas, por via intramuscular, totalizando quatro aplica¢des. No grupo 1,
a dose foi de 2mg/kg e no grupo 2, de 4mg/kg. As quatro aplicagdes foram realizadas por via
intramuscular, sendo a primeira no musculo peitoral direito, a segunda no esquerdo, a terceira
aplicacdo no musculo semitendinoso direito, e a Ultima aplicacdo no lado esquerdo. No dia
seguinte de cada aplicacdo, os possiveis danos tissulares do farmaco foram avaliados e
fotografados. Estes danos foram classificados de forma subjetiva como, com aumento de
volume ou sem aumento de volume. Foi realizado exame clinico geral em todos os animais do
experimento, antes da primeira aplicagdo do dipropionato de imidocarb, e diariamente, do dia
0 ao dia 10 do experimento. O exame clinico geral consistiu em avaliar a coloracdo das
mucosas, 0 tempo de perfusdo capilar na mucosa oral, a freqiéncia respiratoria em um
minuto, a freqiéncia cardiaca em um minuto, a motilidade do intestino delgado, a motilidade
do intestino grosso e a temperatura retal. Os animais foram submetidos a avalia¢fes clinica,
hematologica e bioquimica clinica.

Sangue venoso foi colhido por flebocentese, com anticoagulante (EDTA), para a
realizacdo de hemograma completo e do perfil hepatico. O hemograma foi realizado nos dias
0, 5, 10 e 40. Para analise das enzimas para perfil hepatico foram mensuradas gama
glutamiltransferase (GGT) e aspartato transaminase (AST) plasmaticos. A colheita das
amostras foi realizada antes da primeira aplicacdo do dipropionato de imidocarb, e nos dias
subsequentes a cada aplicacdo deste farmaco, ou seja, nos dias 0, 1, 4, 7 e 10.

A anélise do perfil renal foi realizada atraves da avaliacdo de uréia e creatinina no soro
e urina, bem como dosagem de célcio urinario. Para a coleta de urina, foi utilizada sonda
uretral, sendo utilizada, nos machos, a aplicacdo de 15 mg de acepromazina a 1%, para que
houvesse a exposicdo do pénis. A urina era acondicionada em caixa térmica contendo gelo e,
imediatamente apds todas as coletas do dia, eram encaminhadas para analise. A quantidade de
creatinina, uréia e célcio presente na urina foi avaliada no dia 0, antes da primeira aplicacéo e
24 horas ap0s as aplicacfes do dipropionato de imidocarb, sendo desta forma realizada a
urinalise nos dias 0, 1, 4, 7, 10. O método utilizado para mensuracdo das enzimas foi cinético
colorimétrico através de kit do laboratério Analisa®. As amostras de sangue e urina foram
analisadas nos Laboratorios de Patologia Clinica do HCV-UFPel e Departamento de
Bioquimica- UFPel e a Imunofluorescéncia Indireta realizada no Laboratério de Doencas
Parasitarias- UFPel. O material era colhido e acondicionado em caixa térmica com gelo até a
entrega para analise.

O método estatistico utilizado neste trabalho foi analise de variancia estatistica por
medidas repetidas usando o teste de Tukey- Kramer, considerando como nivel de estatistica
P <0,05.

RESULTADOS

Os equinos utilizados neste experimento nao apresentaram alteracdo no resultado de
imunofluorescéncia indireta ou no exame de esfregaco sanguineo que caracterizasse
agudizacdo ou parasitemia da doenca. No exame clinico foi possivel observar mucosas
normais (réseas) no inicio do experimento, com tendéncia a réseas congestas e amareladas no
final. Nos demais parametros, ndo foram observados alteracGes significativas. Em apenas um
dos equinos, do grupo 2, 48 horas apos a Ultima aplicacdo do farmaco, no dia onze (11), foram
observados sinais de desconforto abdominal e coélica e ocorreu resolucdo satisfatoria do
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problema apds terapia especifica. As alteracGes tissulares devido a aplicacdo do medicamento
foram observadas. Quando o medicamento foi aplicado nos musculos do peito, ocorreu 100%
de reacdo, e nenhuma quando aplicado na musculatura dos posteriores. N&do houve diferenga
nas reacOes por avaliacdo subjetiva, em comparacdo as doses utilizadas nos dois grupos de
tratamentos, pois as reaces foram sempre do mesmo tamanho e foram relacionadas apenas ao
local da aplicagéo.

Tabela 1: Médias das enzimas mensuradas em cada grupo e o erro padrdo da média
(EPM)

Grupo 1 (EPM) Grupo 2 (EPM) P
GGT 28,33 (B) 37,93 (A) P < 0,05
AST 51,42 (B) 58,56 (A) P <0,05
Uréia Sangue 57,96 (A) 58,86 (A) P > 0,05
Uréia urina 2688,24 (A) 3009,37 (A) P > 0,05
Creatinina Sangue 1,59 (A) 1,66 (A) P > 0,05
Creatinina urina 130,66 (A) 161,24 (A) P> 0,05
Célcio urina 14,82 (B) 19,24 (A) P < 0,05

Na hematologia ndo se obteve diferenca estatistica significante entre os dois grupos
durante o periodo de experimento em nenhuma contagem de células (P > 0,05).

