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RESUMO

Utilizando-se de delineamentos experimentais apropriados, foi avaliada a atividade
endectocida de uma nova associa¢do medicamentosa, composta de dois piretréides (S-
cifenotrina e D-tetrametrina), butoxido de piperonila e ivermectina. Quatro experimentos
foram conduzidos para avaliacao terapéutica da nova associa¢do, comparativamente a
formulagbes adquiridas no mercado. Para avaliacdo carrapaticida e pulicida foram
conduzidos dois experimentos. No primeiro ensaio, 21 cdes naturalmente infestados por
Rhipicephalus sanguineus, selecionados por meio de duas contagens consecutivas,
foram randomizados e sorteados em trés grupos de sete animais cada. No segundo
ensaio, 21 caes selecionados foram randomizados e sorteados, também, em trés
grupos de sete animais cada. Infestacdes artificiais foram realizadas nos dias -4, -2, 6,
13, 20, 27 e 34 com Ctenocephalides felis felis (100 pulgas) e nos dias -1, 6, 13, 20, 27
e 34 com R. sanguineus (30 carrapatos). Nos dois experimentos a nova formulacéo foi
comparada a associacdo D-fenotrina 78,125%+ piriproxifen 2,575%. A eficacia sarnicida
da nova formulacdo experimental, comparativamente a selamectina 12%, foi avaliada
em 15 caes naturalmente infestados por S. scabiei var. canis. Raspados cutaneos e
avaliacOes clinicas (regresséo das lesdes de pele) foram realizados, em todos os cées
experimentais. Para avaliagdo anti-helmintica, 24 cées foram selecionados por meio de
exames coprologicos e distribuidos em trés grupos de oito animais cada. As contagens
de ovos de nematddeos por grama de fezes (OPG) foram realizadas nos dias -3, -2, -1
(selecdo dos animais) e 1, 3, 7, 10 e 14 pos-tratamento. A nova formulacdo
experimental foi comparada a Selamectina 12%.Todos os dados foram avaliados
estatisticamente, e as inferéncias devidamente extraidas. A formulagdo experimental
apresentou agado ectoparasiticida, estatisticamente superior a formulagdo D-fenotrina
78,125%+ Piriproxifen 2,575%, contra pulgas (C.felis felis) e contra carrapatos (R.
sanguineus). Na regressado da sarna sarcoptica foi igualmente eficaz & selamectina
12%. Eficicia anti-helmintica (reducdo de OPG) superior a selamectina 12% foi
constatada em cdes naturalmente parasitados. Portanto, a nova associagdo constitui
uma alternativa bastante promissora no tratamento e controle de parasitos externos e

internos de caes.



SUMMARY

Utilizing of the appropriate experimental design, was evaluated the anti-parasite activity of a
new formulation, composed of two piretroids (S-cifenotrin and D-tetrametrin), piperonil butox
and ivermectinn. Four experiments had been lead for therapeutical evaluation of the new
association, comparativily to the formulation acquired in the market. For the evaluation
against ticks and flea, two experiments had been lead. In the first assay, 21 dogs naturally
infested by Rhipicephalus sanguineus, selected by means of two consecutive countings,
were shuffted and randomly put into three groups of seven animals each. In the second
assay, 21 selected dogs were allocated randomly, also, in three groups of seven animals
each. Artificial infestations had been carried through in days -4, -2, 6, 13, 20, 27 and 34 with
Ctenocephalides felis felis (100 fleas) and in days -1, 6, 13, 20, 27 and 34 with R.
sanguineus (30 ticks). In the two experiments the new formulation was compared with the
association D-fenotrin 78.125%+ piriproxifen 2.575%. The scabies’ effectiveness of the new
experimental formulation, comparativily to selamectin 12%, was evaluated in 15 dogs
naturally infested by S. scabiei var. canis. Cutaneous scrapings and clinical evaluations
(regression of the skin injuries) had been carried through, in all the experimental dogs. For
antihelmintic evaluation, 24 dogs had been selected by means of the coprology
examinations and distributed in three groups of eight animals each. The egg countings of
nematodes for gram of fezes (EPG) had been carried through in days -3, -2, -1 (election of
the animals) and 1, 3, 7, 10 and 14 post-treatment. The new experimental formulation was
compared with the selamectina 12%. All the data had been evaluated statistically, and the
inferences duly extracted. The experimental formulation presented ectoparasite action,
estatistically superior to the formulation D-fenotrina 78.125%+ Piriproxifen 2.575%, against
fleas (C.felis felis) and ticks (R. sanguineus). In the regression of the canine scabies it was
equally efficient to selamectina 12%. Antihelmintic effectiveness (EPG reduction) superior to
selamectina 12% was evidenced in dogs naturally infected. Therefore, the new association
constitutes a sufficiently promising alternative in the treatment and control of external and

internal parasites of dogs.



1. INTRODUCAO E REVISAO DA LITERATURA

1.1 Principais parasitos de cées

Dentre as espécies consideradas de “companhia”, a Canis familiaris representa
aproximadamente 10% da populagdo humana, resultando em um elevado numero de
animais em convivéncia domiciliar (TRHUSFIELD, 1999). Estes carnivoros domeésticos
sdo hospedeiros de uma gama de endo e ectoparasitos, muitos estdo comumente
relacionados a transmissao de patdgenos para o homem e constituem grande parte das
chamadas zoonoses. Assim, a estreita relacdo entre o homem e animais necessita de
cuidados constantes, levando-se em consideracdo que estes freqientam sua moradia
ou habitam locais proximos a ela, aumentando os riscos da ocorréncia de zoonoses
(DRYDEN, 1993). Além disso, os endo e ectoparasitos podem gerar prejuizos e causar
danos severos para a saude do animal (TAYLOR, 2001).

Nos canideos, dentre os parasitos, destacam-se os mais freqlientes como a
microfilariose na corrente circulatéria, Dirofilaria imitis (ALMEIDA, 1981; GUERRERO et
al., 1989; LABARTHE et al.,, 1990; SOUZA, 1992) os endoparasitos Ancylostoma
caninum, Toxocara spp (NOBRE e CASTRO, 1994) e Dypilidium caninum (JUCKET,
1997; NOLI, 2002), e entre ectoparasitos, o carrapato Rhipicephalus sanguineus,

Sarcoptes scabiei, Demodex canis e a pulga Ctenocephlides felis felis.

1.2. Ctenocephlides felis felis

O pulicideo é considerado 0 mais abundante ectoparasito de cdes e gatos em
todo o mundo (RUST, 2005). Embora esta subespécie tenha origem afrotropical,
acredita-se que possivelmente foi introduzida no continente americano pela importacao
de gatos domeésticos junto com 0s europeus na época das cruzadas (PETTER, 1973;
BEAUCOURNU, 1990). Causa severos danos devido a injuria provocada pela picada e
espoliacdo de sangue durante o repasto e estdo associadas & varias doencgas, incluindo

helmintos (Dypilidiun caninum) e Dermatite Alérgica a Pulga (DAP). Atualmente, estima-



se que 50% dos casos de alteracbes dermatologicas nos animais sejam ocasionados
pelos insetos supramencionados (PAYNE et al., 2001).

Estudos realizados por LINARDI & GUIMARAES (2000) com estes sifonapteros,
demonstram a ocorréncia de oito familias, 21 géneros e 67 espécies distribuidos em
quase todo territério brasileiro. Estd taxonomicamente classificada da seguinte forma:
Classe Insecta, Ordem Siphonaptera, Familia Pulicidae, Género Ctenocephalides,
Espécie Ctenocephalides felis (Bouché 1835), Subespécie Ctenocephalides felis felis.

Sdo insetos holometdbolos, com metamorfose completa, sendo seu ciclo
biolégico dividido em quatro fases diferenciadas: ovo, larva, casulo pupal e adulto
(LYONS, 1915).

O ciclo inicia-se quando os ovos sao depositados entre os pélos dos
hospedeiros. ApOs a oviposicdo, estes caem ao solo, tendendo a acumular-se em
grandes quantidades nos locais habitualmente mais freqlientados pelos hospedeiros
(DRYDEN & RUST, 1994). As larvas eclodem no intervalo entre um e dez dias, de
acordo com as condi¢cdes ambientais de temperatura e umidade, sendo o tempo médio
de desenvolvimento larval de cinco a onze dias, passando por trés instares, separados
entre si por duas mudas de cuticula. No final do seu desenvolvimento, o terceiro instar
larval deixa de se alimentar e esvazia seu trato digestivo, iniciando a producao de
ténues fios de seda viscosos, para a formacdo do casulo pupal, que irda aderir-se a
gualquer sujidade ambiental como grédos de areia ou outro tipo de residuo. A
emergéncia das pulgas adultas ocorre em cerca de 5 a 9 dias apdés o inicio da pupacao
na temperatura de 23T - 25C, e umidade relativa d e 70% a 90% acontece em quatro
dias (LINARDI 2000), podendo chegar a um tempo tdo longo como 140 dias. As pulgas
emergentes apresentam fototropismo positivo e geotropismo negativo, além de serem
atraidas por vibracdes, correntes de ar, CO,, ruidos, odores e outros estimulos
guimicos. Logo ap0s a emergéncia, as pulgas iniciam o repasto sanglineo e a
oviposicdo ocorre num tempo maximo de 36 a 48 horas do primeiro repasto. A
longevidade das pulgas adultas varia de 12 até 113 dias, dependendo das condic¢des de
umidade e temperatura (DRYDEN, 1993; DRYDEN & RUST, 1994).



De acordo com GENCHI (1992) os pulicideos adultos constituem apenas 5% da
populacdo em parasitismo, ficando os 95% restantes distribuidos entre as outras fases
de vida. Portanto, a maior parte do ciclo biolégico se passa fora do hospedeiro,
oscilando o periodo de incubacdo dos ovos entre 1 e 12 dias, dependendo da
temperatura e umidade relativa do ar (SILVERMAN et al., 1981). Os demais estagios
larvais desenvolvem-se geralmente entre 5 e 11 dias, enquanto que o de pupacéo,
desde a postura dos ovos, varia entre 7,6 e 24 dias; os adultos emergem com tempo
meédio de 15,5 a 34,4 dias (KERN et al., 1999).

O conhecimento da biologia deste parasito propicia a elaboracdo de um
esquema de combate estratégico visando a diminuicdo de destes sifonapteros. Existem
alguns farmacos com atuacao na pré-oviposicdo e outros que impedem o seu ciclo no
ambiente (LINARDI & GUIMARAES, 2000). Dessa maneira, o tratamento é efetuado,
principalmente por meio da utilizacdo de compostos quimicos, visto que anualmente
estima-se o0s custos nos Estados Unidos da América em mais de um bilhdo de ddlares
com produtos veterinarios destinados ao seu controle (KRAMER & MENCKE, 2001).

1.3. Rhipicephalus sanguineus

O Rhipicephalus sanguineus, ixodideo, também conhecido como o “carrapato
dos canis” ou “carrapato vermelho dos cdes” estd amplamente distribuido na América,
Europa, Africa, Asia e Austrélia e é provavelmente o mais prevalente de todas as
espécies ixodidicas (PEGRAM et al., 1987%). Originario da regido Afrotropical, o R.
sanguineus, foi introduzido no Brasil possivelmente a partir do século XVI, com a
chegada dos colonizadores europeus e seus animais domésticos (LABRUNA &
PEREIRA, 2001).

Embora os cées sejam hospedeiros mais comuns desta espécie (WALKER,
1994), também tem sido recuperado em outros animais como, gatos, coelhos, camelos,
bovinos, cabras, cavalos, ovelhas, morcegos, répteis e até mesmo em passaros
(FLECHTMANN, 1973), podendo também ocorrer em humanos (WALKER et al., 2000).



Portanto, o R. sanguineus é um ectoparasito que se caracteriza pela hematofagia em
animais de homeotérmicos.

GODDARD (1989) verificou que ha relacdo entre o numero crescente de
parasitismo humano por R. sanguineus e casos de erliquiose causada (Ehrlichia canis).
Outras espécies ainda séo relatadas na transmissdo ao homem pelo R. sanguineus, tal
como a Rickettsia rickettsi e a Rickettsia conorri, agentes causais, respectivamente, da
Febre Maculosa das Montanhas Rochosas no México e na América do Sul, e da Febre
Botonosa, na regido mediterranea do sul da Europa e da Africa do Norte (SWANGO et
al.,1992). O cado tem um importante papel na epidemiologia dessas doencas que
ocorrem no homem, pois carreia os carrapatos infectados para o ambiente doméstico
(ACHA & SZYFRES, 1986).

Estima-se que seu ciclo esteja por volta de trés meses, porém cada estagio ativo
pode persistir por meses sem se alimentar e as infestagbes perdurarem por muito
tempo no ambiente, mesmo depois que o cdo foi removido. Possui ciclo evolutivo
heteroxeno, ou seja, passa por quatro estagios evolutivos: ovo, larva, ninfa, e adulto,
necessitando subir no hospedeiro até trés vezes para completar o repasto sanguineo.
Assim, a larva eclode do ovo, procura o hospedeiro e nele se fixa, alimentando-se por
aproximadamente quatro dias, quando entdo se desprende do hospedeiro, e no solo
completa a ecdise, transformando-se em ninfa. Esta por sua vez, retorna ao hospedeiro
e recomeca o repasto sanguineo. A ninfa alimenta-se por aproximadamente quatro dias
e novamente volta ao ambiente onde realiza a segunda muda, evoluindo para o estagio
adulto. O carrapato adulto, agora diferenciado em macho e fémea, se alimenta no
individuo por volta de uns sete dias e nele, macho e fémea, realizam a copula apos o
repasto sanguineo. A partir disso, a fémea realiza um Unica postura de ovos, quando
entdo morre. Todas as fases de vida livre, tais como as ecdises e a postura-incubacao
dos ovos realizam-se no ambiente (LABRUNA & PEREIRA, 2001).

