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			APRESENTAÇÃO


			Segundo dados de 2012 do Sindicato Nacional da Indústria de Produtos para a Saúde Animal (Sindan) o Brasil tem aproximadamente 185.836.144 cabeças de bovinos, 17.380.581 cabeças de ovinos e 9.312.784 cabeças de caprinos. Estes rebanhos fazem do país um dos maiores e mais importantes produtores dessas espécies animais no mundo todo. Associado a este avanço há uma série de obrigações que o governo, os criadores, os profissionais da área de saúde animal e os cidadãos, como um todo, devem cumprir para que este avanço ocorra de forma adequada, sem prejuízos ao ambiente e visando sempre atingir aos indicativos de bem estar animal.


			Surge, neste contexto, este livro que no momento apresentamos, Controle de helmintos de ruminantes no Brasil. Os helmintos são, em especial para o Brasil, um dos principais problemas para a saúde dos ruminantes e motivo de grandes perdas econômicas. Ainda, segundo dados do Sindan em 2013, 25% de toda a produção brasileira de produtos para a saúde animal são representados pelos antiparasitários e 56% do faturamento dessas empresas são com produtos direcionados para os ruminantes. Estes dados ilustram bem a importância dos parasitos e dessas espécies animais no país.


			Entretanto, como sabemos, o controle das parasitoses e, em especial, dos helmintos não deve ser baseado somente em uso de antiparasitários e já há algumas décadas vários estudiosos, no mundo todo, têm se dedicado à pesquisa de alternativas de controle. Assim, termos à disposição da classe médico-veterinária e dos estudantes um livro que juntou todos os diferentes aspectos de controle e que foi escrito por pesquisadores de grande experiência em cada um desses temas, chega num momento oportuno e vem preencher um vácuo. O Brasil vem tendo sérios problemas de resistência anti-helmíntica em ruminantes já há várias décadas, o que nos fez sair na frente de vários outros países no que tange a alternativas de controle e hoje temos algumas respostas que, compiladas neste livro, serão mais amplamente difundidas e farão dele um sucesso certo.


			Os editores juntaram cuidadosamente todos os importantes pontos utilizados no controle de helmintos e convidaram especialistas para escreverem cada um dos capítulos. Assim, resistência anti-helmíntica, métodos de diagnóstico, tratamento seletivo utilizado em pequenos ruminantes, efeito das alterações ambientais na resistência parasitária, importância da nutrição, idade e estado imunológico, além do uso de fungos nematófagos e de plantas com atividade anti-helmíntica. Todos estes temas estão brilhantemente escritos, de forma clara e por experientes pesquisadores brasileiros. Sabemos também da grande diversidade brasileira que se reflete no manejo das criações animais, clima, raças entre outros pontos e esta diversidade também não foi esquecida nesta obra.


			Finalizando, gostaríamos de cumprimentar os organizadores e todos os pesquisadores que a eles se juntaram nessa tarefa de produzir esta obra, inédita no país, e desejar sucesso a todos, agradecendo o honroso convite de fazer esta apresentação.


 
 

			Prof. Dra. Solange Maria Gennari
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			Universidade de São Paulo


		






			PREFÁCIO


			Desde su origen, la producción bovina, ovina y caprina ha utilizado sistemas de alimentación basados en pastoreo / ramoneo para producir carne, leche, fibra y otros productos para la humanidad. Estos animales cosechan follaje de los diferentes ecosistemas del planeta y dejan sus heces para regresar los nutrientes a los ecosistemas. Sin embargo, ésta asociación animal-planta conlleva la presencia de los nematodos gastrointestinales (NGI) que son parásitos que sirven como control biológico de los rumiantes. Cualquier ecosistema con un exceso de rumiantes por unidad de superficie de terreno resulta rápidamente en una contaminación excesiva con huevos que dan lugar a larvas infectantes de NGI que son consumidas por los rumiantes en la misma vegetación los nutre, les afecta su salud y bienestar. Los rumiantes reduces su capacidad de consumir follaje e incluso ocasiona la muerte de algunos individuos en aras de regresar al equilibrio entre rumiantes y plantas. Durante la historia de la humanidad este problema se consideraba algo que no era posible cambiar y los sistemas de producción se adecuaban para convivir con los parásitos. Sin embargo, en la segunda mitad del siglo veinte la industria farmacéutica desarrolló una de las aportaciones tecnológicas más importantes para la producción ganadera en la historia de la humanidad: los antihelmínticos (AH). En pocos años surgieron las tres familias de AH de amplio espectro que se constituyeron como uno de los pilares que permitieron intensificar la producción de rumiantes en pastoreo. Por primera vez en la historia de la humanidad fue posible controlar las poblaciones de NGI en rumiantes en pastoreo. Se diseñaron sistemas de desparasitación de elevada eficacia que permitieron incrementar la cantidad de animales por superficie de terreno y lograr además mayor producción por animal. Sin embargo, en menos de tres décadas de usar estas drogas surgió evidencia mundial de la existencia de NGI resistentes a los AH. 