No perfil hepatico, a anélise de GGT teve uma variacdo significativa nos dois grupos.
Conforme a Figura 1, abaixo, analisando-se as médias dos dois grupos através do efeito dia, e
na tabela 2 do efeito grupo, péde-se observar diferenca estatistica na elevacdo desta enzima
conforme o farmaco era aplicado. O GGT elevou-se mais no grupo 2 do que no grupo 1 nas
duas analises. Nos dois grupos, observaram-se niveis de GGT acima dos valores fisioldgicos.

GGT efeito dia

—4—médiaGGT grupole2

42,1512 (A)

4,52 (AB)

29,4088 (AB) 34,1575(AB)

5,435(B)

1 2 3 4 5

Figura 1: Média de GGT plasmatico em U/L no grupo 1 e 2 — efeito dia (P < 0,05)
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Tabela 2: Média de GGT plasmatico em U/L nos grupo 1 e 2 — efeito grupo (P < 0,05)

GGT - Efeito Grupo Erro Padrao
Grupo 1 28,3335 (B) 2,6321
Grupo 2 37,9335 (A) 2,6321

Na analise da enzima AST observou-se diferenca entre os grupos conforme os dias de
aplicacdo do medicamento. A diferenca se fez nos dias 7 e 10 de experimento, sendo maior a
mensuracdo de AST no grupo 2, que recebeu 4 mg/kg do farmaco, conforme o grafico da
figura 6. No grafico da tabela 3, analisando-se a diferenca entre os grupos também existe
diferenca significativa, com maior elevacdo desta enzima nos animais do grupo 2.

AST grupo x dia
=—4—Grupol —li—Grupo2
64,5875 (A)

60,5225 (AB)

56 (AB 57,2075 (AB) 54,49
55,25 (AB) 52,84 (BC)

51,485 (BC '

(BC) 53,895 (BC 43,65 (C)
1 2 3 4 5

Figura 2: Média de AST plasmatico em Ul no grupo 1 e 2 — efeito grupo x dia (P < 0,05)

Tabela 3: Média de AST plasmatico em Ul no grupo 1 e 2 — efeito grupo (P < 0,05)

AST - Efeito Grupo Erro Padréo
Grupo 1 51,4240 (B) 0,97
Grupo 2 58,5625 (A) 0,97

Os resultados da andlise de uréia e creatinina no sangue foram comparados com 0s
valores na urina para se observar a curva das concentracfes destes elementos. Nao existiu
diferenca estatistica nas andlises de uréia e creatinina no sangue, nem na urina em nenhum
dos dois grupos com P>0,05.
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Na andlise de célcio na urina tivemos diferenca na comparagdo entre os dois grupos. O
grupo 2, que recebeu 4 mg/kg de imidocarb, apresentou uma maior elevacdo na mensuracao
de calcio do que o grupo 1 (2mg/kg de imidocarb), conforme o gréfico da tabela 4. N&o se
obteve diferenca estatistica no célcio no efeito dia de aplicacdo do farmaco.

Tabela 4: Calcio urinario, efeito grupo (P < 0,05)

Céalcio na urina - efeito grupo Erro Padrao
Grupo 1 14,826 (B) 1,1462
Grupo 2 19,2445 (A) 0,9926
DISCUSSAO

Os animais utilizados neste experimento mantinham bom desempenho no trabalho de
patrulha urbana, recebendo o protocolo de 1,2 mg/kg de dipropionato de imidocarb
bimestralmente. Estes animais ndo demonstraram alteracdo clinica, com excecdo de um
cavalo tratado com a dose de 4mg/kg que demonstrou alteracBes gastrointestinais, com
desconforto abdominal. O mesmo ocorreu com Meyer et al. (2005) que também observou
colica moderada em eqinos tratados, assim como Frerichs et al. (1973) que também citou
hipermotilidade do trato gastrintestinal.

No presente experimento observamos que todos 0s animais que receberam imidocarb
nos musculos do peito demonstraram reacdo. Em contrapartida, os que receberam na
musculatura dos posteriores ndo tiveram alteracdo local. Da mesma forma como observado
por Meyer et al. (2005), que aplicaram imidocarb na musculatura do pescogo, percebendo
aumentos significativos nos locais de aplica¢do do farmaco em praticamente todos 0s animais.
Frerichs et al.(1973) observaram leve reacdo muscular a droga. Entretanto, Hailat et al. (1997)
citaram que ndo ocorreu nenhuma lesdo muscular ap6s a aplicacdo da mesma dose de
imidocarb. Acreditamos que a reacdo tissular a aplicacdo do farmaco seja particular de alguns
musculos em que existe perfusdo diferenciada ou é proporcional a massa tecidual, causando
menor circulacdo e, consequentemente, lenta metaboliza¢ao do imidocarb.

