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RELATORIO POS DOUTORADO

INTRODUCAO

Os trabalhos realizados tiveram a intencdo de iniciar o estudo da
qualidade do produto final com foco na seguranca do alimento, a partir dos
sistemas de producéo de cordeiros ja avaliados no Laboratério de Producéo e
Pesquisa em Ovinos e Caprinos (LAPOC/UFPR) desde 2003, com apoio
financeiro do CNPq e Fundacdo Araucaria, propondo a busca de informacdes
sobre residuos medicamentosos para produtos de ovinos no Brasil. Durante 8
anos, 16 sistemas foram avaliados a campo gerando uma série de resultados
publicados e em publicacdo. Durante esse periodo, observou-se que em
alguns sistemas, o uso de medicamentos antiparasitarios € mais frequente do
que em outros, especialmente nos sistemas em pastagens, conforme a
literatura tradicionalmente tem relatado.

Os nematodides gastrintestinais, em especial Haemonchus contortus,
sédo considerados um grande problema na ovinocultura e caprinocultura, por
causarem varios prejuizos, como a queda na producdo de leite, no
desempenho e ganho de peso, nos rendimentos de carcaca, nos custos com
medicamentos e devido a alta mortalidade de animais jovens e debilitados
(CHAGAS, 2009), especialmente para os cordeiros em fase de crescimento. A
forte resisténcia que os endoparasitas de ovinos e caprinos tém desenvolvido
contra a maioria das drogas comercializadas no Brasil (AMARANTE et al.,
2004) e igualmente no Estado do Parand (THOMAZ-SOCCOL et al., 2004) faz
com que muitos criadores e técnicos utilizem os medicamentos sem critério
técnico, e com dosagens acima das recomendadas pelo fabricante (CHAGAS,
2009) e ainda com aplicacdes de elevada frequéncia.

Segundo Molento (2009) a resisténcia parasitaria é o fenbmeno que
impede uma droga de manter a mesma eficacia contra os parasitas, se
utilizada nas mesmas condi¢cdes e apés um determinado periodo de tempo. O
diagnoéstico sera positivo para “resisténcia’” quando determinada droga que
apresentava reducao da carga parasitaria (ovos por grama de fezes) acima de
99% obtém reducdo inferior a 80% para dado organismo apos certo periodo

de tempo.



As atividades do P6s Doutorando no periodo de janeiro de 2011 a julho
de 2015 compreenderam as etapas de organizacdo e execucao das fases
experimentais de campo, analises laboratoriais, co-orienta¢cdes das iniciacdes
cientificas, teses e artigos, e organizacao dos dados para as publicacdes.

O presente relatorio foi composto por trés fases referentes aos
experimentos de campo acompanhado pelo Pés Doutorando. Para melhor
organizar a distribuicdo dos trabalhos elaborados neste relatério, foi realizada
a redacdo em forma de capitulos.

O primeiro capitulo corresponde a uma revisdo bibliografica sobre
endoparasitoses gastrointestinais em pequenos ruminantes, controle anti-
helmintico versus resisténcia anti-helmintica, lactonas macrociclicas
(mecanismo de acdo, Moxidectina, natureza quimica e farmacocinética da
Moxidectina); fauna edafica e impacto ambiental do residuo de Moxidectina
presente nas fezes de ruminantes. Neste capitulo, foram incluidas todas as
referéncias bibliograficas que constam na introducéo.

O segundo capitulo, diz respeito ao experimento: métodos de controle
parasitario, produtividade e residuo de Moxidectin 1% injetavel em cordeiros.

O terceiro capitulo, diz respeito ao experimento: persisténcia do residuo
de Moxidectina no ambiente e impacto sobre a fauna copréfaga.

O quarto capitulo diz respeito ao experimento: impacto da Moxidectina
nas fezes de ovinos sobre a microbiologia do solo e o crescimento do sorgo.

O quinto capitulo trata-se da: relacdo de trabalhos publicados (resumos,
artigos e teses) e outros trabalhos de pesquisa que foram acompanhados

durante o periodo de Pés Doutoramento.



CAPITULO 1
1 REVISAO BIBLIOGRAFICA

1.1 Lactonas Macrociclicas

Para os tratamentos das infec¢cbes gastrointestinais em ovinos séo
utilizados os seguintes grupos de anti-helminticos: benzimidazdis e pro-
benzimidazois; imidotiazois; tetrahidropirimidinas; salicilanilidas; avermectinas
e milbemicinas, e organofosforados (LANUSSE, 1996; AYRES e ALMEIDA,
1996).

As lactonas macrociclicas (LMs) correspondem as drogas mais
amplamente e rotineiramente utilizadas no mundo para a prevencao e controle
de um amplo espectro de doencas parasitarias, tais como nematddeos,
vermes intestinais, artropodes, &caros, piolhos, carrapatos, entre outros. A
razdo de sua preferéncia é decorrente de serem endectocidas (acdo contra
endo e ectoparasitas) extremamente eficazes em baixas concentracdes
(DURDEN, 2006).

As LMs sdo compostos organicos derivados da fermentacdo de
fungos actinomicetos do género Streptomyces, presentes no solo (SPINOSA,
1995). Apresentam uma estrutura molecular comum de 16 elementos,
incluindo o grupamento éster, conferindo a classificagcdo de lactona. Também
possuem um anel espiroacetal (C17 a C25), e principalmente um anel
benzofuranico (C2 a C8) como subestruturas, da qual derivam seu mecanismo
de acao e propriedades farmacolégicas similares (FIGURA 1) (LIFSCHITZ et
al., 2002).
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FIGURA 1. ESTRUTURA COMUM A FAMILIA DAS LACTONAS MACROCICLICAS.
FONTE: RUBENSAM, 2010.

Os compostos macrociclicos estdo estruturalmente divididos em dois
subgrupos: as avermectinas e as milbemicinas. Ao subgrupo das avermectinas
pertencem a ivermectina (IVM), a abamectina (ABM), a doramectina (DOR), a
eprinomectina (EPR), a emamectina (EMA) e a selamectina; as milbemicinas
(também chamadas de nemodectinas) incluem a milbemicina oxima,
milbemicina B41 D, a Moxidectina (MOX) e a nemadectina (NEM
Abamectina Ivermectina Doramectina  Eprinomectina  Selamectina).
(DURDEN, 2006; SUMANO e OCAMPO, 2006).

As avermectinas sao isoladas a partir de culturas de S. avermitilis,
enquanto as milbemicinas séo isoladas a partir de S. cyanogrise ou S.
hygroscopicus. Os subgrupos se diferem quanto a presenca de um
dissacarideo na posicdo C13, existente somente no grupo das avermectinas,
permitindo diferencia-las e determinar variacbes no comportamento
farmacocinético, na poténcia e persisténcia dos efeitos antiparasitarios. As
LMs sdo moléculas de tamanho grande, com um peso molecular de 600 kDa
(milbemicinas) e 800 kDa (avermectinas). (SHOOP et al., 1996).



1.2 Mecanismos de acao

As LMs possuem afinidade com os canais de cloro controlados por dois
neurotransmissores: o acido gama amino-butirico (GABA) presente no sistema
nervoso central de invertebrados e vertebrados e o glutamato, presente nas
membranas neurais e musculares de muitos invertebrados (MADDISON et al.,
2010).

Na presenca das LMs, ocorrera a ativagdo direta dos canais de cloro,
acarretando um aumento da permeabilidade de ions cloreto. Devido a
concentracao de cloro ser maior fora da célula e consequentemente a abertura
de regides da membrana que permitem a passagem dos ions de cloro, o fluxo
de ions cloreto negativamente carregados para o lado intramembranoso
tendera a hiperpolarizar a membrana. Esta hiperpolarizacdo resulta na
diminuicdo do potencial de repouso normal das células poés-sinapticas,
tornando mais dificil a neurotransmisséo dos estimulos e assim, as células ndo
se contraem. Sob a influéncia das LMs, os parasitas ficam paralisados e,
consequentemente, sédo expelidos (MADDISON et al., 2010).

As aclGes nos musculos dos parasitas incluem paralisia da bomba
faringea, necessaria para o consumo de alimentos, resultando em inanicao. A
combinacao de efeitos musculares e neurais provavelmente esta envolvida na
atividade biologica das LM. Uma auséncia de sitios ativos em cestodeos e
trematddeos torna esses parasitas insensiveis a acdo das LM (MADDISON et
al., 2010).

Em baixas concentragbes, as lactonas potencializam a acdo dos
neurotransmissores e em altas concentracfes, produzem diretamente a
abertura do canal de cloro, com diferencas farmacodinamicas muito sutis entre
0s grupos. Embora os mamiferos utilizem o GABA como neurotransmissor, as
avermectinas e as milbemicinas ndo causam efeitos toxicos neles, pois, por
apresentarem alta massa molecular, ndo atravessam a barreira
hematoencefalica e, portanto, ndo atuam no sistema nervoso central
(MADDISON et al., 2010).



1.3 Moxidectina (MOX)

A MOX é também chamada de milbemicina B ou O-(metoximino). Esta
substancia foi introduzida no mercado no inicio da década de 1990, no Japao,
como um potente agente antiparasitario para o controle e tratamento de
parasitas internos e externos em animais, cuja carne fosse destinada para o
consumo humano. O farmaco é eficaz contra nematddeos e artrépodes, mas
possui acdo nula contra céstodos e trematodes porque estes carecem do
neurotransmissor mediado pelo GABA (SUMANO e OCAMPO, 2006).

O composto é obtido por modificacdo quimica da nemadectina, uma
milbemicina obtida naturalmente pela fermentacdo da cultura do fungo
Streptomyces cyaneogiseus noncyanogenus, e apresenta uma substituicdo do
grupamento hidroxila no C-23 por um grupamento metiloxima (SUMANO e

OCAMPO, 2006).

1.3.1 Natureza quimica e farmacocinética da Moxidectina

Essa substancia, na sua forma mais pura, € um soélido pé branco, de
alto peso molecular. E por ndo possuir a fracdo dissacaridica na estrutura,
apresenta elevados coeficientes de particdo (Ko/w), caracterizando-a como
substancia lipofilica. Estas substancias sdo consideradas mais lipofilicas e
hidrofébicas que as avermectinas. O composto € praticamente insoluvel em
agua e soluvel em compostos organicos (FDA, 1997; FDA, 1998).

O comportamento farmacocinético das lactonas é significativamente
afetado pela rota de administracdo. A MOX pode ser administrada por dose
oral ou formulacdo injetdvel no tecido subcutdneo ou intramuscular. A
biodisponibilidade dos endetocidas por administracdo oral resulta em baixa
eficacia devido a inativacdo parcial da droga no rimen dos ovinos (ALVINERIE
et al., 1998).

Apés a sua administracdo, as drogas sao distribuidas por todo o corpo
através da circulacdo sanguinea e tém de se propagar para o tecido alvo para
exercer o efeito sistémico. A concentracdo que atinge o tecido alvo depende
da capacidade para penetrar o endotélio capilar e se difundir atraves
das membranas celulares. Devido a alta lipofilicidade, as lactonas
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macrociclicas sdo extensamente distribuidas através do corpo por difusao
passiva e, consequentemente, sdo absorvidas por todas as vias corporais, 0
que |hes confere perfil farmacocinético de alto volume de distribuicdo tissular
(ALVINERIE et al., 1998; SUMANO e OCAMPO 2006).

Um dos fatores que afetam a eficacia do farmaco no tecido alvo € a
presenca de uma proteina inibidora, a P-glicoproteina (Pgp), no sistema
nervoso de mamiferos. Trata-se de uma proteina transmembranosa
responsavel pelo efluxo de varios xenobioticos para fora da célula. Esta
proteina previne o acumulo intracelular e os efeitos citotéxicos da droga
(LANUSSE et al., 2008).

As comparacdes da afinidade de LMs para P-gps demonstram que
MOX é um substrato pobre para as P-gps e difere nesta propriedade por uma
ordem de magnitude das avermectinas. Essas diferencas de afinidade
desempenham um importante papel de selecdo. A ivermectina é um excelente
substrato para o mecanismo de efluxo realizado pela P-gp dos mamiferos. A
partir deste fato, os parasitologistas iniciaram investigacdes buscando saber
se 0s parasitas resistentes a ivermectina usavam mecanismo similar para
protegé-los da acdo das lactonas macrociclicas, o que foi demonstrado por Xu
et al., (1998), que encontraram um isolado de H. contortus selecionado para
ivermectina que possuia uma alta expressao de P-glicoproteina A (Pgp A),
comparado com um isolado parental ndo selecionado. A Pgp A é uma P-
glicoproteina encontrada em H. contortus (PRICHARD, 2007).

A MOX armazena-se principalmente no tecido gorduroso, sendo o
principal reservatério a gordura abdominal e subcutanea, mas também esta
presente na luz intestinal e na pele do animal. O depdsito da MOX no tecido
adiposo atua como um reservatorio da droga, liberando-a para a corrente
sanguinea gradualmente. Este fato contribui para a persisténcia da atividade
da molécula nos tecidos alvos e para a meia vida longa (ENTROCASSO et al.,
1996). Inversamente, uma baixa concentracdo da droga é encontrada em
tecidos magros, como o0 mauasculo, apresentando um baixo tempo de
residéncia. O tempo de residéncia prolongado da MOX proporciona um
impacto positivo na eficacia, como demonstrada pelo maior intervalo para o
reaparecimento de parasitas apds o tratamento, quando comparado com
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outros compostos, minimizando a oportunidade para o desenvolvimento de
resisténcia (LIFSCHITZ et al., 1999).