			Actualmente, en muchos regiones del planeta es más fácil encontrar granjas con poblaciones de NGI resistentes a las drogas AH que poblaciones susceptibles. Sin embargo, las prácticas intensivas de producción siguen fomentando la dependencia por los AH aún cuando en muchos casos ya no controlan a los NGI. En ese mismo periodo de la historia surgieron diferentes investigadores que reconocieron que el control de NGI no podía depender solamente de los AH. Inicialmente se consideró que esta aseveración era fatalista, pero treinta años de evidencias sugieren que incluso pudiera ser un fenómeno que se subestimó, particularmente en ranchos bovinos. Ante esto surgieron en el mundo los primeros intentos de reducir la dependencia por estos desparasitantes mediante los llamados métodos alternativos de control. Estos métodos tienen 3 mercados potenciales: (a) productores que buscan reducir la velocidad de aparición de NGI resistentes a los AH, (b) productores que tienen NGI resistentes a todos los AH disponibles y (c) productores que no tienen el dinero para comprar AH comerciales.


			Brasil es uno de los países que ha liderado la generación de información de la aparición y elevada frecuencia de parásitos resistentes a AH y de métodos alternativos de control en rumiantes. Recientemente los investigadores de Brasil unieron sus esfuerzos para hacer este libro que concentra la información generada en diversas áreas del control de NGI. El libro comienza por dar una perspectiva del impacto de los NGI en la producción de rumiantes, las consecuencias del uso inadecuado de los AH en los animales, sus productos y el medio ambiente y sirve como antesala para discutir el problema de resistencia a los AH en sendos capítulos que consideran la situación de resistencia en bovinos así como en ovinos y caprinos. En estos capítulos se muestra que la situación es compleja e incluso alarmante y se enfatiza la necesidad de hacer un uso más racional de los AH. Estas secciones dan lugar a un capítulo que describe las técnicas disponibles para evaluar la resistencia a los AH incluyendo los aspectos a considerar en diferentes especies animales. Ante la necesidad de continuar usando los AH convencionales se incluyen dos capítulos que analizan el uso de la desparasitación selectiva en ovinos y caprinos y se demuestra que es posible mantener animales sin desparasitar en regiones subhúmedas y húmedas tanto tropicales como templadas. Esta forma de desparasitar permite mantener parásitos en refugio para retrasar la aparición de NGI resistentes y además genera información para identificar los animales demasiado susceptibles a los NGI que pueden ser eliminados del rebaño. Se hace énfasis en entrenar adecuadamente al personal y mantener una elevada motivación para una correcta aplicación. Un siguiente capítulo recalca la importancia de re-valorizar a las razas tradicionales de cada región debido a que pueden aportar sus cualidades de sobrevivencia en medios adversos con recursos alimenticios limitados y su capacidad de resistir a los NGI y otras afecciones. Estas características pueden ser importantes ante el escenario de cambio climático que puede hacer cada vez más desfavorables las condiciones de producción animal en un futuro no muy lejano. Un siguiente capítulo enfatiza la importancia de mantener a los animales bien alimentados, independiente de su nivel de susceptibilidad a los NGI. La mejora de la alimentación, ya sea con macro o micro nutrientes, puede mejorar la respuesta inmune contra los NGI así como mejorar la resiliencia de tal manera que puede lograrse una mejor producción y reducir la frecuencia de uso de AH. Sin embargo, se enfatiza que la suplementación debe ser diseñada para aportar los nutrientes que son limitantes. El siguiente capítulo también recalca la importancia de aprender a utilizar el sistema inmune para mejorar la resistencia contra los NGI, es decir, la capacidad de cada animal de regular las poblaciones de NGI con sus propias defensas. Se aporta evidencia de variabilidad en la susceptibilidad contra NGI entre y dentro de razas y describen las diferentes metodologías existentes para diferenciar entre animales con diferente susceptibilidad, además de considerar las metodologías que en el futuro permitirán realizar de manera más rápida, sencilla y precisa la selección de animales genéticamente resistentes. Se enfatiza que cualquier estrategia de selección contra NGI, sea de resistencia o resiliencia, deberá hacerse en colaboración con los productores que utilizan dichos animales. Los dos últimos capítulos se refieren al uso de recursos naturales disponibles en Brasil que pueden ser usados para el control de NGI. Primeramente se incluye una revisión exhaustiva de los esfuerzos por explorar hongos nematófagos que actúan contra huevos y/o larvas de NGI en heces. Se incluye una lista de organismos evaluados con evidencias de su eficacia contra NGI. Estos organismos podrían ser comercializados en breve para el control de larvas infectantes en heces, reduciendo la infectividad de las pradera. Un último capitulo describe uno de los métodos de control de NGI que ha recibido más atención en la última década: los compuestos secundarios de plantas. Se describen los métodos para identificar aquellas plantas nativas de Brasil con potencial actividad AH. Se incluyen evidencias de diferentes procedimientos de extracción y sus resultados tanto en condiciones in vitro como in vivo contra NGI de ovinos y caprinos. Aunque es una metodología prometedora de control de NGI, que además es supuestamente amigable con el medio ambiente, se aclara que existen temas poco explorados. Se requiere mayor esfuerzo para caracterizar los compuestos con actividad AH, para determinar si estos compuestos u otros de la misma planta pudieran tener algún efecto tóxico para los animales e incluso para reconocer su impacto sobre la inocuidad alimentaria.