Hailat et al. (1997) observaram respostas diferentes no tratamento com imidocarb em
diferentes grupos. Em um grupo com theileriose aguda e alta hemoparasitose, ocorreu uma
grande diminuicdo no nimero de hemacias em rela¢do ao pré-tratamento. Em um grupo com
parasitemia moderada, mas sem sinais clinicos de theileriose, ocorreu uma leve diminui¢do no
numero de hemécias. No grupo de cavalos sem parasitemia e sem sinais clinicos da doenca, o
tratamento com imidocarb provocou um leve aumento no numero de hemacias, o que nao
ocorreu neste experimento, aonde ndo existiu diferenca estatistica na contagem de heméacias
entre os grupos nem em relacéo aos dias de aplica¢do do farmaco.

A GGT catalisa a transferéncia de grupos gamacarboxila do glutamato a um peptideo.
E uma enzima associada a membranas, mas também esté no citosol, especialmente dos ductos
biliares e renais, no pancreas e intestino delgado. Somente a GGT de origem hepaética é
encontrada no plasma sanguineo. Com isso, € indicativa de colestases e proliferacdo de dutos
biliares, aumentando também na cirrose e colangiocarcinoma. Seu aumento no plasma é
indicativo de insuficiéncia hepatica crénica. Nos equinos, os valores fisioldgicos de GGT sédo
de 4,3 a 13,4 U/L (Gonzélez e Da Silva, 2006). Hailat et al. (1997) demonstraram queda nos
niveis de GGT em equinos altamente infectados com Theileria equi ap6s o tratamento com
imidocarb. Entretanto, no experimento de Meyer et al. (2005), foi demonstrado um aumento
significativo da GGT em pbneis que receberam 0 mesmo tratamento, porém, como ndo houve
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aumento nos &cidos biliares, desta forma néo se concluiu a existéncia de hepatotoxicidade. No
presente experimento foi observado aumento nos niveis plasmaticos de GGT conforme o
imidocarb era aplicado nos dois grupos, e existiu maior elevagdo no grupo 2, que recebeu 4
mg/kg. Fazendo um paralelo, a curva do experimento de Meyer e colaboradores, teve niveis
minimos de GGT de 13 U/L, e maximo, ao final do experimento, de aproximadamente 28
U/L. Em contrapartida encontramos niveis minimos de GGT, no grupo 1, de 18 U/I, chegando
até 50 U/I, no grupo 2. Como esta enzima demonstra dano hepatico cronico, especula-se a
possibilidade da série de aplicagBes de dipropionato de imidocarb, ao longo de dois anos,
nestes animais, causar continuos danos hepaticos ou estar relacionado com o metabolismo
destes animais que sdo portadores de theileriose crénica.

Os valores normais de AST no plasma sdo 10-240 U/L (Meyer et al., 2005). O
aumento desta enzima no plasma indica insuficiéncia hepatica aguda e também pode estar
associado com problemas musculares (Gonzalez e Da Silva, 2006). Adams (1981) e Meyer et
al. (2005) encontraram niveis sanguineos de AST, bastante elevados ap6s o tratamento com
imidocarb, em comparacdo com 0s niveis antes do tratamento. Estes resultados foram
similares ao que encontramos no presente experimento, principalmente na dose de 4mg
(grupo 2) expressos na Figura 2 e na tabela 3. No entanto, Meyer e colaboradores (2005)
observaram que estes niveis voltaram ao que eram antes do tratamento, nos dias subsequentes.

A creatinina se forma endogenamente a partir da conversdo da creatina, composto que
armazena energia no musculo (fosfocreatina). A creatinina é filtrada pelo glomérulo e ndo se
reabsorve no tubulo, sendo considerada, assim, como melhor marcador da filtracdo
glomerular que a uréia. O aumento de compostos nitrogenados (uréia e/ou creatinina) no
sangue é chamado de azotemia, e pode ser de causa pre-renal, renal e pds-renal. Os valores
fisiologicos de uréia no sangue sdo de 10-24mg/dL. Os de creatinina, sdo de 1,2-1,9mg/dL
(Gonzalez e Da Silva, 2006). E interessante observar que, segundo Stockham e Scott (2002),
em equinos, a creatinina tende a diminuir primeiro que a uréia no sangue, por ser mais
sensitiva, indicando os primeiros sinais de glomérulo nefrite. Este dado nédo foi observado no
presente experimento. A uréia é sintetizada no figado a partir da aménia derivada do
catabolismo protéico. E excretada por via gastrintestinal e renal, sendo, no rim, filtrada no
glomérulo e parcialmente reabsorvida de forma passiva nos tdbulos. Segundo Stockham e
Scott (2002), a azotemia pode refletir um quadro de lesdo pré-renal, renal ou pds-renal com
lesdo nos glomérulos. Adams (1981) concluiu que o imidocarb causa um aumento nos niveis
de uréia no sangue. Meyer et al. (2005) ndo encontraram alteracBes significativas nas
concentracOes de uréia e creatinina no sangue dos seis pdneis tratados com imidocarb, assim
como 0 que ocorreu no presente estudo. Porém, puderam observar uma tendéncia a aumento
de creatinina em dois animais, representando moderada azotemia, assim como moderado
aumento da creatinina no sangue e moderada diminuicdo na urina. Mayer et. al. (2005)
também observaram aumento significativo na anélise de GGT urinério. Porém, estes valores
logo voltaram ao normal, concluindo-se que, durante a excrecdo da droga do organismo,
exista algum dano renal temporério, ou dificuldade na atividade do rim, o que ndo
necessariamente significa nefrotoxicidade. O autor salienta a grande capacidade regenerativa
do rim. O achado de glicosuria aliado ao aumento de creatinina fez o autor concluir pela
existéncia de indicios de dano renal causados pela droga. Entretanto, no trabalho de Hailat et
al. (1997), ndo foi encontrado dano renal ap6s o mesmo tratamento em cavalos atletas,
avaliados por exame histopatoldgico, apontando, realmente, para a possibilidade de um dano
renal temporéario enquanto o imidocarb é excretado. No presente experimento nao se observou
diferenca nos dois grupos na mensuragdo de creatinina e de uréia, o que ndo evidenciou dano
renal para estes marcadores.