SZABO (1995), observou que o cdo, hospedeiro natural do carrapato, néo
desenvolve resisténcia, mesmo apos diversas infestacfes. Além disso, devido ao seu
intenso hematofagismo, pode produzir reacdes alérgicas acentuadas no hospedeiro,

por meio de seus fluidos e toxinas salivares. Estes fatores podem provocar além



alteracfes metabolicas e comportamentais, ferimentos na pele, que se torna susceptivel
a infeccOes bacterianas secundarias e miiases. Em fun¢des da espoliacdo sanguinea, o
R. sanguineus pode levar os animais a morte. No entanto para tratamento e controle de
infestacdes, ha duas condicbes sobre os quais se pode atuar. No hospedeiro, na qual
estardo apenas 5% dos carrapatos em um determinado periodo, e no ambiente, onde
se encontra 95% da populacgdo de carrapatos (LABRUNA & PEREIRA, 2001).

1.4. Sarcoptes scabiei

O acaro S. scabiei, é responsavel pela patologia chamada de Escabiose canina
ou também conhecida como Sarna Sarcoptica, tem sua importdncia por ser
severamente debilitante, altamente contagiosa, espalhando-se por meio do contato
direto entre os cées infestados ou por meio de fémites contaminados (BOND, 1998).
Pode ser transmitidas para humanos, sendo considerada uma zoonose (SCOTT et al.,
1996 e ALMEIDA & AIRES, 1999). Caracteriza-se por apresentar aspecto altamente
pruriginoso, ocasionando lesfes dermatologicas permanente na regido da orelha e
cotovelos. A Sarcoptes scabiei, estd classificada taxonimicamente da seguinte forma:
Classe Arachnida, ordem Acarina, familia Sarcoptidae, género Sarcoptes, espécie
Sarcoptes scabiei var. canis.

Em seu ciclo evolutivo passa pelas fases de ovo, larva, ninfa, macho, fémea
imatura e fémea adulta ou ovigera. H&4 indicacdes de que a transformacdo da fémea
imatura em adulta ocorre apés a fertilizagdo. A fémea fertilizada escava galerias na
epiderme, onde se nutre de linfa. A medida que escava seu tanel, vai efetuando a
postura dos ovos. Esses vao surgindo com 2 a 3 dias de intervalo e se sucedem
durante dois meses, ficando para tras os mais velhos. A fémea gasta cerca de meia
hora para atravessar a camada cornea da pele. O trajeto das galerias pode ser
reconhecido pelo aspecto irritativo e pelas excre¢cdes enegrecidas que a fémea vai
deixando. Os ovos dao nascimento, em cerca de 5 dias, a larvas hexapodes que
passam para a superficie da pele onde procuram alimento, abrigo e passam por uma

ecdise, surgindo as ninfas, octopodes. Apds nova muda (ecdise) de pele, surgem o0s



machos e as fémeas imaturas; o primeiro procura essas Ultimas para a fertilizacéo.
Passados alguns dias, a fémea imatura, ja fertilizada, passa por nova ecdise resultando
na fémea adulta, que procura penetrar na pele, recomec¢ando o ciclo. Assim, o ciclo se
completa em 10 a 14 dias.

O diagnostico definitivo e obtido pela observacdo de acaros ou suas fezes nos
raspados de pele e no diagndéstico presuntivo, pelos sinais dermatologicos, reflexo
auricular-podal e na resposta ao tratamento (SCOTT et al.,, 1996; MEDLEAU, 1997;
CAMPBELL, 2000). Portanto, o controle da Escabiose canina é importante tanto para o
controle da condicdo do cao afetado, como para prevenir o risco de disseminar a
zoonose, em areas onde ha infestacdo endémica na populacdo local de canideos
silvestres (SHANKS et al., 2000).

1.5. Helmintos gastrintestinais

As helmintoses gastrintestinais em cdes além de promoverem o definhamento
dos animais, possuem papel relevante em saulde publica pelo fato de algumas
enfermidades serem caracterizadas como zoonoses. A larva de Ancylostoma
braziliensis é responsavel pelo desenvolvimento da “larva migrans cutanea”, que
provoca lesdes dérmicas pruriginosas e de aspecto tipico. Os ovos de Toxocara canis
guando ingeridos pelo homem, podem causar complicacbes por meio de suas larvas,
ocasionando a patologia denominada “larva migrans visceral”’, extremamente prejudicial
por atingir o figado, pulmdes e coracédo (NEVES et al., 1995).

Vérios trabalhos demonstram que a contaminagcdo ambiental pode ser um
indicador da probabilidade da populacdo humana contrair infec¢cées provocadas por
helmintos. Neste sentido, a pesquisa de ovos destes parasitos em areia de areas de
lazer e escolas € muito frequente (BARRIGA, 1988; ABREU et al., 1996). A presenca de
larvas de Ancylostoma spp, foi observada, em amostras de areias em escolas
municipais de ensino infantil de Aracatuba (SP), representando um risco em potencial
para as criancas que frequentam estes locais (NUNES et al., 2000). Em 2003,

VASCONCELLOS et al. relataram que os ovos de Ancylostoma spp e Toxocara spp



foram os mais freqlientes em amostras fecais de pequenos animais provenientes do
canil municipal do Rio de Janeiro. SOUZA et al. (2003), no municipio de Rio Grande
(RS), também verificaram que em exames de fezes de caes peridomiciliados, a maior
prevaléncia era de ovos de Ancylostoma spp. Estes dados reforcam a necessidade da
implantacdo de medidas efetivas inerentes a satde publica, como também em medicina

veterinaria, que supram as necessidades basicas dos seres humanos e animais.

1.6. Quimioterapia antiparasitaria

Os prejuizos econdmicos e fisicos, decorrentes das infestacdes e infec¢cdes por
parasitos podem ser minimizados com o controle quimico, representado por uma larga
variedade de principios ativos existentes no mercado, porém somente serdo abordadas
as classes terapéuticas relacionadas ao presente trabalho. No entanto, mesmo com
toda essa disponibilidade, ndo é possivel impedir o aparecimento de populagdes de
parasitos tolerantes aos medicamentos. Além disso, o custo com o desenvolvimento de
novos produtos € muito elevado e uma alternativa viavel para minimizar estes
problemas e aumentar o espectro de acdo dos compostos anti-parasitarios € associar
diferentes principios ativos ja existentes em uma Unica formulacdo quimica, aliando
uma ampla eficacia terapéutica a praticidade na administracdo (BELO et al., 1999;
TAYLOR, 2001).

As avermectinas (Doramectina, Abamectina e Ivermectina) e as milbemicinas
(Moxidectina) sao denotadas como endectocidas com atuacdes infeccoes e infestacdes
parasitarias nas criacoes (BISHOP et al., 2000). Essas drogas pertencem a uma classe
de agentes antiparasitarios de amplo espectro, obtidas a partir da fermentacdo de um
fungo actinomiceto presente no solo chamado de Streptomyces avermectilis. Das
drogas pertencentes a essa classe, destaca-se a lvermecina, que € composta de uma
mistura que contém no minimo 90% de 22,23-diidroavermectina Bi, € menos de 10%
de 22,23-diidroavermectina Bjy,. A atividade anti-helmintica deste caldo de fermentacéo
foi descrita ainda na década de 70 por BURG et al. (1979); MILLER et al. (1979);

EGERTON et al. (1979). O isolamento desses componentes anti-helminticos levou a



descoberta das avermectinas, das quais a ivermectina, teve seu vasto espectro de acao
descrito por CAMPBELL & BENZ (1984) e por CHIU et al. (1987).

O mecanismo de acdo desta classe consiste em provocar a imobilizacdo dos
vermes induzindo uma paralisia flacida na musculatura. Trabalhos realizados por
SCHAEFFER & HAINES (1989), levaram a conclusado de que a paralisia € mediada pela
potencializacdo e/ou ativacdo direta dos canais de CI° sensiveis a avermectina,
controlados pelo glutamato. Esses canais estdo presentes somente nos nervos e
células musculares dos invertebrados e uma vez potencializados, acarretam um
aumento da permeabilidade da membrana celular aos ions cloreto, com
hiperpolarizacdo dos nervos ou células musculares, resultando em paralisia e morte do
parasita (ARENA et al.,1995 e CULLY et al.,1994). Os canais de CI" controlados pelo
glutamato provavelmente servem como um dos locais de acdo da ivermectina também
nos insetos e crustaceos, como relataram ZUFALL et al. (1989).

A falta destes receptores com alta afinidade para a avermectina em cestodeos e
trematodeos, pode explicar porque estes helmintos ndo sdo sensiveis a ivermectina,
segundo SHOORP et al (1995).

A atividade seletiva dos compostos desta classe pode ser atribuida ao fato de
gue, nos mamiferos, os canais idnicos mediados pelo GABA s estdo presentes no
cérebro e a ivermectina ndo atravessa a barreira hematoencefalica em situacdes
normais, além disso os nervos e as células dos mamiferos ndo apresentam canais de
CI" controlados pelo glutamato.

O comportamento farmacocinético das avermectinas pode ser afetado pela via
de administracdo, pela formulacdo e variacdes interespecificas e individuais
(McKELLAR & BECHAOUI, 1996). Além disso, as propriedades quimicas de uma
lactona macrociclica necesséarias para absorcado, transporte e acdo direta sobre uma
determinada espécie de parasito localizado em um 6rgéo especifico no hospedeiro, sao
diferentes para outras espeécies parasitando outros locais anatémicos. Por isso, as
concentracdes minimas letais diferem, variando entre 2 e 200 ug kg™ (SHOOP et al.,
1995).



O primeiro produto a base de avermectinas aprovada para animais de
companhia foi Heartgard (Merial, Inselin; New Jersey), que possuia uma baixa dosagem
de ivermectina, tendo indicacdo contra Dirofilaria immitis em cdes. Em 1990, uma
formulacao topica de ivermectina tornou-se comercialmente disponivel para controle de
ecto e endoparasitos em bovinos. Usado na dose de 500ug/Kg de peso corporeo,
viabilizou em termos de praticidade o tratamento para os proprietarios de criacbes de
bovinos. Esta formulagéo tdpica possuia eficacia contra Chorioptes bovis e Sarcoptes
Scabiei var. bovis, e para Haematobia irritans.

O uso da ivermectina ja havia sido consagrado contra alguns helmintos, como a
Dirofilaria immitis. No entanto, quando administrada em doses maiores que as
recomendadas para helmintos e em freqiéncias diferentes sdo eficientes também
contra ectoparasitos, relatada em alguns trabalhos a eficdcia contra Rhipicephalus
sanguineus (MALLO, 1990; ALCAINO et al., 1991; MORSY & HARID 2000; CHHABRA
& KHAHRA 2003; DIAS et al., 2005) também contra Ctenocephalides felis felis (VIZZO
& CARO, 1995), embora ZAKSON-AIKEN et al., 2001, discordam e ainda ressaltam que
a ivermectina ndo possui eficacia contra pulgas mesmo quando aplicado 100 vezes a
dose comercial.

PARADIS et al. (1997) trabalharam com uma formulacéo tépica de ivermectina
contra a sarna sarcoptica em cées, e observou que a mesma também apresentava
eficacia contra helmintos, comprovado pela reducéo progressiva de ovos nas fezes dos
caes.

Entretanto, altas doses e tratamentos prolongados por periodos extensos podem
levar a quadros de toxidade em cées de determinadas racas, como Collie, Shetland
Sheepdog, Old English Sheepdog, Borzi, Border Collie, Afghand Hound, Australian
Shepherd e similares. (SCOTT et al.,1996).

Modificagbes na estrutura das avermectinas e milbemicinas podem alterar suas
propriedades biolégicas. Em 1998 e 1999 nas conferéncias do congresso da
Associacdo Americana de Parasitologia Veterinaria (AAVP) e da Associacdo Mundial
para Avancos de Parasitologia Veterinaria (VAAP) foi discutida em preliminares, uma

nova droga sintética derivada da Doramectina, chamado entdo de Selamectina. Esta



pode ser seguramente usada nas racas Collies sem causar toxidade, além disso, foi
observado eficacia contra Ctenocepahlides felis felis (BOY et al.,, 2000), Dirofilaria
immitis (McTIER et al.,, 2000), contra Ascaris spp, Toxocara canis e T. leonina,
(McTIER et al., 2000), contra R. sanguineus (JERNINGAN et al. 2000) e para Sarcoptes
scabiei.

Uma outra classe de drogas também usada em medicina veterinaria, 0s
Piretréides, sdo compostos sintéticos analogos aos componentes obtidos a partir dos
piretros, extraidos do crisdntemo. Foram descobertos a partir de estudos que
procuravam modificar a estrutura das piretrinas naturais, uma vez que apresentavam
uma eficiente capacidade letal para insetos. Estes s&o usualmente utilizados na
agricultura para o controle de pragas e em animais de companhia. Isto se deve a alta
eficiéncia, sendo necessarias menores quantidades do principio ativo, resultando em
menor contaminacdo nas aplicacfes. S&80 os compostos de mais rapida acdo na
interferéncia da transmissdo de impulsos nervosos, além disso, possuem efeito
repelente. Podem ser classificados segundo o mecanismo de acdo, nas categorias
denominadas de Tipo | (piretrina e permetrina) e do Tipo Il (cipermetrina, deltametrina
etc.) NICHOLSON (1995). Ao exercerem sua acao inicial como inseticidas, alterando a
cinética junto aos canais de Na* e K*, podem acarretar estimulo neurdnico por meio da
producdo repetitiva de descargas elétricas (Tipo 1) ou despolarizacdo das membranas
nervosas e atuacdo também como antagonistas nos receptores GABA (Tipo II). Em
vista da presenca destes receptores no tecido muscular dos insetos, os piretroides Tipo
Il apresentam maior toxidade para esses invertebrados NICHOLSON (1995).