			Cada capítulos de este interesante libro hace una clara aportación a la historia que se describe. Sin embargo, cada capítulo es perfectamente independiente y el lector encontrará que cada uno de ellos tiene su valor inherente. Esto permitirá al lector leer la obra en orden de todos sus capítulos ó de manera particular algún capítulo y de cualquier maneras obtener información valiosa. Este documento podrá ser utilizado como una valiosa referencia para estudiantes de las ciencias de la salud humana, animal e incluso vegetal tanto a nivel de licenciatura como de posgrado. 


 
 

			Prof. Dr. Juan Felipe de Jesus Torres Acosta


			Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia


			Universidad Autónoma de Yucatán, México


		






			CAPÍTULO 1


			PREJUÍZOS CAUSADOS PELAS HELMINTOSES EM RUMINANTES


			Patrizia Ana Bricarello


 
 

			Durante os últimos anos a pecuária brasileira tem se destacado no cenário mundial, tornando-se número um em exportação de carne e o maior produtor de leite da América Latina, sendo o sexto produtor mundial com cerca de 27,5 bilhões de toneladas anuais (Fao, 2011).


			No entanto, o potencial produtivo do nosso rebanho não é totalmente expressado devido a fatores ligados, na maioria das vezes, à sanidade dos animais. O controle dos parasitas em ruminantes tem vários efeitos benéficos na produtividade, incluindo melhoria da conversão alimentar, aumento no ganho de peso, aumento da produção de leite, melhoria da performance reprodutiva, da qualidade da carcaça e do status imunológico, bem como redução na morbidade e na mortalidade (Hawkins, 1993).


			Os prejuízos causados pelas verminoses em países como os Estados Unidos estão por volta de 330 milhões de dólares/ano. No Brasil, os gastos apenas com medicamentos antiparasitários no ano de 2000 foram de 223 milhões de dólares, principalmente anti-helmínticos. Em 2013, 56% do faturamento do setor foi originario de produtos utilizados em ruminantes, dos quais 25% em antiparasitarios de acordo com o Sindan (2013).


			No Brasil não existem estimativas econômicas sobre o impacto da verminose ovina na produção. No entanto, pesquisas recentes realizadas pelos principais países produtores de ovinos relatam que a infecção por nematoides é a mais importante de todas as doenças em ovinos, com prejuízos de 222 milhões de dólares anuais na Austrália, 45 milhões na África do Sul e 42 milhões no Uruguai (revisado por Waller, 2006).


			Em um sistema ecológico equilibrado entre populações de hospedeiros e parasitas, essas relações estão controladas por um conjunto complexo de fatores interligados. No entanto, com a domesticação dos animais, intensificação dos sistemas de produção e suas alterações ambientais, o desequilíbrio favoreceu as populações de parasitas. Isto está associado à restrição da movimentação dos rebanhos, o aumento da taxa de lotação, o aumento da proporção de susceptíveis e o aumento das exigências de produtividade sobre os animais. Como consequência houve aumento da demanda por produtos veterinários com amplo espectro de ação contra os parasitas e incentivo para investimento industrial no desenvolvimento de fármacos eficientes (Waller, 2002).


			Devido à boa aplicabilidade e aos preços acessíveis, houve emprego em larga escala desses fármacos. O uso indiscriminado acarretou queda da eficácia pela seleção de parasitas resistentes (Leathwick et al., 2001; Molento, 2004), havendo, em alguns casos, população de parasitas com resistência múltipla, devido a tratamentos supressivos com diferentes bases químicas.


