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ATIVIDADE TERAPEUTICA DO SPINOSAD CONTRA LARVAS DE Cochliomyia
hominivorax (L4, L2 E L3) EM BOVINOS INFESTADOS NATURAL E
ARTIFICIALMENTE

RESUMO

Trés experimentos foram conduzidos, um com infestagéo artificial (I) e outros dois com
infestacdo natural (I, IIl). No artificial (Exp. 1), os animais foram distribuidos em 9
grupos, com trés repeticdes/tratamento. Cada animal foi infestado com 50 larvas em
quatro incisdes cutaneas, totalizando 200/animal. As larvas L4 foram infestadas com
um intervalo de trés a seis horas, de 24 e de 48 horas. Os grupos receberam o0s
seguintes tratamentos: spinosad (50 e 150 ppm) e um controle sem tratamento. Os
animais foram examinados com: 15, 30, 60 minutos e 6, 24 e 48 horas. Larvas que
abandonavam as lesdes foram colhidas e colocadas para pupar em BOD a 25°C e 90%
de UR. Os resultados demonstraram que spinosad (50 e 125 ppm) atingiu 100% de
eficacia no tratamento contra os trés estadios larvarios de C. hominivorax. A
concentracdo de 125 ppm alcancou este valor mais rapidamente. Nos estudos com
infestacBes naturais (Exp. Il e Ill), os animais apds receberem incisfes cutaneas foram
liberados a pasto para que ocorressem infestacdes. Detectada a presenca de larvas, o
animal era alocado, por sorteio, para um dos grupos experimentais. No experimento |l
utilizou-se spinosad 50 e 150 ppm e no experimento Il 250 e 400 ppm. Como
tratamentos positivos, foram utilizados: chlorpyriphos e uma associacdo de
chlorphenvinphos + dichlorvos. Os animais foram examinados diariamente do dia zero
(DO) até dia 12 (D12). Ficou demonstrado nos experimentos com infestacdo natural que
spinosad 50 e 150 ppm apresentaram eficacia inferior a 100%, enquanto que a 250 e
400 ppm proporcionaram 100% de eficacia decorridas 24 horas do tratamento, a

concentracdo com 400 ppm alcancou este valor decorridos 12 horas pos tratamento

Palavras-chaves: bovinos, Cochliomyia hominivorax, eficacia, infestacdo natural,

spinosad.



TERAPEUTIC ACTIVITY OF SPINOSAD AGAISNT LARVAE OF Cochliomyia
hominivorax (L4, L2 E L3s) NATURALLY AND ARTIFICIALY INFESTED IN CATTLE.

SUMMARY

Three experiments were conducted, the first one with an artificial infestation and the
other two with natural infestation. In the first experiment (artificially infested) the animals
were divided into 9 experimental groups, three repetition per treatment. Each animal
was inoculated with 200 larvae in four skin incisions, two on the palette and two in the
rump, each one containing 50 larvae. The placement of L4 larvae followed a range of 3
to 6 hours, 24 hours and 48 hours. The experimental groups had the following
repetitions: spinosad 50 and 125 ppm, and a control group (untreated). After the
treatment the animals were examined on the following period: 15, 30, 60 minutes, 6, 24
and 48 hours. Larvae which left the incision were taken for pupation on 25°C and 90%
relativity humidity. The results demonstrated spinosad 50 and 125 ppm reached 100%
effectiveness on the treatment of artificially caused myiasis by the three larval stages
(L1, L2 and L3) of Cochliomyia hominivorax, in which the spinosad 125 ppm achieved it
quicker. In the other experiments with natural infestation, after the skin incisions the
animals were release on the field for the concurrency of the natural infestation. Once
detected the presence of the larvae, the animals were randomly allocated in one of the
experimental groups. On the experiment | were used the following concentration:
spinosad 50 and 150 ppm on the experiment Il spinosad 250 and 400 ppm. On both
experiments were used two positives treatments: chlorpyriphos and a association of
chlorphenvinphos plus dichlorvos. The animals were daily examined, from day zero
(DO) to day 12 (D12).The results of the two experiments with natural infestation indicate
that spinosad 50 and 150 ppm were not effective, showing effectiveness lower than
100%. However, spinosad 250 and 400 ppm reached 100% of efficacy were after 24
hours of the treatment, in which the 400 ppm concentration was already effective 12
hours within the end.

Keywords: cattle, Cochliomyia hominivorax; efficacy; natural infestation, spinosad
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. INTRODUGCAO

O Brasil assumiu na primeira década deste século lugar de destaque na
producdo e exportacdo de carne bovina. O efetivo bovino brasileiro sofreu reducéo
de 3,0% entre 2006 e 2007, passando de 205,8 para 199,7 milhGes de cabecas. A
populagdo tem a seguinte estratificacdo: regido Centro-Oeste com a maior
concentracdo, 34,09%; seguido pelo Sudeste 19,32%; Norte 18,96%, Nordeste
14,37% e Sul 13,27% (IBGE, 2007).

Embora se tenha registrado queda no nimero de cabecas, sem duvida, o Brasil
ainda detém um dos maiores rebanhos comerciais de bovino do mundo sendo
considerado o maior produtor de carne.

O abate anual de animais estava em 44,4 milhdes de cabecas em 2006 com
uma previsdo para 43,6 milhdes para 2009 (CNPC). Entretanto, a crise mundial que
se iniciou no segundo semestre de 2008, afetou diretamente estes nimeros e o
abate diminuiu. Mesmo com estas turbuléncias econdmicas o Brasil é e continuara
sendo um importante participante deste mercado, capaz de prover tanto o mercado
interno, como 0 externo com uma expressiva capacidade de exportacao.

Neste contexto de crescimento e evolucdo, todos os elos da cadeia produtiva
do setor buscam a maior eficiéncia, o que representa minimizar custos de beneficios.
Isto implica em ter o maximo controle sobre riscos, e consequentes perdas. Dentre
estes fatores podemos citar os parasitos, que diminuem o desempenho ou podem
até levar o animal a morte.

Dentre estes parasitos encontra-se a Cochliomyia hominivorax, mosca cuja
larva provoca grave lesdo externa, sendo 0s prejuizos responsaveis pelas perdas
em ganho de peso, producado de leite, atraso de crescimento, inicio de reproducao,
merecendo atencdo especial (GRISI, et al, 2002).

Como o controle sobre as parasitoses dos bovinos se tornou imprescindivel na
moderna industria de producdo de proteina animal, a procura por novos farmacos
também tem-se tornado uma importante demanda para a industria de saude animal.

A acdo inseticida do Spinosad, produto da fermentagdo aerdbica de um

microrganismo actinomiceto presente no solo, que vem sendo amplamente



explorada para o controle de pragas agricolas, despertou o interesse na sua
utiizacdo no controle de parasitoses de animais. Suas caracteristicas
farmacologicas especificas de seguranca e eficacia, o torna uma interessante opgao
de tratamento contra agentes considerados problemas na area da producgéo animal,
desta forma, sdo necessarios ensaios terapéuticos especialmente delineados para

avaliar seu potencial para tal finalidade.

Il. REVISAO BIBLIOGRAFICA

A Cochliomyia hominivorax (Diptera:Calliphoridae) é um inseto parasito
formador de miiase. Este termo € definido por ZUMPT (1965), como "infestacdo de
seres humanos e outros vertebrados vivos (biontéfaga), por meio das larvas, que
pelo menos durante um periodo, se alimentam de tecidos vivos e substancias
corporais liguidas do hospedeiro". Estas miiases sdo causadas por moscas de
diversas familias, mas principalmente por algumas espécies pertencente a familia
Calliphoridae.

Atualmente considera-se que o género Cochliomyia € formado por quatro
espécies: C. hominivorax (Coquerel), C. macellaria (Fabricius), C. aldrichi e C.
minima (DEAR,1985). As duas primeiras estédo relacionadas a casos de miiases, isto
€, infestacdo de tecidos vivos de vertebrados por larvas de moscas. Entretanto a que
apresenta maior importancia € a C. hominivorax (FAO, 1993).

A C. hominivorax apresenta varias denominacdes: mosca da bicheira ou mosca
varejeira (lingua portuguesa), Screwworm (ligua inglesa) e Gusano barreador (lingua
espanhola) (GUIMARAES et al, 1983).