Os animais jovens, por apresentarem menor teor de gordura no corpo
gquando comparados com o animal adulto, tendem a armazenar menor
guantidade do composto; o mesmo raciocinio é utilizado ao se comparar as
fémeas com os machos, observando-se que as fémeas tendem a armazenar
maior teor de gordura corporal, influenciando no armazenamento e
metabolizacdo do farmaco (ALVINERIE et al., 1998). Com relacdo ao consumo
da carne, o cordeiro € a categoria de maior preferéncia devido a idade e a
correlata maciez da carne, conforme foi citado; além disso, normalmente deve-
se abater mais machos do que fémeas, devido a necessidade de crescimento
de rebanhos no pais. Isso indica que o consumo da carne pode estar
privilegiado, considerando o aspecto da concentracdo do composto.

A MOX é metabolizada em baixa propor¢cédo no figado em C29 e C14,
metabolitos mono-hidroxi, com o envolvimento da via 3A do citocromo P450,
sendo secretada pela bile, reabsorvida pelo intestino e eliminada na sua forma
ativa através das fezes. Esta é a principal via de excrecdo e somente uma
pequena fracdo sera eliminada pela urina (FDA, 1997; LIFSCHITZ et al.,
1999). Em razdo de sua lipofilicidade, a MOX apresenta longo periodo de
excrecao, resultando em maior exposi¢cao da droga no ambiente.

Em um estudo farmacocinético em ovinos, apés a administracdo
subcuténea, Dupuy (2003) detectou a presenca da MOX nos tecidos por um
periodo de até 15 dias ap6s a administracdo, alcancando a concentracao
maxima da droga no plasma (14,49 ng/ml) em 0,29 dias. As concentracfes na
mucosa abomasal, intestinal e na pele foram maiores do que as encontradas
no plasma (p< 0,01). De acordo com o autor, essa permanéncia da droga nos
diferentes tecidos assegura a eficdcia da droga contra diversos endo e
ectoparasitas em ruminantes.

Em bovinos, o tempo de meia vida da MOX apds administracdo
subcuténea é de trés dias na corrente sanguinea, nove dias no muasculo, 11
dias no figado e rim, e 14 dias na gordura, superando o tempo da ivermectina
que € de 7 dias (DUPUY, 2003).



Devido ao elevado ponto de ebulicdo e pressao de vaporizacdo, a MOX
nao € volatil, evitando assim a sua disperséo para atmosfera e aumentando a
sua estabilidade. Apresenta sensibilidade moderada a temperatura, sendo
decomposta proximo ao seu ponto de fusdo. Essa substancia também
apresenta estabilidade em condicdes moderadamente acidas (pH entre 4,0 e
4,6). Porém, ha combinacdes de temperatura, pH e tempo de exposi¢cdo em
que pode sofrer hidrélise na subestrutura bis-oleandrose no C13.

1.3.2 Farmacocinética da Moxidectina

A persisténcia de residuos das LMs em tecidos animais depende do
farmaco, da via de administracao e da espécie animal. A MOX esta disponivel
em formulagBes para administracdo oral e subcutanea em ovinos. Apds a
administracdo da MOX, o farmaco é absorvido do local de aplicacdo e
distribuido por todo o organismo por meio da circulacdo sanguinea e se
propaga para o tecido alvo para exercer sistematicamente o efeito
farmacoldégico. A concentracdo que atinge o tecido alvo depende da
capacidade para penetracdo no endotélio capilar e de se difundir através das
membranas celulares. Devido a alta lipofilicidade, as LMs sdo extensamente
distribuidas através do corpo por difusdo passiva e, consequentemente, sdo
absorvidas por todas as vias corporais, o que lhes confere perfil
farmacocinético de alto volume de distribuicdo tissular (ALVINERIE et al.,
1998; SUMANO E OCAMPO 2006).

A MOX armazena-se principalmente no tecido adiposo, sendo o
principal reservatério a gordura abdominal e subcutanea, mas também esta
presente na luz intestinal e na pele do animal. O depdsito da MOX no tecido
adiposo atua como um reservatério do farmaco, liberando-o para a corrente
sanguinea gradualmente. Este fato contribui para a persisténcia da atividade
da molécula nos tecidos alvos e para a meia vida longa (ENTROCASSO et al.,
1996). Inversamente, uma baixa concentracdo do farmaco é encontrada no
tecidos magros, como o0 muasculo, apresentando um baixo tempo de
persisténcia. Por muitos anos, o longo tempo de persisténcia da MOX foi
relacionado a impactos positivos em sua eficacia, com relatos de maior
intervalo para o reaparecimento de parasitas apos o tratamento (LIFSCHITZ et
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al., 1999). Atualmente sabe-se que o longo periodo com concentragao residual
minima, ndo permite o estabelecimento e a reproducdo de individuos
susceptiveis, mas favorece a selecdo parasitaria e prejudica sobremaneira a
populacdo em refugia (MOLENTO et al., 2004).

De forma geral, todas as LMs possuem massas moleculares elevadas
(639,4 g/mol) e altos coeficientes de particdo (6,0 Log Ko/w), caracterizando-
se como substancias lipofilicas (MUSHTAQ et al., 1996). Segundo ONG et al.
(1996), a velocidade de absorcdo de substancias lipofilicas por um organismo
€ diretamente proporcional ao coeficiente de particdo. As variacdes, por vezes
pequenas, no entanto, podem desencadear importantes e significativas
alteracdes na eficacia e atuacdo das LMs, proporcionando maior ou menor
disponibilidade no organismo animal (ONG et al.,, 1996). Estudos tém
demonstrado que a MOX é a molécula mais lipofilica dentre as LMs. Esta
diferenca permite seu armazenamento no tecido adiposo, proporcionando
efeito acumulativo e uma prolongada permanéncia deste farmaco no corpo do
animal (PRICHARD et al., 2012).

As diferencas no tempo de persisténcia da MOX em relacdo a
ivermectina foram demonstradas no estudo de Hayes (1994). Segundo o
autor, o valor inferior de concentracdo méaxima e o longo tempo méaximo para a
MOX esté correlacionado com o fato dessa ser 100 vezes mais lipofilica do
gue a ivermectina. Isto resulta num menor particionamento entre a gordura € 0
plasma e, consequentemente, na eliminacdo mais lenta dos residuos de MOX
do organismo.

A alta lipofiicidade da MOX esta diretamente relacionada a
farmacocinética e taxa de deple¢édo no organismo. Essa relacéo € responsavel
por diferengas observadas entre animais com diferentes condi¢cdes corporais
(HENNESSY e ALVINERIE, 2002; CRAVEN et al., 2001). Na ovinocultura, os
cordeiros geralmente apresentam menor teor de gordura no corpo quando
comparados com o animal adulto, que tendem a armazenar menor quantidade
do composto. Tal diferenca também pode ser observada quando compara-se a
distribuicdo do farmaco em fémeas e machos; as fémeas tendem a armazenar
maior teor de gordura corporal, influenciando no armazenamento e
metabolizacdo do farmaco (ALVINERIE et al., 1998).
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A biotransformacdo da MOX em tecidos de animais esta bem descrito.
O farmaco é absorvido do local de administracdo para a corrente sanguinea,
onde ocorre a formacdo de complexos com as lipoproteinas de alta densidade
(HDL) ou com os demais solutos lipofiicos como o colesterol, sendo
amplamente distribuido pelos tecidos. Grande parte desses complexos
formados com as HDL é transportada para o figado, via transporte reverso do
colesterol (BASSINI et al., 2004).

No figado, a MOX é metabolizada em baixa proporcdo em C29 e C14,
metabdlitos mono-hidroxi, com o envolvimento da via 3A do citocromo P450,
sendo secretada pela bile, reabsorvida parcialmente pelo intestino e eliminada
na sua forma ativa através das fezes (KROGH et al., 2008). A eliminacao da
MOX nas fezes € prolongada e apresenta um aporte continuo do farmaco
ativo, tendo como consequéncia a maior permanéncia no ambiente (PEREZ et
al.,, 2001; GILAVERTE, 2014). A formulacdo, a dosagem e a via de
administracdo podem ser os fatores mais importantes para a persisténcia e
ecotoxicidade dos farmacos (HERD, 1995), proporcionando diferencas em
relac&o ao tempo e ao nivel de excrecao via fezes (SUAREZ et al., 2009).

A principal via de excre¢cdo da MOX ocorre atraves das fezes, mas uma
pequena fracao é pela urina (FDA, 1997; LIFSCHITZ et al., 1999). Zulalian et
al. (1994) observaram que apenas 3% da dose administrada em bovinos é
excretada por via renal, juntamente com a urina. Ja Afzal et al. (1994)
observaram que apenas 0,5-0,6% da dose administrada de MOX foi excretada
juntamente com a urina em ovelhas apds sua aplicacdo oral na dose
recomendada pelo fabricante (0,2 mg/kg de peso vivo).

Devido a sua alta lipossolubilidade da MOX, a excrecéo via leite é uma
via importante de eliminacdo do farmaco. Imperiale et al. (2004) avaliaram a
taxa de excregcdo da MOX no leite de ovelhas e observaram que 8,2% da dose
administrada € excretada por essa via. Carceles et al. (2001) observaram
excrecdo da MOX no leite de cabras por 40 dias, sendo que 22,53% da dose
recebida foi eliminada por esta via apdés a sua aplicagdo subcutanea (0,2
mg/kg PC).

Segundo a recomendacédo do fabricante da moxidectina 1% injetavel
(Cydectin®, Fort Dodge Saude Animal), o tempo de caréncia apds a
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administracdo do produto é de 28 dias para carne. Devido suas caracteristicas
farmacocinéticas (alta lipossolubilidade) e ao fato de que uma significativa
fracdo do farmaco ser excretada pelo leite, a MOX ndo deve ser utilizada em

animais cujo leite “in natura” ou processado se destine ao consumo humano.

1.4 Monitoramento de residuos de moxidectina nos tecidos de ovinos no
momento do abate

O monitoramento dos residuos de medicamentos veterinarios presentes
nos alimentos de origem animal consumidos nos diferentes paises, € realizado
pelas agéncias reguladoras oficiais, sendo a ANVISA (Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria) e o MAPA (Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento), FDA (Food and Drug Administration) e a EC (European
Commission), as respectivas agéncias reguladoras do Brasil, Estados Unidos
e Comunidade Europeia.

O MAPA, por meio do Plano Nacional de Controle de Residuos e
Contaminantes em Produtos de Origem Animal — PNCRC/Animal, é
responsavel, no ambiente nacional, pela garantia de qualidade do sistema de
producdo de alimentos de origem animal ao longo da cadeia produtiva
(BRASIL, 2013).

Os quatro pilares da avaliacdo de risco microbiolégico, ou pela
presenca de substancias quimicas nos alimentos, séo: a identificacdo do
perigo, a caracterizacdo do perigo, a avaliacdo da exposicdo e a
caracterizacdo do risco. Esses passos representam um processo sistematico
para identificar consequéncias adversas e suas probabilidades decorrentes do
consumo de alimentos que possam estar contaminados com patdgenos
microbioldgicos, suas toxinas ou residuos de farmacos ap0s o uso de
medicamentos veterinarios (LAMMERDINGA & FAZIL, 2000).

Os procedimentos executados no ambito do PNCRC/Animal séo
compostos pela amostragem homogénea e aleatéria das diversas matrizes e
espécies animais monitoradas, bem como de analises realizadas na Rede
Nacional de Laboratorios Agropecuarios. Atualmente, participam da coleta de
amostras do PNCRC/Animal aproximadamente 3.500 estabelecimentos sob
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Servico de Inspecéo Federal (SIF), distribuidos no territério nacional (BRASIL,
2013).

A espécie ovina passou a fazer parte do PNCRC/ Animal do MAPA a
partir de 2014, por meio do Programa de Controle de Residuos e
Contaminantes na Carne de Ovinos e Caprinos, estabelecido por meio da
Instrugdo Normativa SDA N° 11, de 07 de maio de 2014. A inclusdo da carne
ovina no PNCRC representa um importante passo no estabelecimento de
medidas mitigatorias que visam direcionar a producdo e garantir a inocuidade
dos produtos (leite e carne). Entretanto, a atual legislacdo ndo estabelece
limites méximos de residuos (LMR) de MOX especificos para essa espécie, 0
que dificulta o seu controle. Considerando que os parametros estabelecidos
pelo PNCRC/Animal devem atender as exigéncias de qualidade e inocuidade
praticadas pelos mercados importadores, o0s parametros do Codex
Alimentarius podem ser utilizados como referéncia de LMR para 0s ovinos.

Entre os tecidos utilizados para deteccao e quantificacao de residuos de
farmacos veterinarios, no momento de abate pelo PNCRC, o figado e gordura
sdo normalmente escolhidos como os tecidos alvo para a monitorizacdo, ja
que os residuos sdo mais persistentes nestes tecidos e sdo o0s Unicos que tém
LMR definidos para todas as espécies animais (EC, 1990). Segundo Danaher
et al., (2006), os LMR definidos para LMs em gordura e figado sdo maiores do
gue em tecidos renais e musculares, indicando que a gordura e o figado sao

os tecidos mais adequados para a analise de residuos.

1.5 Fauna edafica e impacto ambiental do residuo de Moxidectina presente

nas fezes de ruminantes

1.5.1 Impacto no solo da Moxidectina excretada nas fezes

1.5.1.1 Fauna do solo
Afaunado solo é a comunidade de invertebrados que vive
permanentemente ou que passa um ou mais ciclos de vida no solo. Esses

invertebrados variam muito em tamanho e diametro, o que lhes confere
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habilidade diferenciada na sua estratégia de alimentacdo e adaptacdo ao
habitat (AQUINO & ASSIS, 2005).

A microfauna compreende invertebrados de didmetro do corpo inferior
a 100 pm, incluindo os protozoarios e nematoides. Esses animais influenciam
as transformacdes de serrapilheira por se alimentarem de raizes, fungos e
bactérias, o que faz com que tenham importante papel na regulacdo da
matéria organica (SWIFT et al., 1979).