			Além dos danos causados diretamente pelos parasitas, a utilização de bases terapêuticas para o controle de endoparasitas é feita, na maioria das vezes, de maneira inadequada, aumentando ainda mais os prejuízos financeiros causados pelas verminoses. O controle é baseado quase que exclusivamente no uso de antiparasitários, utilizados de forma excessiva e desordenada. Isso reflete diretamente no aumento do custo de produção, além de não alcançar os objetivos de controle de parasitas. O uso indiscriminado de anti-helmínticos sem critérios técnicos tem contribuído não só para o aumento da resistência dos helmintos frente aos antiparasitários, mas também tem resultado na presença de resíduos nos produtos de origem animal.


			A interação de vários fatores tem sido identificada para elucidar os motivos pelos quais o controle parasitário, baseado no conhecimento epidemiológico convencional e tratamentos farmacêuticos, se tornou insustentável. A emergência da resistência anti-helmíntica tem tido grandes impactos na produção de ruminantes, necessitando de mudanças fundamentais no manejo dos sistemas (Sargison, 2012).


			Principais espécies de helmintos em ruminantes


			Os ruminantes podem albergar simultaneamente diversas espécies de nematoides gastrintestinais e pulmonares, além de trematoides e cestoides (Quadro 1).


			Quadro 1. Localização dos principais gêneros de helmintos de ruminantes


			[image: ]


 
 

			Alguns helmintos têm importância médica e veterinária, como é o caso de alguns cestoides. Echinococcus granulosus é um cestoide parasita do intestino delgado de cães, cuja forma larval, é encontrado nas vísceras de diversas espécies de hospedeiros intermediários, como ovinos e bovinos. Fato similar ocorre com Taenia saginata, parasita de humanos, que tem os bovinos como hospedeiros intermediários.


			Os ruminantes normalmente apresentam infecções mistas, sendo parasitados simultaneamente por várias espécies de nematoides gastrintestinais. O grau de infecção e os prejuízos causados pelo parasitismo dependem de vários fatores que estão relacionados ao ambiente, aos parasitas e aos hospedeiros. A diversidade de populações de parasitas varia principalmente em função das características climáticas de cada região, propiciando ou não o desenvolvimento e a sobrevivência dos estágios de vida livre no ambiente (Amarante, 2009).


			Efeitos da infecção por helmintos em ruminantes


			A regulação de populações de helmintos em ruminantes é complexa e influenciada pela idade do hospedeiro, raça e estados nutricional e imunológico.


			A redução no consumo voluntário é provavelmente o fator mais importante que contribui para a redução na produtividade do rebanho (Sikes, 1994; Van Houtert & Sikes, 1996). Sendo uma característica das infecções por helmintos gastrintestinais, pode ocorrer uma diminuição progressiva do consumo nos casos de infecção crônica, até completa anorexia nos casos de doença aguda (Coop & Holmes, 1996). Em infecções moderadas ou intensas a ingestão de alimento pode ser reduzida em até 20% ou mais, em animais parasitados (Parkins & Holmes, 1989). O grau de inapetência pode variar não somente com o grau ou a duração do parasitismo, mas também com a quantidade de proteína ingerida na dieta (Abbott et al., 1985).


			Existe a dificuldade em correlacionar os parasitas internos dos animais com as alterações das funções gastrintestinais e avaliar o efeito isolado de alguns helmintos no desempenho do animal como um todo (Holmes, 1985). Mesmo que as alterações sobre a digestão não estejam totalmente elucidadas, sabe-se que a elevação do pH abomasal gera um aumento nos níveis de gastrina, interferindo na motilidade gástrica e no consumo de alimentos (Anderson, et al., 1976).


			Alterações no pH abomasal são frequentemente observadas em ruminantes infectados por parasitos abomasais do gênero Teladorsagia e Haemonchus e ocasionalmente, em casos de infecções por trichostrongilídeos intestinais (Parkins & Holmes, 1989). Os parasitas abomasais causam danos às células parietais, produzindo aumento no pH deste órgão de 2-3 para 6-7 (Sykes & Coop, 1977), ocasionando alterações na digestão de proteínas, na disponibilidade de aminoácidos para absorção e consequente alteração do apetite (Parkins & Holmes, 1989).


			A reação inflamatória nos locais parasitados pode ser de grande intensidade, dependendo do tamanho da carga parasitária. Em bovinos infectados artificialmente por Cooperia punctata ocorreu resposta inflamatória, com infiltrados de eosinófilos e neutrófilos na mucosa intestinal (Rogrigues et al., 2004).


			A alteração do metabolismo proteico é o principal efeito das parasitoses gastrintestinais no organismo animal, provocando um desvio da síntese proteica dos músculos e ossos para o local parasitado, a fim de reparar os danos na parede intestinal, para a produção de muco e para substituir as perdas de sangue e plasma. Por isso, diminui a disponibilidade de aminoácidos para o crescimento e para produção de leite e lã (MacRae, 1993).