O parasitismo por Cochliomyia hominivorax € de carater obrigatorio no periodo
larval, sendo o principal diptero Calliphoridae causador de miiase em animais no
novo mundo. Infesta os tecidos secos ao redor das lesdes, principalmente bovinos,
caprinos, ovinos, suinos e outros animais, incluindo os silvestres e seres humanos.

Assim, o efeito de repeléncia atribuido a alguns compostos, poucos beneficios

trazem ao controle deste parasito, uma vez que certamente ele vai procurar uma



nova leséo para fazer ovoposi¢do. A acao larvicida, € muito mais importante por que
vai contribuir para a diminuicdo do niumero de parasitos adultos no local MUNIZ et al
(1995).

As condicdes climaticas em grande parte do Brasil durante a maior parte do
ano é bastante favoravel para as infestacdes por este parasito, como ja descrito por
outros autores (MUNIZ et al., 1995; MOYA-BORJA & SALANI, 1997; ANZIANI et al.,
1998).

O aparecimento das miiases esta condicionado a ferimentos recentes ou areas
abertas por intervencdes cirargicas e aberturas naturais. Nestes casos €
denominado de miiase primaria.

Quando as larvas invadem aberturas naturais do corpo, denomina-se miiase
cavitaria e podem ser de diversos tipos: nasal, oral auricular, vaginal e anal, etc.

Ha ainda a possibilidade de miiase cutanea se transformar em cavitaria devido
ao grande namero de larvas. Em alguns casos, larvas podem penetrar ativamente na
pele integra e produzir miiase furunculosa (FREITAS et al, 1982).

As picadas de carrapatos sdo capazes de produzir sitios para 0
desenvolvimento de miiases (BRAM, 1978). PICCININI 1988 relata a postura e o
desenvolvimento de larvas de Cochliomyia hominivorax em feridas recentes, em
bezerros mesticos, provocadas por morcegos hematoéfagos da espécie Desmodus
rotundus.

Estudo em laboratério desenvolvido por OLIVEIRA (1980) sobre a biologia da
Cochliomyia hominivorax, obteve as seguintes conclusdes: as posturas iniciaram do
7° a 8° dia de vida e variando de 88 a 330 ovos, com média de 191,10 ovos. O
periodo de incubacao dos ovos variou de 14 a 18 horas a 27°C e 80,00 a 90,00% de
umidade relativa, sendo a média de ecloséo de 99,68%. O periodo larval variou de 3
a 4 dias, tendo 8,26% abandonado o meio a partir do 3° dia, 89,10% no 6° dia e
2,64% no 5° dia; o tempo de duracédo e a época da ecdise dos instares larvais foram
de 24 horas pos ecloséo, 61,00% das larvas eram L, e 48 horas ap6s 50,00% eram
Ls. O periodo pré-pupa variou entre 12 a 36 horas com média de 24 horas, a

emergéncia dos adultos foi entre 6 a 10 dias com média de 7,3 dias, a razao sexual



de 1:1 entre machos e fémeas foi constatado na criagao artificial.

Na natureza, apés a eclosédo, as larvas penetram na pele, mantendo a regido
posterior voltada para o meio exterior para permitir a respiracdo pelos espiraculos ali
existentes. Sao gregarias e produzem formacdes em bolsas, nos tecidos invadidos,
consumindo tecido muscular, vasos, nervos e tecido conectivo (JAMES, 1947).

O desenvolvimento completo da larva em feridas no hospedeiro varia de cinco
a nove dias, quando entdo sai para desenvolver a fase de pupa, no solo
(BAUMHOVER, et al, 1955 apud OLIVEIRA, 1979). BABILONIA e MAKI (1991)
observaram melhor desenvolvimento de larvas, em laboratério, em temperaturas
entre 36.7 e 37,8°C, com umidade relativa a 65,00%. No entanto, SMITH (1960)
obteve melhores indices entre 36,6 e 38,8°C, com UR entre 85,00 e 90,00%.
OLIVEIRA (1980) observou em laboratério que a maioria das larvas completava o
seu desenvolvimento em quatro dias a temperatura de 35°C e 85,00 e 90,00% de
umidade relativa do ar.

O estagio de pupa se estende por seis a oito dias a 26,6°C com umidade
relativa variando entre 70,00 e 80,00% (SMITH. 1960), podendo aumentar em
temperaturas entre 12,3 e 17,4°C e 55,00 e 80,00% de umidade relativa do ar
(OLIVEIRA, 1978).

Trés a quatro dias ap0s a emergéncia copulam e no sétimo dia de vida podem
realizar a primeira postura (LAAKE et al, 1936 apud CRYSTAL, 1967a).

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 UR do ar (LEITE, 2004).

Entre o 2° e 3 ° dia apés a emergéncia inicia-se a coOpula, entretanto, a
temperatura de 10°C as fémeas morrem antes de copular. Os machos apresentam-
se aptos a copula entre 0 4° e 6° dia pds emergéncia (GUIMARAES et al, 1983).

O ciclo completo desse diptero dura aproximadamente 24 dias a temperatura
de 22°C (LAACK. CUSHING; PARIS, 1936 apud HALL.1991) e de 18 dias a 29°C
THOMAS; MANGAN, 1989 apud HALL, 1991).

O periodo de evolucao das fases de pré pupa e de pupa em condi¢des de



laboratério e de campo variam de 1 a 7 dias para as pré pupas e entre 8 a 43 dias
para as pupas. (OLIVEIRA, 1986).

Adulto
10 - 14 dias
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Larvas 5 - 7 dias (L1, L2, L3)

Figura 1. Ciclo de vida da Cochliomyia hominivorax (Diptera:Calliphoridae)
(Fonte: http://www.fao.org/DOCREP/U4220T/U4220TOA.HTM)

Os prejuizos econdmicos deste parasito assumem carater de inegavel
importancia visto que sua disseminacdo € ampla e realmente danosa. Na Florida
(Estados Unidos), JEFERSON (1960) informou que 80,00 a 85,00% das feridas de
bovinos infestadas por Cochliomyia hominivorax causavam prejuizos de 10 milhdes
de dolares.

Estudos feitos por BAUMHOVER (1966) nos Estados Unidos estimaram
perdas anuais em 20 milhdes de doélares, na regido sudeste, e em 50 a 100 milhdes
na regido sudoeste. Enquanto no México, estima-se algo em torno de 156 milhdes

de délares. No Panama atinge cifras de 43 milhdes de ddlares por ano (SNOW et



al, 1985).

No Brasil, MUCCIOLO (1948) descreveu as miiases como parasitose de
grande importancia econdmica, pois ndo somente afetava a pele, mas também a
musculatura esquelética produzindo lesdes crateriformes. Relata ainda que esse
quadro induza além do emagrecimento e a irritacdo dos animais, a desvalorizagéo
da pele mesmo as curadas, uma vez que o tecido fibroso resultante da cicatrizagéo
apresenta menor resisténcia o que deprecia a qualidade do couro. TOLEDO (1950)
confirmou as observacfes anteriores e afirmou que um rebanho infestado produz
20% a menos que um rebanho sadio.

Mais recentemente, a literatura relata taxas de mortalidade de bezerros, de
zero a doze meses, na regido pantaneira, de 10,00 a 20,00%; sendo a miiase a
principal causadora desta mortalidade, ao lado de picadas de cobras, ataque por
oncga e outras doencas (SERENO J. R. B; CATTO, J. B.; SERENO, F.T.P.S., 1996).

Tais cifras poderiam ser ainda maiores se fossem computados mais 20,00%
relativos as perdas no peso do animal durante a infestacdo, associado ao tipo de
exploracdo extensiva de gado, em nosso pais (YARZON, 2005).

GRISI (2002) avaliando o impacto econdémico das principais ectoparasitoses
em bovinos no Brasil chegou a uma estimativa de perdas da ordem de 150 milhdes
de ddlares.

Devido ao tamanho do rebanho e do numero de cabecas abatidas, a
producdo de couro no Brasil é bastante expressiva, chegando em 2005, a mais de
38 milhdes de pecas de couros bovinos, o que representa cerca de 10% do
mercado mundial (IBGE, 2005).

Entretanto, apesar da importancia deste setor, existem entraves relevantes a
ampliacdo da sua eficiéncia e competitividade no pais.