A mesofauna compreende invertebrados de tamanho médio (100 pm —
4 mm) que se movimentam em fissuras, poros e na interface do solo, como
por exemplo, os &acaros e colémbolos, incluindo os proturos, dipluros,
tisanuros, e pequenos insetos (GIRACCA et al.,, 2003). Atuam como
transformadores e micro predadores, se alimentando de fungos e bactérias, e
predam outros animais do solo. Desta forma, esse grupo € importante na
regulacdo da decomposicdo da matéria organica ao promoverem a remocao
seletiva de microrganismos (MOORE & WALTER, 1988). Esses animais
habitam os espacos porosos do solo e ndo sdo capazes de criar sua propria
galeria, sendo afetados pela compactacdo do solo (HEISLER & KAISER,
1995).

A macrofauna € composta pelos organismos de maior diametro (2 mm
— 20 mm), incluem-se minhocas, coledpteros em estado larval e adulto,
centopeias, cupins, formigas, piolhos de cobra (milipéias), tatuzinhos e
aracnideos (LAVELLE & SPAIN, 2001). Estes tém o corpo em tamanho
suficiente para romper as estruturas dos horizontes minerais e orgénicos do
solo ao se alimentar, movimentar e construir galerias no solo (ANDERSON,
1988). As minhocas influenciam tanto na porosidade do solo quanto nas
relacbes de nutrientes por meio da formacdo de tlneis e da ingestdo de
minerais e matéria organica, além de auxiliarem na regulacdo das
populacbes dos organismos do solo em escalas espaciais menores:
mesofauna e microfauna.

Os miriapodos (gongolos e lacraias), por meio da cabeca e de seus
diversos pés, constroem seus caminhos entre a vegetacédo e outros habitats
nao disponiveis a micro e mesofauna (HOPKIN & READ, 1992). Os cupins,
as formigas e os besouros influenciam ou mediam a porosidade e a textura

14



do solo pela formacdo de tuneis, da ingestdo e transporte de solo e pela
construcdo de galerias. Realizam a ciclagem de nutrientes pelo transporte,
fragmentacdo e digestdo da matéria organica (MARTINEZ & LUMARET,
2006).

Os invertebrados classificados como engenheiros do
ecossistema constroem grandes e resistentes estruturas organominerais que
podem persistir por longo periodo de tempo (de meses a anos) e que afetam
profundamente o ambiente para 0s organismos menores. Esses
invertebrados desenvolvem relacdes mutualisticas com microrganismos em
seu trato digestivo (ramen interno) e nas estruturas que constroem (ramen
externo). Esse grupo inclui minhocas, formigas e cupins (AQUINO & ASSIS,
2005).

A macrofauna invertebrada do solo desempenha um papel chave no
funcionamento do ecossistema, pois ocupa diversos niveis tréficos dentro da
cadeia alimentar do solo e afeta a producao primaria de maneira direta e
indireta. Ela absorve e enriquece o solo com nutrientes essenciais por meio
das cadeias alimentares (residuos de plantas, micro-organismos, hiumus e
agua) (YIN et al.,, 2010). As populacdes e atividade de microrganismos
responsaveis pelos processos de mineralizacdo e humificacdo e, em
consequéncia, exerce influéncia sobre o ciclo de matéria organica e a
disponibilidade de nutrientes assimilaveis pelas plantas (DECAENS et al.,
2003). Além disso, ap6és a morte, os cadaveres da macrofauna sao
decompostos por micro-organismos do solo que disponibilizam nutrientes
para as plantas (YIN et al., 2007b). O enriquecimento de nutrientes no solo
pela fauna é diferente. O enriquecimento para Cu, Zn e Mn para oligoquetas,
quilépodes foi Zn > Cu > Mn e Cu > Zn > Mn para diplopodes (YIN et al.,
2007a). Entretanto, ndo houve diferenca entre a mobilizacdo e o catabolismo
pela fauna do solo em relacdo aos elementos N, P, K, Ca, Mg e Fe (YIN et
al., 2006). Ca e Mg no solo séo principalmente enriquecidos pelos diploides e
o Fe pelos oligoquetas, diploides e quilépodes (SONG et al., 2008).

Os decompositores da serapilheira produzem estruturas puramente
organicas, sdo menos persistentes, mas regulam a atividade microbiana.
Esse grupo inclui diferentes grupos de invertebrados, compreendendo micro
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e macro-artropodos que se alimentam e vivem na serapilheira, cupins
xil6fagos, minhocas epigéicas, além de pequenas minhocas da familia
Enchytraeidae. Esses organismos sédo ativos fragmentadores que
desenvolvem interagcdo com a microflora tipo “rumen externo”, bem como
atuam “pastejando” a biomassa de fungos (GILLER et al., 1997).

Os micro predadores, principalmente protozoarios e nematoides,
se alimentam dos micro-organismos. Esse grupo vive em filme de 4gua e ndo
desenvolve relagdes mutualisticas com a microflora. A atividade
desses invertebrados tem importante papel na regulacdo da biomassa de
micro-organismos, mantendo a diversidade por meio da prevencdo da
dominéncia de grupos especificos (AQUINO & ASSIS, 2005).

A predacado seletiva de fungos e bactérias, feita especialmente pela
microfauna; a estimulacdo, digestdo e disseminacdo de microrganismos
ingeridos pela microfauna e a fragmentacdo dos detritos realizada pelas
meso e macrofauna interferem na decomposicdo da matéria organica e
alteram a disponibilidade de nutrientes para as plantas (CRAGG &
BARDGETT, 2001). Assim, é facil verificar que os organismos do solo estédo
interligados em uma cadeia alimentar e que ao impactar um componente
desta cadeia, afeta indiretamente todo o restante, pois a fauna exerce um
papel de regulacdo das populacdes microbianas.

O metabolismo microbiano e a atividade das enzimas no solo sdo
estimulados pelos nutrientes provenientes, principalmente da excrecdo dos
animais via fezes e urina que sao incorporados ao solo. Os numerosos
processos bioquimicos que ocorrem no solo, devido a atividade microbiana
tém efeitos sobre as propriedades fisicas e quimicas, proporcionando
reflexos sobre o desenvolvimento de plantas, consequentemente melhorando
a qualidade do ambiente (STEFFEN et al., 2007).

1.5.1.2 Excrec¢édo e a importancia da fauna edéfica

Nos ecossistemas de pastagem, a producao de forragens depende da
reciclagem da matéria organica produzida e da quantidade de elementos
minerais disponivel. De fato, a contribuicAo dos animais, principalmente
herbivoros que usufruem deste ambiente por um periodo maior de tempo, na
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adicdo de matéria organica pelos bolos fecais € consideravel. Cerca de 70 a
95% dos nutrientes ingeridos podem retornar a pastagem pelas excrecdes
(RUSSELLE, et al., 2007). Um bovino adulto defeca 11 a 16 vezes por dia.
Em cada evento produz 15 a 2,7 kg de fezes (MATHEWS &
SOLLENBERGER, 1996), enquanto que para um ovino adulto a excrecdo de
fezes diaria em peso seco é de 350 g (WHITEHEAD, 1970).

Entre os macronutrientes, o fésforo, o célcio e o magnésio sao
excretados principalmente nas fezes; o nitrogénio e o enxofre podem ser
excretados em significantes proporcdes tanto nas fezes como na urina; e o
potassio € excretado em maior quantidade na urina (HAYNES & WILLIANS,
1993). O retorno diario de nutrientes pelas fezes, por animal, foi estimado em
22,10 g de nitrogénio, 10,06 g de fésforo, 6,12 g de potassio, 21,70 g de
célcio e 9,47 g de magnésio para novilhas com peso médio inicial de 300 kg
em pastagem de Brachiaria decumbens na Zona da Mata de Minas Gerais
(BRAZ et al., 2002).

Dentro deste contexto, o papel dos invertebrados coprofagos
(especialmente coledpteros e outros insetos) é fundamental para a
decomposicdo das fezes, por meio do enterramento, enriquecendo o0s
horizontes edéficos subjacentes (KALISZ & STONE, 1984), em efeito, os
micro artropodes aproveitam as galerias abertas pelos insetos copréfagos
para colonizar e transformar os excrementos em um ambiente epigeo.
Adicionalmente, estes transportam passivamente os conidios aderidos em
seus tegumentos para o interior dos bolos fecais (GARCIA et al., 2004).

Além destes fatores bioticos, os abidticos como tamanho e forma das
fezes, composicdo, umidade, pH, e localizacdo, bem como condicdes
meteoroldgicas prevalecentes e as perturbacdes mecanicas, influenciam nos
processos de incorporacdo das fezes no solo (BARTH, 1993). Nos
ecossistemas de pastagem, a producao de forragens depende da reciclagem
da matéria organica produzida e da quantidade de elementos minerais
disponivel. De fato, a contribuicdo dos animais, principalmente herbivoros
que usufruem deste ambiente por um periodo maior de tempo, na adi¢cado de
matéria organica pelos bolos fecais & consideravel. Cerca de 70 a 95% dos
nutrientes ingeridos podem retornar a pastagem pelas excregdes
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(RUSSELLE, et al., 2007). Um bovino adulto defeca 11 a 16 vezes por dia.
Em cada evento produz 15 a 2,7 kg de fezes (MATHEWS &
SOLLENBERGER, 1996), enquanto que para um ovino adulto a excrecdo de
fezes diaria em peso seco é de 350 g (WHITEHEAD, 1970).

1.5.2 Impacto ambiental do residuo de lactonas macrociclicas excretado nas

fezes

1.5.2.1 Persisténcia no ambiente

As avermectinas sdo metabolizadas em baixas proporgdes no figado,
excretadas pela bile e eliminadas pelas fezes, sendo a principal via de
excrecdo (KROGH et al.,, 2008). A eliminacdo € prolongada, apresentando
um aporte continuo do farmaco ativo, tendo como consequéncia a maior
permanéncia no ambiente (PEREZ et al., 2001). A formulacio, a dosagem e
a via de administracdo podem ser os fatores mais importantes para a
persisténcia e ecotoxicidade dos farmacos (HERD, 1995), proporcionando
diferencas em relacdo ao tempo e ao nivel de excrecéo via fezes (SUAREZ
et al., 2009). Além disso, estas substancias se ligam fortemente as fezes,
apesar da taxa de degradacao estar fortemente influenciada pelas condicdes
edafoclimaticas (ERZEN et al.,, 2005). Foi avaliada a degradacdo de
abamectina e doramectina no solo e nas fezes de ovinos em condi¢cdes
ambientais, permanecendo 30 cordeiros em uma area de pastagem de 600
m2 por seis dias pOs-tratamento com doramectina ou abamectina. As
mensuracdes de persisténcia destes vermifugos foram realizadas do dia seis
ao dia 70 pos-tratamento, sendo encontradas quantidades elevadas de
residuos de abamectina nas fezes, verificando-se médias de 800 + 46
ug.kg! de MS de fezes no dia 6 pés-tratamento, e pds 70 dias de tratamento,
persistiam-se concentracbes médias de 213 + 10 pg.kg?! de MS de fezes.
Entretanto, ao considerar apenas o solo, a concentragdo foi muito baixa,
permanecendo préoxima a zero, cuja média foi de 0,69 + 0,13 pg.kg? de MS
de solo (ERZEN et al., 2005).

Com o residuo de doramectina, nessa mesma pesquisa, verificaram
gueda brusca de residuo no solo e nas fezes até o dia 50 pés-tratamento, de
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33,1 + 4,4 ug.kg?* de MS para 0,30 + 0,08 pug.kg?* de MS e 1235 + 707 pg.kg?
de MS para 146 + 23 ug.kg' de MS, nos dias seis e dia cinquenta pos-
tratamento para solo e fezes, respectivamente.

Estudos sobre a excrecdo de residuo de avermectina nas fezes de
ovinos demostraram que o maximo de excrecao foi observado no dia trés
pés-tratamento para abamectina (1270 + 74 ug.kg? de MS de fezes) e entre
o dia dois poés-tratamento para doramectina (2186 + 145 ug.kg™* de MS de
fezes). Para ambas as avermectinas, a concentracdo excretada nas fezes
decresceu rapidamente até os nove dias pos-tratamento (KUZNER et al.,
2003). A ivermectina, também apresentou pico de excrec¢do via fezes aos
quatro dias poés-tratamento (0,81 mg.kg™l peso seco) e decresceu
rapidamente apds sete dias pds-tratamento (0,31 mg.kg!) (ROMBKE et al.,
2010).

A Moxidectina, semelhante as outras lactonas macrociclicas,
apresenta pico de eliminagc&o nos trés primeiros dias pés-tratamento (IWASA
et al. 2008; SUAREZ et al. 2009).

1.5.2.2 Impacto sobre a fauna copréfaga

As lactonas macrociclicas, como as avermectinas e milbemicinas, séo
potentes anti-helminticos, exercendo atividade contra endo e ectoparasitas
(FLOATE et al., 2005). As altas concentracdes destes farmacos excretadas
nas fezes, principalmente nas primeiras semanas poOs-tratamento, podem
afetar as popula¢bdes de fauna copréfaga que mantiverem contato com estas
fezes. Entretanto, FLOATE et al. (2001) relatam que ha espécies que sao
susceptiveis, mesmo em concentracdes baixas de anti-helmintico.

A Moxidectina tem sido apresentada como mais inofensiva sobre os
insetos especialmente besouros copréfagos que utilizam estas fezes
(FLOATE et al., 2001). Entretanto, alguns estudos demonstraram que a
moxidectina afeta a fauna copréfaga. DOHERTY et al. (1994) verificaram a
acdo larvicida da moxidectina in-vitro contra Onthophagus gazella
(Coleoptera) e Haematobia irritans exigua (Diptera) em concentragdes
crescentes deste residuo nas fezes (4, 8, 16, 32, 64, 128, 256 e 512 ug.kg™?).
A sobrevivéncia das larvas de Haematobia irritans exigua foi afetada a partir
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da concentracdo de 128 pg.kg?, entretanto a moxidectina ndo prejudicou a
eclosdo de individuos adultos desta espécie. Ao considerar a espécie de
coledptero estudada nesse trabalho, ndo houve efeito na ovoposicéo, e a
sobrevivéncia larval foi menor na concentracdo de 512 pg.kg=.