O rim é o orgdo fundamental na excrecdo de célcio nos equinos. Por este fato devem
ser consideradas alteragdes de calcio na urina (Gonzalez e Da Silva, 2006). Segundo
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Stockham e Scott (2002), a doenca renal, aguda ou crbnica, causa um decréscimo no
“clearance” renal de céalcio em equinos, com isso, observa-se hipercalcemia. Podemos
concluir, com os resultados deste trabalho, que a dose de 4mg/kg (grupo 2) apresentou um
aumento da excrecao do célcio na urina em relacdo ao grupo 1, como conseqiiéncia do efeito
hipercalcémico do imidocarb.

Frerichs et al. (1973) descreveram que o pico de concentracdo serica de imidocarb, em
equinos tratados com este farmaco, no terceiro e sexto dia apds a aplicagdo, provavelmente
esta relacionado ao pico de concentragcdo nos tecidos, primeiro no rim e posteriormente no
figado. Foi encontrada pouca concentracdo de imidocarb em outros tecidos. Desta forma é
possivel concluir que a droga € armazenada e concentrada no rim e metabolizada no figado.
Corroborando com estes dados, Belloli et al. (2002) fizeram um estudo da farmacocinética do
dipropionato de imidocarb em cavalos, concluindo que ocorra um pico de concentracdo
sanguinea apos a primeira hora de aplicacdo, um pico de concentracdo urinaria apos 36 horas
e fecal em até 10 dias ap0s a aplicagdo. Esta eliminacéo fecal longa indica a eliminacéo biliar
da droga, o que significa o armazenamento hepatico. Como este farmaco demonstrou uma
caracteristica circulante muito rapida, concluiu-se que o figado e o rim sdo os principais
orgéos residuais do imidocarb, 0 que podemos observar no presente experimento atraves da
avaliacdo do perfil renal e hepético.

CONCLUSAO

Conclui-se que a utilizacdo de dipropionato de imidocarb na musculatura dos
posteriores, no protocolo profilatico de 2mg/kg permite a utilizacdo dos equinos em trabalho,
com toxicidade renal e hepatica moderada temporaria no periodo de metabolizacdo e
eliminacdo da droga. A avaliacdo metabdlica e clinica destes animais demonstram seguranca
no protocolo utilizado.

REFERENCIAS

ADAMS, L.G. Clinicopathological aspects of imidocarb dipropionate toxicity in horses.
Research in Veterinary Science, 31, 54-61. 1981.

BELLOLI, C., Crescenzo, G., Lai, O., Carofiglio, V., Marang, O., Ormas, P..
Pharmacokinetics of imidocarb dipropionatein horses after intramuscular
administration. Equine Veterinary Journal, 34, 625-629. 2002.

FRERICHS, W.M., Allen P.C., Holbrook, A.A. Equine piroplasmosis (Babesia equi):
therapeutic trials of imidocarb dihydrocloride in horses and donkeys. Veterinary Record,
93, 73-75. 1973

GONZALEZ, F.H., DA SILVA, S.C.. Introduc&o & biogimica clinica veterinaria 330-338;
342-344, segunda edicdo. 2006

HAILAT, N.Q. Lafi S.Q., Al-Darraji A.M., A1-Ani F.K.. Equine babesiosis associated
with strenuous exercise: clinical and pathological studies in Jordan. Veterinary
Parasitology, 69, 1-8. 1997.



37

NOGUEIRA, C.EW.; S. S. SILVA; L. Q. NIZOLI; L. M. RIBAS; L. P. A N.
ALBUQUERQUE. Efeito quimioprofilatico do dipropionato de imidocarb na prevencao
da agudizacdo de babesiose equina em cavalos portadores da infeccdo. A Hora
Veterinaria, n. 146, julho/agosto, 2005, p.15-17, 2005.