Os piretroides, embora seja um grupamento quimico com propriedades residuais
adequadas, com baixa toxidade quando comparados, por exemplo, com
organofosforados e carbamatos e, portanto, frequentemente indicados para uso
ambiental externo LEMKE et al., 1989 e VALENTINE (1990), ndo possuem efeito “knock
down” imediato sobre pulgas adultas MACDONALD (1995).

Até recentemente, o controle quimico de pulgas no animal era realizado, quase
gue de forma exclusiva, através de produtos a base de organofosforados, carbamatos e
piretréides SHIPSTONE & KENNETH (1995), em associa¢gbes ou ndo e em diferentes



formulacdes e modalidades de aplicacdo (p6, sabonete, coleira, talco, xampu etc., e
mais recentemente as formulacdes topicas). A flumetrina, permetrina, cipermetrina,
deltamertrina, ciphenotrina, tetametrina, entre outros, sdo alguns dos exemplos
amplamente utilizados nas areas de salde, em produtos domisanitarios, como
inseticidas para controle de pragas na agricultura e parasitos de animais domeésticos.
FERNANDES (2000) relata a atividade in vitro da permetrina, cipermetrina e
deltametrina contra R. sanguineus, na qual observou mortalidade do carrapato frente ao
principios utilizados na 24tora de 86,9%, 100,0%, 80,3%, 86,0%, 68,2% e 78,0%,
respectivamente para permetrina 1250ppm e 2500ppm, cipermetrina 150ppm e
300ppm, e deltametrina 25ppm e 50ppm. FRANC & CADIERGUES (1999) observaram
eficacia de até 95% de um xampu a base de deltametrina contra R. sanguineus.
FERNANDES et al. (1998) relata a eficacia da cipermetrina 15% apos 36 horas em
larvas de R. sanguineus de 86,0%. ALCAINO et al. (1995), no Chile obtiveram 85% de
reducdo de carrapatos em cées infestados, com aplicacdo epicutéanea de cipermetrina.
STONE et al. (1994), na Australia, também relataram eficacia da permetrina em testes
para o controle de Ixodes holocyclus (Acari: Ixodidae) e C. felis.

Atualmente os métodos de controle quimicos frequentemente utilizados, e que
merecem especial destaque, incluem o emprego dos reguladores de crescimento dos
insetos (IGR) e de substancias adulticidas com prolongado efeito residual DRYDEN &
PRESTWOOD (1993) e SMITH (1995).

E sabido que, na maioria das espécies de parasitos, 0 uso constante,
indiscriminado de medicamentos, assim como a subdosagem dos antiparasitarios
geram, a curto prazo, o desenvolvimento de resisténcia. No caso dos cédes e gatos,
devido a auséncia de uma monitoracdo rigorosa, o0 problema da resisténcia pode ser
evidente apenas quando comeca a surgir um numero elevado de casos de falha
terapéutica (MARTINEZ LABAT et al., 1996).

A resisténcia ocorre quando uma cepa de parasito é capaz de tolerar doses de
um principio que é eficaz contra outras populacbes da mesma espécie, sendo essa
caracteristica herdavel. A resisténcia lateral € aguela em que uma espécie resistente a

uma droga néo é afetada por outras de mesmo mecanismo de acdo, podendo ou nédo



ter sido exposta anteriormente a ela. Quando uma espécie € tolerante a drogas
pertencentes a diferentes grupos quimicos com modos de acgédo distintos, denomina-se
resisténcia cruzada (PRICHARD et al., 1980).

Embora as vacinas e o controle bioldgico sejam consideradas possiveis medidas
estratégicas contra os parasitos, estas, ainda em fase de desenvolvimento, poderdo em
futuro proximo competir em mercado com terapéutica convencional. Assim, 0s
guimioterapicos, no momento, mesmo diante do aparecimento de estirpes de parasitos
resistentes, constituem a arma mais eficaz no tratamento antiparasitario.

O uso de sinergistas, compostos que usados em doses ou concentracbes
subletais aumentam a letalidade de inseticidas (BRINDLEY & SELIM, 1984) e tem tido
importancia na evidenciac@o preliminar dos mecanismos de resisténcia em artropodes
(BRINDLEY e SELIM, 1984; BRATTSTEN et al., 1986; SCOTT, 1990; B-BERNARD e
PHILOGENE, 1993). Esses compostos atuam inibindo ou neutralizando complexos
enzimaticos envolvidos na desintoxicacdo metabdlica de inseticidas, resultando em um
aumento da toxidade dos inseticidas quando usados em misturas sinergistas (PRICE,
1991; WILSON et al.; 1999).

O butoxido de piperonila € um composto derivado do piretro que tem acao
sinérgica potencializando os demais derivados, como por exemplo os piretréides,
reforcando e melhorando desta maneira sua agao inseticida. LORINI & GALLEY (2000)
mostraram que o sinergismo pelo butoxido de piperonila aumentou a toxicidade do
inseticida deltametrina em uma maneira dose-dependente, em todas as propor¢cdes
testadas em populacbes resistentes de Rhyzopertha dominica (Fabricius, 1792)
(Coleoptera: Bostrichidae),

A reducdo dos investimentos na descoberta de novas drogas anti-parasitarias,
pela industria farmacéutica veterinaria e/ou por centros de pesquisas, assim como o
limitado conhecimento da biologia basica dos parasitos, 0 que certamente revelaria
novos mecanismos de acdo de drogas, diminuem a perspectiva do surgimento de
Nnovos grupos quimicos, especialmente aqueles com atividade endectocida, como as
lactonas macrociclicas (GEARY & THOMPSON, 2003).



A atividade de um parasiticida depende de sua concentragcdo e tempo de
exposicdo ao parasito. Pequenas diferencas nas formulagbes podem causar
importantes alteracfes quanto a eficacia, tornando-se, assim, necessarios estudos
farmacologicos dos compostos envolvidos. Desta forma, manipulagfes das moléculas
disponiveis atualmente, como associacdes farmacologicas, podem representar uma
alternativa viavel frente ao crescente problema da resisténcia e ao improvéavel
langamento de novas drogas téo eficazes como as avermectinas.

Em face do exposto, utilizou-se neste trabalho, uma nova alternativa terapéutica,
composta de duas formulacdes medicamentosas, contendo, a primeira, dois piretroides
(S-cifenotrina e D-tetrametrina) acrescida de butoxido de piperonila, e a outra, de
ivermectina 0,5%. Ambas as formulacbes foram simultaneamente aplicadas, por via
topica (spot-on), sendo a primeira administrada na regido cervical e a ivermectina na
regido lombar, objetivando avaliar a eficacia contra parasitos externos e internos de
cdes natural ou experimentalmente infestados, comparando com formulagdes
adquiridas comercialmente. Vale ressaltar que o ineditismo desta pesquisa ndo é
caracterizado apenas pelas novas formulacdes, mas também, pela forma como os

compostos foram administrados aos cées.



2. OBJETIVOS

Avaliar o tratamento simultaneo com duas novas formulagbes, com S-cifenotrina
5% + butoxido de piperonila 20% + d-tetrametrina 1% e outra contendo ivermectina

0,5%, via tépica (spot-on) comparativamente a formula¢cdes adquiridas no mercado,

quanto:

. a eficicia terapéutica e o efeito residual contra Rhipicephalus sanguineus
em cées naturalmente infestados

. a eficacia terapéutica e o efeito residual contra Ctenocephalides felis felis
e Rhipicephalus sanguineus (infestacdes mista artificial)

. a eficacia terapéutica no tratamento de cées portadores de sarna
sarcoptica (Sarcoptes scabiei var. canis)

. a atividade anti-helmintica (reducdo de OPG) da formulacdo em caes

naturalmente parasitados por nematédeos.



3. MATERIAL E METODOS

3.1. Colbnia de Ctenocephalides felis felis

Para obtencao de C. felis felis utilizadas nos ensaios com caes, estabeleceu-se
uma colbnia de pulgas, seguindo metodologia de SANTOS (2000) modificada. A colonia
foi mantida no Laboratorio do Centro de Pesquisa em Sanidade Animal (CPPAR) -
FCAV/UNESP — Campus de Jaboticabal.

3.2. Col6nia de Rhipicephalus sanguineus

Para a obtencéo de Rhipicephalus sanguineus utilizadas nos experimentos com
0S cdes, manteve-se uma coldnia de carrapato Rhipicephalus sanguineus no CPPAR -
Centro de Pesquisas em Sanidade Animal — UNESP em Jaboticabal, segundo a
metodologia descrita por BECHARA et al., 1995.

3.3. Procedimentos tatico aos animais experimentais

Cada um dos caes que compuseram 0S gQrupos experimentais, receberam,
peculiarmente, identificacdes por coleiras e fichas de avaliacdo clinica, contendo as
seguintes informacfes: nome, nimero de registro no CPPAR, raga, cor, comprimento
do pélo, sexo afericbes de parametros fisioldgicos como temperatura retal, freqiiéncia
cardiaca e respiratoria, alteracbes cutaneas e outros aspectos que se fizeram
necessarios. Os experimentos foram conduzidos no “Setor de Cées e Gatos” do
CPPAR - Centro de Pesquisas em Sanidade Animal — FCAV-UNESP/Jaboticabal-SP e

durante todo periodo experimental, todos os cées receberam agua e ragédo ad-libitium.



3.4. Avaliacdo anti-ixodidica — Experimento | (caes naturalmente infestados por

Rhipicephalus sanguineus )

Um estudo para a avaliagdo carrapaticida foi realizado em 21 cdes domésticos
adultos, machos e/ou fémeas, de diferentes faixas etarias, de porte pequeno a médio,
sem raca definida, desverminados, vacinados e comprovadamente parasitados por
carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) e sem controle regular de carrapatos nos 60
dias anteriores ao inicio do periodo experimental. Os animais foram mantidos, durante
todo o periodo observacional, em boxes coletivos separados por cada grupo
experimental. No local havia grande infestacdo de carrapatos, verificando a presenca
de todos os estadios deste ixodideo, incluindo fémeas em oviposicdo. Os boxes eram
semelhantes em area e estruturas e situavam-se um ao lado do outro.

Os caes, naturalmente parasitados por Rhipicephalus sanguineus, foram
randomizados com base na média das duas contagens pré-tratamento (dias -2 e -1) e
distribuidos em trés grupos de sete animais, os quais foram sorteados para 0sS

tratamentos a seguir:

N° de
Grupo . Tratamento Dose Modo de aplicagéo
caes
S-cifenotrina 5% 0,4 mL ate 4 Kg
+ butdxido de 1,0 mL entre 4 e 10 Kg
A 07 piperonila 20% + 2,5 mL entre 10 e 25 Kg Spot-on
d-detrametrina + 4,0 mL acima de 25 Kg
ivermectina 0,5%
D-fenotrina 1 mL até 8 Kg
2 mL entre 8 e 16 Kg
%+
B 07 78,125% 3 mL entre 16 e 24 Kg Spot-on
piriproxifen 4 mL entre 24 e 40 Kg
6 mL acima de 40 Kg
2,575%*
c 07 Controle Placebo Spot-on

*Formulacao adiquirida comercialmente



A quantificacdo de Rhipicephalus sanguineus, em todo o corpo de cada animal,
foi determinada por meio de contagens de carrapatos, efetuada por duas pessoas, com
o auxilio de pente fino (um para cada grupo experimental) segundo metodologia
adotada por DRYDEN & RUST (1994) e JACOBS et al. (1997). Estas contagens foram
efetuadas nos dias -2, -1, 1, 3, 7 e repetidas semanalmente até o final do periodo
experimental.

Baseado nas contagens do grupo controle deste ensaio, foram calculados
0s percentuais de eficicia terapéutica dos compostos, em cada uma das datas de
contagens, utilizando médias aritméticas e geométricas, aplicou-se a seguinte formula
adotando os critérios recomendados pela “World Association for the Advancement of
Veterinary Parasitology” (JACOBS et al, 1994):

Percentaga deeficacia= a-b x100
a

Em que:
a: numero médio de pulgas no grupo controle (nas respectivas datas de contagem).

b: numero médio de pulgas no grupo tratado (nas respectivas datas de contagem)
3.4.1. Analise estatistica

Para andlise estatistica deste ensaio, foi utilizado um delineamento em parcela
subdividida no tempo (“Split Plot in Time”), sendo os tratamentos principais os farmacos
mais o controle (7 repeticbes cada) e o tratamento secundario, as datas de
observagcdes (BANZATTO & KRONKA, 1989).

Os dados foram analisados utilizando-se o teste F, comparando-se as médias
pelo teste de Tukey (SAS, 1996).



3.5. Avaliagdo anti-ixodidica e pulicida — Experime  nto Il (infestacé@o artificial por

Ctenocephalides felis felis e Rhipicephalus sanguin eus)

Um outro experimento foi realizado para avaliar a associacdo quanto a eficacia

contra Ctenocephalides felis felis e Rhipicephalus sanguineus, simultaneamente, para

isto, foram selecionados 21 caes domésticos adultos, machos e/ou fémeas, de

diferentes faixas etarias, de porte pequeno a médio, sem raca definida, devidamente

vermifugados, vacinados e livres de ectoparasitos. Antes do tratamento, cada um dos

caes foi infestado com 200 pulicideos (Ctenocephalides felis felis) e 30 carrapatos

(Rhipicephalus sanguineus). Os animais foram mantidos, durante todo o periodo

observacional em boxes individuais.