Em condi¢cbes ambientais o efeito do residuo de anti-helmintico sobre
a fauna copréfaga, também foi verificado. Alguns trabalhos realizaram a
comparacao entre estes farmacos, com o intuito de identificar o produto com
menor toxicidade. SUAREZ et al. (2009), avaliaram o efeito do residuo de
moxidectina, cuja via de administracdo foi subcutdanea e “pour-on”, e
doramectina subcutédnea, sobre a atividade de artrébpodes nas fezes de
bovinos, expostas ao ambiente. Nesse trabalho, as coletas de fezes foram
realizadas nos dias 3, 11 e 21 pds-tratamento e, a contagem dos individuos
foi realizada nos dias 6, 14, 21 e 42 pOs-exposicdo ao ambiente. Tanto o
residuo de moxidectina como de doramectina reduziram a populacdo de
dipteros nas fezes em relac@o ao controle. Para o residuo de moxidectina, o
efeito sobre a populacdo de dipteros foi verificado em fezes coletadas de
animais de trés pos-tramento expostas ao ambiente até 21 dias e 11 dias
pés- tratamento, expostas ao ambiente até 42 dias. Entretanto, para o
residuo de doramectina a excreg¢do de residuo nas fezes € prejudicial a
populacdo de dipteros até 21 dias pds-tratamento, com acéo toxica até 21
dias de exposicdo ao ambiente.

Para a populacdo larval de coledpteros, SUAREZ et al. (2009)
verificaram que a acdo do residuo de anti-helmintico foi menor, verificando
efeito no dia 3 pds- tratamento e apos 21 dias de exposicdo ao ambiente. Em
relacdo a comparacao de moxidectina e doramectina, esta se tornou mais
nociva as larvas. Nesse estudo, os residuos de anti-helminticos nas fezes
ndo prejudicaram a atracdo dos coledpteros adultos pelos bolos fecais, ao
contrario dos resultados obtidos por SUAREZ (2002). Ao utilizar a
metodologia de captura do tipo armadilha de queda (pitfall com fezes
tratadas e nao tratadas com anti-helminticos, FLOATE (2006) afirma que a
presenca destes farmacos afeta a atracdo de insetos adultos, com menor
efeito para moxidectina em comparacdo a doramectina. Esta menor
toxicidade da moxidectina contra a fauna copréfaga, quando comparada a
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doramectina e as outras avermectinas, também foi verificada em outros
insetos, tal como o mosquito Anopheles (BUTTERS et al., 2012). Este fato
pode estar associado a menor afinidade do ion da moxidectina ligado aos
receptores GABA pos-sinapticos destes insetos em comparacdo a
avermectinas (PRICHARD, et al., 2012). ARDELLI et al. (2009) mostraram
gue a ivermectina paralisava a musculatura faringiana com uma poténcia 64
vezes maior que a moxidectina.

Além da diferenca de resultados entre as lactonas
macrociclicas (avermectina e milbemicinas), a forma de administracdo
proporcionou efeitos diferentes sobre a fauna coprofaga. Estes estdo
relacionados com o comportamento e concentragdes distintas de excrecao
nas fezes destes residuos entre a via subcutanea e via “pour-on”. A via de
administragdo “pour on” apresenta maior efeito contra as larvas presentes
nos bolos fecais nos primeiros 3 dias pés-tratamento sendo menos prejudicial
apos este periodo, em relacdo ao tratamento subcutaneo. O comportamento
dos animais em lamber a regido onde foi administrado o anti- helmintico
“pour-on” foi justicativa pelas maiores excre¢des de residuo nas fezes nos
primeiros dias pos-tratamento (SALLOVITZ et al., 2003).
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CAPITULO 2

2 METODOS DE CONTROLE PARASITARIO, PRODUTIVIDADE E
RESIDUO DE MOXIDECTINA 1% INJETAVEL EM CORDEIROS

Os principais objetivos deste estudo foram: avaliar a produtividade
animal e a condigdo sanitaria em sistema de terminacdo de cordeiros néo
desmamados e produzidos em pastagem de verdo, submetidos a dois
programas seletivos (OPG e FAMACHA) e um preventivo (tratamento a cada
28 dias); determinar o tempo minimo para que a concentracdo de MOX no
musculo e gordura de cordeiros alcance niveis abaixo do limite maximo de
residuo (LMR) estabelecido pela legislacdo e avaliar a presenca de residuos
de MOX no momento do abate de cordeiros terminados em pastagem,

submetidos a trés programas para controle de nematodeos gastrintestinais.

2.1 Material e métodos utilizados no estudo

O estudo foi desenvolvido no Laboratério de Producdo e Pesquisa em
Ovinos e Caprinos (LAPOC), da Fazenda Experimental do Canguiri, da
Universidade Federal do Parana (UFPR), localizada na regido metropolitana
de Curitiba (Pinhais), Parana, Brasil, entre janeiro a maio de 2012. O clima é
do tipo Cfb, classificacdo de Kdppen, que corresponde ao clima subtropical
umido (mesotérmico).

Todas as avaliacbes e manejos envolvendo os animais foram
realizados de acordo com as normas éticas e aprovados pela Comissao de
Etica no Uso de Animais do Setor de Ciéncias Agrarias da Universidade
Federal do Parana.

O experimento foi estabelecido em éarea de 1,8 ha, dividida em 9
piquetes de 0,2 ha de pastagem de Tifton-85 (Cynodon sp.). O delineamento
experimental foi em blocos ao acaso com trés tratamentos (métodos de
controle de endoparasitas) e trés repeticdes (pigquetes por tratamento), sendo
avaliados 14 cordeiros da raca Suffolk, por método de controle. Os animais
foram distribuidos nos blocos no inicio do experimento, de acordo com o
sexo (macho nédo castrado e fémea) e o tipo de parto (simples ou duplo) e de
forma homogénea, de acordo com o peso e idade. Foram avaliados 42
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cordeiros lactentes e 35 ovelhas na fase de lactacdo. O grupo dos cordeiros
foi composto por 20 machos ndo castrados e 22 fémeas, provenientes de
partos simples ou duplo, distribuidos nos blocos da seguinte forma: bloco um,
fémeas de parto simples; bloco dois, machos de parto simples e bloco trés,
animais provenientes de parto duplo (machos e fémeas). Os cordeiros foram
distribuidos em trés programas para controle de endoparasitas para
pequenos ruminantes: tratamento preventivo a cada 28 dias (TrP);
tratamento apos contagem de ovos por grama de fezes (OPG) igual ou
superior a 700 e tratamento seletivo pelo método FAMACHA (BATH et al.,
1996). O OPG estabelecido como limite nesse estudo (=700) é classificado,
segundo Ueno e Gongalves (1998), como sendo uma infeccéo leve (de 500 a
800 OPG).

O periodo experimental teve inicio quando os cordeiros apresentaram
em média 18,9 kg de peso corporal e 42 dias de idade e suas méaes 59,6 kg e
trés anos e meio.

Ap6s 0 nascimento, os cordeiros foram pesados, identificados e
mantidos com suas maes em aprisco suspenso. A partir de trés semanas de
idade até o inicio do periodo experimental, os animais tiveram acesso a
pastagem de Tifton-85. Uma semana antes do inicio das avaliacbes, o0s
animais foram adaptados a cerca elétrica e ao ambiente da pastagem.

O método de utilizacdo da pastagem foi o sistema de pastejo continuo,
com taxa de lotacdo varidvel, mantendo-se 0s animais testes nos piquetes e
utilizando-se animais reguladores para ajustar a lotagdo. Os ajustes foram
realizados a cada 14 dias com base na altura média da pastagem,
mantendo-se a mesma aproximadamente em 15 cm, conforme descrito por
Carvalho (2004). A altura foi medida com o sward-stick, sendo amostrados
60 pontos por piquete.

Para determinacdo da massa de forragem e composicdo morfolégica
da pastagem, foram colhidas trés amostras de forragem por piguete, com
auxilio de um circulo de ferro de 0,1 m?. De cada amostra foram retiradas
sub-amostras de, aproximadamente, 50 g para fracionamento em lamina
foliar, colmo + bainha e material morto. Todas as fra¢cées foram submetidas a
secagem em estufa por 48 h a 65 °C até peso constante e, posteriormente,
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pesadas em balanca com precisdo de 0,01 g. A massa seca dessas fracfes
foi utilizada para célculo da massa de forragem (MF), da massa de laminas
foliares (LF), da massa de colmos + bainhas (CB) e da massa de material
morto (MM) e outras espécies (OE), que foram expressas em kg (MS/ha).

A taxa de acumulo de MS, de 96 kg de MS/ha/dia, foi estimada a partir
de experimentos realizados em anos anteriores, na mesma area e com a
mesma pastagem. A producdo de forragem de cada periodo foi obtida pela
multiplicacdo da taxa de acumulo estimada pelo nimero de dias do periodo,
de acordo com Campbell (1966).

A partir do inicio do experimento (dia zero) e em intervalos de 28 dias,
todos os animais submetidos ao tratamento preventivo (T1) foram tratados
com associacao anti-helmintica de moxidectin (Cydectin® - 1 mL/ 50kg de
PV) e nitroxinil (Dovenix® - 1,5 mL/ 50kg de PV). A escolha da associacao foi
realizada com base no teste de reducdo na contagem de ovos por grama de
fezes realizado no rebanho em outubro de 2011.

No grupo controlado por OPG, as coletas de fezes, feitas diretamente
da ampola retal, foram realizadas em intervalos de 14 dias. A contagem de
OPG de estrongilideos foi realizada pela técnica modificada de Gordon e
Whitlock (1939). Os animais que apresentaram OPG igual ou superior a 700
foram tratados com a mesma associacao de anti-helminticos descrita acima.

As avaliacbes pelo método FMC também foram realizadas em
intervalos de 14 dias, sempre pelos mesmos trés avaliadores, treinados de
acordo com Van Wyk e Bath (2002) para comparar a coloragcdo da conjuntiva
(BATH et al., 2001). Os cordeiros submetidos ao programa de controle de
endoparasitas por esse método e que apresentavam média dos trés
avaliadores maior ou igual a 3, foram tratados com a mesma associacéo de
anti-helminticos.

A aplicacdo dos anti-helminticos foi realizada no mesmo dia da
pesagem dos animais e a dose calculada com base no peso individual. Em
cada avaliacdo, as fezes de todos 0s animais constituiram um pool de fezes
para realizacdo da coprocultura para obtencdo de larvas (ROBERTS e
O’SULLIVAN, 1950). A identificagao das larvas infectantes (L3) foi realizada
de acordo com Van Wyck e Mayhew (2013).
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Os cordeiros foram pesados a cada 14 dias, apos jejum sélido de 16
horas, para determinacdo do ganho médio diario (GMD). Os animais foram
avaliados até atingirem o peso de abate de 32-34 kg ap0s jejum de 16 horas,
respeitando o tempo minimo de 28 dias de caréncia do anti-helmintico,
periodo este desde a Ultima aplicacdo do anti-helmintico até o abate. Os
animais que ndo atingiram o peso de abate foram avaliados até 05/04/2012
(Ultima data de aplicacdo dos anti-helminticos). Os abates desses animais
forma realizados entre o dia 03 e 05/05/12, com 28 a 30 dias de caréncia.

Antes do abate, os cordeiros foram pesados (PA) e avaliados
subjetivamente quanto a condigdo corporal, com utilizacdo de uma escala de
cinco pontos, fracionada em 0,5, sendo um para o animal excessivamente
magro e cinco para o excessivamente gordo (RUSSEL et al., 1969).

O procedimento para o abate consistiu na insensibilizacdo dos animais
por eletronarcose, com descarga elétrica de 220 V por oito segundos,
seguida pela sangria, realizada pela sec¢cdo das veias jugulares e artérias
carétidas. Posteriormente, procedeu-se a esfola e a evisceracdo dos
cordeiros. Apds a toalete, as carcacas foram pesadas para registrar o peso
da carcaca quente (PCQ), penduradas pelas articulagcbes tarso-
metatarsianas em ganchos com abertura de 17 cm, resfriadas em camara fria
a 5 °C por 24 h, e novamente pesadas para obtencédo do peso da carcaca fria
(PCF). Por meio de calculos, foram determinados os rendimentos de carcaca
quente (RCQ = (PCQ/PA) x 100) e fria ou comercial (RCF = (PCF/PA) x 100),
e as perdas por resfriamento (PR = [(PCQ-PCF) / PCQ] x 100). Apés o
resfriamento, as carcacas foram seccionadas (cerca de 3 cm) entre a ultima
vértebra toracica e a primeira lombar, e a espessura da gordura subcutanea
(EG) foi mensurada com auxilio de um paquimetro digital.

O ganho de PV por area foi calculado multiplicando-se o ganho médio
diario individual dos animais testes pela lotacdo média de animais por
unidade de area (nUmero de animais/ha), durante o periodo experimental. O
namero de animais por hectare foi calculado considerando-se cordeiros com
25 kg de PV e ovelhas com 65 kg de PV, determinados com base nos pesos

meédios dos animais.
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As avaliacdes para o estudo do residuo de MOX em cordeiros, foram
realizadas em duas fases. Na primeira fase foi realizado o estudo para
determinacdo da deplecdo da moxidectina (MOX) 1% injetavel (Cydectin®
NF, Fort Dodge Saude Animal) no musculo e gordura de cordeiros
desmamados. Os resultados obtidos nessa fase foram utilizados como
referéncia para discussdo dos dados obtidos no segundo experimento. Na
segunda fase, foi realizada a avaliacdo do impacto do método de controle de
endoparasitas em cordeiros terminados em pastagem sobre as
concentracdes de residuos de MOX no soro, gordura, musculo (proximo e
longe ao local de aplicacédo), rim e figado, no momento do abate.