O Brasil deixa de ganhar cerca de US$ 900 milhdes anuais, em virtude da
baixa qualidade do couro produzido e dos descompassos entre a oferta nacional e
a demanda pelo produto (CICB, 2001).

No Brasil, aproximadamente 85,00% dos couros produzidos apresentam

defeitos e, destes, 60,00% ocorrem dentro das propriedades rurais e 40,00% no



transporte da propriedade para o curtume. Dos 60,00% dos defeitos do couro
dentro da propriedade rural, 40,00% provém de danos causados por quatro
ectoparasitoses, como a bicheira, 10,00% devido a marcacéo a fogo dos animais e
10,00% decorrente de marcas de arame farpado, galhos e espinhos (IEL, 2000).

Com relacdo as perdas em couros defeituosos, no Brasil, estimam-se em
guatrocentos e vinte milhdes de ddlares, determinados, principalmente por miiases,
bernes, moscas-dos-chifres e carrapatos, (COUROBUSSINESS, 2003).

Embora se tenha poucos estudos sobre a estimativa de custo dessa praga
no Brasil, existe um realizado na regido do Caribe (RAWLINGS, 1985) sobre custo
tedrico que pode ser Util para fazer este calculo. A estimativa de perda anual com
monitoramento e tratamento variou de US$ 4,82 a US$ 10,71 por animal.
Extrapolando esses dados para o Brasil, com um rebanho de aproximadamente
200 milhdes de cabecas de gado, estima-se que o custo médio anual para a
pecuaria nacional seja de aproximadamente US$ 1,5 bilhdo (TORRES, 2006).

O parasitismo por Cochliomyia hominivorax provoca alteragdes clinicas
(MORAIS et al, 2003) hematoldgicas e bioquimicas em bovinos (OLIVEIRA, 1980;
SANAVRIA, 1993).

Devido a ovoposicdo da mosca nhas feridas, e a probabilidade de
reinfestacdes, uma das primeiras recomendacdes € manejar adequadamente 0s
animais para evitar feridas desnecessarias, uma vez que aparentemente nao
existem animais resistentes a bicheira, qualquer ferimento predispde a atracao para
as moscas.

No Brasil, os bezerros sdo mais susceptiveis no periodo neonatal, devido a
postura de ovos no corddo umbilical, podendo ocorrer ainda por problemas de
parto, quando ocorre retencdo de anexos fetais ou por intervencdes relacionadas
ao manejo como: castracdo, descorna ou ferimentos em cercas de arame farpado.
Infestacbes macicas por carrapatos também aumentam a susceptibilidade a este
agente parasitario, devido as feridas que normalmente aparecem neste quadro.
Caso o tratamento ndo seja realizado em tempo habil a infestacdo podera
determinar na morte dos animais, principalmente dos jovens (GRISI et al, 2002).



Vérias formulacdes de uso tépico e sistémico sao utilizadas atualmente para
tratamento destas miiases. Independente da molécula utilizada h& necessidade de
exames regulares dos animais em grandes areas de criacdo. Isto porque, alguns
animais podem escapar ao controle e serdo expostos a infestacbes graves e até
mesmo fatais.

Os inseticidas organofosforados foram os primeiros produtos a serem
utilizados no controle das larvas de Cochliomyia hominivorax, e até hoje sdo os
mais utilizados e entre as moléculas desta base: coumaphos, ronnel, chlorpyrifos,
chlorfenvinfos e trichlorfon. Estes inseticidas tém uma eficacia residual
relativamente curta e os animais devem ser inspecionados e tratados com
freqUuéncia para evitar reinfestacdes.

No inicio da década de 80 foram langcadas no mercado as avermectinas, com
excelentes propriedades endectocidas e uma acéo residual maior. Mesmo com
advento de novas moléculas, necessita-se de meios de controle que realmente
reduzam ou eliminem a possibilidade de re-infestacao.

Assim, alguns pesquisadores concluiram que reduzir ou eliminar a populagao
de insetos seria uma solucdo melhor do que tratar topicamente os animais apos
estes serem infestados pelas larvas, motivando iniciativas envolvendo a
esterilizacdo de machos e a implementagcdo de um programa de erradicagdo
atraveés da liberacéo de insetos estéreis (IAEA, 1998; BOWMAN, 2006).

A técnica do inseto estéril SIT (“Sterile Insect Technigue”) foi idealizada por
E. F. Knipling, em 1937. O objetivo inicial era de que a liberagdo no campo de um
grande numero de machos estéreis durante varias geracdes sucessivas poderia
levar a uma supressdo na densidade populacional da mosca da bicheira
(KNIPLING, 1955). A liberacdo de machos esterilizados por radiacdo gama é a
forma de controle mais eficiente. Foi testada e aprovada quando da erradicacdo da
C. hominivorax da ilha de Curacao, Estados Unidos e América Central
(BAUMHOVER et al., 1955; GUIMARAES; PAPAVERO, 1999). Essa pratica s6 é
possivel porque as fémeas de C. hominivorax copulam uma s6 vez durante sua
vida (BUSHLAND; HOPKINS, 1951; CRYSTAL, 1967a); ou seja, toda fémea que



copular com um macho estéril ndo deixara descendentes.

Na figura 2 (préxima pégina) observa-se a atual distribuicdo geografica de C.
hominivorax que compreende algumas ilhas do Caribe e América do Sul, tendo ja
sido erradicada da América do Norte e Central-continental num programa de
manejo integrado de pragas em areas extensas baseado em SIT (Sterile Insect
Technique) (FRESIA et al, 2009).

[ 4tual Distribuigio da C. hominivorax
- Areas livres de C. hominivorax afraves do SIT

Figura 2: Distribuicdo geografica historica e atual de C. hominivorax. (ASSIS, 2007)

Ainda nesta figura vemos que a Cochliomyia hominivorax ja foi erradicada
dos USA e dos paises centro americanos (México, Belize, Guatemala, El Salvador
e Honduras). Mais recentemente na Nicaragua, Costa Rica e Panama. Neste ultimo
esta sendo mantida uma barreira permanente através da liberacdo de insetos
estéreis na divisa com a Colémbia com objetivo de impedir a recolonizagdo por
moscas advindas da América do Sul (TORRES, 2006).

A erradicacdo também foi alcancada na Libia e no Norte da Africa



(GRAHAM, 1985, VARGAS - TERAN, 1991). Na Libia, ap6s a verificacdo da
presenca da C. hominivorax em 1988, temia-se que esta mosca se dispersasse e
causasse consequéncias desastrosas para a producdo animal e vida selvagem do
continente africano o que levou a importacdo de moscas estéreis do México
(BOWMAN, 2006; REICHARD, 2002).

A erradicacdo por esterilizagdo foi utilizada com sucesso na Libia, e de
dezembro de 1990 a outubro de 1991, mais de 1,2 bilhes de moscas estéreis
foram liberadas. Em 1992, a Libia foi declarada livre desta espécie (KOUBA, 2004).
O custo de erradicacdo da C. hominivorax nessa regido foi aproximadamente US$
100 milhdes, o que comprova o alto custo envolvido neste tipo de operacdo (FAO,
1993).

Apés a erradicacdo nos EUA comecaram a aparecer consequéncias
indesejaveis deste processo. A erradicacdo da Cochliomyia hominivorax do Texas e
da Florida, permitiu o incremento de populacdes do veado da cauda branca
(Odocoileus virginianus), ocasionalndo picos de Rhipicephalus (Boophilus)
microplus em areas onde este carrapato ja havia sido controlado (PEDIGO, 1999).

Apesar do sucesso na erradicacdo nestes locais, 0 uso da técnica de insetos
estéreis apresenta algumas limitacées, como a auséncia de dados concretos a
respeito do problema, auséncia de fundos financeiros suficientes, e nimero limitado
de centros que poderiam liderar este processo (IAEA, 1998).

No entanto, para a supressdo ou erradicacdo desses dipteros, séo
necessarias pesquisas locais e/ou regionalizadas sobre a biologia e fisiologia do
parasito.

Sendo assim, a principal forma de controle de C. hominivorax em sua atual
distribuicdo geografica € realizada por meio da aplicagdo de inseticidas,
principalmente da classe dos organofosforados. No entanto, ha muitos obstaculos
relacionados ao uso dessas drogas devido aos riscos de gerar efeitos toxicos para
animais, selecionar parasitas resistentes, deixar residuos na carne e no leite, e de
contaminar o ambiente.