			As perdas de proteínas plasmáticas e eritrócitos podem ser muito altas em infecções associadas com perda de sangue e, como no caso do parasitismo de ruminantes por Haemonchus, Oesophagostomum e Fasciola hepatica. Diversas mudanças são observadas nas características dos constituintes sanguíneos, sendo inicialmente notável a hipoalbuminemia e, comumente, diminuição das proteínas totais no soro (Dargie & Allonby, 1975; Holmes, 1985).


			Os nematoides parasitas do intestino, como é o caso de T. colubriformis, podem provocar redução no apetite, distúrbios na digestão e na absorção dos nutrientes, com consequente redução na conversão alimentar (Cardia et al., 2011). Em decorrência do parasitismo simultâneo por H. contortus e T. colubriformis, os animais podem apresentar perda de peso, anemia e hipoproteinemia, ocorrendo diminuição na produtividade (Basseto et al., 2009).


			Na época do parto e durante a lactação pode ser observada uma temporária perda da imunidade adquirida aos nematoides gastrintestinais em ruminantes, aumentando a susceptibilidade. A perda da imunidade envolve tipicamente um aumento na contagem de ovos nas fezes no periparto, muitas vezes acompanhada e sinais clínicos, e comprometendo todas as manifestações de resistência aos helmintos (Barger, 1993). Ovelhas parasitadas no período do periparto normalmente albergam grande número de parasitas adultos, excretam mais ovos de nematoides pelas fezes e apresentam uma menor quantidade de células efetoras na mucosa do que ovelhas vazias (Houdijk et al., 2001; Rocha et al., 2004; Rocha et al., 2011). Na ocasião do parto os animais susceptíveis necessitam de medicações anti-helmínticas curativas para evitar a ocorrência de mortalidade e diminuir a contaminação das pastagens. No entanto, geralmente as dosificações apresentam baixa eficácia resultando em prejuízos na produção.


			O parasitismo gastrintestinal pode resultar na diminuição do ganho de peso ou do peso corporal, seguido de alterações na composição corporal, redução na quantidade e qualidade da lã e prejuízos ao desempenho reprodutivo (Holmes, 1985). A perda de peso em animais parasitados apresenta-se como consequência dos diversos tópicos abordados até o momento.


			Efeito no desempenho produtivo


			A relação entre os helmintos gastrintestinais e os ruminantes é complexa e os efeitos desses parasitas nos parâmetros produtivos do hospedeiro dependem da interação de vários fatores, como ambiente, estado imune do hospedeiro, nível nutricional, carga parasitária, raça, espécies de parasitas envolvidas, entre outros.


			O desempenho dos animais que estão respondendo ao desafio por patógenos usualmente é pior do que o apresentado por animais livres de infecção por nematoides gastrintestinais. A demanda por nutrientes para a defesa do organismo é elevada e a produtividade pode ser comprometida em consequência da resposta imunológica (Amarante, 2012).


			Em comparação com animais livres de infecção, ovinos parasitados necessitam de uma quantidade extra de proteína metabolizável (PM) para reparar ou substituir tecidos e órgãos lesionados e para expressão da resposta imune. Animais em crescimento e no período do periparto apresentam um aumento de 20 a 25% nos requerimentos de PM quando expostos a infecções parasitárias (Kyriazakis e Houdijk, 2006). Ocorre grande demanda por nutrientes por parte dos tecidos para a formação de células inflamatórias, anticorpos, citocinas e outras substâncias envolvidas na resposta imune contra parasitas (Amarante, 2012).


			Em ovinos, é provável que a elevada demanda por nutrientes pelo sistema imune de animais resistentes frente a uma infecção inicial por parasitas apresente um melhor custo/benefício do que o processo contínuo de reparação que ocorre a longo prazo em animais susceptíveis (Karlsson & Greef, 2012).


			Diversos estudos realizados na década de 1970, 1980 e 1990 com bovinos demonstraram os benefícios no ganho de peso e redução na mortalidade de bezerros submetidos a métodos estratégicos de aplicação de anti-helmínticos de acordo com a epidemiologia das parasitoses gastrintestinais em cada região (Guimarães, 1972; Bianchin & Honer, 1987; Bianchin, 1987; Pinheiro, 1982). No entanto, décadas se passaram e o problema persiste em diversas propriedades rurais do Brasil. Segundo Lanusse et al. (2009), um valor relevante de perdas econômicas causadas pelo parasitismo na produção animal tem origem na inversão das medidas de controle, em que o controle parasitário é baseado exclusivamente na quimioterapia.


			Durante as décadas de 1980 e 1990, Bianchin (1991) estimou que no Brasil cerca de 80% das dosificações utilizadas pelos produtores eram administradas inadequadamente. A prática usual utilizada nas propriedades rurais é de concentrar diversas atividades de manejo (desmame, castração, vacinação, descarte) e utilizar essas oportunidades para aplicação de medicamentos antiparasitários em todo o rebanho. A falta de integração entre manejo animal e uso de drogas anti-helmínticas, devido ao desconhecimento de suas propriedades farmacológicas, são elementos relevantes para a falha do controle parasitário em animais de produção (Lanusse et al., 2009).