MEYER, C. Guthrie, A. J., Stevens, K.B.. Clinical and clinicopathological changes in six
healthy ponies following intramuscular administration of multiple doses of imidocarb
dipropionate, Journal of the South AfricanVeterinary Association, 76(1), 26-32. 2005.

RIBAS, L.M,, Silva, S.S., Nogueira, C.E.W., Nizoli, L.Q., Krause, L.. Avaliacédo da eficacia
terapéutica do dipropionato de imidocarb no tratamento de equinos durante infeccéo
aguda por Babesia equi. A Hora Veterinaria, 137, 33-36. 2004.

STOCKHAM, S.L., SCOTT, M.A. Veterinary Clinical Pathology, 277-337. Primeira edicé&o.
2002.



38

4 Artigo 3

Controle da theileriose equina atraves da administracéo de doses
mensais de dipropionato de imidocarb

TORRES, Anibal Janczak *; FEIJO, Lorena Soares >; HARTWIG, Felipe Pires %;
NIZOLI, Leandro Quintana *; NOGUEIRA, Carlos Eduardo Wayne *.
! Pés-Graduagdo em Veterinaria, UFPel;

2Académico do curso de Medicina Veterinaria, UFPel;
3Dr. Professor Adjunto, UFPel.
Universidade Federal de Pelotas (UFPel) - Campus Universitario, Caixa Postal 354 CEP 96010-900 Pelotas, RS, Brasil;

anibaltorres@ig.com.br

RESUMO

A piroplasmose é uma das principais parasitoses em equinos causada pelos hemoprotozoéarios
Theileria (Babesia) equi e Babesia caballi. Animais acometidos sdo tratados com
dipropionato de imidocarb, porém sabe-se que nenhuma dose é eficaz no tratamento definitivo
da doenca. Contudo, estudos realizados nos ultimos anos propdem a utilizacdo de um
protocolo quimioprofilatico que controla a doenca sem episddios de reagudizacbes. O
objetivo deste trabalho foi demonstrar através do teste de imunofluorescéncia indireta, ELISA
e exame clinico, que administracfes mensais de dipropionato de imidocarb na dose de 2
mg/kg sdo eficazes para se manter a parasitemia e a clinica da doenca controladas, mesmo que
0s animais sejam submetidos & situacdes de estresse, avaliados pelos niveis de cortisol. O
experimento foi realizado com seis equinos de trabalho continuo, os quais foram divididos em
dois grupos, sendo todos soropositivos para Theileria equi. O tratamento e controle da
Theileriose equina foi realizado com dipropionato de imidocarb, no grupo A na dose de 4
mg/kg apenas uma vez no primeiro més, e no grupo B na dose de 2 mg/kg uma vez ao més,
por seis meses. Amostras de sangue foram colhidas mensalmente para realizagdo de
hemogramas, sorologia e mensuragdo de cortisol. N&o foram observadas diferencas
significativas nas analises clinicas, e as variacdes hematoldgicas estiveram sempre dentro dos
limites fisioldgicos, ndo se considerando ocorréncia da doenca aguda. No experimento apenas
um animal, pertencente ao grupo A, apresentou niveis de cortisol pouco acima do fisiolégico.
Os animais do grupo B, embora tenham demonstrado acréscimo nos niveis de cortisol, ndo
houve influéncia na sorologia por IFI, fato explicado pela aplicagdo mensal de dipropionato
de imidocarb na dose de 2 mg/kg. Através das analises clinicas, hematoldgicas, bioguimicas e
soroldgicas foi demonstrado que a dose de dipropionato de imidocarb de 2 mg/kg/peso vivo,
administrada mensalmente controla Theileriose equina.
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INTRODUCAO

A theileriose € uma das principais parasitoses em equinos que provoca danos diretos,
como perda de rendimento e mortalidade, além de prejuizos indiretos como impedimento para
comercializacdo e restricdo do transito internacional de animais soropositivos (FRIEDHOFF
et al., 1990). A doenca é causada por dois hemoprotozoarios distintos, Theileria equi e
Babesia caballi, os quais sdo transmitidos através de carrapatos vetores (KNOWLES &
UNISS-FLOID, 1983).

Os sinais clinicos caracteristicos sdo anemia, ictericia, além de outros sinais
inespecificos como queda de desempenho e inapeténcia esporadica, comuns na fase de
cronicidade da doenca (KNOWLES, 1980).

Diversas técnicas de diagndstico sdo descritas para a identificacdo de animais
infectados. O teste sorologico de ELISA vem se destacando devido a sua alta sensibilidade ser
uma vantagem neste exame laboratorial para pesquisa de theileriose equina (FERREIRA,
1996). Outro teste soroldgico, a imunofluorescéncia indireta (IFI) é sensivel e especifica na
deteccdo de anticorpos anti Theileria equi (CUNHA et al., 1996). Este método tem sido
amplamente utilizado em estudos epidemioldgicos e em casos onde outros testes sao
inconclusivos.