Outra forma de controle, o uso de iscas artificiais (Swarm Lure) contendo
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DDVP tém sido utilizada para diminuir as populacbes dos adultos no campo.
Armadilhas orientadas pelo vento contendo como iscas de figado deteriorado séo
usadas nos estudos de flutuacdo sazonal dos adultos e podem ser integradas no
combate preventivo de C. hominivorax (GRAHAM 1985, DRUMMOND et al. 1988,
MOYA BORJA et al. 1993, HALL & WALLI, 1995).

O controle biolégico da bicheira embora estudado n&o constitui o fator
principal na reducdo das populagcdes da praga. Uma tentativa para reduzir a
bicheira nos EUA, liberando grandes quantidades do braconidio, Alysia ridibunda,
criados no laboratorio ndo teve o éxito desejado. Na Libia foram encontrados os
acaros Macracheles muscadomesticae e Trichotromidium muscarum sobre adultos
de C. hominivorax, entretanto, € desconhecido seu efeito de parasitismo
(McGARRY et al., 1992).

Além dos fatores diretamente ligados as perdas de producdo, € importante
também observar as opcdes terapéuticas para tratamento disponiveis no mercado.

O controle das infestagcdes provocadas pela larva da Cochliomyia
hominivorax é feito através da medicacdo individual dos animais empregando-se
larvicidas topicos e sistémicos.

No Brasil, a maioria dos inseticidas utilizados para o controle da mosca da
bicheira na pecuaria nacional, conhecidos como mata-bicheiras, pertencem a
classe dos organofosforados (SINDAN, 2009).

Varios produtos tépicos tém sido empregados para o tratamento da fase
larvaria da Cochliomyia hominivorax. CORREA (1954) utilizou o toxafeno
verificando sua eficacia contra ovos e larvas. McCGREGOR & BUSHLAND (1957),
GRAHAM et al, (1960) e BODDEN (1977) demonstraram a eficacia do Ronnel no
tratamento da bicheira.

GONCALVES (1967), estudou a acdo curativa e cicatrizante de produtos a
base de diazinon e lindane em ovinos, concluindo que o primeiro foi mais efetivo.

Mais recentemente, produtos injetdveis de acdo prolongada tém sido
utilizados no tratamento das larvas de Cochliomyia hominivorax. Apds o advento

das Lactonas Macrociclicas, entre elas a doramectina, um endectocida de amplo
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espectro, derivado das avermectinas, mostrou ser altamente eficaz contra
infestacdes por larvas de Cochliomyia hominivorax (GOUDIE et al, 1993).

TREGONING (1983) estudou o efeito do closantel e de ivermectina contra
miiase primaria de bezerros, fazendo a aplicagdo no mesmo dia da castracao.

OLIVEIRA & OLIVEIRA (1992), observaram que nem closantel nem a
ivermectina protegeram ovinos contra a infestagcdo induzida de Cochliomyia
hominivorax.

MOYA BORJA et al, (1993), demonstraram a eficacia profilatica e a
persisténcia da doramectina contra infestacdes induzidas de Cochliomyia
hominivorax em bovinos.

Devido a multiplicidade de demandas envolvidas no controle de parasitoses
bovinas, aliados a busca constante de novas alternativas terapéuticas, pesquisas
quimioterapicas devem ser incluidas nos programas de investigacdo, prevencgao e
manejo integrado, objetivando-se amenizar os problemas com a sele¢do de
populacdes resistentes.

Assim, pesquisas por novos farmacos levaram em 1982 ao descobrimento
de uma nova molécula— Spinosad. A molécula spinosad € o nome comum dado a
associacao da spinosina A com o spinosina D. Estruturalmente, estes compostos
sdo macrolideos e contem um Unico sistema de anel tetraciclico aos quais estas
duas diferentes moléculas de acucares estédo ligadas (spinosina A e spinosina D)
(KIRST, et al, 1992).

A descoberta e o desenvolvimento desta molécula Unica ofereceram ao
mundo uma nova classe de produtos para o controle de insetos denominada de
Naturalyte.

Com acado inseticida e produto da fermentacdo aerdbica de um
microrganismo actinomiceto presente no solo Sacharopolyspora spinosa (SPARKS
et al, 1995), vem sendo amplamente explorada para o controle de pragas agricolas
desde 1995 (SPARKS et al, 1995 e 1997; THOMPSON et al, 1995), principalmente
em culturas de fumo e algodao (SPARKS et al, 1998) e alface (YEE & TOSCANO,
1998) contra insetos da ordem lepidoptera (SPARKS et al, 1998).
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Considerado um inseticida de amplo espectro de acéo, sua atividade foi
observada ainda em insetos das ordens coleoOptera, diptera, homoptera,
hymenoptera, isoptera, orthoptera, siphonaptera e thysanoptera (SALGADO, 1998).

Uma das principais caracteristicas da molécula de spinosad é relacionada a
sua seguranca. Testes de toxicidade crénica demonstraram que a molécula ndo
apresenta efeitos carcinogénico, teratogénico ou neurotdxico. (EPA, Federal
Register).

Em varios estudos para avaliacdo de sensibilizacdo dermal de spinosad nédo
foram observadas nenhuma evidéncia deste tipo de ocorréncia. (SHIBATA, 1996,
STEBBINS & BROOKS, 1999¢,).

Mostrou também baixa irritacdo ocular apdés administragcdo (STEBBINS &
BROOKS, 1999d, GILBERT 1994c). Nenhuma morte, sinais clinicos de toxicidade,
irritacdo dermal ou lesdes patoldgicas foram observadas ap6s aplicagdo dermal de
spinosad em coelhos (STEBBINS & BROOKS, 1999c, GILBERT, 1994b).

Spinosad apresenta ainda ampla margem de seguranca para insetos
benéficos ao ambiente (SCHOONOVER & LARSON, 1995).

Nos tecidos animais, ele € prontamente metabolizado e eliminado pelas
fezes, urina e bile, nas primeiras 24 horas (BARDEN, 1998).

O modo de acao é diferenciado. Em insetos, caracteriza-se pela excitacdo do
sistema nervoso, provocando contracdes involuntarias dos musculos, prostragdo
com tremores e paralisia. Estes efeitos estdo ligados a ativacdo de receptores
nicotinicos e acetilcolinicos por um mecanismo de a¢do ainda desconhecido
(THOMPSON et al, 1995).

Algumas moléculas inseticidas, como imidacloprid com acdo em receptores
nicotinicos agem em sitios de ligacao diferentes do spinosad, que também atua no
receptor celular do acido gama amino butirico (GABA). A ivermectina, apesar de ser
uma lactona macrociclica e interferir nos mecanismos de liberacdo do GABA, tem o
desencadeamento do seu efeito por outro receptor que ndo o do spinosad
(SALGADO, 1997; SALGADO, 1998; SALGADO et al, 1998).

A spinosad A, principal constituinte inseticida da molécula spinosad, néo
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interage diretamente com sitios de ligacdo conhecidos de receptores nicotinicos
dos insetos, incluindo os sitios de ligagdo para imidaclopride, nem com sitios alvos
para as avermectinas como a abamectina. Esta auséncia de interacdo com sitios
alvos dos inseticidas mais conhecidos suportam a hipotese que a spinosad A
realiza seu modo de acéo via um singular modo e acdo. O atual modo de ativacdo
nicotinica pelo spinosad A sugere que a molécula interage com um subtipo de
receptor nicotinico ainda nao identificado (CROUSE, et al, 2009).

Estudos sobre desempenho de ecotoxicidade do spinosad demonstraram
que este principio ativo € praticamente atoxico para mamiferos e aves nas
concentracdes terapéuticas. No entanto, possui moderada toxicidade para peixes
BARDEN (1998). Ainda segundo este autor, tais caracteristicas de baixa toxidez
para mamiferos sugerem que este composto farmacolégico ndo possui efeitos
adversos aos seres humanos.

SNYDER et al, 2007, avaliaram a eficacia de spinosad via oral para caes
contra infestacdo de pulgas e demonstraram o potencial desta molécula para uso
mensal como um eficaz e seguro adulticida.