Os caes, infestados artificialmente por Ctenocephalides felis felis e por

Rhipicephalus sanguineus, foram distribuidos em trés grupos de sete animais cada, e

tratados de acordo com a recomendacdo dos fabricantes, conforme os esquemas a

seguir:
N° de L
Grupo . Tratamento Dose Modo de aplicagéo
cées
S-cifenotrina 5% + 0,4 mL ate 4 Kg
butéxido de 1,0 mL entre 4 e 10 Kg
A 07 piperonila20% +d- 2,5 mL entre 10 e 25 Kg Spot-on
detrametrina + 4,0 mL acima de 25 Kg
ivermectina 0,5%
D-fenotrina ]
1 ml até 8 Kg
78,125%+ 2 ml entre 8 e 16 Kg
B 07 piriproxifen 2 m: 22:?2 ;i g 4213 Eg Spot-on
2,575%* 6 ml acima de 40 Kg
C 07 Controle Placebo Spot-on

*Formulagéo adiquirida comercialmente



As infestacdes foram efetuadas com um numero de aproximadamente, 100
pulgas, no quarto e segundo dia anterior ao tratamento, com a realizagdo das
contagens nos dias -3 e -1. No caso das infestagbes por carrapatos foi realizado
apenas uma infestacao no dia -1, com um numero de 30 carrapatos por animal.

No dia zero foi feita a randomizacdo e a distribuicAo dos animais nos trés
grupos experimentais.

Apés o tratamento, a quantificagdo de C. felis felis e de R. sanguineus, em todo
corpo de cada animal, foi determinada por meio de contagens de pulgas e de
carrapatos, efetuadas por duas pessoas, com o auxilio de pente fino (um para cada
grupo experimental), segundo metodologia adotada por DRYDEN & RUST (1994) e
JACOBS et al. (1997%). As contagens foram efetuadas nos dias 1, 2, 8, 15, 22, 29 e 36,
visando avaliar a eficécia terapéutica e o efeito residual do composto utilizado.

As infestacbes e contagens dos ectoparasitos nos hospedeiros podem ser

melhor exemplificadas no quadro a seguir:

Data poés- Ctenocephalides felis felis Rhipicephalus sanguineus
tratamento Infestac&o Atrtificial Contagem Infestacdo Artificial | Contagem

-4 X

-3 X

-2 X

-1 X X

zero RANDOMIZACAO, CONSTITUICAO DOS GRUPOS EXPERIMENTAIS
E TRATAMENTO DOS ANIMAIS.

X X

X X




Baseado nas contagens do grupo controle deste ensaio, foram calculados os
percentuais de eficacia terapéutica dos compostos, em cada uma das datas de
contagens, utilizando médias aritméticas e geométricas, aplicou-se a seguinte formula
adotando os critérios recomendados pela “World Association for the Advancement of
Veterinary Parasitology” (JACOBS et al, 1994):

Percentaga deeficacia= a-b x100
a

Em que:

a: numero médio de pulgas ou carrapatos no grupo controle (nas respectivas datas de
contagem).

b: nimero médio de pulgas ou carrapatos no grupo tratado (nas respectivas datas de

contagem).

3.5.1. Andlise estatistica

Para andlise estatistica deste ensaio, foi utilizado um delineamento em parcela
subdividida no tempo (“Split Plot in Time”), sendo os tratamentos principais os farmacos
mais o controle (7 repeticbes cada) e o tratamento secundério, as datas de
observagcdes (BANZATTO & KRONKA, 1989).

Os dados foram analisados utilizando-se o teste F, comparando-se as médias
pelo teste de Tukey (SAS, 1996).



3.6. Avaliacdo anti- Sarcoptes scabiei var. canis (Experimento III)

Para realizacdo deste ensaio foram selecionados, por meio de raspados
cutaneos e avaliacdes clinicas, 15 caes domésticos, machos e/ou fémeas, de diferentes
faixas etarias, de porte pequeno a médio, sem raca definida, desverminados, vacinados
e comprovadamente parasitados por sarna (Sarcoptes scabiei var. canis) e sem
controle sarnicida regular nos 60 dias anteriores ao inicio do periodo experimental.

Os caes, naturalmente parasitados por Sarcoptes scabiei var. canis, foram
randomizados com base na média dos dois raspados cutaneos pré-tratamento (dias -2
e -1) e distribuidos em trés grupos de 3 cada.os quais foram sorteados para o

tratamentos a seguir:

N° de
Grupo . Tratamento Dose Modo de aplicacao
cées
S-cifenotrina 5% 0,4 mL ate 4 Kg
+ butoxido de 1,0 mL entre 4 e 10 Kg
A 06 piperonila2z0% + 2,5 mL entre 10 e 25 Kg Spot-on
d-detrametrina + 4,0 mL acima de 25 Kg
ivermectina 0,5%
: 0,25mL até 5 Kg
selamectina :
0,5mL entre 5 e 10Kg
0fH* ' -
B 05 12% 1mL entre 10 e 20Kg Spot-on
2mL entre 20 e 40mL
C 04 Controle Placebo Spot-on

*Formulag&o adiquirida comercialmente

Os raspados cutaneos foi efetuado no minimo de duas areas de 1cm?, nos dias: -
2,-1,3,7, 14, 21 e 28 pos-tratamento.



A avaliagdo da eficacia do medicamento foi feita utilizando-se dos resultados
referentes aos raspados cutaneos e da regressao das lesdes da pele (SCOTT et al.,
1996; MEDLEAU, 1997; CAMPBELL, 2000).

3.6.1. Analise estatistica

Para andlise estatistica deste ensaio, foi utilizado um delineamento em

comparagfes multiplas, pelo teste Exato de Fisher (SAS, 1996).



3.7. Atividade anti-helmintica (Experimento V)

Para este experimento foram selecionados 20 cédes, machos ou fémeas, sem

raca definida e de diferentes faixas etarias, em razoavel estado nutricional, com

infeccdes naturais por helmintos gastrintestinais confirmadas por meio de exames

coproparasitologico. .

Os animais foram submetidos a um periodo de adaptacdo de cinco dias e, em

seguida, foram realizados exames coproparasitologicos, empregando-se o meétodo de
GORDON & WHITLOCK (1939), para contagem do numero de ovos por grama de fezes
(OPG), nos trés dias que antecederam os tratamentos. A partir destes dados, os caes e

foram distribuidos em trés grupos, de oito animais cada, e sorteados para cada

tratamento como visto a seguir:

N° de
Grupo . Tratamento Dose Modo de aplicacao
cées
S-cifenotrina 5% 0,4 mL ate 4 Kg
+ butoxido de 1,0 mL entre 4 e 10 Kg
A 08 piperonila2z0% + 2,5 mL entre 10 e 25 Kg Spot-on
d-detrametrina+ 4,0 mL acima de 25 Kg
ivermectina 0,5%
: 0,25mL até 5 Kg
selamectina :
0,5mL entre 5 e 10Kg
0fH* ' -
B 08 12% 1mL entre 10 e 20Kg Spot-on
2mL entre 20 e 40mL
C 08 Controle Placebo Spot-on

*Formulag&o adiquirida comercialmente



Apbs os tratamentos, os animais foram examinados clinicamente duas vezes ao
dia, objetivando detectar qualquer anormalidade decorrente as aplicacdes dos
compostos

Exames coproparasitologicos foram realizados nos dias -3, -2, -1, 1, 3,5, 7,10 e

14 poGs-tratamento.

3.7.1. Analise estatistica

Para andlise estatistica, foi utilizado um delineamento em parcela subdividida no
tempo (“Split Plot in Time”), sendo os tratamentos principais os farmacos mais o
controle (oito repeticbes cada) e o tratamento secundario, as datas de observacdes
(BANZATTO & KRONKA, 1989).

Os resultados foram analisados utilizando-se a metodologia proposta por LITTLE
& HILLS (1978), ou seja, os dados transformados em log (x + 5). Aplicou-se o teste F e

o teste de Tukey para comparacdo de meédias (SAS, 1996).



4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Experimento I: avaliagdo anti-ixodidica (infes  tac&o natural)

As contagens de ixodideos (médias aritméticas e geométricas), realizadas nos
cées, neste ensaio experimental, durante todo o periodo observacional (42 dias), estdo
registradas nas Tabelas 1 e 2 e ilustrados na Figura 1.

Os percentuais de eficacia dos dois medicamentos utilizados, contra
Rhipicephalus sanguineus, estdo contidos nas Tabelas 3 e 4 (médias aritméticas e
geomeétricas) e ilustrados na Figura 2.

A anadlise estatistica efetuada, utilizando-se da quantificacdo de ixodideos
(Rhipicephalus sanguineus) presentes nos caes experimentais, em cada data de
contagem, esta expressa na Tabela 5.

No periodo pré-tratamento (dia zero), todos os grupos nao diferiram
estatisticamente (P>0,05), quanto a média do numero de carrapatos, o que demonstra
uniformidade na constituicdo dos grupos experimentais.

A associacao S-cifenotrina 5% + butoxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1%
+ ivermectina 0,5% apresentou eficacia superior a 90,0% do 7° ao 21° DPT e manteve
eficacia satisfatéria (>85,0%) até 28°DPT.

A auséncia de literatura sobre a utilizacdo do conjunto de principio ativos que compdem
a formulacdo experimental, impossibilita uma discussdo mais ampla dos resultados
obtidos no presente trabalho. Entretanto, alguma correlagdo pode ser efetuada com
resultados obtidos por outros autores que utilizaram aqueles principios ativos
isoladamente. Assim, os achados obtidos por MALLO et al. (1990), utilizando
ivermectina isoladamente, corroboram com os registrados no presente trabalho. Por
outro lado, ALCAINO (1991) verificou eficacia acaricida de apenas 42% da ivermectina
1% (200ug/kg), no 8°DPT, em cées naturalmente infe stados.

Resultados semelhantes também foram verificados por MITREA et al. (2001), que

detectaram eficacia de 76,0% nas primeiras 72 horas (o0 restante de carrapatos foram



eliminados depois da primeira semana pos-tratamento), quando da utilizacdo de
ivermectina 1%, nas doses de 0,2 e 0,4mg/kg.

Em se tratando dos piretroides existentes na nova formulacdo, ndo foi encontrado na
literatura, relatos do uso destes contra carrapatos em caes, o0 que dificulta a
comparagdo com outros resultados. Porém, como ja citado neste trabalho, o uso de
uma variedade de piretroides tem sido amplamente relatado na literatura.

A associagdo D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575% alcancgou eficacia inferior
a nova associacdo. Nao atingiu, em nenhuma data experimental, eficacia superior a
90,0%, reduzindo-se a 10,0% do 21° DPT até o final do periodo observacional. Estes
resultados diferem daqueles obtidos por FERNANDES et al. (2006) que verificaram
eficacia de até 94,0% (7DPT) de uma formulacdo (spray) contendo a associacao
supracitada.

Analisando a Tabela 5 verifica-se que o grupo tratado com associagdo S-
cifenotrina 5% + butoxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%
apresentou numero de ixodideos estatisticamente diferente do grupo controle do 1°ao
28DPT. Por outro lado, o grupo tratado com a associagcdo D-fenotrina 78,125% +
Piriproxifen 2,575% foi inferior estatisticamente ao grupo controle apenas no 3DPT e
7DPT. Desta data até 22DPT, manteve-se igual ao g rupo nao tratado. A seguir, até o
final do experimento, os cées tratados com esta formulagdo comercial estava mais
parasitado (Rhipicephalus sanguineus) do que o grupo controle. O grupo tratado com S-
cifenotrina 5% + butdxido de piperonila 20% + d-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%
apresentou-se estatisticamente menos parasitados, do que aquele que recebeu D-
fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575% do 7DPT até o fim do periodo experimental
(42DPT).
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Figura 1. Nomero de carrapatos (R. sanguineus)) presentes em cées, experimentalmente infestados, pertencentes
aos grupos tratados e controle. Médias geométricas. CPPAR /UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004

Percentual de Eficacia

Dias pos-tratamento

W S-cifenotrina 5%+Butéxido de piperonila 20%-+D-tetrametrina 1% e Ivermectina 0,5%
D-fenotrina 78,125% + Piriproxifen 2,575%

Figura 2. Percentuais de eficacia das formulacdes utilizadas contra R. sanguineus presentes em cées, naturalmente
infestados. Médias Geométricas . CPPAR/UNESP — Jaboticabal-SP, Brasil, 2004.