			Fatores ligados a formas de manejo sanitário no sistema de produção correlacionados com aspectos sociais, culturais e econômicos, colaboram para a ineficácia de tentativas de controle de diversos problemas sanitários (Prado et al., 1997; Pereira et al., 1999), nos quais, a verminose pode ser incluída. O desconhecimento das formas de controle resulta em tratamentos realizados mediante quadro clínico ou realizados em todas as categorias animais, bem como o tratamento de animais em lactação com bases químicas inapropriadas, falta de adoção de critérios técnicos e/ou aplicações de medicamentos em épocas do ano inadequadas.


			A distribuição dos nematoides nos rebanhos apresenta uma distribuição binomial negativa, em que a maioria dos hospedeiros albergam poucos parasitas, enquanto somente alguns animais apresentam-se infectados com uma grande proporção do total da população de parasitas de uma determinada área (Barger, 1989; Nicolau et al., 2002; Bricarello et al., 2007; Bricarello et al., 2008). A pequena parcela de animais altamente infectados é responsável pela contaminação ambiental pelos estágios não parasitários. É difícil estimar os gastos causados por aplicações desnecessárias de medicamentos nos rebanhos de ruminantes pois certamente muitos animais não necessitam ser tratados com anti-helmínticos rotineiramente.


			Consequentemente, o uso excessivo e indiscriminado de medicamentos anti-helmínticos, associado a outros aspectos, podem ser responsáveis pela disseminada resistência aos medicamentos pelos parasitas no Brasil em bovinos (Rangel et al., 2005; Soutello et al., 2007; Ramos et al., 2008; Condi et al., 2009) e em ovinos (Ramos et al., 2002; Souza et al., 2008; Cezar et al., 2010; Papadopoulos et al., 2012). Em países como o Brasil, onde as condições climáticas e de criação favorecem o parasitismo, o fracasso no controle baseado exclusivamente na quimioterapia apresenta grande importância econômica (Lanusse et al., 2009).


			Condenação de carcaças e órgãos


			A inspeção de órgãos, vísceras e carcaças de animais destinados ao abate pelo Serviço de Inspeção Veterinário é importante para a saúde pública, pois muitas das alterações patológicas detectadas são causadas por patógenos envolvidos em zoonoses. Das condenações hepáticas, as alterações encontradas com maior frequência são decorrentes da infecção por Fasciola hepatica.


			O percentual de fígados condenados por fasciolose é bastante variável, sendo 0,07% no Paraná (Bonesi et al., 2003), 62% no Espírito Santo (Vieria et al., 2011) e 18,5% em Santa Catarina (Mendes & Pilati, 2007). Os valores acerca dessa parasitose podem variar em razão das condições ambientais e de manejo em cada região de criação. Segundo Fraga (2008), as discrepâncias quanto às condenações por parasitoses normalmente podem ser atribuídas à distribuição epidemiológica do parasito em cada região.


			No sul do Espírito Santo, entre 2006 e 2009, as perdas econômicas causadas pela condenação de fígados parasitados por F. hepatica foram de US$ 381.875, e somente em 2009 as perdas foram de US$ 132.000 (Bernardo et al., 2011). No Rio Grande do Sul, em 1995, as perdas foram estimadas em US$ 140.000 por ano (Echevarria, 1995). Essa situação provavelmente também ocorre em outras regiões do Brasil que propiciam o desenvolvimento dos hospedeiros intermediários.


			A cisticercose é outra causa importante de condenação de órgãos e carcaças de bovinos abatidos, com geração de prejuízos econômicos significativos e a prevalência de cisticercose em órgãos e carcaças indica a presença de teníase humana na população próxima aos animais. No Estado de São Paulo a prevalência da cisticercose com base em dados de fichas de abatedouros, foi de 5,5% (Ungar & Germano, 1992).


			Não existem relatos na literatura sobre os prejuízos advindos do parasitismo por Echinococcus spp. no Brasil. Algumas regiões da América Latina são consideradas como áreas hiperendêmicas para esta enfermidade parasitária. No Peru são estimados custos de US$ 2.420.348 em humanos; e US$ 196.681 com custos associados com os animais, sendo a prevalência de echinococose cística em fígados em abate inspecionado foi de 10% em ovinos, 5,5% para caprinos e 6% para bovinos (Moro et al., 2011). Na Argentina, a echinococose é endêmica em mais de 50 municípios e foram notificados mais de 830 casos em humanos nos últimos dez anos, com altos custos de tratamentos (cirúrgico e medicamentoso) estimados em US$ 2.700.000 por ano.