Animais diagnosticados soropositivos para theileriose sdo usualmente tratados com
drogas babesicidas, como o dipropionato de imidocarb (Imizol®). De acordo com o fabricante,
Schering-Plough®, a dose de 2,4mg/kg é recomendada na fase aguda da doenca. Segundo
Nizoli (2002), nenhuma dose é eficaz no tratamento definitivo da doenca. Contudo, estudos
realizados nos ultimos anos propdem a utilizacdo de um protocolo quimioprofilatico, no qual
é realizada a administracdo de imidocarb na dosagem de 1,2 mg/kg (NOGUEIRA et al.,
2005).

A toxicidade da utilizacdo continuada do imidocarb tem sido avaliada através da
andlise do perfil renal e hepatico dos animais tratados (MEYER et al., 2005; ADAMS, 1981).
No entanto, Torres et. al. (2008) demonstraram que doses profilaticas de imidocarb a 2 mg/kg
tem apenas toxicidade moderada e temporaria no periodo de metabolizacdo da droga, se
mostrando uma dose muito mais segura para a fase cronica do que a de 4 mg/kg, recomendada
por Adams (1981) para o tratamento da doenca.

Sabe-se que a resposta ao tratamento depende do estado imunolégico do individuo. A
resposta do sistema imune aos estimulos de estresse pode aumentar a incidéncia de doencas
em animais estressados, podendo ser atribuido a supressdo do seu sistema imunoldgico
(DUNN, 1988).

Estabelecer uma relacdo entre o efeito do estimulo estressante e o sistema imune é
realizado pela mensuracdo do cortisol enddgeno. A explicacdo para este tipo de resposta ainda
estd diretamente associada a acdo antiinflamatéria do cortisol que tem sua secrecdo
aumentada mediante essas situagOes de estresse. O efeito do estresse no organismo induz
mudancas na secrecdo de hormdnios hipofisiarios, implicando em falhas na reproducéo,
alteragdes metabolicas, comportamento animal e resposta imunologica (BLECHA, 2000).

Devido aos efeitos de imunossupressdo do cortisol percebemos a necessidade de um
estudo que relacione os niveis plasmaticos de cortisol com a clinica da doenca e as variaces
soroldgicas de individuos com babesiose cronica.

O objetivo deste trabalho foi demonstrar através do teste de imunofluorescéncia
indireta e exame clinico, que doses mensais de dipropionato de imidocarb & 2 mg/kg sao
eficazes para se manter a parasitemia e a clinica da doenca controladas, mesmo que 0s
animais sejam submetidos & situacfes de estresse, avaliados pelos niveis de cortisol.
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MATERIAIS E METODOS

O periodo de realizacao do experimento foi de abril a outubro de 2008, concluindo seis
meses de pesquisa.

O experimento foi realizado com seis equinos adultos machos e fémeas, mesticos
Crioulos, com idades entre oito e 18 anos, e peso médio de 450kg (400-500kg). Estes equinos
eram utilizados no patrulhamento urbano da policia montada da cidade de Pelotas/RS,
caracterizando-se como animais de trabalho continuo.

Os animais foram divididos em dois grupos, grupo A e B, compostos por trés equinos
cada um. A estruturacdo dos grupos foi realizada de forma aleatoria.

Todos os animais utilizados na pesquisa foram diagnosticados soropositivos para
Theileriose equina através dos métodos soroldgicos de imunofluorescéncia indireta (IFI) e
confirmados pelo teste de ELISA.

O tratamento e controle da theileriose equina foi realizado com dipropionato de
imidocarb, porém com doses distintas entre os grupos. No grupo A foi aplicado a dose de 4
mg/kg do farmaco apenas uma vez no primeiro més. Nos demais 5 meses, foi feita a aplicacdo
de solucdo fisiologica & 0,9% na mesma quantidade em ml do imidocarb. No grupo B, foi
feita a administracdo de 2mg/kg, uma vez ao més, por seis meses. Todas as aplicacfes foram
realizadas intramusculares no semitendinoso.

O exame clinico foi realizado nos animais, anterior ao inicio do tratamento, seguindo
posteriormente todos os meses de estudo. No exame foram contempladas avaliacGes das
coloragfes das membranas mucosas, tempo de perfusdo capilar na mucosa oral, frequéncia
respiratoria e freqliéncia cardiaca, motilidade intestinal e temperatura retal.

Amostras de sangue foram colhidas mensalmente via flebocentese, utilizando-se
anticoagulante &cido etilenodiamonitetracético (EDTA) para realizacdo de hemogramas e
mensuracdo de cortisol. Amostras sem anticoagulante foram colhidas antes do inicio do
experimento e a cada 3 meses (nos meses de julho e outubro) para sorologia por
imunofluorescéncia indireta. Antes do inicio do experimento foi realizado teste soroldgico por
ELISA. Estes diagnosticos sorologicos foram realizados pelo Laboratério de Doencas
Parasitarias da Faculdade de Veterinaria, UFPel. As amostras de sangue foram analisadas no
Laboratorio de Patologia Clinica do Hospital de Clinicas Veterinaria (HCV), Universidade
Federal de Pelotas/RS (UFPel) para a realizagdo de hemogramas. Os testes para mensuragéo
do cortisol sanguineo foram realizados pelo método de guimiluminescéncia, no Laboratério
Alvaro, situado na cidade de Rio Grande/RS.