Tabela 1. Nimero de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) presentes em cées, naturalmente infestados
grupos tratados e controle. Médias aritméticas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

, pertencentes aos

Ne° do Peso Trata- N° de carrapatos/ Dias pés-tratamento
Cao (kg) mento (dia zero) 1 3 7 14 21 28 35 42
7 9,60 8,0 2 1 1 3 2 1 5 7
13 14,30 25 0 4 3 2 4 10 5
14 14,60 19,0 16 21 1 1 1 2 6 5
15 30,20 163,0 87 12 1 3 2 3 6 11
17 18,20 225 20 9 7 6 0 2 2 9
22 25,00 69,0 30 10 4 1 4 3 1 13
45 17,15 65,5 13 14 5 2 3 4 2 11
TOTAL 349,5 168 71 20 19 14 19 32 61
MEDIA 49,93 24,00 10,14 2,86 2,71 2,00 2,71 4,57 8,71
2 7,95 5 29,5 21 8 11 10 15 24 41 43
12,70 § 135 9 5 7 11 15 10 30 17
8 13,75 :::f 8,0 7 4 8 11 22 18 48 29
11 18,75 § é 105 13 7 9 21 26 26 46 31
25 18,20 § - 79,0 80 37 19 10 25 13 29 17
26 19,75 ;% 235 25 19 15 26 16 4 NR NR
55 17,20 e 1375 150 32 4 NR NR NR NR NR
TOTAL 3015 305 112 73 89 119 95 194 137
MEDIA 43,07 43,57 16,00 10,43 14,83 19,83 15,83 38,80 27,40
4 15,10 20,0 14 31 43 43 26 16 14 15
6 10,65 16,5 13 28 49 29 16 10 6 13
10 11,50 ° 10,0 15 65 101 49 34 37 7 19
12 13,00 g 5,0 24 40 71 24 19 21 8 14
18 19,50 ° 146,5 293 197 189 73 39 16 19 21
20 16,30 77,0 67 44 25 20 12 20 7 16
23 24,00 375 40 29 70 16 16 15 9 13
TOTAL 312,5 466 434 548 254 162 135 70 111
MEDIA 44,64 66,57 62,00 78,29 36,29 23,14 19,29 10,00 15,86




Tabela 2. Nimero de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) presentes em cées, naturalmente infestados
grupos tratados e controle. Médias geométricas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

, pertencentes aos

Ne do Peso Trata- Ne de carrapatos/ Dias pos-tratamento
Céao (kg) mento (dia zero) 1 3 7 14 21 28 35 42
7 9,60 09542 04771 0,3010 0,3010 06021 04771 0,3010 0,7782 0,9031
13 14,30 05441 0,0000 0,6990 0,3010 06021 04771 0,6990 10414 07782
14 14,60 % 1,3010 1,2304 1,3424 0,3010 0,3010 0,3010 04771 0,8451 07782
15 30,20 % 22148 1,945 1,1139 0,3010 0,6021 04771 0,6021 08451 10792
17 18,20 § 1,3711 1,3222 1,0000 0,9031 0,8451 0,0000 04771 04771 1,0000
H
22 25,00 % 1,8451 14914 1,0414 0,6990 0,3010 0,6990 0,6021 03010 11461
@
45 17,15 L 1,8228 1,1461 11761 0,7782 04771 0,6021 0,6990 04771 10792
TOTAL 10,0532 76118 66738 35843 37305 3,0334 3,8573 4,7650 6,7639
MEDIA 26,3003 11,2291 7.9827 22512 24113 17124 25567 3,7942 8,2527
2 795 5 1,4843 13424 0,9542 10792 10414 1,2041 1,3979 16232 16435
5 12,70 § 11614 1,0000 07782 0,9031 10792 1,2041 1,0414 14914 12553
8 1375 :EE‘ 09542 0,9031 0,6990 0,9542 10792 1,3617 1,2788 1,6902 14771
1 1875 § g 1,0607 1,1461 0,9031 1,0000 13424 14314 14314 16721 15051
25 18,20 E - 1,9031 1,9085 15798 13010 10414 1,4150 1,1461 14771 1,2553
26 1975 § 1,3892 1,4150 1,3010 12041 14314 1,2304 0,6990 NR NR
55 17,20 a 21414 2,1790 15185 0,6990 NR NR NR NR NR
TOTAL 10,0043 9,8941 77338 7,1406 7,0149 7,8468 69945 7,9540 71363
MEDIA 26,6723 24,9083 11,7299 94735 13,7624 19,3139 24,0559 37,9767 25,7457
4 15,10 1,3222 11761 1,5051 16435 16435 14314 1,2304 1,1761 1,041
6 10,65 1,2430 1,1461 1,4624 1,6990 14771 1,2304 10414 08451 1,1461
10 11,50 N 1,0414 1,2041 1,8195 2,0086 16990 15441 15798 0,9031 13010
12 13,00 % 07782 1,3979 16128 18573 13979 13010 13424 09542 1,1761
18 19,50 ° 21688 2,4683 2,2067 22788 18692 1,6021 1,2304 13010 13424
20 16,30 1,8021 1,8325 1,6532 14150 13222 11139 1,3222 09031 1,2304
23 24,00 1,5855 1,6128 14771 18513 12304 1,2304 1,2041 1,0000 11461
TOTAL 10,0311 10,8379 11,8269 12,7533 10,6394 9,4534 8,508 70826 85464
MEDIA 26,1032 34,3406 47,9276 65,3509 32,1064 21,4120 17,9973 92756 15,6307




TABELA 3. Médias de contagens, amplitude de infestacdo por carrapatos (Rhipicephalus sanguineus), presentes em cées dos grupos tratados e controle
percentuais de eficacia. Médias aritméticas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Dia Grupo -A* Grupo -B** GD: Controle
Percentuais de eficacia
pos- Namero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de Nuimero médio Amplitude de
tratamento de carrapatos infestacéo de carrapatos infestagéo de carrapatos infestacéo GA GB
1 24,00 0-87 43,57 0 - 150 66,57 13 - 293 63,95 34,55
3 10,14 0-21 16,00 4 -37 62,00 28 - 197 83,65 74,19
7 2,86 1-7 10,43 4 -19 78,29 25 - 189 96,35 86,68
14 2,71 1-6 14,83 10 - 26 36,29 16 - 73 92,53 59,13
21 2,00 0-4 19,83 15 - 26 23,14 12 - 39 91,36 14,30
28 2,71 1-4 18,20 10 - 26 19,29 10 - 37 85,95 5,65
35 4,57 1-10 38,80 29 - 41 10,00 6 -19 54,30 0,00
42 8,71 5-13 27,40 17 - 43 15,86 13 -21 45,08 0,00

*GRUPO A: S-cifenotrina + butéxido de piperonila 20 % + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

*GRUPO B: D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575%



TABELA 4. Médias de contagens, amplitude de infestagdo por carrapatos (Rhipicephalus sanguineus), presentes em cdes dos grupos tratados e controle
percentuais de eficacia. Médias geométricas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Dia Grupo -A* Grupo -B** GC: Controle
Percentuais de eficacia
pos- Namero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de
tratamento de carrapatos infestagdo de carrapatos infestagéo de carrapato: i do GA GB
1 11,2291 0,0000 - 1,9445 24,9083 0,9031 - 2,1790 34,3406 1,1461 - 2,4683 67,30 27,47
3 7,9827 0,3010 - 1,3424 11,7299 0,6990 - 1,5798 47,9276 1,4624 - 2,2967 83,34 75,53
7 2,2512 0,3010 - 0,9031 9,4735 0,6990 - 1,3010 65,3599 1,4150 - 2,2788 96,56 85,51
14 2,4113 0,3010 - 0,8451 13,7624 1,0414 - 1,4314 32,1064 1,2304 - 1,8669 92,49 57,14
21 1,7124 0,0000 - 0,6990 19,3139 1,2041 - 1,3424 21,4120 1,1139 - 1,6021 92,00 9,80
28 2,5567 0,3010 - 0,6990 17,1600 1,0414 - 1,4314 17,9973 1,0414 - 1,5798 85,79 4,65
35 3,7942 0,3010 - 1,0414 37,9767 1,4771 - 1,6902 9,2756 0,8451 - 1,3010 59,09 0,00
42 8,2527 0,7782 - 1,1461 25,7457 1,2553 - 1,6435 15,6307 1,1461 - 1,3424 47,20 0,00

*GRUPO A: S-cifenotrina + butéxido de piperonila 20~ % + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

**GRUPO B: D-fenotrina 78,125% + Piriproxifen 2,575 %



Tabela 5. Valores médios e resultados da andlise de variancia para contagens de Rhipicephalus sanguineus (dados transformados em "log x + 1")
em cées naturalmente infestados pertencentes aos grupos controle e tratados. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil.

Namero médio * [média= ¥(log x+1)/7] de R. sanguineus / Dias pés - tratamento

GRUPO
(dia zero) 1 3 7 14 21 28 35 42
S-cifenotrina
5%+butdxido de A B B c B B B 8 5
i i 0, -
tp:ﬁg;gg:lr?n; /10:/D+ 14362 % 108745 095347 051200 053200 043337 055110 068070 096635
0
ivermectina 0,5%
R i % +
D-fenotrina 78,125%+ | )0 A 1413428 110488 102018 128852 1.4412” 128477 18038 A 1,6001 A
piriproxifen 2,575% abc abc c c be abc bc a ab
Controle 14330 " 15483”16805  18219” 15199”  13505”  12787”  10118B 1,2200 B
abc ab ab a ab abc bc c bc

1. Médias sequidas por pelo menos uma letra em comum, maitiscula na coluna e mindscula na linha, ndo diferem entre si pelo Teste
Tukey (P>0,05).



4.2. Experimento |IlI: eficacia carrapaticida e pulic ida (infestacdo mista
experimental)

Os numeros médios, as amplitudes de infestacbes e os percentuais de eficacia
dos medicamentos utilizados, contra C. felis felis e R. sanguineus, estdo contidos nas
Tabelas 6 a 13 (médias aritméticas e geométricas) e ilustrados nas Figuras 3 a 6.

As Tabelas de 14 a 15 contém os resultados estatisticos e as analises de variancia dos
farmacos utilizados no tratamento contra pulgas e carrapatos, em todas as datas
experimentais.

Analisando as Tabelas 6 a 13, verifica-se que
a formulacdo contendo S-cifenotrina 5% + butéxido de piperonila 20% + D-tetrametrina
1% e mais a ivermectina 0,5% foi totalmente eficaz (100,0%) no 8° dia pds-tratamento
(DPT) contra C. felis felis, mantendo eficacia superior a 95,0% (médias geométricas),
contra pulicideos, até o 22° DPT, vale frisar que esta associacdo alcancou eficacia de
96,01% no 1DPT, evidenciando assim um curto periodo negativo (efeito “Knock
down”).

Segundo ARTHER et al.(1997), a velocidade de eliminagdo das pulgas é um
fator importante na analise de qualquer farmaco. Considerando que as fémeas jovens
necessitam de 24 a 72 horas de repasto sanguineo para sua maturacdo e inicio da
postura de ovos, um medicamento que atua eliminando as pulgas antes deste periodo,
interrompe o0 ciclo destes insetos, promovendo consequentemente um controle
ambiental.

De acordo com ZAKOSN-AIKEN et al. (2001), a ivermectina ndo possui eficacia
pulicida mesmo quando aplicado 100 vezes a dose comercial, Assim sendo, pode-se
atribuir aos piretréides associados, a eficacia pulicida observada no presente estudo.
Mais uma vez, a auséncia de literatura referente a S-cifenotrina e D-tetrametrina em
caes, dificulta a comparacdo dos resultados obtidos. No entanto, existe uma vasta
literatura relatando a eficdcia pulicida de varios outros piretréides. Presume-se,

portanto, que a associacdo S-cifenotrina 5% mais D-tetrametrina 1%, acrescida de



PBO, responsabilizou-se pela eficicia pulicida, independentemente da presenca da
ivermectina.

Em contraposicéo aos resultados obtidos no presente trabalho, CORREIA et al.
(2006) observaram 100,0% de eficacia pulicida pela associacdo D-fenotrina 78,125% +
Piriproxifen 2,575%.
Analisando a Tabela 14, pode-se verificar que o nimero de pulgas presentes nos caes
medicados com a nova formulacéo era estatisticamente inferior ao grupo controle e ao
grupo tratado com a associacdo D-fenotrina + piriproxifen do 1°ao 29DPT. O grupo D-
fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575% diferiu estatisticamente do grupo controle
apenas do 2DPT ao 22DPT. Tais resultados, possibi litam inferir que a nova
associacao apresenta eficacia pulicida terapéutica e residual superior a D-fenotrina +
piriproxifen. Em contraposicdo, CORREIA et al. (2006) diagnosticaram 100,0% de
eficacia pulicida quando da utilizacdo da associacdo D-fenotrina + piriproxifen.
Possivelmente, caso ndo haja erros metodoldgicos, tal diferenca deve-se a cepa de C.
felis felis utilizada.
Em relacdo ao R. sanguineus, verificou-se que a associagcdo S-cifenotrina 5% +
butoxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5% apresentou 99,07%
de eficacia contra carrapatos no 8 DPT, mantendo eficacia superior a 95,0% até o
15DPT (Tabela 13).
Estes resultados, também, assemelham-se aos encontrados MALLO et al. (1990) que
observaram um periodo de boa eficicia acaricida em torno de 22 dias, utilizando uma
Gnica dose de ivermectina 1% (0,05ml/P.V, s.c.). Por outro lado, ALCAINO (1991)
registrou 42,0% de efichcia (8DPT) para a ivermectina 1% (0,2mg/kg, s.c.).
Semelhantemente MITREA et al. (2001) observaram eficacia de 76,0% no 3DPT,
sendo todos os carrapatos eliminados decorrida a primeira semana pos-tratamento,
guando da utilizac&o de ivermectina 1%, na dose de 0,2 e 0,4mg/kg/pv.

Como ja mencionado anteriormente, inexiste na literatura consultada trabalhos
referentes aos piretroides associados na nova formulacdo, o que torna a comparacao

com outros resultados inconsistente.



A formulacdo contendo D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575% n&o atingiu
100,0% de efichcia em nenhuma data experimental, alcangcando o valor maximo
(83,67%) contra carrapatos no 8° DPT (Tabela 13), decaindo, a seguir, até apresentar-
se totalmente ineficaz nas duas Ultimas datas experimentais.