Em bovinos, estudo demonstrou a eficacia terapéutica e persisténcia de
spinosad contra piolhos mastigadores (Bovicola bovis) e sugadores (Linognathus
vituli, Solenopotes capillatus e Haematopinus eurysternus) em bovinos em
aplicagbes pour-on e em pulverizacdo. Os resultados indicaram que spinosad
ofereceu um nivel de controle residual e terapéutico equivalente ou superior as
formulacdes tdépicas disponiveis no mercado com formulagdo a base de
organofosforados (Coumaphos) ou piretroides (Cyflutrina) (WHITE et al, 2007).

Embora ndo haja aprovacdo do uso de spinosad para o controle de acaros
em cées, um estudo preliminar para avaliar o uso de uma formulagéo oral contendo
50 e 100 mg/kg de spinosad para cdes experimentalmente infestados com
carrapato Rhipicephalus sanguineus (LATREILLE, 1806) (Acari: Ixodidae),
demonstrou que ambas formulacdes ofereceram alta eficacia apos 24 horas da
aplicacdo e com um poder residual que pode controlar por até um més. (SNYDER

et al, 2009, in press).
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No Brasil, ensaios com spinosad foram conduzidos por SABATINI (2001) no
controle do Boophilus microplus, sendo verificado seu efeito acaricida em
infestacdes naturais, com 97,6% de eficacia decorridos sete dias pés-tratamento,
para a concentragdo de 1000 ppm. Em infestagOes artificiais detectou-se 99,8% de
eficacia no 27°dia pés-tratamento para a solucao 500 ppm.

Ensaios realizados e descritos na literatura nacional e internacional com o
spinosad e seu potencial terapéutico contra insetos nocivos a agricultura
demonstram sua eficiente acao inseticida, possibilitando seu uso com sucesso.

Ainda no Brasil, Souza (2005), demonstrou o potencial inseticida de
Spinosad no controle de infestacBes por Alphitobius diaperinus in vitro e em
sistemas de producgéo avicola. Formulagdes de spinosad em concentragdes de 400
e 250 ppm mostraram-se eficazes (99,65% e 99,30% - por até 24 dias Pos
Tratamento) quando aplicado diretamente sobre os parasitos adultos
(cascudinhos). Sobre estagios larvais, a eficacia também foi elevada (97,96% e
95,92% - por até 24 dias POs Tratamento) para as duas concentracdes de
spinosad. Entretanto foi observado que os melhores resultados de acao imediata
ocorreram em instares adultos.

Apesar de amplamente empregado na agricultura desde 1995, ndo ha
informacbes sobre a acdo desde principio ativo contra larvas de Cochliomyia
hominivorax, o que despertou em avaliar a molécula com uma alternativa no
controle desta parasitose.

Considerando a importancia e os prejuizos econbémicos ocasionados pelas
larvas de Cochliomyia hominivorax, a escassez de farmacos diferentes dos
organofosforados para o controle, e tendo em vista a potencial acéo inseticida do
spinosad, é que se objetivou a realizacéo deste estudo.

Assim, o presente estudo teve como objetivo avaliar eficacia de spinosad em
diferentes concentragdes sobre instares larvais I, 1l e 1ll da Cochliomyia hominivorax

em condic¢des laboratoriais (in vitro), e em infestacdes naturais (a campo).
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lll. OBJETIVOS

3.1. Geral

Avaliar a eficacia do spinosad em diferentes concentracées, formulacdo spray

no controle de larvas de Cochliomyia hominivorax em infestacéo artificial e natural.

3.2. Especificos

Avaliar a eficacia do spinosad, em diferentes concentracfes, aplicado via
topica em:
a) Larvas |, Il e lll de Cochliomyia hominivorax, em infestacéo artificial, utilizando

spinosad nas concentragdes de 50 e 150 ppm. (Experimento 1).

b) Miiases ocasionadas por larvas de Cochliomyia hominivorax em infestacdes
naturais, utilizando spinosad nas concentracbes de 50 e 150 ppm.

(Experimento 2).

c) Miiases ocasionadas por larvas de Cochliomyia hominivorax, em infestacdes
naturais, utilizando spinosad nas concentracdes de 250 e 400 ppm.

(Experimento 3).
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IV. MATERIAL E METODOS

Os experimentos foram realizados em dois locais, sendo 0 experimento com
infestacdo artificial conduzido nas instalagbes do CPPAR - Centro de Pesquisa em
Sanidade Animal - Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias,
UNESP/Jaboticabal. Os outros dois experimentos com infestagbes naturais foram
conduzidos em uma propriedade rural, localizada no municipio de Formiga, Estado

de Minas Gerais.

4.1. CALCULO DA EFICACIA TERAPEUTICA.

A eficacia do Spinosad, nas concentracdes utilizadas, em cada estudo, foi
estimada segundo recomendacédo da Portaria 48, de 12 de maio de 1997, do
Ministério da Agricultura e Abastecimento (MAPA):

C-T
% de Eficacia= T x 100

Em que: C = N° de miiases ativas no grupo controle

T =N° de miiases ativas no grupo tratado, 48 horas pos-tratamento.

4.2. EXPERIMENTO I: Infestacao artificial
4.2.1. ANIMAIS E LOCAL DO EXPERIMENTO

Foram utilizados 27 bovinos clinicamente sadios, mesticos holandéz x
zebu, com idade entre 6 e 12 meses, em bom estado nutricional. O
experimento foi conduzido nas instalacdes do “Centro de Pesquisas em
Sanidade Animal (CPPAR)”, junto a Universidade Estadual Paulista (UNESP),
Campus Jaboticabal, Estado de S&o Paulo - Brasil.
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4.2.2 OBTENGAO DE LARVAS DE Cochliomyia hominivorax

As larvas utilizadas no experimento foram fornecidas pelo
Departamento de Biologia/ UNICAMP/ Campinas SP, através de um convénio
estabelecido com o CPPAR/ UNESP. As larvas foram transportadas para

Jaboticabal-SP logo apés eclosao.

4.2.3. FORMULAGAO

Spinosad: Formulac&o fornecida pela Eli Lilly do Brasil Ltda. Partida
identificada como X-50537, data de Fabricacdo 29/09/1999, com validade de
2 anos.

4.2.4. DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Os animais foram identificados com brinco na orelha esquerda e
mantidos em baias individuais suspensas (modelo australiano) do
CPPAR/UNESP — Campus de Jaboticabal.

Procedeu-se a tricotomia e em seguida anestesia com cloridrato de
lidocaina efedrina a 2%, nas quatro posi¢cdes definidas para a infestacéo
artificial (regido compreendida entre a fossa infra espinhosa e a borda dorsal
da escapula) e a garupa (ponto médio entre a tuberosidade isquiatica e
vértebra sacra — regido coxofemoral), de ambos os lados.

Decorrido 12 horas, foram implantadas 50 larvas (L;) de Cochliomyia
hominivorax em cada inciséo, totalizando 200 larvas por animal.

A eficcia do Spinosad® (50 e 150 ppm) foi avaliada contra os trés
estadios larvais L;, L, e Lz. Para isso, os bovinos foram distribuidos
aleatoriamente em nove grupos experimentais, conforme descrito na Tabela

1, pagina seguinte.
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Tabela1. Grupos experimentais referentes aos tratamentos com duas
concentracées de spinosad' contra diferentes estadios de
Cochliomyia  hominivorax induzidas em  bovinos.
CPPAR/FCAV/UNESP, Setembro de 2000.

Spinosad
Grupo N° minimo N° minimo Estadio de -
P® de Bovinos de Miiases C. hominivorax Concentragio Via de
Aplicagao

| 3 12 L, 50 ppm Topica
[ 3 12 Ly 150 ppm Topica

[ 3 12 L, Controle
v 3 12 L, 50 ppm Topica
Y 3 12 L, 150 ppm Topica

VI 3 12 L, Controle
VIl 3 12 L3 50 ppm Topica
VIl 3 12 L3 150 ppm Topica

IX 3 12 Ls Controle

Baseando-se na biologia da C. hominivorax, os tratamentos realizados

com Spinosad®, obedeceram aos seguintes cronogramas:

G, Gll e Glll: 3 a6 horas pos-implantacdo de L;.

G IV, G V e G VI: 24 horas pos-implantacdo de L;.
G VII, G VIl e G IX: 48 horas pos-implantacao de L;.