			O problema também é preocupante em outros continentes. Na China, as perdas anuais são de US$ 218.676, considerando apenas as perdas de fígados de caprinos e ovinos (Budke et al., 2005).


			Resíduos em produtos de origem animal


			A presença de resíduos de medicamentos veterinários em produtos de origem animal pode trazer efeitos adversos prejudiciais ao organismo humano e ao ambiente, além de consequências desastrosas para as exportações e para a economia se não forem convenientemente equacionados. Os resíduos de antibióticos de uso veterinário que excedem os limites máximos permitidos podem influenciar os processos tecnológicos de leites fermentados, queijos e iogurtes de leite ovino como foi observado por Yamaki et al. (2004) na região de Castila – La Mancha na Espanha.


			Segundo Waller (2006), com relação às contaminações de alimentos por anti-helmínticos para consumo humano, os resíduos desses compostos podem ser insignificantes quando comparados com ectoparasiticidas ou contaminantes químicos utilizados para hortaliças ou fins industriais.


			As avermectinas são apontadas em diversos estudos como o grupo químico mais utilizado no Brasil em ruminantes (Lima et al., 1985; Charles & Furlong, 1996; Delgado et al., 2009). A elevada potência, a dosagem em microgramas por quilo, o amplo espectro e a persistência de sua atividade antiparasitária, tornaram esse grupo químico como os medicamentos mais vendidos na história da terapêutica em medicina veterinária (Lanusse et al., 2009). A utilização de ivermectina em rebanhos leiteiros não é recomendada, mas há suspeitas do seu uso indevido.


			Os resíduos de ivermectina podem ser detectados no músculo, nas vísceras, no tecido gorduroso e no leite e, após a aplicação subcutânea em bovinos, estudos farmacocinéticos confirmaram elevada persistência na excreção de ivermectina pelo leite. Além disso, Lobato (2011) observou teores residuais no iogurte e no soro do queijo de vaca oriundos de São Paulo na ordem de 77% e 26%, respectivamente, demonstrando a elevada estabilidade da ivermectina submetida aos processos tecnológicos da indústria de alimentos. Essa característica pode acarretar riscos ao consumidor, além de prejuízos econômicos na indústria láctea.


			Atualmente, 1300 medicamentos veterinários apresentam registro no Ministério da Agricultura para uso na bovinocultura brasileira, e 119 dessas formulações contêm avermectinas. Esses compostos são utilizados para o controle de endoparasitas e ectoparasitas e representam a classe de medicamentos com maior movimentação comercial, apresentando um faturamento anual médio de 825 milhões de reais desde 2004 (Sindan, 2009).


			O alto consumo desses medicamentos veterinários pode estar associado ao uso excessivo e desordenado. Em um estudo realizado em 1999 sobre a percepção dos pecuaristas sobre as verminoses dos bovinos, com questionários aplicados em 1.289 propriedades rurais em Minas Gerais, foi demonstrado a preponderante utilização das avermectinas por cerca de 56,9% dos produtores, seguida pelos imidotiazóis (25,3%) e benzimidazóis (9,2%) (Delgado et al., 2009). Poucos dados estão presentes na literatura sobre os efeitos dos resíduos em mamíferos expostos às baixas doses dessas substâncias durante longos períodos.


			É desconhecido o efeito acumulativo da ingestão em longo prazo de resíduos presentes em tecidos animais e leite. Não há publicações disponíveis que tratem da ingestão diária de quimioterápicos, como as avermectinas através de alimentos, como carne, leite e derivados lácteos. No entanto, a Europa e os USA têm se mostrado preocupados com essa questão, realizando dosagens de medicamentos veterinários por meio de kits comerciais e metodologias analíticas que dosam antiparasitários em tecidos, órgãos, urina, leite e soro de animais e humanos.


			Em maio de 2010, as autoridades americanas detectaram a presença de ivermectina acima do limite permitido pela legislação americana na carne oriunda de oito frigoríficos do interior de São Paulo. A empresa foi notificada pelo Ministério da Agricultura e ficou desautorizada a fazer novas exportações.