Estes resultados contrariam os obtidos por FERNANDES et al. (2006) que observaram
efichcia de até 94,0% (7DPT) para uma formulagdo (spray) contendo D-fenotrina
78,125% + Piriproxifen 2,575%.

A analise estatistica (Tabela 15) revelou que os animais tratados com a nova
associacdo (S-cifenotrina + butdxido de piperonila + D-tetrametrina + ivermectina)
apresentaram numero menor de ixodideos, em relagdo aqueles medicados com D-
fenotrina + piriproxifen, do 1°ao 29DPT. Apenas n o 8°e no 15°DPT, o nimero de
carrapatos presente nos cdes que receberam D-fenotrina + piriproxifen foi inferior
aguele observado no grupo controle. Portanto, a semelhanca do ocorrido no
experimento com R. sanguineus (infestacdo natural) a nova associacdo apresentou
eficacia acaricida e pulicida superior a formulagdo contendo D-fenotrina + piriproxifen,

guando administrado ambos medicamentos topicamente (spot-on).
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Figura 3. Numero de pulgas (Ctenocephalides. felis felis) presentes em cées, experimentalmente infestados,
pertencentes aos grupos tratados e controle. Médias Geométricas. CPPAR/UNESP-Jaboticabal-SP,

Brasil, 2004
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Figura 4. Percentuais de eficicia das formulacdes utilizadas contra pulgas (Ctenocephalides felis felis), em caes
experimentalmente infestados. Médias Geométricas . CPPAR/UNESP-Jaboticabal-SP, Brasil, 2004.
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Figura 6. Percentuais de eficacia das formulagdes utilizadas contra R. sanguineus presentes em caes, infestados
artificialmente. Médias Geométricas . CPPAR/UNESP — Jaboticabal-SP, Brasil, 2004.



Tabela 6. Nimero de pulgas (Ctenocephalides felis felis) presentes em cées, experimentalmente infestados , pertencentes aos grupos tratados e
controle. Médias aritméticas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil.

N° do Peso Trata- Ne de pulgas/ Dias pds-tratamento
cio (kg) mento (dia zero ) 1 2 8 15 22 29 36
14 7,10 g, 72,0 4 0 0 9 5 9 19
X 0O .
22 8,40 2Zs's 16,0 0 0 0 0 0 0 7
283
23 10,45 i s o 225 5 1 0 1 0 7 18
SmE S
29 nEE =
11,10 5583 13,0 0 0 0 0 1 6 15
40 6,10 E8SE 35 0 0 0 0 0 0 5
238 ¢
80 8,25 So” 2 7,0 0 0 0 2 0 0 4
23
90 14,20 1% 22,0 1 0 0 0 0 6 16
TOTAL 156,0 10 1 0 12 6 28 84
MEDIA 22,29 1,43 0,14 0,00 1,71 0,86 4,00 12,00
3 7,10 17,0 18 8 10 25 7 22 18
+
6 7,75 22 26,0 22 13 7 18 NR NR
85
10 6,55 aQ 11,0 6 1 4 18 3 12 21
~
20 6,75 s 8 135 8 0 0 1 4 16 23
£%
28 4,20 52 29,0 9 1 0 2 1 4 1
3=
36 13,15 i 11,0 1 4 1 7 2 6 18
50 10,05 10,0 12 1 5 6 6 3 5
TOTAL 117,5 76 28 27 77 23 63 96
MEDIA 16,79 10,86 4,00 3,86 11,00 3,83 10,50 16,00
11 16,45 185 23 15 1 24 8 5 12
21 5,30 27,0 24 20 27 25 10 26 29
26 14,80 @ 11,5 19 18 9 25 20 24 20
o
31 22,70 £ 375 42 38 60 40 22 4 6
Q
42 11,80 © 16,0 19 17 18 16 5 24 21
60 13,95 10,5 12 16 8 17 6 6 28
110 8,00 50 12 8 9 18 10 37 27
TOTAL 126,0 151 132 132 165 81 126 143
MEDIA 18,00 2157 18,86 18,86 2357 11,57 18,00 20,43

Média dos dias -2 e -1



Tabela 7. Numero de pulgas (Ctenocephalides felis felis) presentes em cées, experimentalmente infestados , pertencentes aos grupos tratados e
controle. Médias geométricas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil.

Ne do Peso Trata- Ne de pulgas/ Dias pds-tratamento
Cao (kg) mento (dia zero ) 1 2 8 15 22 29 36

14 7,10 ] 1,8633 0,6990 0,0000 0,0000 1,0000 0,7782 1,0000 1,3010
22 8,40 ,')C_,: Sé 2 § 1,2304 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,9031
23 10,45 g § E ‘3 1,3711 0,7782 0,3010 0,0000 0,3010 0,0000 0,9031 1,2788
29 11,10 E'E § g 1,1461 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,3010 0,8451 1,2041
40 6,10 £ g_ SE 0,6532 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,7782
80 8,25 é _z; £2 0,9031 0,0000 0,0000 0,0000 0,4771 0,0000 0,0000 0,6990
90 14,20 M 1,3617 0,3010 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,8451 1,2304
TOTAL 8,5290 1,7782 0,3010 0,0000 1,7782 1,0792 3,5933 73946

MEDIA 15,5359 0,7948 0,1041 0,0000 0,7948 0,4262 2,2608 10,3859

3 7,10 1,2553 1,2788 0,9542 1,0414 1,4150 0,9031 1,3617 1,2788

6 7,75 % § 1,4314 1,3617 1,1461 0,9031 1,2788 NR NR NR

10 6,55 g b 1,0792 0,8451 0,3010 0,6990 1,2788 0,6021 1,1139 1,3424
20 6,75 _E ,;_5_:; 1,1614 0,9542 0,0000 0,0000 0,3010 0,6990 1,2304 1,3802
28 4,20 § ‘g 1,4771 1,0000 0,3010 0,0000 0,4771 0,3010 0,6990 1,0792
36 13,15 wg 5 1,0792 0,3010 0,6990 0,3010 0,9031 0,4771 0,8451 1,2788
50 10,05 1,0414 1,1139 0,3010 0,7782 0,8451 0,8451 0,6021 0,7782
TOTAL 8,5249 6,8548 3,7024 3,7226 6,4988 3,8274 5,8522 71375

MEDIA 15,5135 8,5336 2,3800 2,4026 7,4801 3,3441 8,4488 14,4732

11 16,45 1,2900 1,3802 1,2041 0,3010 1,3979 0,9542 0,7782 1,1139
21 5,30 1,4472 1,3979 1,3222 1,4472 1,4150 1,0414 1,4314 1,4771
26 14,80 @ 1,0969 1,3010 1,2788 1,0000 1,4150 1,3222 1,3979 1,3222
31 22,70 “"E 1,5855 1,6335 1,5911 1,7853 1,6128 1,3617 0,6990 0,8451
42 11,80 8 1,2304 1,3010 1,2553 1,2788 1,2304 0,7782 1,3979 1,3424
60 13,95 1,0607 1,1139 1,2304 0,9542 1,2553 0,8451 0,8451 1,4624
110 8,00 0,7782 1,1139 0,9542 1,0000 1,2788 1,0414 15798 1,4472
TOTAL 8,4889 9,2416 8,8361 7,7665 9,6051 7,3442 8,1292 9,0104

MEDIA 15,3190 19,9037 17,2938 11,8677 22,5594 10,1989 13,4984 18,3729

* Média dos dias -2 e -1



TABELA 8. Médias de contagens, amplitude de infestacdo por pulgas (Ctenocephalides felis felis), presentes em cées dos grupos tratados
e controle; percentuais de eficacia. Médias aritméticas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Dia Grupo A* Grupo B** GC: Controle
Percentuais de eficacia
pos- Numero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de Namero médio Amplitude de
tratamento de pulgas infestacéo de pulgas infestacéo de pulgas infestacdo GA GB
1 1,43 0-5 10,86 1-22 21,57 12 - 42 93,37 49,65
2 0,14 0-1 4,00 0 -13 18,86 8 - 38 99,26 78,79
8 0,00 0-0 3,86 0 - 10 18,86 1-60 100,00 79,53
15 1,71 0-9 11,00 1-25 23,57 16 - 40 92,75 53,33
22 0,86 0-5 3,83 1-7 11,57 5-22 92,57 66,90
29 4,00 0-9 10,50 3-22 18,00 4 - 37 77,78 41,67
36 12,00 4 - 19 16,00 5-23 20,43 6 - 29 41,26 21,68

*Grupo A: S-cifenotrina 5% + butdxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

**Grupo B: D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575 %



TABELA 9. Médias de contagens, amplitude de infestagdo por pulgas (Ctenocephalides felis felis ), presentes em cées dos grupos tratados
e controle; percentuais de eficacia. Médias geométricas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Dia Grupo A* Grupo B** GC: Controle
Percentuais de eficacia
pos- Numero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de Ndmero médio Amplitude de
tratamento de pulgas infestacéo de pulgas infestacéo de pulgas infestacéo GA GB
1 0,7948 0,0000 - 0,7782 8,5336 0,3010 - 1,3617 19,9037 1,1139 - 1,6335 96,01 57,13
2 0,1041 0,0000 - 0,3010 2,3800 0,0000 - 1,1461 17,2938 0,9542 - 1,5911 99,40 86,24
8 0,0000 0,0000 - 0,0000 2,4026 0,0000 - 1,0414 11,8677 0,3010 - 1,7853 100,00 79,76
15 0,7948 0,0000 - 1,0000 7,4801 0,3010 - 1,4150 22,5594 1,2304 - 1,6128 96,48 66,84
22 0,4262 0,0000 - 0,7782 3,3441 0,3010 - 0,9031 10,1989 0,7782 - 1,3617 95,82 67,21
29 2,2608 0,0000 - 1,0000 8,4488 0,6021 - 1,3617 13,4984 0,6990 - 1,5798 83,25 37,41
36 10,3859 0,6990 - 1,3010 14,4732 0,7782 - 1,3802 18,3729 0,8451 - 1,4771 43,47 21,23

*Grupo A: S-cifenotrina 5% + butéxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

**Grupo B: D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575 %



Tabela 10. Numero de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) presentes em cées, experimentalmente infestados

grupos tratados e controle. Médias aritméticas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

, pertencentes aos

N° do Peso Trata- Numero de carrapatos/ Dias pés-tratamento
Cao (kg) mento 1 2 8 15 22 29 36
8
14 7,10 3 5 1 1 2 6 10 2
T ©
o.£
22 8,40 BE 0 0 0 0 0 4
28e 9
28D
23 10,45 583 6 2 0 0 1 9
28a 19
SAE
29 11,10 & g 5 1 o 0 1 2 3 10
40 6,10 £8E 5 0 0 1 1 0
Sw2 8
80 8,25 25 5 0 0 0 1 8 s
90 14,20 b2 1 0 0 0 9 5
: a 13
TOTAL 23 3 1 4 20 39 89
MEDIA 3,29 0,43 0,14 0,57 2,86 5,57 12,71
3 7,10 8 6 4 0 0 4 17 8
=
6 7.75 g 25 12 5 7 NR NR
10 6,55 s 16 4 3 6 16 14
is 17
)
20 6,75 &5 12 5 0 1 22 8 2
S
I3
28 4,20 M 4 2 4 2 13 23 20
36 1315 5 4 2 5 1 7 11 .
g
50 10,05 a 1 7 1 4 7 13 B
TOTAL 78 36 18 21 69 86 100
MEDIA 11,14 514 2,57 3,00 11,50 14,33 16,67
11 16,45 14 10 9 25 23 17 13
21 5,30 6 7 8 7 14 8 7
26 14,80 ° 12 4 14 7 18 13 12
5
31 22,70 = 8 7 9 5 11 10 15
S
[§}
42 11,80 13 16 15 10 8 9 10
60 1395 6 10 22 21 30 28 24
110 8,00 10 4 7 5 13 12 8
TOTAL 69 58 84 80 117 97 89
MEDIA 9,86 8,29 12,00 11,43 16,71 13,86 12,71




Tabela 11. Numero de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) presentes em cées, experimentalmente infestados

grupos tratados e controle. Médias geométricas . CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