As formulacdes foram aplicadas nas miiases, a uma distancia de
aproximadamente 20 cm da ferida, por meio de movimentos circulares e jato
continuo por cinco segundos, correspondendo ao volume de 6.5 mL. Todas
as mifases foram examinadas nos seguintes tempos: 15, 30, 60, 6 horas, 24
horas e 48, 72, 92 e 108 horas pos tratamento (HPT).

Neste periodo, o conteudo das baias era lavado e peneirado para a

colheita das larvas que eventualmente abandonavam as lesfes. As larvas de

L Eli Lilly do Brasil Ltda
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3° estadio recolhidas eram colocadas para pupar em vidros de 500 mL
contendo vermiculita, mantidos a temperatura de 25°C e 90,00% de UR,
durante aproximadamente 10-15 dias, oferecendo assim, condi¢cdes para que

cada larva pudesse completar o ciclo evolutivo.
4.3. EXPERIMENTO II: Infestagao Natural

4.3.1. ANIMAIS E LOCAL DO EXPERIMENTO

Foram utilizados 40 bovinos de corte, machos mesticos holandés x
zebu, com idade entre 6 e 11 meses, pertencentes a Fazenda Bela Vista,
localizada no municipio de Formiga, Minas Gerais. Os animais foram
selecionados, levando-se em consideracdo a isencdo de residuos de
tratamentos antiparasitarios.

Para maior seguranc¢a, cada animal foi duplamente identificado com
brincos de cores diferentes para os tratamentos (orelha esquerda) e da

mesma cor, para caracterizacao de bovino experimental (orelha direita).
4.3.2. FORMULAGOES

Foram utilizadas 4 formulagcdes para o tratamento dos grupos
experimentais:

e spinosad®: Concentracdo de 50 ppm, aerosol (spray) formulacédo
experimental (Lote X-50537), data de fabricacdo 29/09/1999, dois
anos de validade, fornecida pela Eli Lilly do Brasil Ltda;

e spinosad’: Concentracdo de 150 ppm, aerosol (spray) formulacéo
experimental (Lote X-50537), data de fabricacdo 29/09/1999, dois

anos de validade, fornecida pela Eli Lilly do Brasil Ltda;

LEli Lilly do Brasil Ltda.
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e chlorpyriphos®:. Sem especificacdo de bula, via tépica (spray): Lote
NE2834F101 data de fabricacdo Maio de 1999, formulacdo comercial
adquirida no mercado.

e chlorphenvinphos (3,4 mL/L) + Dichlorvos (5,2mL/L)? via tdpica
(spray): Lote 013-2000, data de fabricacdo Marco de 2000,

formulacéo comercial adquirida no mercado.
4.3.3. DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Apos a identificagdo e sob acdo de anestesia local, foram realizadas
duas pequenas incisdes cutaneas (duas de cada lado) de aproximadamente
quatro centimetros de didmetro em cada animal.

Em seguida, os bovinos foram liberados e mantidos em uma area de
pastagem, para que as infestacdes por larvas de C.hominivorax (miiases)
ocorressem naturalmente. Diariamente, os bovinos eram examinados para
averiguacao e deteccdo da presenca de ovos ou larvas de C. hominivorax.

Quando detectada a presenca de larvas, o animal era alocado, por
sorteio, para um dos grupos experimentais, controle (Grupo V) ou para 0s
demais grupos de tratamento (Grupos |, Il, Il e IV) e a ferida imediatamente
medicada, com o respectivo farmaco previamente sorteado.

Os animais foram alocados nos grupos experimentais até perfazer um
minimo de 10 miiases por grupo. Apdés os tratamentos, os animais foram
mantidos em pastagens separadas, com predominancia de Brachiaria
decumbens, tendo agua e suplementacdo mineral ad libitum, em densidade de
um até dois animais por hectare, de acordo com a disponibilidade de alimento.

Todas as operagcfes de manejo e observagfes dos animais durante o periodo

Z Lepecid BR Spray — Down Agrociences Industrial Ltda.
¥ Matabicheira Cyanamid Aerosol — Fort Dodge Sadde Animal Ltda.
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experimental foram realizadas em instalacbes dotadas de balanca, tronco para
contencdo segura do animal e curral de espera.

Durante 30 minutos ap0s o tratamento, os animais foram observados
para a deteccdo de qualquer eventual anormalidade clinica decorrente da

aplicacdo dos compostos

Tabela2. Grupos Experimentais referentes aos tratamentos com duas
concentragoes de spinosad’, chlorpyriphos? e
chlorphenvinphos + dichlorvos®, aplicados por via spray
sobre larvas de C. hominivorax em bovinos artificialmente

infestados. Marcgo de 2001.

Grupo (T; ;;;:;'::; Tratamento Concentragdao Dose/ferida Via de aplicagao
I 10 Spinosad 50 ppm 0,11 mg Topica (spray)
[ 10 Spinosad 150 ppm 0,33 mg Topica (spray)
[[ 10 Chlorpyriph032 Sem especificages rotulares  Topica (spray)
Chlorphenvinphos + 3,4 mL/L 0,0748 mL Topica (spray)
v 10 Dichlorvos 3 5,1 mL/L 0,1122 mL Topica (spray)
\ 10 Controle

4.4. Experimento lll: Infestagao Natural
441. ANIMAIS E LOCAL DO EXPERIMENTO
Utilizou-se bovinos de corte, machos mesticos holandés x zebu, com

idade entre 6 e 11 meses, pertencentes a Fazenda Bela Vista, localizada no

municipio de Formiga, Minas Gerais. Os animais foram selecionados levando-

LEli Lilly do Brasil Ltda
2 Lepecid BR Spay — Down Agrosciences Industrial Ltda.
¥ Matabicheira Cyanamid Aerosol — Fort Dodge Satde Animal Ltda.



se em consideracdo a isencdo de residuos de tratamentos antiparasitarios.
Para tanto, foram selecionados animais que nado tinham sido medicados

(acaricidas de contato e avermectinas) ha menos de 90 dias.

4.4.2. FORMULAGAO

Foram utilizadas quatro formulacbes para o tratamento dos grupos

experimentais:

a) spinosad': Concentracdo de 250 ppm, via tépica (spray) formulacéo
experimental (Lote LY232105 - SC), fornecida pela Eli Lilly do Brasil
Ltda;

b) spinosad’: Concentracéo de 400 ppm, via tépica (spray) formulacdo
experimental (Lote LY232105 - SC), fornecida pela Eli Lilly do Brasil
Ltda,;

c) chlorpyriphos?, via tépica (spray): N° de partida NE2834F101, data
de fabricacdo Maio 1999, formulacdo comercial adquirida no
mercado.

d) chlorphenvinphos + Dichlorvos®, nas concentracdes de 0,34% e
0,51%, via topica (spray), N° de partida 013-2000, data de

fabricagdo Margo 2000, formulagédo comercial adquirida no mercado.
4.4.3. DELINEAMENTO EXPERIMENTAL
Como descrito no item 4.3.3. do experimento Il, ap6s a identificacdo

dos animais e sob acdo de anestesia local, até quatro pequenas incisdoes

cutdneas foram realizadas. Em seguida, os bovinos foram liberados e

L Eli Lilly do Brasil Ltda
2 Lepecid BR Spay — Down Agrosciences Industrial Ltda.
¥ Matabicheira Cyanamid Aerosol — Fort Dodge Satde Animal Ltda.
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mantidos a pasto, para que as infestagbes por larvas de C. hominivorax
(miiases) ocorressem naturalmente.

Diariamente, os bovinos eram examinados para averiguacdo da
presenca de ovos e/ou larvas. Quando detectada a presenca de larvas o
animal era alocado, por sorteio, para um dos grupos experimentais, como

abaixo:

Tabela3. Grupos experimentais referentes aos tratamentos com
diferentes concentracdes de Spinosad', Chlorpyriphos? e
Chlorphenvinphos + Dichlorvos® e contra larvas de
Cochliomyia  hominivorax em  bovinos infestados

naturalmente. Marco de 2001

24

N° minimo

Grupo . Tratamento Concentragao
de Miiases

I 20 Spinosad 250 ppm

Il 20 Spinosad 400 ppm

([ 20 Chlorpyriphos Sem especificacdes rotulares
Chlorphenvinphos + 3,4 mL/L

VI 20

Dichlorvos 5,1 mL/L
Vv 20 C ONTROWLE

Sendo a ferida imediatamente medicada, com o respectivo farmaco

previamente sorteado ou mantido como controle (ndo tratado).