Para o estudo de avaliacdo da taxa de deplecdo da MOX 1% injetavel
por via subcutanea, no musculo e na gordura de cordeiros, por um periodo
de até 42 dias apdés o tratamento (DPT), foram utilizados 22 cordeiros
desmamados da raca Suffolk, machos e fémeas, em bom estado nutricional e
clinicamente saudaveis. Os animais selecionados, filhos de ovelhas que néo
eram tratadas com MOX h& mais de seis meses, nunca haviam recebido
tratamento com anti-helmintico.

Do nascimento até o desmame, os cordeiros e as ovelhas foram
mantidos em aprisco suspenso ripado. A partir da 12 semana de vida, 0s
cordeiros receberam dieta composta de concentrado farelado (20% de
proteina bruta) e silagem de milho, por meio de suplementacdo em creep
feeding. Os cordeiros foram vacinados contra as clostridioses e desmamados
aos 74 + 10 dias de idade e 27,0 = 2,1 kg de peso corporal. Em seguida,
foram confinados em baias individuais, em aprisco suspenso com piso
ripado. A dieta foi composta por 40% de feno de azevém (volumoso) e 60%
de concentrado farelado (20% de proteina bruta), formulada para atender as
exigéncias de cordeiros com potencial de crescimento rapido (NRC, 2007). A
dieta foi fornecida ad libitum, duas vezes ao dia, com sobra diaria de
aproximadamente 10% para n&o limitar o consumo. Os animais foram
tatuados na face interna da perna esquerda para padronizacédo do local de
aplicacao do anti-helmintico e coleta do material no momento da necropsia.

As avaliagdes iniciaram quando 0s cordeiros apresentavam peso Vivo
médio de 36,1 + 3,2 kg e 113 = 1 dias de idade média. Todos os cordeiros
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receberam uma unica aplicacdo subcutanea de MOX 1%, na dose de 0,2 mg/
kg de peso corporal, aplicada no local previamente demarcado na face
interna da perna esquerda. No dia anterior a aplicacdo do anti-helmintico, os
animais foram pesados apoés jejum soélido de 12 horas e a dose foi calculada
individualmente com base no peso obtido. A dose de cada cordeiro foi
aplicada com auxilio de seringa plastica graduada em escala de 0,1 mL. A
guantidade total de MOX administrada, em mg, foi calculada por regra de trés
simples, sabendo que a sua concentracdo nominal na formula farmacéutica
utilizada é de 1%.

O delineamento experimental foi inteiramente casualizado e o0s
animais testes foram distribuidos aleatoriamente em seis tratamentos

(tempos de abate apds a aplicacdo da MOX), conforme a TABELA 1.

TABELA 1. NUMERO DE REPETICOES POR TRATAMENTOS (TEMPO
ENTRE O TRATAMENTO COM MOXIDECTINA E O ABATE PARA COLETA
DAS MATRIZES).

TRATAMENTO NUMERO DE REPETICOES
2 dias ap0s a aplicagao 4 animais
4 dias ap6s a aplicagéo 4 animais
7 dias ap0s a aplicacdo 3 animais
14 dias apoés a aplicacao 3 animais
28 dias ap6s a aplicacdo 4 animais
42 dias ap0s a aplicagéo 4 animais

FONTE: FERNANDES (2015).

Para o desenvolvimento e validacdo do método analitico na matriz
branco, sem a presenca de anti-helmintico, foram coletadas amostras, apés o
abate, de dois cordeiros nascidos na mesma época e com peso semelhante
aos animais tratados, mas que nao foram expostos a nenhum anti-helmintico.

Os abates foram realizados nas datas pré-determinadas, apos jejum
sélido de 16 horas. A insensibilizagdo foi realizada por eletronarcose com

descarga elétrica de 220 V por oito segundos e a sangria, pela seccédo das
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veias jugulares e artérias cardtidas. Antes do inicio da esfola, o local de
aplicacdo da MOX (face interna da perna esquerda), foi delimitado com um
corte para posterior coleta do musculo préximo ao local de aplicacdo do
farmaco.

Durante a evisceracdo das carcacas foi realizada a coleta de amostras
da gordura perirrenal (ao redor do rim). As carcacas foram resfriadas em
camara fria a 5 °C por 24 h e, posteriormente, divididas longitudinalmente em
duas meias carcacas. Estas foram seccionadas em sete regifes anatbmicas:
lombo, paleta, perna, costela, costela descoberta, pescoco e baixos. No corte
lombo foram coletadas amostras da gordura subcutanea, que foram
adicionadas a gordura perirrenal para determinacdo da curva de deplecédo da
MOX no tecido adiposo. Também foi coletada amostra do musculo préximo ao
local de aplicacdo do anti-helmintico para determinacdo da taxa de deplecéo
da MOX.

Todas as amostras foram acondicionadas em sacos plasticos incolores
devidamente identificados (tecido/6rgdo, dias pOs-tratamento, data da
amostragem, numero do animal e grupo) e congeladas a -20 °C para posterior
andlise no Laboratério de Toxicologia de Alimentos, do Departamento de
Ciéncia de Alimentos, da UNICAMP.

2.1.1 Detalhamento do manejo dos programas para controle de endoparasitas

A partir do inicio do experimento (dia zero) e em intervalos de 28 dias,
todos os animais submetidos ao tratamento preventivo (T1) foram tratados
com MOX (Cydectin® - 1 mL/ 50kg de PV; 0,2 mg/ kg de peso corporal).

No grupo controlado por OPG, as coletas de fezes, feitas diretamente
da ampola retal, foram realizadas em intervalos de 14 dias. A contagem de
OPG de estrongilideos foi realizada pela técnica modificada de Gordon e
Whitlock (1939). Os animais que apresentaram OPG igual ou superior a 700
foram tratados com MOX na mesma dose descrita acima.

As avaliacbes pelo método FMC também foram realizadas em
intervalos de 14 dias, sempre pelos mesmos trés avaliadores, treinados de
acordo com Van Wyk e Bath (2002) para comparar a coloracdo da conjuntiva
(BATH e VAN WYK, 2001). Os cordeiros submetidos ao programa de controle
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de endoparasitas por esse método e que apresentavam média dos trés
avaliadores maior ou igual a 3, foram também tratados com MOX.

A aplicacdo dos anti-helminticos foi realizada no mesmo dia da
pesagem dos animais e a dose calculada com base no peso individual pés

jejum sélido de 16 horas.

2.1.2 Detalhamento do abate e coleta das amostras

Os animais foram avaliados até atingirem o peso de abate individual de
32-34 kg apos jejum de 16 horas, respeitando o tempo minimo de 28 dias de
caréncia do anti-helmintico, periodo este desde a ultima aplicacdo do anti-
helmintico até o abate. Os animais que nao atingiram o peso de abate foram
avaliados até 05/04/2012 (data da ultima aplicacdo do anti-helmintico). Os
abates desses animais forma realizados entre o dia 03 e 05/05/12, com 28 a
30 dias de caréncia.

Antes do abate foi realizada a coletada de sangue, individualmente,
para determinacdo da concentracdo da MOX no soro no momento do abate.
As amostras colhidas foram centrifugadas por 5 minutos a 3920 forca G para
extracdo do soro. Apds a centrifugacdo, 0s soros separados foram
armazenados em tubos eppendorf e congelados a temperatura de -20 °C, para
posterior analise.

Os procedimentos de abate e coleta de amostras foram realizados
conforme descrito para a primeira fase do presente estudo. Durante a
evisceracao foram coletadas amostras do figado e rim, além da gordura
perirrenal. As carcacas foram resfriadas em camara fria a 5 °C por 24 horas e,
posteriormente, divididas longitudinalmente em duas meias carcacas. Estas
foram seccionadas em sete regides anatbmicas: lombo, paleta, perna, costela,
costela descoberta, pescoco e baixos. No corte lombo foram coletadas
amostras do muasculo Longissumos dorsi (musculo longe do local de
aplicacdo) e da gordura subcutanea. A gordura subcutanea do lombo foi
misturada com a gordura perirrenal para determinacdo da concentracdo de
MOX no tecido adiposo. Também foi coletada amostra do musculo proximo ao
local de aplicagdo do anti-helmintico (face interna da perna esquerda),
conforme descrito anteriormente.
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Apoés o resfriamento, as carcacas foram seccionadas (cerca de 3 cm)
entre a Ultima vértebra toracica e a primeira lombar, e a espessura da gordura
subcutanea (EG) foi mensurada com auxilio de um paquimetro digital.

Cada amostra tecidual foi acondicionada em saco plastico incolor,
devidamente identificado (tecido, tratamento, nimero do animal e data de
abate) e congelada a -20° C para posterior analise no Laboratorio de
Toxicologia de Alimentos, do Departamento de Ciéncia de Alimentos, da
UNICAMP.

2.1.3 Andlise laboratorial: Quantificacdo de Residuo de MOX nas Amostras
Obtidas na Primeira e Segunda Fase

O desenvolvido e validacdo do método analitico e a quantificacdo da
concentracdo de residuos de MOX no soro, masculo, gordura, rim e figado foi
realizado entre julho de 2013 e fevereiro de 2015, sendo que todas as
amostras foram analisadas em triplicata.

As andlises foram realizadas utilizando o sistema Agilent UHPLC 1290
composto por bombas quaternarias, injetor automatico, termostato para coluna
e amostrador equipado com cooler. O espectrometro de massas utilizado para
validacdo e analises das amostras foi um Triplo Quadrupolo 6460, utilizando
ESI (Electrospray lonization) como fonte de ionizacdo em modo positivo
(sistema UPLC-ESI-MS/MS). O software utilizado para aquisicdo e tratamento
de dados foi o MassHunter B.06.00 (Agilent Technology, CA, USA). A
quantificagdo foi realizada pelo modo MRM (multiple reaction monitoring), com
utilizacdo de Emamectina como padrdo interno. Foram monitoradas duas
transicbes para cada molécula, sendo uma transicdo relacionada ao ion
quantificador e outra relacionada ao ion qualificador, com objetivo se de obter
3 pontos de identificacdo, como preconizado pelo Guia da Comunidade
Europeia 2002/657/CE (EC, 2002).

O método de extragdo das amostras foi desenvolvido utilizando-se 2,0 g
de amostra de cada um dos tecidos mencionados. A extracdo das amostras foi
baseada no método QUEChERS (sigla de Quick, Easy, Cheap, Effective,
Rugged and Safe) segundo Anastassiades et al. (2003). Numa primeira etapa,
as amostras de tecido foram trituradas ainda congeladas em microprocessador
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(Phillips-Walita modelo R12086), pesadas em tubos de polipropileno de 50 mL
e extraidas com acetonitrila e sais de QUEChERS.

Os padrbes analiticos moxidectina (MOX) e emamectina (EMA), foram
fornecidos pela Sigma-Aldrich/Fluka, apresentando grau de pureza 97,2% e
99,7%, respectivamente.

Amostras isentas de MOX (amostras branco) foram utilizadas para o
desenvolvimento e validagdo do método analitico para determinar o farmaco
em cada uma das matrizes. Nenhum interferente foi detectado nos tempos de
retencdo correspondentes a MOX e a EMA nas amostras branco, garantindo a
seletividade e especificidade do método desenvolvido, assim como a
viabilidade das amostras branco que foram utilizadas na validacdo do método
analitico.

O método foi validado com base nas recomendacfes do guia de
Validacdo de Métodos Analiticos do Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento (MAPA, 2011) e da Comunidade Europeia (EC, 2002), os quais
estabelecem critérios de desempenho para os métodos analiticos destinados a
determinacao de residuos e contaminantes em alimentos de origem animal.
Os limites de detec¢do (LOD) e quantificacdo (LOQ) determinados foram de
2,0 ng.mL? e 5,0 ng.mL"%, respectivamente. Os resultados dos parametros de
validacdo demonstraram que o método foi adequado para determinar a
presenca da MOX nas matrizes estudadas. Todos os dados referentes a etapa
de validacdo do método estdo armazenados no Laboratério onde foram

realizadas as analises.

2.1.4 Detalhamento das anélises dos resultados

Os dados obtidos no primeiro estudo foram submetidos a andlise de
regressao polinomial com auxilio do programa ASSISTAT 7.7 Beta (SILVA e
AZEVEDO, 2009). Para a matriz musculo, a concentracdo 2 DPT nao foi
considerada na andlise de regressdo e para matriz gordura, todas as
avaliacbes foram utilizadas. As concentragcbes de MOX no musculo e gordura
em cada data de abate (2; 4; 7; 14; 28 e 42 DPT) foram submetidas a analise
de variancia pelo modelo linear geral (GLM) e as médias comparadas pelo
teste de Tukey a 5% de significancia, utilizando o programa ASSISTAT 7.7
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Beta (SILVA E AZEVEDO, 2009). As concentracdes de MOX no musculo e
gordura, por data de avaliagdo, foram submetidas ao Teste “t” (Student), com
nivel de significancia de 5% (P<0,05).

O Controle de Residuos e Contaminantes na Carne de Ovinos e
Caprinos foi estabelecido no Programa Nacional de Controle de Residuos e
Contaminantes (PNCRC), do Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento (MAPA), a partir de 2014, por meio da Instrugdo Normativa
SDA N° 11, de 07 de maio de 2014. No entanto, apesar da inclusdo da carne
ovina no PNCRC/2014, a normativa ainda nao estabelece a adocédo de
medidas regulatorias para MOX nessa espécie.