, pertencentes aos

Ne° do Peso Trata- Numero de carrapatos/ Dias pés-tratamento
Cao (kg) mento 1 2 8 15 22 29 36
14 7,10 ol 0,7782 0,3010 0,3010 04771 0,8451 1,0414 1,3617
T ©
e
22 8,40 S 5 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,6990 1,0000
25-
SES
23 10,45 3 E 2 0,8451 04771 0,0000 0,0000 0,3010 1,0000 1,3010
I8
29 11,10 g Q £ 0,3010 0,0000 0,0000 0,3010 04771 0,6021 1,0414
o L @
40 6,10 £ g 0,7782 0,0000 0,0000 0,3010 0,3010 0,0000 0,9542
a8
25 2
80 8,25 2t 0,7782 0,0000 0,0000 0,0000 0,3010 0,9542 0,9542
52
? 5
90 14,20 o 0,3010 0,0000 0,0000 0,0000 1,0000 0,7782 1,1461
TOTAL 3,7816 0,7782 0,3010 1,0792 3,2253 5,0748 7,7588
MEDIA 2,4692 0,2917 0,1041 0,4262 1,8891 4,3085 11,8350
3 7.10 8 0,8451 0,6990 0,0000 0,0000 0,6990 1,2553 0,9542
=
6 7.75 g 1,4150 1,1139 0,7782 0,9031 NR NR NR
10 6,55 s 1,2304 0,6990 0,6021 0,8451 1,2304 1,1761 1,2553
X
20 6,75 8 2 1,1139 0,7782 0,0000 0,3010 1,3617 0,9542 1,3424
ey
28 4,20 ~ 0,6990 04771 0,6990 04771 1,1461 1,3802 1,4914
£
36 13,15 8 0,6990 04771 0,7782 0,3010 0,9031 1,0792 1,2553
2
3
50 10,05 a 1,0792 0,9031 0,3010 0,6990 0,9031 1,1461 0,9031
TOTAL 7,0816 51474 3,1584 3,5263 6,2435 6,9911 7,2017
MEDIA 9,2720 4,4367 1,8261 2,1898 9,9793 13,6281 14,8590
11 16,45 1,1761 1,0414 1,0000 1,4150 1,3802 1,2553 1,1461
21 530 0,8451 0,9031 0,9542 0,9031 1,1761 0,9542 0,9031
26 14,80 ° 1,1139 0,6990 1,1761 0,9031 1,2788 1,1461 1,139
5
31 22,70 o 0,9542 0,9031 1,0000 0,7782 1,0792 1,0414 1,2041
S
[§}
42 11,80 1,1461 1,2304 1,2041 1,0414 0,9542 1,0000 1,0414
60 13,95 0,8451 1,0414 1,3617 1,3424 1,4914 1,4624 1,3979
110 8,00 1,0414 0,6990 0,9031 0,7782 1,1461 1,139 0,9542
TOTAL 7,1220 6,5174 7,5993 7,1613 8,5060 7,9734 7,7609
MEDIA 9,4004 7.5320 11,1790 9,5448 15,4111 12,7738 11,8438




TABELA 12. Médias de contagens, amplitude de infestacdo por carrapatos (Rhipicephalus sanguineus), presentes em cées dos grupos tratados e controle;
percentuais de eficacia. Médias aritméticas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004

Dia Grupo A* Grupo B** GC: Controle
Percentuais de eficacia

pos- Numero médio Amplitude de NUmero médio Amplitude de NUmero médio Amplitude de

tratamento  de carrapatos infestacdo de carrapatos infestacdo de carrapatos infestacdo GA GB
1 3,29 0 -6 11,14 4 - 25 9,86 6 - 14 66,63 0,00
2 0,43 0 -2 5,14 2 - 12 8,29 4 - 16 94,81 38,00
8 0,14 0-1 2,57 0 -5 12,00 7 - 22 98,83 78,58
15 0,57 0 -2 3,00 0 -7 11,43 5 - 25 95,01 73,75
22 2,86 0-9 11,50 4 - 22 16,71 8 - 30 82,88 31,18
29 5,57 0 - 10 14,33 8 - 23 13,86 8 - 28 59,79 0,00
36 12,71 8 - 22 16,67 7 - 30 12,71 7 - 24 0,00 0,00

*Grupo A: S-cifenotrina 5% + butdxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

**Grupo B:D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575%



TABELA 13. Médias de contagens, amplitude de infestagcdo por carrapatos (Rhipicephalus sanguineus), presentes em cées dos grupos tratados e controle;
percentuais de eficacia. Médias geométricas. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Dia Grupo A* Grupo B** GC: Controle
Percentuais de eficacia

pés- Numero médio Amplitude de Numero médio Amplitude de Ndmero médio Amplitude de

tratamento  de carrapatos infestagdo de carrapatos infestacéo de carrapatos infestacéo GA GB
1 2,4692 0,0000 - 0,8451 9,2720 0,6990 - 1,4150 9,4094 0,8451 - 1,1761 73,76 1,46
2 0,2917 0,0000 - 0,4771 4,4367 0,4771 - 1,1139 7,5320 0,6990 - 1,2304 96,13 41,10
8 0,1041 0,0000 - 0,3010 1,8260 0,0000 - 0,7782 11,1790 0,9031 - 1,3617 99,07 83,67
15 0,4262 0,0000 - 04771 2,1898 0,0000 - 0,9031 9,5448 0,7782 - 1,4150 95,53 77,06
22 1,8891 0,0000 - 1,0000 9,9793 0,6990 - 1,3617 15,4111 0,9542 - 1,4914 87,74 35,25
29 4,3085 0,0000 - 1,0414 13,6281 0,9542 - 1,3802 12,7738 0,9542 - 1,4624 66,27 0,00
36 11,8350 0,9542 - 1,3617 14,8590 0,9031 - 1,4914 11,8438 0,9031 - 11,3979 0,07 0,00

*Grupo A: S-cifenotrina 5% + butdxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

**Grupo B: D-fenotrina 78,125% + piriproxifen 2,575 %



Tabela 14. Valores médios e resultados da analise de variancia para contagens de pulgas (Ctenocephalides felis felis) (dados trans-
formados em "log x + 1") parasitando cées dos grupos controle e tratados. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, Brasil, 2004.

NGmero médio * [média= ¥ (log x+1)/7] de pulgas ( C. felis felis )/ Dias pés - tratamento

GRUPO
0 1 2 8 15 22 29 36

S-cifenotrina 5%-+butoxido

1 i 0%+D-

de piperonila 20%+D 121842 025408 00430C 00000 02540C 01542C 051338 108647
tetrametrina 1% + a bc c c bc bc b a

ivermectina 0,5%*

- 1 0,
D-fenotrina 78,125% + 12179 09792” 052808 053188 092848 063798 09754”11806 7"
piriproxifen 2,575% a ab c c abc bc ab a
Controle 121272 13202” 12623”11005 13722” 10402” 11613° 128727
a a a a a a a a

! Médias seguidas por pelo menos uma letra em comum, mailscula na coluna e mindscula na linha, nédo diferem
entre si pelo Teste Tukey (P>0,05).



Tabela 15. Valores médios e resultados da andlise de variancia para contagens de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) (dados trans-
formados em "log x + 1") parasitando caes dos grupos controle e tratados. CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

GRUPO Numero médio * [média= Y (log x+1)/7] de carrapatos (Rhipicephalus sanguineus) / Dias p6s - tratamento

1 2 8 15 22 29 36

S-cifenotrina 5%+Butéxido
de piperonila 1%+D- B B C C B B A

; 0,5402 01112 0,0430 0,1542 0,4607 0,7250 1,1084
tetrametrina 1% + b d d cd bc b a
Ivermectina 0,5%

- i 0,
D-fenotrina 78,125% + 10117 A 0,7353 04512 B 05038 B 1,0406 A 11652 A 1,2003 A
piriproxifen 2,575% ab bc c c ab a a
Controle 10174 A 09311 A 1,0856 A 10231 A 1,2151 A 1,1390 A 1,087 A
a a a a a a a

! Médias seguidas por pelo menos uma letra em comum, mailiscula na coluna e mindscula na linha, ndo diferem
entre si pelo Teste Tukey (P>0,05).



4.3. Experimento lll: avaliacdo contra  Sarcoptes scabiei var. canis (infestacao

natural)

Os resultados referentes as andlises microscépicas dos raspados cutéaneos
realizados nos cées experimentais estdo contidos na Tabela 16. Observa-se que todos
0s 15 cées experimentais apresentavam-se positivos para de S. scabiei var. canis
antes dos tratamentos.

Analisando esta tabela, verifica-se ainda, que os raspados de pele estavam
negativos para acaros sarcoptiformes em todos os cdes que receberam S-cifenotrina
5% + butdxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%, a partir do 7°
dia pos-tratamento (DPT). A associacdo permaneceu 100,0% eficaz contra o0s
respectivos acaros do 7° ao 28° DPT.

Estes resultados assemelham-se aos encontrados por PARADIS et al (1997) que
observaram uma substancial melhora clinica, notada em todos os cées, no 15°dia poés-
tratamento e remissao dos sinais clinicos no 30DPT, utilizando ivermectina, via topica,
em dois tratamentos realizados nos dias 0 e 15, na dose de 500mcg/kg. Outros autores
também comprovaram a eficacia da ivermectina contra S. scabiei. var. canis
(ALBANESE & LEONE, 2002).

Também nado foram encontrados na literatura, trabalhos em que utilizaram os
piretréides S-cifenotrina e D-tetrametrina contra o &caro S. scabiei. Portanto a
comparagao com outros resultados torna-se inviabilizada, apesar de existir na literatura,
relatos de outros piretrdides com efeito sarnicida (SCOTT, 2005).

Nos cédes tratados com selamectina 12%, todos os raspados de pele foram
100,0% negativos para Sarcoptes scabiei var. canis do 3°ao 28° DPT, ou seja, ao
longo de todo o periodo experimental. Estes resultados corroboram os relatados por
SHANKS et al. (2000) que também observaram 100,0% de eficicia sarnicida com a
selamectina, além da regressdo completa do quadro clinico em cées naturalmente
infestados por S. scabiei var. canis

Pela andlise da Tabela 17 observa-se que ambos o0s grupos tratados

apresentaram diferenca estatistica (P<0,05) em relagdo ao grupo Controle do 3DPT



até o fim do periodo experimental. No entanto, ndo houve diferenca estatistica (P>0,05)
guando comparados entre si 0s dois grupos tratados.

Ambos compostos utilizados proporcionaram a completa cura da escabiose nos
caes. No anexos 1, 2 e 3 encontra-se fotos representativas de trés animais, um de cada
grupo experimental, objetivando ilustrar a evolu¢cdo do quadro clinico nos animais, apos
o tratamento. A resolucédo do quadro clinico, nos dois grupos tratados, variou de acordo
com o grau de infestagcdo dos animais, ou seja, caes portadores de sarna (S. scabiei)
com alopecias focais, pustulas e crostas amareladas, responderam com sucesso ao
tratamento em menor tempo, quando comparados aos animais com alopecias
generalizadas ou multifocais, espessamento de pele e rachaduras, aléem de infeccéo
bacteriana secundaria (quadro crénico). Esta melhora clinica dermatolégica ocorreu ao
longo do periodo experimental (28 dias), o que pode ser considerado, limite maximo
residual para resolucdo terapéutica pelo composto. Vale frisar, entretanto, que tais
inferéncias referem-se, obviamente, ao indice de infestacdo diagnosticado nos caes
deste experimento.

Nos cdes dermatologicamente negativos para S. scabiei var. canis no 3°DPT dia
pos-tratamento, foram realizados novos raspados de pele nos dias 7, 14, 21 e 28,

procurando, assim, comprovar com maior fidedignidade a completa cura da escabiose.



Tabela 16. Presenca de Sarcoptes scabiei var. canis em raspados cutaneos de cées dos grupos controle e tratados.CPPAR/UNESP, Jaboticabal, SP, Brasil.

N° Presenca de Sarcoptes scabiei / Dias pds-tratamento
do Tratamento
D-2 D-1 Dia zero D+3 D+7 D+14 D+21 D+28
cAo
1 § positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
£c
sg
6 2 'g positivo positivo positivo negativo negativo negativo negativo
=
0 £
53
1 87 positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
38
SS
43 i g positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
o]
st
45 = positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
se
8o
5 : ! i i
47 ) % positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
5 positivo positivo o negativo negativo negativo negativo negativo
<
(]
10 N positivo positivo % negativo negativo negativo negativo negativo
S 5
o =
35 g positivo positivo L= negativo negativo negativo negativo negativo
@
£
s
24 & positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
42 positivo positivo negativo negativo negativo negativo negativo
2 positivo positivo negativo positivo positivo positivo positivo
7 o positivo positivo positivo positivo positivo positivo positivo
°
5
40 O positivo positivo positivo positivo positivo positivo positivo
41 positivo positivo positivo positivo positivo positivo positivo






Tabela 17 : Resultados das comparag6es multiplas, das ocorréncias de Sarcoptes scabiei var. canis, em raspados cutaneos de cées dos

grupos controle e tratados.

Dias pos-tratamento / Ocorréncias de parasitismo po r S. scabiei*
Tratamento
D-2 D-1 D+3 D+7 D+14 D+21 D+28
S-cifenotrina 5%+butéxido  de
piperonila 20%+D-tetrametrina 1% + P(6) A P®)A P@QNG)A N() A N(6) A N() A N() A
ivermectina 0,5%
selamectina 12% P(5) A P(5) A N(5) A N(5) A N(5) A N(5) A N(5) A
Controle P(4) A P4~ N@1)P@Q)E P(4) B P(4) B P(4) B P(4)B

P- expressa o nimero de caes parasitados por S, scabiei var. canis
N - expressa o numero de cées livres do parasitismo por Sarcoptidae

*: Ocorréncias seguidas pela mesma letra, na coluna, ndo diferem entre si pelo Teste Exato de Fisher (P>0,05).



4.4. Experimento IV: atividade anti-helmintica (inf ~ ecc¢&o natural)

Os resultados dos exames coproldgicos, realizados antes e ap6s os tratamentos,
estao registrados nas Tabelas 18 e 19.

A Tabela 20 contém os percentuais de reducdo das contagens de OPG
decorrentes da acdo dos farmacos ensaiados no periodo experimental e ilustrados nas
Figuras 7 e 8.

A analise estatistica esta apresentada na Tabela 21. Pela observacdo da Tabela
21, nota-se que nao ocorreu diferenga estatistica significativa entre os tratamentos (dois
farmacos e controle) quanto ao numero de ovos de Toxocara spp. Para ovos de
Ancylostoma spp, a associacdo S-cifenotrina 5% + butoxido de piperonila 20% + d-
tetrametrina 1% + ivermectina 0,5% diferiu estatisticamente (contagens de OPG) do
outro grupo tratado e do controle, a partir do 3DP T.