O método estatistico utilizado foi por distribuicdo de fregiiéncias.

RESULTADOS

Durante a realizacdo do experimento, na avaliagdo dos pardmetros clinicos ndo foram
observadas alteragdes nos animais de ambos 0s grupos.

Nos resultados hematoldgicos, o hematocrito nos dois grupos obteve as curvas
demonstradas nos graficos das figuras 1 e 2 abaixo.
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Figura 1: Hematdcrito dos animais do grupo A (tratados uma vez com 4 mg/kg).
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Figura 2: Hematdcrito dos animais do grupo B (tratados mensalmente com 2 mg/kg).

Nesses parametros de hematdcrito, podemos observar que as curvas do grafico do
grupo B, representado na figura 2, demonstraram uma linearidade mais acentuada que a do
grafico do grupo A. No grupo A apenas o animal 3 manteve o valor do hematdcrito
homogéneo, tendendo a aumentar, enquanto que os demais tiveram oscilacdes durante a fase
de experimento. No grupo B, todos os animais mantiveram o hematocrito, sendo que 0s
animais 5 e 6 demonstraram tendéncia a elevacao deste parametro durante o periodo.

Os resultados do teste soroldgico pelo método de imunofluorescéncia indireta (IFI)
indicaram soropositividade em todos os animais de ambos os grupos. A tabela 1 indica a

titulagdo para Theileria equi no teste. Os animais com titulo acima de 80 sdo considerados
positivos para a doenga.
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Tabela 1: Titulacdo para Theileria equi pelo teste de imunofluorescéncia indireta nos animais
nos dois grupos

Grupo A Abril Julho Outubro
Animal 1 160 320 320
Animal 2 1280 640 640
Animal 3 320 640 320
Grupo B
Animal 4 640 320 320
Animal 5 320 640 320
Animal 6 1280 640 320
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Figura 3: Titulagdo soroldgica por imunofluorescéncia indireta, grupo A (tratados uma vez
com 4 mg/kg).
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Figura 4: Titulacdo soroldgica por imunofluorescéncia indireta, grupo B (tratados
mensalmente com 2 mg/kg)

No grafico da figura 3, dos animais tratados apenas uma vez com 4 mg/kg de
dipropionato de imidocarb (grupo A), podemos observar que apenas o animal 2 obteve um
decréscimo na titulagdo do més de abril & julho, se mantendo até o término do experimento. O



43

animal 3 obteve um aumento na titulacdo da primeira para a segunda coleta, porém se
manteve com a mesma titulacdo de abril, no més de outubro. Ja o animal 1, obteve um
aumento na titulagdo a partir do inicio do experimento para os demais meses.

No grafico da figura 4, dos animais que se manteve com doses mensais de imidocarb a
2 mg/kg (grupo B), observamos os animais 4 e 6 com um decréscimo na titulagdo do primeiro
ao Ultimo més. J& o animal 5, embora tenha obtido um aumento na titulagdo, no més de julho,
teve sua titulacdo soroldgica de volta aos niveis em que se encontrava no primeiro més, no
Gltimo més de experimento.
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Figura 5: Niveis de cortisol sanguineo dos animais nos diferentes meses no grupo A (tratados
uma vez com 4 mg/kg).

* Valores de referéncia fisiol6gica para cortisol: 2,0 a 6,0 ug/dL.
Os resultados ilustrados no grafico da figura 5, dos niveis de cortisol do grupo A (que

recebeu 4 mg/kg apenas uma vez) demonstram que apenas 0 animal 3 obteve niveis de
cortisol acima do fisioldgico, o que pode indicar nivel de estresse.
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Figura 6: Niveis de cortisol sanguineo dos animais nos diferentes meses no grupo B
(tratados mensalmente com 2 mg/kQg)
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Analisando os resultados ilustrados pelo grafico da figura 6, dos niveis de cortisol do
grupo B (que receberam 2 mg/kg mensalmente) podemos observar que, embora nenhum
animal tenha atingido niveis de cortisol que pudéssemos considerar de estresse, todos 0s
animais deste grupo tiveram varia¢@es nestes niveis. Os 3 animais terminaram o experimento
com niveis acima do primeiro més de coleta (maio).