L Eli Lilly do Brasil Ltda.
2 Lepecid BR Spray — Down Agrosciences Industrial Ltda.
¥ Matabicheira Cyanamid Aerosol — Fort Dodge Satde Animal Ltda.
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Foram utilizados até oito animais por grupo, para obtencdo de no
minimo 20 miiases ativas, no dia do tratamento, para cada grupo

experimental.

4.5. ANALISE ESTATISTICA

Para cada um dos dois experimentos (Il e Ill), foi utilizado um
delineamento experimental em parcela subdividida, considerando o
tratamento principal, os farmacos mais o grupo controle, com diferentes
nameros de repeticdbes (miiases tratadas). Consideraram-se como
tratamentos secundarios, os locais das lesdes, interacbes e os tratamentos
principais (BANZATTO & KRONKA, 1989). As informa¢cbes de cada lesao,
paleta direita e esquerda (PD, PE) e garupa direita e esquerda (GD e GE),
foram individualmente transformadas em proporcdo do total de animais que

apresentaram as respectivas lesdes, em cada dia de avaliagdo e,

posteriormente, transformadas em arco seno/x (SAS, 1989).



V. RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1. EXPERIMENTO I (Infestacao Artificial)

5.1.1. Eficacia terapéutica de Spinosad contra larvas de 1° estadio de
Cochliomyia hominivorax

Os resultados deste experimento demonstram que as duas
formulacdes de Spinosad avaliadas (50 e 150 ppm) aplicadas via spray foram
eficazes no tratamento de instar Ly; de Cochliomyia hominivorax
artificialmente infestadas. O tratamento com ambas as formulacdes
proporcionou eficacia de 100,00% seis horas ap0s o tratamento (Quadro 1).

Este resultado foi um pouco mais tardio que o encontrado por
OLIVEIRA (1980), avaliando Dursban 5% (Clorpirifos) em aplicagédo tépica
em ovinos, que observou eficacia de 100% apds 5 minutos do tratamento.

Entretanto, obteve eficdcia maxima (100,00%) mais rapidamente que
aquela observada por MOYA (1993) com uso de Doramectina injetavel em
bovinos que s6 alcancou este valor na 482 hora pos-tratamento.

O estudo permitiu ainda demonstrar que a formulacdo de Spinosad na
concentracdo de 150 ppm, apresentou acdo mais rapida que aquela
proporcionada pela concentracdo a 50 ppm, levando a morte a maioria das
larvas 30 minutos apdés a aplicagdo do composto.

A acdo das duas concentracbes de Spinosad 50 e 150 ppm foi
observada a partir de 15 minutos ap0s a aplicacdo, quando foi notado
aumento de motilidade e de mortalidade de parte das larvas (Quadrol). Com
60 minutos esta acdo se intensificou e foi possivel observar que a maioria
das larvas encontravam-se mortas e as restantes continuavam a exibir
aumento de motilidade. Na 62 hora ap0s aplicacdo todas as larvas tratadas
com ambas as concentragcdes mostravam-se imoveis (mortas).

Na 1082 hora pds-tratamento, a miiase localizada no membro posterior
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direito do animal 124, pertencente ao grupo tratado com spinosad (50 ppm),
apresentava exsudacdo discreta e auséncia de motilidade larval, fatores que
permitiram registra-la como miiase inativa. No entanto, a viabilidade destas
duas larvas ficou registrada, ao final, pela emergéncia de duas moscas
(Quadro 2). O que levou o grupo a apresentar eficacia de 87,50% neste
momento da avaliacéo.

Das doze miiases induzidas nos animais do grupo controle, oito se

apresentaram ativas (66,60%) durante toda fase experimental.

5.1.2. Eficacia terapéutica de Spinosad contra larvas de 2° estadio de
Cochliomyia hominivorax

Os resultados deste experimento demonstraram que as duas
concentracdes de spinosad (50 e 150 ppm) obtiveram 100,00% de eficacia 24
horas pés tratamento. Entretanto, na 62 hora p6s-tratamento, este percentual
ja tinha sido alcancado por spinosad 150 ppm contra instar L, de Cochliomyia
hominivorax.

OLIVEIRA (1980) avaliando Clorpirifés (Dursban 5%) em aplicacédo
topica obteve 100,00% de eficacia 1 hora pds-tratamento para este instar de
Cochliomyia hominivorax.

Os efeitos de spinosad 50 ppm foram observados decorridos 15
minutos do tratamento, através do aumento de motilidade das larvas e da
evasdo de algumas delas do interior da ferida. Passados 30 minutos da
medicacado, além do aumento de motilidade e de evaséo das lesdes, algumas
se apresentavam imdéveis, ou seja, mortas. Esta situacdo se manteve até o
60° minuto pos-tratamento. Em seguida, ocorreu um aumento substancial de
larvas mortas.

Apenas duas miiases estavam negativas seis horas pés-medicacgao,
porém, 0 numero de larvas mortas era ainda maior do que o observado aos
60 minutos. Todas as miiases tratadas com spinosad (50 ppm)

apresentavam-se inativas a partir da 242 hora pds-tratamento.
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Resultados semelhantes foram obtidos com spinosad na concentracéo
de 150 ppm. A maioria estava imével e auséncia total na 62, 2% 482 e 722
horas pos-medicacao.

Todas as 12 miiases induzidas nos animais do grupo controle

mostravam-se positivas (larvas vivas) durante toda fase experimental.

5.1.3. Eficacia terapéutica de Spinosad contra larvas de 3° estadio de
Cochliomyia hominivorax

Neste estudo, foi possivel observar que as duas concentracdes de
spinosad (50 e 150 ppm) proporcionaram 100,00% de eficicia 48 horas pos-
tratamento. Entretanto, na 24 2 hora pds-tratamento, este percentual ja tinha
sido alcancado por spinosad 150ppm contra instar L, de Cochliomyia
hominivorax.

Este resultado é semelhante ao encontrado por Oliveira (1980)
avaliando Clorpirifés (Dursban 5%) em aplicacao topica, que também obteve
100,00% de eficacia 24 horas pOs-tratamento para este instar de Cochliomyia
hominivorax.

O efeito do tratamento com spinosad (50 ppm) iniciou-se 30 minutos
apos a aplicagcéo, sendo observado aumento de motilidade das larvas e a sua
evasao da lesdo. Esta situacdo prolongou-se até 60 minutos pés-tratamento,
entretanto, decorridas seis horas pds-medicacgéo, apenas trés das 12 miiases
tratadas estavam negativas.

Nas baias dos animais que receberam 150 ppm de spinosad, nenhuma
larva foi encontrada e da 242 a 722 hora pés-tratamento nenhuma larva (L3) foi
detectada nas lesdes, ou seja, todas as 12 miiases estavam inativas, o que
possibilita inferir que esta formulacdo (150 ppm) apresentou melhor

desempenho que a de spinosad 50 ppm contra Lz de C. hominivorax.
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5.2. EXPERIMENTO Il (Infestacdo Natural)

Pelos resultados obtidos neste experimento com infestacdo natural,
ficou comprovado que as duas concentracdes de Spinosad (50 e 150 ppm)
ndo apresentaram 100,00% de eficacia, contra larvas de C. hominivorax
(miiases) (Tabela 12), até 48 horas pds-tratamento, momento observacional
estabelecido pela Portaria 48 de 1997 - MAPA - Ministério da Agricultura e
Abastecimento, como exigéncia para registro de um produto como "mata-
bicheira".

Os animais foram observados durante 12 dias do periodo
experimental e somente no 8° dia pés-tratamento a formulacéo de spinosad
150 ppm atingiu 100,00% de eficacia, mantendo este percentual até o fim do
periodo observacional (12 dias).

As reinfestagdes por larvas de C. hominivorax ndo ocorreram nos
grupos tratados com spinosad (50 e 150 ppm) quando comparado com as
duas formulacdes comerciais utilizadas. Sendo que o grupo tratado com a
associacao de chlorphenvinphos + dichlorvos apresentou o maior indice de
reinfestacoes, totalizando 9 lesdes.