A reducdo maxima (100,0%) nas contagens de OPG, para ovos de Ancylostoma
spp, ocorreu a partir do 7DPT, tendo como responsavel a associacdo S-cifenotrina 5%
+ butoxido de piperonila 20% + d-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%. Esta associacao
medicamentosa alcangou reducdo maxima (100,0%), em relacdo aos ovos de Toxocara
spp, no 5% 10°e 14DPT (Tabela 20).

A eficacia anti-helmintica do novo endectocida avaliado, certamente deve-se a
presenca da ivermectina na formulacdo, jA que os piretrdides ndo sédo considerados
nematodicidas. Existe uma vasta literatura relatando a eficacia da ivermectina contra
nematodeos em cées. Os resultados obtidos nesse estudo estdo em concordancia com
os encontrados por VEROCAI et al (2006), que também observaram reducédo 100% nas
contagens de ovos por gramas de fezes (OPG) tanto para o género Toxocara spp
guanto para Ancylostoma spp, utilizando a ivermectina 0,4%, via oral, em cées
naturalmente infectados.

Durante todo o periodo experimental, os percentuais de reducdo de contagens
de OPG sobre os géneros Toxocara spp e Ancylostoma spp, no grupo tratado com S-
cifenotrina 5% + butdéxido de piperonila 20% + d-tetrametrina 1% + ivermectina 0,5%

foram superiores aos obtidos no grupo tratado com selamectina 12%. Vale frisar, que



ambas formulagfes ndo apresentaram diferenca estatistica (P>0,05) entre si quanto ao
género Toxocara spp (Tabela 21).

Os percentuais de reducdo de OPG, para ovos de Ancylostoma spp e Toxocara
spp, nho grupo tratado com selamectina 12%, alcancaram valores maximos (33,0% e
75,9%) no 3° e 14DPT, respectivamente. Estes resul tados diferem dos encontrados
por McTIER et al (2000), que observaram percentuais de reducdo de OPG de até 98%
para a selamectina, contra Toxocara leonina e Toxocara canis, em caes artificialmente
e naturalmente infectados. A impossibilidade de diagnosticar a espécie de nematddeo,

presente nos caes deste experimento, refletiu nesta diferenca observada.
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Figura 7. Valores de reducédo de OPG (ovos de Toxocara spp) em cédes naturalmente infectados e medicados com
endectocidas. CPPAR/UNESP-Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.
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Figura 8. Valores de reducdo de OPG (ovos de Ancylostoma spp) em cées naturalmente infectados e medicados
com endectocidas. CPPAR/UNESP-Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.



Tabela 18. Valores médios das contagens de ovos por grama de fezes (OPG) em cées dos grupos controle e tratados.Médias aritméticas. CPPAR/FCAV/UNESP-Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Ovos de nematodeos por Grama de Fezes (OPG) / Dias

pés-tratamento

N°céio Grupo o 1 3 5 7 10 14
Toxocara___ Ancylostoma Toxocara___Ancylostoma Toxocara___ Ancyl _ostoma Toxocara___Ancylostoma Toxocara___ Ancylostoma Toxocar _a__Ancylostoma Toxocara___ Ancylostoma
1 83 358 2 125 0 0 0 300 0 0 0 0 0 0
5 3 1075 0 4050 0 100 0 0 0 50 0 0 0 0 0
8 g § 50 450 0 375 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
10 E E% 0 67 0 25 0 150 0 0 0 0 0 0 0 0
14 i 1300 0 1250 0 100 0 0 0 150 0 0 0 0 0
33 g g 0 183 0 100 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
60 § - 0 342 0 175 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
90 0 492 0 500 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
total 2508 1892 5325 1300 200 150 0 300 200 0 0 0 0 0
média 313,50 236,50 665,63 162,50 25,00 18,75 0,00 37,50 25,00 0,00 0,00 0,00 0,00 0,00
4 125 300 375 425 300 475 475 425 950 725 100 850 150 1600
7 0 91,67 0 375 0 200 0 200 0 0 0 350 0 50
11 g 316,67 267 525 350 0 150 0 300 0 475 0 125 0 225
13 z 50 683,34 50 675 25 125 125 50 0 50 250 400 75 0
19 E 317 0 550 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
109 H 125 138 350 200 0 0 0 100 0 50 0 175 0 225
120 0 83 0 150 0 50 0 325 0 200 0 50 0 50
130 0 508 0 675 0 375 0 225 0 175 0 475 0 100
total 933,67 2071 1850 2850 325 1375 600 1625 950 1675 350 2425 225 2250
média 116,71 258,84 231,25 356,25 40,63 171,88 75,00 203,13 118,75 209,38 4375 303,13 28,13 28125
2 225 0 600 0 75 0 200 0 50 0 325 0 100 0
3 50 225 0 325 0 450 0 550 0 750 0 200 0 175
12 1150 241,67 225 325 150 300 675 150 150 300 200 400 900 500
15 2 0 375 0 525 0 250 0 150 0 75 0 900 0 0
37 ;5: 358 0 225 0 75 0 175 0 1050 0 325 0 325 0
50 250 350 425 225 525 400 450 375 350 150 325 250 400 150
76 50 225 150 400 200 450 50 225 25 175 300 400 325 200
110 202 0 250 0 175 0 200 0 0 175 200 0 200 0
total 2375 1416,67 1875 1800 1200 1850 1750 1450 1625 1625 0 1675 2150 2250 1025
média 296,88 177,08 234,38 225,00 150,00 231,25 21875 181,25 203,13 20313 # 209,38 268,75 281,25 128,13

* média de trés exames de OPG em dias consecutivos, pré-tratamento.



Tabela 19. Valores médios das contagens de ovos por grama de fezes (OPG) em caes dos grupos controle e tratados.Médias geométricas. CPPAR/FCAV/UNESP-Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

o Ovos de Gdeos por Grama de Fezes (OPG) / Dias__pos-tratamento

N°cio  Grupot* 1 3 5 7 10 14
Toxocara___ Ancylostoma Toxocara___Ancylostoma Toxocara___ Ancyl __ostoma Toxocara___Ancylostoma Toxocara___Ancylostoma Toxocar __a__Ancylostoma Toxocara___Ancylostoma
1 1,9445 25599 14771 21139 06990 0,6990 0,6990 2,4843 0,699 06990 06990 0,6990 06990 0,6990
5 $E. 30334 06990 36080 06990 20212 0,6990 0,6990 0,6990 1,7404 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
8 g g §, 1,7404 26580 06990 25798 06990 0,6990 0,6990 0,6990 0,6990 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
10 2 E : 0,6990 18573 06990 14771 06990 2,1903 0,6990 0,6990 0,6990 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
14 i % % 31156 06990 3,086 06990 20212 0,6990 0,6990 0,6990 2,1903 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
33 % E ; 06990 22742 06990 20212 06990 0,6990 0,6990 0,6990 0,6990 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
60 31 0,699 255403 06990 22553 06990 0,6990 0,6990 0,6990 0,6990 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
% i 0,699 2,6964 06990 2,7033 06990 0,6990 0,6990 0,6990 0,699 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
total 12,6298 15,9840 11,6786 14,5485 8,2362 7,0831 55018 73171 8,1245 55918 55918 55018 55018 55018
média 32,9070 94,5415 23,8287 60,8518 57035 2,6805 0,0000 3,3587 5,3649 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000 0,0000
4 21139 24843 25798 26335 24843 2,6812 2,6812 26335 2,9800 28633 20212 2,9320 2,1903 3,2055
7 0,699 1,9853 06990 25798 06990 23118 0,6990 23118 0,6990 06990 06990 2,5502 0,6990 1,7404
11 % 25074 24340 27243 25502 06990 2,1903 0,6990 2,4843 0,6990 26812 06990 21139 0,6990 2,3617
13 g 1,7404 28378 17404 28325 14771 21139 2,1139 1,7404 0,6990 17404 2,4065 26075 1,9031 0,6990
19 g 25079 06990 27443 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990 0,6990 06990 06990 0,6990 0,6990 0,6990
109 ki 21139 21553 25502 23118 06990 0,6990 0,6990 2,0212 0,6990 1,7404 06990 2,253 0,6990 2,3617
120 06990 1,9445 06990 21903 06990 1,7404 0,6990 25185 0,699 23118 06990 1,7404 0,6990 1,7404
130 0,699 27101 06990 28325 06990 25798 0,6990 2,3617 0,699 2,2553 06990 2,6812 0,6990 20212
total 13,0804 17,2503 14,4359 18,6296 81552 15,0154 8,9890 16,7703 78728 14,9903 86215 17,5794 8,2872 14,8288
média 38,157 138,3154 58,7502 208,1544 54570 70,3216 8,2031 119,8204 4,6405 69,7794 6,959 152,542 58619 66,3836
2 2,3617 06990 27818 06990 1,9031 0,6990 23118 0,6990 1,7404 06990 25185 0,6990 20212 0,6990
3 1,7404 23617 06990 25185 06990 2,6580 0,6990 2,7443 0,6990 28779 06990 23118 0,6990 2,2563
12 30626 23021 23617 25185 2,1903 24843 28325 2,1903 2,1903 24843 23118 26075 2,9566 2,7033
15 g 0,699 25798 06990 27243 06990 2,4065 0,6990 2,1903 0,6990 1,9031 06990 2,9566 0,6990 0,6990
37 g 2,5599 06990 23617 06990 1,9031 0,6990 2,2553 0,6990 3,233 06990 25185 0,6990 25185 0,6990
50 2,4065 25502 26335 23617 27243 26075 2,6580 25798 2,5502 21903 25185 2,4065 26075 2,1903
76 1,7404 23617 2,1903 26075 23118 2,6580 1,7404 2,3617 14771 22553 24843 26075 25185 23118
110 24728 06990 2,4065 06990 22553 0,6990 23118 0,6990 0,699 2,2553 23118 0,6990 23118 0,6990
total 17,0432 14,3425 16,1335 14,8274 14,6858 14,9112 15,5076 14,1634 13,0782 15,3642 16,0613 14,9868 16,3320 12,2565
média  130,0209 57,0600 98,9170 66,3550 63,5045 68,0077 81,7861 53,9416 38,1296 78,2759 96,7797 69,7043 105,0276 29,0460

* média de trés exames de OPG em dias consecutivos, pré-tratamento.



Tabela 20. Redugdo dos valores médios das contagens de OPG em cées dos grupos tratados e controle. CPPAR/FCAV/UNESP,
Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

Percentagem de reducédo das médias de Ovos por Grama  de Fezes (OPG) / Dias p6s-tratamento

Grupos 1 3 5 7 10 14
Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancyl ostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocar a Ancylostoma
s
g0 B
2
go%eg
ESQEE
2 ~§ © g 3 0,00 31,29 92,03 92,07 100,00 84,14 92,03 100,00 100,00 100,00 100,00 100,00
SEEEE
c 2855
DKL= 2
g %
B
,
*c
=
N
-
©
;% 0,00 0,00 65,19 33,60 35,74 21,52 0,00 19,11 62,51 0,00 75,90 0,00
]
£
Kl
Q
n

21,05 0,00 49,47 0,00 26,32 0,00 31,58 0,00 29,47 0,00 5,26 27,64

Controle




Tabela 21. Resultado da andlise comparativa multipla (Teste Tukey) dos dados transformados em log (x+5) referentes as contagens de ovos de nematédeos por grama de fezes (OPG),
reduzidas em c&es dos grupos controle e tratados*.Médias geométricas .CPPAR/FCAV/UNESP-Jaboticabal, SP, Brasil, 2004.

N° médio* de OPG [Média= X log (x+1)/8]/ Dia pos-tratamento
Tratamento 0 1 3 5 7 10 14

Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma Toxocara Ancylostoma

8 g
£48
ST E
Hm A A B B B B B
EPEE 1,5787 19980 " 14508  18186" 10295 088547 06990 092217 10156 06990 0,6990 06990 0,6990 06990
5w
g7§
g g
n 2
s
S
g
£ 1,6351 215632 18045 232872 10194  18760” 11236  20963" 09841 187382 10777 219742 10350 1,8536 2
g
£
]
H A A A AB A A AB
2
g 21304 179280 20167 185347 1,8357 186392 19385  1,7704°° 16348 192052 2,0077 187332 2,0415 15321 %
g
S

*Médias seguidas por pelo menos uma letra em comumsaufaina linha e maitiscula na coluna nao diferem entréosT pete Tukey (P>0,05)



5. CONCLUSAO

A formulagdo S-cifenotrina 5% + butoxido de piperonila 20% + D-tetrametrina 1%
ivermectina 0,5% apresentou acao ectoparasiticida, estatisticamente superior a
formulagdo D-fenotrina (Sumitrin) + piriproxifen (Sumilarv), comprovada contra pulgas
(C.felis felis) e carrapatos (R. sanguineus). Na regressdo da sarna sarcoptica foi
igualmente eficaz a selamectina 12%. Eficacia anti-helmintica (reducdo de OPG)
superior a selamectina 12% foi constatada em cédes naturalmente parasitados. Portanto,
€ possivel inferir que a nova associacdo constitui uma alternativa promissora no
tratamento e controle de parasitos externos e internos de cées, capaz de contribuir

tanto para a salde do animal quanto para a saude publica.
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ANEXO 1

GRUPO CONTROLE: Céo infestado naturalmente por Sarcoptes scabiei var. canis




ANEXO 2

GRUPO S-cifenotrina 5% + D-tetrametrina 1% + butdxi do de piperonila 20%

ivermectina 5%: Cao infestado naturalmente por Sarcoptes scabiei var. canis

; g3 *T-E; Ao




ANEXO 3

GRUPO Selamectina 12%: Cé&o infestado naturalmente por Sarcoptes scabiei var.

canis
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