			Para evitar problemas com os países importadores de carne bovina brasileira e assegurar o consumo de carnes com menor quantidade de resíduos, o Ministério da Agricultura, Pecuária e Abastecimento (Mapa) publicou a Instrução Normativa (IN) 48, de 28 de dezembro de 2011. O objetivo foi restringir o uso de avermectinas em bovinos na fase de engorda. A medida valia para os animais que estão em fase de engorda e de terminação nos sistemas de produção de confinamento, semiconfinamento ou a pasto. Os produtores ficaram proibidos de utilizar produtos que contenham em sua formulação principios ativos da classe das avermectinas, cujo periodo de carencia ou de retirada descrito na rotulagem fosse maior do que 28 dias. Os produtos com período de carência superior podem ser usados apenas em animais como bezerros de desmama, vacas em produção, novilhos e garrotes que não sejam destinados à engorda ou terminação. O objetivo dessa medida foi reduzir alguns problemas com países importadores que têm encontrado resíduos desses princípios ativos na carne brasileira e para garantir uma melhor segurança alimentar para os consumidores de carne bovina. Outra Instrução Normativa (IN) 13, de 29 de maio de 2014, proibiu a fabricação, manipulação, fracionamento, comercialização, importação e uso de produtos antiparasitários de longa ação que contenham como princípios ativos as lactonas macrocíclicas para uso veterinário e suscetíveis de emprego na alimentacao de todos os animais e insetos, a fim de que o Ministério da Agricultura concluísse estudos científicos sobre a ação do produto em humanos. Em março de 2015 esta instrução normativa (IN 13/2014) foi revogada, pois ficaram esclarecidos quais os pontos de risco para o uso da avermectina de longa duração.


			No Brasil, segundo dados do Programa de Análise de Resíduos de Medicamentos Veterinários em Produtos de Origem Animal (Pamvet, 2009), desenvolvido pela Anvisa, os resultados são indicativos do uso indevido de ivermectina nas vacas em lactação, pois em 41,29% da amostras de leite UHT e em 52,17% das amostras de leite em pó, encontrou-se algum nível de resíduo desse antiparasitário. Outras lactonas macrocíclicas também foram detectadas em menor grau nas amostras de leite. Este relatório demonstrou que embora a situação não seja alarmante, os produtos analisados são altamente diluídos e provavelmente em alguma parte da cadeia produtiva esses níveis podem ter sido altos.


			Contaminação Ambiental Por Anti-Helmínticos


			Nos Estados Unidos estudos relacionados à ecotoxicidade de medicamentos veterinários têm sido realizados desde a década de 90 (FDA) e na União Europeia desde 1980 (European Comission 1992). Atualmente estão sendo realizados testes de ecotoxicidade em peixes, dáfnias, algas, micróbios, minhocas, plantas e invertebrados presentes em fezes em decomposição. A maioria dos anti-helmínticos são classificados como de possível alto impacto, dependendo da forma de uso (Beynon, 2012).


			O principal grupo químico alvo de estudos ecotóxicos tem sido as lactonas macrocíclicas, em particular a ivermectina. Não é de hoje que pesquisadores sugerem o impacto ambiental da ivermectina na fauna de bolos fecais de bovinos em decomposição (Lumaret et al., 1986; Wall & Strong, 1987). Desde então, diversos estudos realizados a campo e em laboratório tem confirmado isso. O amplo espectro das lactonas macrocíclicas contra endo e ectoparasitas aumenta o impacto em organismos que não são alvos. A ivermectina pode permanecer por longos períodos no solo, causando alterações na fauna (Förster et al., 2011).


			Um fato importante e que os produtos químicos, tais como as avermectinas são liberados principalmente pelas fezes e interferem na sobrevivencia e reprodução de moscas, minhocas e besouros. Segundo Beynon (2012), a administração de ivermectina oral em ovelhas, tem efeitos letais e subletais em moscas e besouros coprófagos. Portanto, o uso frequente de endectocidas aumenta os efeitos negativos na pastagem (Madsen et al., 1990) e diminuem os insetos com potencialidades de controle natural de parasitos.


			Os benzimidazóis e imidazotiazóis apresentam pouco impacto ecotóxico para fezes ou fauna do solo (Beynon, 2012). Porém, é conhecido o efeito fungicida dos benzimidazóis (Araújo et al., 1995). Além disso, pode ocorrer retardo da decomposição do esterco bovino em solo devido à presença de levamisol e fenbendazole (Sommer & Bibby, 2002), mas isso não tem sido diretamente relacionado à ação fungicida.


			Considerações finais


			O controle da verminose constitui uma prática importante que tem como objetivo evitar perdas econômicas irreparáveis, uma vez que a presença de endoparasitas está ligada ao menor ganho ou perda de peso além da predisposição a outras doenças.


			O controle das helmintoses no manejo intensivo de ruminantes conta com o uso de drogas anti-helmínticas e a consequente seleção para resistência a anti-helmínticos é inevitável. Portanto, as drogas anti-helmínticas devem ser utilizadas juntamente com estratégias de controle alternativas, assegurando que a taxa de seleção para resistência seja minimizada. A nutrição adequada, a seleção genética, o desenvolvimento de vacinas e outras ferramentas de manejo que visem à redução da contaminação da pastagem, podem ser auxiliares para controlar o parasitismo, reduzindo a dependência de anti-helmínticos e as perdas na produção animal.
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