Sendo assim, os resultados obtidos nas analises das matrizes soro,
musculo (longe e proximo do local de aplicacdo), rim, figado e gordura
provenientes de cordeiros submetidos aos trés programas para controle de
endoparasitas (preventivo a cada 28 dias, OPG e FMC) foram interpretados a
partir dos limites maximos de residuos (LMR) estabelecidos pelo Codex
Alimentarius e exigéncias dos paises importadores, de acordo com a matriz de
coleta, TABELA 2.

TABELA 2. LIMITES MAXIMOS DE RESIDUOS (LMR) DE MOXIDECTINA NO
MUSCULO, GORDURA, FIGADO E RIM DE OVINOS.

GRUPO ANALITO MATRIZ LMR (ug/kg)
Mdusculo 50
. L . . Gordura 500
Anti-helmintico Moxidectina Figado 100
Rim 50

FONTE: CODEX ALIMENTARIUS (2014).

As amostras que apresentaram resultados menor ou igual ao LOQ do
método (2 ug/kg para o soro e 5 pg/kg para as demais matrizes) foram
consideradas como “nao detectado”; aquelas com resultados acima de 5 ug/kg
e inferior ao LMR foram consideradas “detectado” ou “positivo<LMR”; e as que
apresentaram nivel de MOX igual ou superior a este LMR foram consideradas
como “violado” ou “positivo>LMR”.

A analise dos dados incluiu estatistica descritiva (média e frequéncias)

e andlise de correlacdo (coeficiente de Pearson). As correlacdes foram
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calculadas com auxilio do programa estatistico ASSISTAT 7.7 Beta (SILVA e
AZEVEDO, 2009).

2.2 Principais resultados

2.2.1 Coprocultura

Durante o periodo de avaliacdo, os géneros de helmintos identificados
nas coproculturas dos cordeiros e ovelhas foram o Haemonchus sp., a
Ostertagia sp., a Cooperia sp. e o Trichostrongylus sp. Entre os géneros
observados, o Haemonchus sp. (61,5%) e a Ostertagia sp. (21,3%) foram os

mais prevalentes durante todo o periodo.

2.2.2 Caracteristicas da pastagem

Observou-se que a pastagem apresentou-se homogénea nos trés
tratamentos, com massa de forragem dentro dos padrdes pretendidos para as
categorias animais utilizadas no experimento. A massa de forragem média nos
piquetes, para os trés programas de controle de endoparasitas, foi de 3.857 kg
de MS/ ha (TABELA 3).

TABELA 3. MEDIAS E ERRO-PADRAO PARA ALTURA, MASSA DE
FORRAGEM (MF), LAMINAS FOLIARES (LF), COLMO E BAINHA (CB),
MATERIAL MORTO (MM) E RELACAO FOLHA:COLMO (F:C) DA
PASTAGEM DE TIFTON-85 DE ACORDO COM O PROGRAMA PARA
CONTROLE DE ENDOPARASITAS EM CORDEIROS.

PROGRAMAS PARA CONTROLE DE ENDOPARASITAS Valor

vanavel TrP* OPG FMC de P

Altura (cm) 16,0 £ 1,2 16,8+ 1,3 17,6 £1,3  0,3892
MF (kg de MS/ha) 3.670,9+3035  3.957,4+3169  4.079,9+279,7 0,4904
LF (kg de MS/ha) 899,3 + 135,9 751,1+105,8 802,5+107,4  0,3920
CB (kg de MS/ha) 1.279,9 + 199,6 1.441,3+173,9 1540+123,3  0,9780
MM (kg de MS/ha) 1.2304+197,6  1.280,71+180,2 143592136 0,3027
Relacao F:C 0,88+0,11 0,61+0,07 0,60+007  0,4632

FONTE; FERNANDES (2015).

NOTA: *TrP= tratamento preventivo a cada 28 dias; OPG= contagem de ovos por
grama de fezes = 700; FMC = método seletivo FAMACHA (3, 4 ou 5).

Médias seguidas por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem pelo teste
de Tukey (P<0,05).
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Contudo, devido a baixa pluviosidade associada a reducdo na
produtividade da pastagem de Tifton-85 na época do outono, a partir da
metade do més de marco houve acentuada reducdo na altura da pastagem
(FIGURA 2), reducédo na quantidade de folhas (410 kg de MS/ ha; 11% da
massa de forragem) e da relacao folha: colmo (0,3) e aumento do percentual

de material morto (2020 kg de MS/ha; 46% da massa de forragem).
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Figura 2. ALTURA MEDIA DA PASTAGEM DE TIFTON-85 (Cynodon spp.) DOS
PIQUETES DE CORDEIROS TERMINADOS SEM DESMAME E SUBMETIDOS A
TRES PROGRAMAS PARA CONTROLE DE ENDOPARASITAS: TRP=
TRATAMENTO PREVENTIVO A CADA 28 DIAS; OPG= CONTAGEM DE OVOS POR
GRAMA DE FEZES = 700; FMC= METODO SELETIVO FAMACHA (3,4, OU 5).

FONTE: FERNANDES (2015).

2.2.3 Condicao sanitaria dos animais

A dinamica das oscilacdes observadas nos valores médios de OPG por
avaliacdo indicou que o monitoramento dos cordeiros durante o verdo deve ser
intenso, pois as condicdbes de infeccdo sdo continuas. Animais com
caracteristicas de elevado ganho em peso e terminacdo precoce Sao
geralmente mais susceptiveis a infeccdo parasitaria, como é o caso da raca
Suffolk. Além da raga, a idade dos animais utilizados no presente estudo, entre
42 e 140 dias, caracteriza-se por uma fase de alta suscetibilidade as

endoparasitoses.
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No presente estudo, trés fatores podem ter contribuido para o aumento
no desafio dos cordeiros frente as endoparasitoses, evidenciado pelas altas
contagens de OPG ao longo de todas as avaliacBes. O primeiro fato € que o
sistema utilizado teve como base a pastagem, o que proporciona um ambiente
favoravel ao desenvolvimento das larvas até a forma infectante (L3) e sua
sobrevivéncia. O segundo fato estad correlacionado a reducdo na altura da
pastagem e consequentemente, da oferta de forragem, que aumenta a chance
de ingestdo de L3 durante o pastejo, pois a distribuicdo vertical das larvas
predomina em estratos de 5 cm em relacdo ao solo, sendo que a quantidade
de larvas diminui consideravelmente em estratos com 10 a 15 cm do solo.
Portanto, com a reducéo da oferta de forragem, pode ocorrer maior ingestao
de larvas L3 por kg de matéria seca de forragem. O ultimo fator, € que quando
0s cordeiros chegavam préximo ao peso de abate (entre 29-30 kg), ndo eram
mais dosificados com o anti-helmintico com o objetivo de respeitar o tempo de
caréncia de 28 dias, mesmo que apresentassem um dos parametros utilizados
para determinar o tratamento (OPG= 700 ou FMC 3, 4 e 5).

A reducgédo no percentual do género Haemonchus sp. e aumento no de
Ostertagia sp. e Trichostrongylus sp. podem ter influenciado no desempenho
dos animais no controle por FMC (118 g/dia) pois o0 método controla apenas
helmintos hemato6fagos. Este fato demonstra a necessidade de implantacdo de
outros parametros para diagnostico de animais com elevada carga parasitaria
durante os periodos de reducdo do género Haemonchus sp. Uma vez que a
diarreia e o emagrecimento sdo considerados sinais clinicos frequentes e
causas de perdas produtivas em animais parasitados por estrongilideos, estes
podem ser utilizados como parametros associados ao método FMC na deciséo
de tratar ou ndo um animal, para aumentar sua acuracia.

Os métodos seletivos de controle, OPG e FMC, e preventivo nao
apresentaram diferenca (P>0,05) em relacdo ao numero de aplicacGes de anti-
helmintico durante o periodo experimental de 4 meses (TABELA 4). Estudos
em varias regiées do mundo observaram redug¢do no niamero de aplicacdes de
anti-helmintico quando a deciséo foi baseada no OPG (LEATHWICK et al.,
2006; CRINGOLI et al., 2009; GALLIDIS et al., 2009; GABA et al., 2010) ou
FMC (DEPNER et al., 2007; EJLERTSEN et al., 2006; MOLENTO, 2009). O
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numero de aplicagdes de anti-helminticos por cordeiros foi, em média de: 3,0
aplicacdes para o tratamento preventivo, 2,9 para o programa por OPG e 2,4
para o método FMC. Entretanto, a distribuicdo do percentual de animais que
nao receberam nenhum tratamento com anti-helmintico com o0s que
receberam até seis aplicacdes (FIGURA 3), apresenta diferencas entre os
métodos. No método FMC, 17% dos animais ndo receberam nenhuma dose
de anti-helmintico durante todo o periodo experimental. Esse método permite
a selecdo intra-rebanho de animais tolerantes que recebem menos anti-
helmintico e consequentemente contaminam menos 0 ambiente com residuos

de farmacos e apresentam baixo risco de residuos nos seus subprodutos.

TABELA 4. LEVANTAMENTO DE CUSTOS COM APLICACOES DE ANTI-
HELMINTICAS POR PROGRAMAS PARA CONTROLE DE
ENDOPARASITAS, CONSIDERANDO UM MODELO DE PRODUCAO COM
600 CORDEIROS.

PROGRAMAS PARA CONTROLE DE

VARIAVEL ENDOPARASITAS
TRP* OPG FMC
Numero médio de aplicacdes por animal 3,0 29 2,4
Custo/ cordeiro (R$) 1,29 1,247 1,032
Custo Total (R$) 774,0 748,2 619,2

FONTE: FERNANDES (2015).

NOTA: *TRP= TRATAMENTO PREVENTIVO A CADA 28 DIAS; OPG= CONTAGEM
DE OVOS POR GRAMA DE FEZES = 700; FMC = METODO SELETIVO FAMACHA
(3,4 OU 5).

*FOI CONSIDERADO O VALOR DE R$ 0,43 POR APLICACAO E PESO MEDIO DE
25 KG POR CORDEIRO.
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FIGURA 3. PERCENTUAL DE CORDEIROS QUE RECEBERAM DE ZERO A SEIS
APLICACOES DE ANTIHELMINTICO DE ACORDO COM O METODO DE
CONTROLE DE ENDOPARASITAS: TRATAMENTO PREVENTIVO A CADA 28
DIAS; OPG = 700 E METODO FAMACHA (3, 4 E 5).

FONTE: FERNANDES (2015).

O levantamento de custos com aplicacdes anti-helminticas (TABELA 2)
foi realizado com base na cotacdo de preco no més de junho de 2015 para os
anti-helminticos utilizados. O Nitroxinil (Dovenix) foi cotado em 0,38 R$/ml e a
Moxidectina (Cydectin) em 0,29 R$/ mL. Considerando o peso médio de 25 kg
por cordeiro e a dose de 1,5 mL/50 kg do Nitroxinil e 1 mL/50 kg da
Moxidectina, o custo por aplicacdo por animal foi R$ 0,43 (R$ 0,285 + R$
0,145).

2.2.4 Produtividade dos animais

Os pesos dos cordeiros no inicio do experimento e ao abate né&o
diferiram (P>0,05) entre os programas para controle de endoparasitas
(TABELA 5). A homogeneidade e a baixa variacdo (baixos valores de EP)
destas variaveis foram determinadas pelo controle rigoroso dos pesos
individuais dos animais no inicio do experimento. O peso médio dos cordeiros
ao abate foi 29,6 kg, abaixo do pré-estabelecido no inicio do periodo
experimental, entre 32-34 kg, sendo que essa reducdo no peso meédio de
abate ocorreu porque 35% dos animais ndo atingiram o peso estabelecido

para essa finalidade.
46



Houve efeito (P<0,05) de bloco (sexo e tipo de parto) sobre o
desempenho (GMD e idade de abate) e as caracteristicas da carcaca
estudadas. Cordeiros e cordeiras provenientes de parto simples apresentaram
desempenho produtivo superior (P<0,05) ao de parto duplo.

O controle de parasitas gastrintestinais por meio dos tratamentos
seletivos, OPG ou FMC, ou preventivo (a cada 28 dias) nao influenciaram
(P>0,05) as variaveis: ganho médio diario; idade de abate; escore corporal ao
abate; peso e rendimento de carcaca quente e fria; perda por resfriamento e
espessura de gordura de cobertura (TABELA 5). A semelhanca entre os
programas demonstra que o controle de endoparasitas de cordeiros
terminados em pastagem sem desmame por métodos seletivos, OPG ou FMC,

nao interfere no desempenho e caracteristicas da carcaca.

TABELA 5. MEDIAS E ERRO PADRAO (M + EP) PARA DESEMPENHO E
CARACTERISTICAS DA CARCACA DE CORDEIROS TERMINADOS EM
PASTAGEM DE TIFTON-85, SUBMETIDOS A TRES PROGRAMAS DE
CONTROLE DE ENDOPARASITAS.

PROGRAMAS PARA CONTROLE DE

VARIAVEL ENDOPARASITAS VQE%R
TRP* OPG FMC

Peso Inicial (kg) 19,1+1,3 186+1,1 19,2+1,3 0,9896
Idade de Inicial (dias) 45+ 3 41+2 40+ 3 0,5384
Peso de Abate (kg) 309+1;3 29,7114 284+1,.2 0,0917
Idade de Abate (dias) 135+5 130+ 6 139+ 6 0,1393
Ganho médio diario (g/ dia) 138 + 13 142 + 20 118 +13 0,1286
Escore corporal ao abate 28+0,1 26+0,1 26+0,1 0,8596
Peso de Carcaca Quente (kg) 13,5+0,8 13,4+0,9 12,6 +£0,8 0,0684
Peso de Carcaca Fria (kg) 13,2+0,8 13,0+ 0,9 12,3+0,8 0,0685
Rendimento de Carcacga Quente (%) 435+1,2 44,7+ 1,3 42,7+1,2 0,0687
Rendimento de Carcaca Fria (%) 425+ 1,2 435+ 1.3 416+1,2 0,0742
Perda por resfriamento (%) 23%+0,1 2,3+0,1 25+0,1 0,2170
Espessura de Gordura (mm) 3,16+052 266+042 2,27+0,48 0,304

FONTE; FERNANDES (2015).