Dos grupos tratados, spinosad 150 ppm né&o diferiu estatisticamente
(P>0,05) do grupo controle em todo o periodo observacional (12 DPT).
Enquanto o grupo spinosad 50 ppm diferiu estatisticamente (P<0,05) do
grupo controle no segundo dia (48 horas), o que pode ser inferido pela maior
penetracdo do produto em areas profundas da miiase.

Com relacdo aos outros dois grupos tratados, o grupo chlorpyriphos
diferiu do 2° ao 7° dia pds-tratamento, enquanto o grupo com a associacao
chlorphenvinphos + dichlorvos diferiu apenas no 2° e 3° dia pos-tratamento.
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5.3. EXPERIMENTO lIl (Infestagdo Natural)

Neste segundo experimento com infestacdo natural, os resultados
obtidos com as duas concentragbes de spinosad (250 e 400 ppm) utilizadas
proporcionaram eficacia de 100,00% contra larvas de C. hominivorax.

A formulacéo de spinosad 400ppm obteve a eficacia maxima (100,00%)
nas primeiras doze horas pos-tratamento, enquanto a concentracdo de 250
ppm a eficacia foi alcancada decorrida 24 horas pos-tratamento.

Observou-se também, que nenhum dos farmacos comparativos
(chlorpyriphos e associacdo de chlorphenvinphos + dichlorvos), utilizados
rotineiramente no tratamento curativo e preventivo de miiases, apresentou
eficacia semelhante as duas formula¢des de spinosad.

Verificou-se que a ocorréncia de reinfestacdes das feridas tratadas nas
guarenta e oito horas pos-tratamento (Quadro 23) foi maior naquelas miiases
medicadas com spinosad 250 ppm (8,33%), quando comparadas as tratadas
na concentracdo de spinosad 400ppm, chlorpyriphos e chlorphenvinphos +
dichlorvos 4,76%, 0,00% e 4,00%, respectivamente.

O aumento na concentracdo de spinosad (250ppm para 400ppm)
reduziu somente 50,00% das reinfestacfes das feridas decorridas quarenta oito
horas pés-tratamento. Por outro lado, este aumento retardou em vinte e quatro
horas a primeira reinfestacdo. Efeito semelhante foi verificado nas lesdes
tratadas com chlorphenvinphos + dichlorvos (Quadro 23).

Quanto ao efeito de repeléncia a postura de C. hominivorax, constatou-
se que as formulacdes de spinosad (250ppm e 400ppm), assim como 0S
organofosforados confrontados, ndo impediram a ocorréncia de posturas nas
primeiras doze horas pos-tratamento. (Quadro 24).

Analisando conjuntamente os Quadros 22, 23 e 24, observa-se que o
grupo experimental que apresentou menor incidéncia de posturas pos-
tratamento foi o0 medicado com chlorpyriphos, cujas reinfestagbes aconteceram
tardiamente.

Constatou-se ainda, que o aumento na concentracdo de spinosad nao

foi suficiente para garantir uma reinfestacdo substancialmente menor das
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feridas, apesar de assegurar eficacia terapéutica mais precoce comparada aos
demais tratamentos (acao larvicida).

Todos os grupos tratados diferiram estatisticamente (P<0,05) do grupo
controle até o terceiro dia pdés-tratamento.

No quarto dia pos-tratamento somente as feridas dos bovinos
pertencentes aos grupos tratados com spinosad 400 ppm, chlorpyriphos e
chlorphenvinphos + dichlorvos apresentavam larvas de C. hominivorax

estatisticamente inferiores ao grupo controle.
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5.4. DISCUSSAO DOS TRES EXPERIMENTOS

A ocorréncia das miiases ap0s as incisdes nos testes de infestacdo
natural nos grupos tratados demonstraram o constante desafio das infestacoes
por larvas de C. hominivorax durante todo o periodo experimental, o que coincide
com observacdes anteriores nas condicbes de America Latina (MUNIZ et al.,
1995; MOYA-BORJA & SALANI, 1997; ANZIANI et al., 1998).

A andlise conjunta dos resultados dos trés experimentos permite
recomendar o uso de spinosad no tratamento de bovinos submetidos a altos
riscos de miiases por larvas C. hominivorax, uma vez que o tratamento com este
farmaco se mostrou eficaz contra os trés estadios larvais do parasito.

Considerando inicialmente o experimento |, realizado com infestagéo
artificial e com objetivo de encontrar uma dose para inicio de desenvolvimento, o
spinosad proporcionou 100% de eficacia contra os trés instares de C.
hominivorax dentro de 24 horas poés-tratamento para as duas concentracoes
avaliadas (50 e 150ppm).

Os experimentos complementares (Il e Ill), a campo com infestacdo
natural, evidenciaram que com um desafio maior as concentracdes de spinosad
de 50 e 150 ppm (experimento II) ndo apresentaram o mesmo desempenho e em
nenhum momento alcancaram 100% de eficacia.

No entanto, no experimento Ill, quando as concentracdes experimentais
foram elevadas para 250 e 400 ppm, os melhores os resultados foram
observados e em ambas foi alcancado 100% de eficacia. Sendo que
concentracdo mais elevada (400 ppm) foi aquela a proporcionar 100% de
efichcia mais rapidamente (24° hora poés-tratamento). Resultados seéﬁelhantes
foram obtidos por OLIVEIRA (1980), utilizando Clorpirifos (Dursban 5%), que
também observou 100% de eficacia na 24° hora pos-tratamento.

BODDEN (1977) avaliando Ronnel 7,9%, Diazinon 4% e DDVP 0,5%,

observaram mortalidade de larvas algumas poucas horas pds-tratamento, e com
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24 horas todos os tratamentos proporcionaram 100% de eficacia com todas as
larvas mortas.

A auséncia de efeito de repeléncia observada nas formulagbes de
spinosad é sobreposta por sua acédo larvicida, muito mais importante devido as
suas consequéncias em relacdo ao ciclo de vida da C. hominivorax e que sao
discutidos por MUNIZ et al (1995).

A eficacia comprovada nestes experimentos faz do spinosad um farmaco
de interesse para o desenvolvimento de produtos dirigidos ao tratamento das
miiases causadas por larvas de C. hominivorax. Visto que as infestacdes por
este parasito ocorrem ao longo de todo o ano e devido ao fato de que a maioria
dos atuais produtos utilizados para o tratamento terem como bases inseticidas da
classe dos organofosforados e que o desenvolvimento de resisténcia € um fato
gue ndo podemos ignorar.

Spinosad ainda tem como diferencial seu alto perfil de seguranca e baixa
toxicidade (EPA, Federal Register). N&o apresentando evidéncias de
sensibilizacdo dermal que € importante para quem manuseia 0 produto
(STEBBINS & BROOKS, 1999¢, SHIBATA, 1996).

Outra caracteristica interessante de spinosad € sua ampla margem de
seguranca para insetos benéficos ao ambiente (SCHOONOVER & LARSON,
1995) e de seguranca ambiental j& que é classificado pelo U.S. Environmental
Protection Agency (EPA) como um produto pesticida de risco reduzido.

Como na literatura estédo disponiveis poucos e antigos estudos do uso de
organofosforados contra larvas de C. hominivorax, e como também nao foi
possivel encontrar outras investigacdes do uso spinosad contra este parasito,

fica dificil uma discussdo comparativa mais ampla dos trés experimentos
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VI. CONCLUSOES

A analise conjunta dos resultados dos trés experimentos por meio dos

delineamentos experimentais utilizados possibilitou extrair as seguintes conclusoées:

e Spinosad, nas concentracdes de 50 e 150 ppm, foi 100,00% eficaz no tratamento
de miiases artificialmente causadas pelos trés estadios larvéarios (L, L, e L3) de

Cochliomyia hominivorax.

e As concentracdes de Spinosad 50 e 150 ppm nao proporcionaram 100% de

eficacia contra larvas de C. hominivorax em bovinos naturalmente infestados,

e Spinosad, nas concentracfes de 250 e 400 ppm foi 100% eficaz no tratamento
das miiases induzidas e infestadas naturalmente por larvas de C. hominivorax

em bovinos, decorridas 24 horas pés-tratamento.

e A concentracdo de Spinosad a 400 ppm, mostrou eficicia terapéutica superior a
de 250 ppm, contra larvas de C. hominivorax em bovinos naturalmente

infestados, apresentando 100% de eficacia decorridos 12 horas pds-tratamento.
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