DISCUSSAO

O diagndstico pode ser realizado a partir dos sinais clinicos e da avaliacdo de alguns
parametros do hemograma como contagem de eritrdcitos, hematécrito e contagem diferencial
de leuctcitos (RUDOLPH et al., 1975), associado a deteccdo dos parasitos na circulagdo
(PHIPPS, 1995). De acordo com Nizoli et al (2002) o hematocrito e a detec¢do dos parasitos
constituem-se nos melhores pardmetros para avaliagdo da doenga na fase aguda, entretanto no
periodo de cronicidade a determinacdo de anticorpos especificos caracteriza-se como 0
método diagndstico mais confiavel. Como no presente experimento ndo se obteve diferencas
significativas nas andlises clinicas, e as variagdes hematoldgicas estiveram sempre dentro dos
limites fisiolégicos, ndo se considerou em nenhum momento doenca aguda e, portanto o
método de diagnostico sorologico foi considerado.

Os resultados hematolégicos avaliados neste experimento afirmam esta relacdo do
hematdcrito com a titulagdo para a doenca, ja que os animais do grupo B tiveram valores de
hematocrito mais regulares e com tendéncia a aumentar, do que os animais do grupo A.

O estresse de qualquer tipo, incluindo os agentes ou estimulos nocivos que requerem
uma adaptacdo do organismo, aumenta de modo acentuado os niveis de cortisol (TEXEIRA e
PADUA, 2002). De fato, a liberacdo do cortisol na circulacdo sanguinea pela adrenal € um
dos efeitos claramente resultantes do estresse (SAPOLSKY et al., 2000). Percebe-se assim
gue uma importante causa do aumento desse horménio é o exercicio fisico, que pode chegar a
duplicar ou triplicar esses niveis (SNOW & MACKENZIE, 1977; AKIMOTO et al., 2003).

Como neste experimento apenas um animal, pertencente ao grupo A, apresentou niveis
de cortisol pouco acima do fisiolégico, se considerou que estes animais nao foram submetidos
a situacdes de estresse, mesmo sendo animais de trabalho. Portanto foi considerada apenas a
curva deste hormdnio durante os meses de pesquisa para relacionar com a sorologia.

Analisando o grafico da figura 3, do grupo A, podemos verificar que apenas o animal
2 ndo obteve aumento no cortisol durante o experimento, 0 que podemos relacionar com o
resultado da titulacdo por IFI, aonde este animal foi o GUnico em que teve titulacdo reduzida
durante o experimento. J& 0s animais 1 e 3, tiveram os niveis de cortisol aumentados, sendo
que o animal 3 ultrapassou os niveis fisioldgicos ja sendo considerado grau de estresse. Este
resultado foi relacionado com a titulacdo sorolégica que também teve niveis aumentados, pois
parece que alteracBes no cortisol podem influenciar a parasitemia nestes animais portadores
quando ndo estdo protegidos pelo farmaco, como foi o caso do grupo A. No gréfico do grupo
B, na figura 4, podemos perceber que, embora tenha ocorrido um acréscimo nos niveis de
cortisol durante o periodo, e a curva deste tenha variado, ndo houve influéncia na sorologia
por IFI neste grupo. Este fato pode ser explicado pela aplicacdo mensal de dipropionato de
imidocarb na dose de 2 mg/kg.

Torres et al (2008) avaliaram a metabolizagdo do dipropionato de imidocarb no
sistema hepaético e renal pela mensuracdo enzimatica. Concluiu-se que a dose de 2 mg/kg do
farmaco tem uma toxicidade apenas no periodo de metabolizagdo. Doses de 4 mg/kg mantém
uma toxicidade por um periodo além da metabolizagédo, o que pode ser danoso ao animal em
doses repetidas.
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Os resultados deste trabalho corroboram com Nogueira et al (2005) que, avaliando
caracteristicas hematologicas, demonstraram que o uso de dipropionato de imidocarb na dose
de 1,2 mg/kg pode ser indicado como quimioprofilatico, reduzindo as chances de
reagudizacdo da doenca por um periodo maximo de 30 dias apds a aplicacdo, e que apds este
periodo o efeito comeca a desaparecer.

CONCLUSAO

O presente estudo através das avaliagbes clinicas, hematolégicas, bioquimicas e
soroldgicas sugere que a dose de dipropionato de imidocarb de 2 mg/kg/peso vivo,
administrada mensalmente controla theileriose equina.
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Consideracg0es Finais

A incidéncia de theileriose equina tem relacdo direta com a convivéncia dos equinos
com 0s bovinos por facilitar a infestacdo nestes de carrapatos Rhipicephalus Boophilus
microplus, o qual tem papel importante na transmisséo de Theileria equi.. A regido da
campanha do Rio Grande do Sul é uma area endémica para a doenca, principalmente nos
estabelecimentos que tem pecuaria de gado de corte e criagdo de bovinos. O controle da
doenca na sua forma crbnica se faz necessario para que evite a manifestacdo clinica. Doses
mensais de dipropionato de imidocarb, 2mg/kg, sdo eficazes e ndo se demonstram tdxicas
para os animais. O manejo dos equinos, procurando se evitar o contato com bovinos parece
ser uma alternativa para evitar a infestacdo de carrapatos. Mais estudos sobre o ciclo do
carrapato nos cavalos no ambiente endémico e, alternativas terapéuticas, se buscando otimizar

a farmacocinética do dipropionato de imidocarb sdo necessarios.