NOTA: *TrP= tratamento preventivo a cada 28 dias; OPG= contagem de ovos por
grama de fezes = 700; FMC = método seletivo FAMACHA (3, 4 ou 5).

Médias seguidas por letras minusculas diferentes na mesma linha diferem pelo teste
de Tukey (P<0,05).
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Independente do programa de controle de endoparasitas, os cordeiros
do presente estudo apresentaram GMD inferior ao minimo esperado para
cordeiros mantidos em pastagem, que € de 200 g/dia.

As carcacas apresentaram rendimento médio de 43% para carcaca
guente e 42% para carcaca fria. As semelhancas observadas com relacdo aos
rendimentos de carcacga sdo dados importantes do ponto de vista de mercado,
o0 menor rendimento de carcaca faz com que uma menor proporcado de
material comestivel resultante do abate esteja disponivel para o consumidor, 0
gue poderia prejudicar o resultado final obtido pelo método de controle de
endoparasitas utilizado.

Niveis semelhantes (P>0,05) de deposi¢cdo de gordura (espessura de
gordura no corte lombo - EG) foram verificados entre os cordeiros submetidos
aos programas seletivos (OPG e FMC) ou preventivo de controle de
endoparasitas. No presente trabalho, as carcacas apresentaram média de 2,4
mm de EG, classificada como mediana. Essa EG foi adequada para reduzir as
perdas durante o processo de resfriamento das carcacas, que correspondeu a
2,4%, em média.

Nos sistemas de producdo em pastagens, sS40 muito importantes as
informacdes sobre a produtividade animal por area (TABELA 6). Nenhuma das
variaveis referentes a produtividade animal individual ou por area (ha) foram
influenciadas pelos programas de controle de endoparasitas estudados.
Portanto, tratar todos os animais em datas fixas (tratamento preventivo) nao se
justifica, uma vez que esse manejo ndo aumenta a carga animal (kg de PV por
hectare), lotagcdo (numero de animais por hectare) ou variacdo do peso por

hectare.
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TABELA 6. MEDIAS E ERRO-PADRAO PARA CARGA ANIMAL (CA),
LOTAGCAO, VARIACAO DO PESO CORPORAL INDIVIDUAL (VPC) E
VARIACAO DO PESO POR AREA DE PASTAGEM (VPA) DE CORDEIROS E
OVELHAS SUBMETIDOS TRES PROGRAMAS DE CONTROLE DE
ENDOPARASITAS.

PROGRAMAS PARA CONTROLE DE

VARIAVEL ENDOPARASITAS e
*
TRP OPG FMC DE P

Cordeiros

CA (kg de PV/ha) 468,7 + 33,2 508,5 + 35,4 485,1 + 28,0 0,1045
Lotacéo (cordeiros/ ha) 19+1 201 19+1 0,1045
VPC (g/animal/ dia) 138+ 13 142 £ 20 118 +£13 0,1257
VPA (kg de PV/ha/ dia) 26+0,2 31+04 25+0,2 0,1286
Ovelhas

CA (kg de PV/ha) 1105,5 + 159,5 13129+ 161,4 1257,5+57,9 0,6628
Lotacédo (ovelha/ ha) 18+ 2 202 19+1 0,6628
VPC (g/animal/ dia) -135+ 0,10 -127 £ 0,12 -124 £ 0,10 0,7992
VPA (kg de PV/ha/ dia) -2,4+0,3 -2,56+0,3 -2,5+£0,5 0,7987
CAT 1619,3+170,3 1821,4 + 163,8 1742,6 + 270,6  0,8559

FONTE: FERNANDES (2015).

NOTA:*TRP= TRATAMENTO PREVENTIVO A CADA 28 DIAS; OPG= CONTAGEM
DE OVOS POR GRAMA DE FEZES = 700; FMC = METODO SELETIVO FAMACHA
(3,4 OU 5).

MEDIAS SEGUIDAS POR LETRAS MINUSCULAS DIFERENTES NA MESMA LINHA
DIFEREM PELO TESTE DE TUKEY (P<0,05).

Os métodos de controle de endoparasitas ndo apresentaram efeito
(P>0,05) sobre o desempenho individual e por area das ovelhas. Durante todo
o periodo experimental, observou-se perda de peso das ovelhas, em média de
-129 g/dia.

2.2.5 Deplecdo da MOX no musculo e gordura de cordeiros apds uma unica
aplicacao

A MOX foi detectada em todas as datas de avaliacdo, tanto no musculo
(proximo ao local de aplicacdo) quando na gordura dos cordeiros. A curva de
deplecdo da MOX no musculo proximo ao local de aplicacdo demostra alta
concentracdo do farmaco 2 Dias Apos Tratamento (DPT), com média de

1.854,2 ug/kg, seguida por rapida absor¢do. Na avaliacdo de 4 DPT, 79%
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dessa concentracdo ja havia sido absorvida e 7 DPT, a concentracdo no
musculo ja era inferior ao Limites Maximos de Residuos (LMR) de 50 pg/kg.

A curva de deplecdo da MOX na gordura dos cordeiros demonstrou
longo periodo de persisténcia do farmaco nesse tecido, fato esse, relacionado
a alta lipofilicidade do farmaco.

As concentracdes no tecido adiposo nao diferiram (P>0,05) de 2 DPT
até 14 DPT, com reducéo significativa (P<0,05) na concentracdo na avaliacdo
28 DPT. A concentracdo de residuos de MOX no musculo apresentou-se
superior a na gordura apenas na primeira avaliagdo. Essa dinamica esta
relacionada com a absor¢do do farmaco do local de administracdo (musculo)
para a circulagdo sanguinea, com ampla distribuicdo pelo organismo e
acumulo no tecido adiposo.

No presente estudo, apés uma Unica dose de MOX administrada por via
Subcutanea (SC) em cordeiros resultou em concentracdo abaixo do LMR no
musculo (local de aplicacdo) 5 DPT. Ja na gordura, a concentracdo abaixo do
LMR foi observada 17 DPT, sendo que 28 DPT a concentracdo foi de 319,1
Mg/kg. Estes resultados confirmam que a MOX apresenta deplecéo lenta na

gordura e rapida no musculo.

2.2.6 Residuos de MOX nos Tecidos de Cordeiros Submetidos a Trés
Programas Para Controle de Endoparasitas

Foram analisadas 756 amostras provenientes de 42 cordeiros, sendo
126 amostras de cada uma das matrizes: soro, musculo préximo e longe ao
local de aplicacéo, figado, rim e gordura.

Do total de amostras avaliadas, em 368 (48,7%) ndo foram detectados
residuos de MOX acima do Limite de Quantificacao (LOQ) do método analitico
(<5 pg/kg). Em nenhuma das amostras de soro coletadas no momento do
abate foi detectado residuo de MOX acima do LOQ (2,0 ng/ml).

No presente estudo, apesar da presenca de residuo de MOX na
gordura dos cordeiros, a baixa vascularizacdo desse tecido, e a lenta e
gradual liberacéo do farmaco para a corrente sanguinea nao foi possivel a sua

deteccado no soro obtido no momento do abate.
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Mesmo com multiplas administracdes do farmaco durante a terminacao
dos cordeiros, conforme os trés métodos de controle de endoparasitas, néo foi
possivel quantificar residuo de MOX no soro apds, no minimo, 28 dias da
Gltima aplicacéo do anti-helmintico.

O musculo foi a segunda matriz a apresentar maior percentual de
amostras em que nao foi detectado residuo de MOX (69,8%). O musculo longe
do local de aplicagao (lombo) apresentou 78,0% das amostras negativas para
residuo de MOX e o musculo proximo ao local de aplicacao (pernil), 61,4% das
amostras. Das amostras em que foi detectado o residuo do anti-helmintico
(30,2%), a maior concentracéo foi de 30 pug/kg no musculo proximo ao local de
aplicacdo, proveniente de um cordeiro submetido ao tratamento preventivo.
Nenhuma das amostras de musculo apresentou concentracdo acima do LMR
(50 pg/kg). A baixa concentragao de residuo de MOX no muasculo pode estar
relacionada a rapida absorcao do farmaco nessa matriz, conforme demostrado
no primeiro estudo em que 7 dias ap6s a administracdo a concentracao foi
inferior ao LMR. Portanto, mesmo apo6s multiplas administracdes da MOX em
cordeiros, quando o abate ocorre ap0s o periodo de caréncia estabelecido
para este farmaco (28 dias), a concentracao de residuo no musculo € inferior
ao LMR estabelecido pelo Codex Alimentarius.

Em todas as amostras de figado analisadas (n=126) foram detectados
residuos de MOX. A maior concentracado observada foi de 35 pg/kg no figado
proveniente de um cordeiro submetido ao tratamento preventivo. No entanto,
essa concentracdo estd bem abaixo do LMR estabelecido para essa matriz de
100 pg/kg (Codex Alimentarius, 2014). A MOX é biotransformada em baixa
proporcdo no figado, sendo secretada pela bile na forma ativa e eliminada
juntamente com as fezes). No presente estudo a concentracdo de residuo de
MOX no figado apresentou correlacdo significativa (P<0,01) positiva com a
concentracdo na gordura (r=0,5719), demonstrando que a alta lipofilicidade do
farmaco permite longo periodo de residuos no figado e de excrecao nas fezes.

Apesar da baixa taxa de eliminacdo da MOX via urina, 47,6% das
amostras apresentaram residuo acima do LOQ. A maxima concentragdo
observada foi de 47,2 ug/kg no rim, proveniente de uma cordeira submetida ao
tratamento preventivo. Esse animal havia recebido trés doses durante o
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periodo que permaneceu no experimento até atingir o peso de abate, que
ocorreu 32 dias apOs a Ultima aplicacdo do anti-helmintico. Nao houve
correlacdo (P>0,05) entre a concentracdo de MOX no rim e o numero de
tratamentos com o anti-helmintico e baixa correlacdo (P<0,01) com o tempo de
caréncia (r=0,2991). Ressalta-se que esta concentracdo proxima ao LMR
estabelecido para essa matriz, de 50 pg/kg (Codex Alimentarius, 2014),
demonstra que mesmo apds o tempo de caréncia de 28 dias ha risco da
presenca de residuo de MOX acima do LMR em cordeiros que recebem
multiplas doses durante a terminacao.

Devido a caracteristica da MOX de alta afinidade pelo tecido adiposo,
as maiores concentracbes do farmaco no momento do abate foram
observadas na gordura dos cordeiros, sendo que 100% das amostras
apresentaram residuo acima do LOQ. Destas, 11,9% apresentaram
concentracdo acima da observada 28 DPT apds uma Unica administracao de
MOX em cordeiros (320 pg/kg). Contudo, apenas uma amostra apresentou
concentracdo acima da LMR (500 ug/kg; Codex Alimentarius, 2014). Essa
amostra era proveniente da mesma cordeira que apresentou a maior
concentracéo observada na matriz rim. Nao houve correlagao (P>0,05) entre a
concentragdo de residuo de MOX na gordura dos cordeiros e o numero de
tratamentos, e houve baixa correlacdo negativa com o tempo de caréncia
(P<0,01; r=-0,2631). No entanto, houve correlacdo significativa positiva
(P<0,01; r=0,5310) com o total de gordura interna (omental). Portanto,
diferencas entre os animais em relacao a deposicao de gordura de cobertura e
interna, podem determinar diferentes tempos de persisténcia do farmaco no
organismo.

No presente estudo, a concentragdo de MOX na gordura apresentou
correlacdo de média intensidade com a concentracdo no figado (P<0,05;
r=0,5719). Entretanto, a amostra de gordura considerada violada (acima do
LMR) apresentou baixa concentragédo no figado (15,85 ug/kg).

Dois cordeiros submetidos ao programa de controle de endoparasitas
pelo método FAMACHA, que n&o receberam nenhuma dose do anti-helmintico
durante o periodo de terminacdo, apresentaram residuo de MOX na gordura
(média de 5,5 pg/kg) e no figado (média de 10,2 ug/kg). O método analitico
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utilizado apresenta seletividade e especificidade para o farmaco estudado e
esta de acordo com o preconizado pelos guias de validacdo do MAPA (2011) e
Comunidade Europeia (EC, 2002), o que garante que ndo ha interferentes que
possam ter sido interpretados de maneira errada como sendo o analito
avaliado. Provavelmente, devido a alta persisténcia do farmaco no ambiente
em sua forma ativa apds sua excrecdo nas fezes, com taxa média de
degradacdo de 27% apoOs 88 dias de exposi¢cdo no ambiente. Portanto, a
presenca da MOX, mesmo que em baixas concentracdes, no figado que € o
principal 6rgdo responsavel pela sua excrecdo e no tecido adiposo, sao
indicativos de que ha risco de contaminagdo exdgena a partir da ingestao da
pastagem em sistemas em que 0s animais sdo mantidos em pastejo continuo.
Ressalta-se que nenhuma das ovelhas, médes dos cordeiros, receberam

tratamento com MOX, descartando assim a ingestao indireta da MOX via leite.

2.3 Conclusbes

Os métodos seletivos, OPG e FAMACHA, podem ser indicados para o
controle de endoparasitas em cordeiros ndo desmamados terminados em
pastagem, em substituicAo ao método preventivo de tratamento a cada 28
dias, sem prejuizos no desempenho individual e por area e nas caracteristicas
da carcaca.

As concentracdes de residuos de MOX no musculo (préximo ao local de
aplicacdo) e na gordura de cordeiros apresentaram-se abaixo do LMR, 5 e 17
dias ap0s o tratamento com uma Unica dose subcutanea (0,2 mg/kg de PC).

A terminacdo de cordeiros em pastagem de verdo com controle de
parasitas gastrintestinais por meio de métodos seletivos (OPG e FAMACHA)
ou preventivo (tratamento a cada 28 dias), com abate apds o tempo de
caréncia (28 dias), apresenta baixo risco de incidéncia (menos de 1%) de
amostras violadas quanto ao LMR para MOX no mdasculo, gordura, rim e

figado.
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CAPITULO 3

3 PERSISTENCIA DO RESIDUO DE MOXIDECTINA NO AMBIENTE E
IMPACTO SOBRE A FAUNA COPROFAGA.

Os principais objetivos deste estudo foram: investigar a toxicidade da
moxidectina presente no bolo fecal de carneiros sobre a fauna coprofaga até
os 88 dias de exposicdo ao ambiente, bem como a decomposicdo destes

bolos fecais, em pastagem tipica do sul do Brasil.

3.1 Material e métodos utilizados no estudo

O estudo de campo foi conduzido no Laboratério de Producdo e
Pesquisa em Ovinos e Caprinos da Universidade Federal do Parana,
LAPOC-UFPR (Brasil), entre marco e junho de 2012. (25°25'S; 49°8'W, 915
m altitude). O solo da &area experimental é classificado como Cambissolo,
compreendendo solos minerais, ndo-hidromorficos, pouco desenvolvidos e
medianamente profundos. A textura € média argilosa em relevo suave
ondulado. As condi¢cdes climaticas podem ser caracterizadas tipicas

para outono e inverno do sul do Brasil (Cfb).

3.1.2 Delineamento experimental

Treze carneiros das racas Suffolk e Dorper, com 76,4 + 34,2 kg e
producdo média diaria de fezes frescas de 2,69 + 0,94 kg por animal, foram
mantidos em aprisco suspenso ripado sem receber medicamentos
previamente por mais de oito meses. A dieta era composta por 44,3 % de
concentrado farelado (14% de PB) e 55,7% de volumoso (feno de azevém),
segundo o NRC (2007). A dieta foi fornecida ad libitum, duas vezes ao dia,
com sobra diaria de 10% para nao limitar o consumo. Destes, oito carneiros
receberam uma Unica aplicacdo subcutanea de MOX 1% (Cydectin®) na
dose de 0,2 mg para cada kg de peso corporal. A dose foi administrada com
auxilio de seringa plastica graduada em escala de 0,1 mL, na face interna da
coxa direita para padronizacao do local de aplicacédo. Ao redor do tempo de
maxima eliminacdo do farmaco, 36 horas apds aplicacdo do mesmo
(SANHUEZA, 2006), foram colocadas bolsas coletoras nos animais
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dosificados e nédo-dosificados por um periodo de 24 h para a coleta de fezes,
sendo coletadas a cada 12 horas e armazenadas a 4°C. As coletas foram
encerradas 60 horas apoOs a aplicacdo do anti- helmintico. As fezes do
tratamento controle, sem residuo de moxidectina, foram coletadas no mesmo
periodo. Apds o término das coletas (19 de marco de 2012 — dia 0), as fezes
foram homogeneizadas por tratamento.

Os tratamentos foram arranjados em esquema fatorial 2x2, fezes com
a presenca do residuo de MOX ou ndo (controle), com ou sem cobertura
contra a chuva. O delineamento foi em blocos completos casualizados, com
cinco repeticdes e oito replicatas que correspondiam aos periodos de coletas
(O, 4, 8, 12, 24, 36, 60 e 88 dias de exposicdo ao ambiente). Desta forma,
foram pesados oito bolos fecais matéria fresca com 200g por
repeticao/tratamento. Estes bolos fecais foram depositados na superficie do
solo em ambiente de pastagem, predominantemente de Tifton-85 (Cynodon
spp.) sobressemeado com Azevém (Lolium multiflorum Lam.), distanciados
em 2 m entre os tratamentos dentro dos blocos, 0,5 m entre os dias de
exposicdo e 8 m entre blocos. O local permaneceu sem a presenca de fezes
de animais por mais de seis meses.

Os dipteros foram coletados por meio do puca duas vezes ao dia até o
10° dia, dias alternados até o 20° dia, a cada 4 dias até o 40° dia e a cada 8
dias até 88° dia experimental.

A metodologia de captura por armadilhas de queda (pitfall) foi utilizada
para coleta nos dez primeiros dias, das ordens Diptera, Hymenoptera e
Coleoptera. Foram confeccionadas trés armadilhas do tipo pitfall de frascos
de polietileno com capacidade 500 mL. No dia 0, em cada armadilha, 15 g
de fezes frescas do tratamento controle ou contaminado foram apoiados por
um fio fino, em dois pontos opostos e fixados no recipiente. A protecdo contra
a chuva foi colocada acima da armadilha, formada por uma placa de aluminio
apoiada por hastes de madeira.

A coleta direta das ordens Coleoptera e Hymenoptera foi realizada 4,
8, 12, 24, 24, 36, 60 e 88 dias de exposi¢cdo ao ambiente.
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3.1.3 Decomposicéao das fezes

Os bolos fecais foram coletados integralmente de forma manual, nos
dias 0, 4, 8, 12, 24, 36, 60 e 88 de exposicao ao ambiente. As fezes foram
separadas do mantilho e pesadas em balanca eletrénica com precisdo de 5 g
e conservadas a -18°C para posterior determinacdo do peso seco e, das
porcentagens de carbono (C) e nitrogénio (N). Para tanto, as amostras foram
secas em estufa de ventilacao forcada a 55°C por 72 horas.

3.1.4 Anélise estatistica

Os dados foram analisados pelo teste de Kruskal-Wallis pelo programa
estatistico R (versao 2.12.1). O peso seco, porcentagens de C e N dos bolos
fecais foram analisados por medidas repetidas no tempo por meio do
procedimento MIXED do SAS (2002), conforme o modelo: Y = u + Bi + Tj +
Dk + Tj x Dk + eijk, onde pu = média geral, Bi = efeito de bloco (i=1ab5), Tj=
efeito de tratamento (j = 1 a 4), Dk = efeito dos dias de coleta ((=d 0,d 4, d
8,d 12,d 24, d 36, d 60 ou d 88), Tj x Dk = interacdo entre tratamento e dias
de coletas, e eijk = erro experimental. A estrutura de covariancia com o
melhor ajuste foi a Auto-regressive. O procedimento LSMEANS foi utilizado
para gerar as médias dos tratamentos e as diferencas foram declaradas
significativa a 5% de probabilidade. Contrastes ortogonais foram realizados:
controle com vs sem cobertura contra a chuva; moxidectina tratados com vs

sem cobertura contra a chuva, e controle vs moxidectina tratada.

3.2 Principais resultados

3.2.1 Fauna Copréfaga

Foram coletados 4.245 dipteros, sendo 1.696 nos bolos fecais do
tratamento controle e 2.739 nos contaminados — pelas metodologias do puca
e do pitfall até 88 dias de exposicdo ao ambiente. A familia Sphaeroceridea
foi a mais abundante durante todo periodo experimental com 3.897
individuos coletados (1.482 no controle e 2.415 no contaminado, sendo 1.007
e 1.932 nos primeiros dez dias). Muscidae, Sarcophagidae, Sepsidae e
Chrolopidae foram outras familias identificadas com maior frequéncia.
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Athomyzidae, Tachnidae, Platystomatidae, Ephydridae, Lauxaniidae,
Lepidoptera e Chironomidae foram coletadas, com menor frequéncia pela
metodologia do puca e, Sepsidae, Chironomidae, Lauxaniidae, Shyrphidae,
Phoridae, Tipulidae, Mycetophilidae e Ephydridae pela metodologia da
utilizagcdo de armadilhas “pitfall”. A moxidectina ndo reduziu o numero de
individuos da ordem Diptera (P > 0,05), bem como nédo reduziu o nimero de
indivinduos (P > 0,05) dentro de cada familia identificada.

Foram observadas 251 e 327 formigas coletadas nos bolos fecais até
88 dias de exposicdo ao ambiente para o tratamento controle e moxidectina,
respectivamente. Os géneros Pheidole, Dorymyrmex e Acromyrmex forams
as mais abundantes. Pheidole, principalmente, Dorymyrmex, Acromyrmex,
Camponotus, Linepithema, Pachycondyla e Brachymyrmex foram os géneros
com o maior numero de individuos coletados pela metodologia do pitfall.
Outros géneros como, Dolichoderus, Azteca, Hipoponera, Pseudomyrmex,
Solenopsis e Nylanderia foram coletados, entretanto, em menor numero. Nas
coletas de contagem direta foi verificado o maior numero de individuos dos
géneros Pheidole, Acromyrmex, Solenopsis e Hipoponera. Para Pheidole e
Solenopsis foram observadas a presenca de formigueiros nos bolos fecais.
Camponotus, Linepithema, Brachymyrmex, Nylanderia, Azteca e
Dorymyrmex foram encontrados em menor quantidade. Nao houve efeito
significativo (P>0,05) da presenca da moxidectina nas fezes de carneiros
sobre a familia Formicidae.

Vinte e seis coleodpteros, vinte do tratamento controle e seis da
moxidectina, observados, sendo Ataenius e Labarrus pseudolivus os mais
abundantes. Os géneros Onthophagus, Ontherus, Canthon, Dichotomius e
larupea também foram observados, porém em menor numero. Para 0s
coledpteros, ndo houve efeito da presenca de moxidectina (P>0,05), nas
fezes de carneiros.

A via de administracdo influencia no efeito contra a fauna coprofaga.
Para os primeiros dias, a aplicagdo via pour-on mostrou proporcionar maior
efeito 70 negativo contra larvas de Coleoptera apds 3 dias de administracao
em comparacdo a aplicacdo subcutanea. Entretanto, apds este periodo, o
tratamento via pour-on tornou-se menos prejudicial (SUAREZ et al., 2009).
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Esses resultados demonstram o efeito da lambedura no padrdo de
eliminacao fecal de MXD descrito para os animais tratados com formulagdes
via pour-on (LAFFONT et al , 2001; SALLOVITZ et al , 2003).

3.2.2 Decomposicéao das fezes

O peso seco (g), as porcentagens de N e C foram afetados pelos
tratamentos (P<0.05) e pelos periodos (P<0.01), entretanto ndo houve
interacdo entre tratamentos e periodos (P>0.05).

A cobertura contra a chuva diminuiu (P<0.05) a decomposicdo dos
bolos fecais, visto que o peso seco dos bolos fecais foi superior para este
tratamento em comparacdo ao sem cobertura. Entretanto, as porcentagens
de C e N nao diferiram para este fator. A moxidectina aumentou a
decomposicao dos bolos fecais e a %N, ao passo que proporcionou efeito
contrario a %C.

Em relacédo ao efeito de periodo, a decomposicdo apresentou grande
variacdo ao longo do tempo. Nos primeiros dias, o peso seco das fezes
apresentou uma diminuicdo acentuada, média de 1,95 g de fezes secas por
dia; de 31 de margo a 18 de maio, a reducédo do peso seco das fezes foi de
apenas 0,16 g de fezes secas por dia. No ultimo més, a taxa de
decomposicdo aumentou cuja perda diaria foi de 0,25 g de fezes secas por
dia.

A porcentagem de N, também, apresentou grande variacdo, ao longo
do tempo. Nos primeiros dias de exposicdo ao ambiente, entre 23 a 27 de
marco, houve queda na %N. ApOs este periodo até 21 de abril, a
concentracdo permaneceu constante (1,5%). Nos dois ultimos meses de
experimento, houve aumento até 1,63% de N. A % de C ndo apresentou
efeito de regresséo polinomial, ao longo do tempo.

A degradacédo dos bolos fecais foi mais acentuada para o tratamento
com a presenca do farmaco em comparacdo ao controle, evidenciando o
pouco poder repelente e toxico desta molécula. FLOATE (2006) descreve
que os bolos fecais de animais tratados podem degradar de forma
semelhante, degradam-se mais lentamente, ou degradam-se mais
rapidamente do que os bolos fecais de animais ndo tratados. H& muitos
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fatores que contribuem com este processo. Estes incluem fatores ambientais
(por exemplo, chuva, luz solar, temperatura), propriedades fisicas das fezes
(muitas vezes devido a dieta dos animais), a atividade dos artrépodes nas
fezes e no solo e, a carga parasitaria dos animais (KOLAR & ERZEN, 2007;
PEREZ et al. 2010).

3.3 Concluséao

A moxidectina presente nas fezes ndo proporcionou efeito toxico sobre
as ordens Diptera, Hymenoptera e Coleoptera coprofaga, até 88 dias, em
condicdo subtropical. Adicionalmente, a moxidectina presente no bolo fecal
aumentou a decomposicdo dos bolos fecais; assim, as fezes com
moxidectina promoveu a atratividade da fauna, por apresentar em sua

constituicdo quimica maior porcentagem de nitrogénio.
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CAPITULO 4

4 IMPACTO DA MOXIDECTINA NAS FEZES DE OVINOS SOBRE A
MICROBIOLOGIA DO SOLO E O CRESCIMENTO DO SORGO

O principal objetivo deste estudo foi: avaliar o impacto do residuo de
moxidectina, presente nas fezes de ovinos utilizadas como adubo orgéanico,
sobre a microbiologia do solo, bem como determinar os efeitos no

crescimento do sorgo (Sorghum vulgare Pers.).

4.1 Material e métodos utilizados no estudo

O experimento foi realizado na Universidade Federal do Parana,
Departamento de Solos e Engenharia Agricola, em casa de vegetacao,
Curitiba-PR, obedecendo ao delineamento inteiramente casualizado, em
esquema fatorial (6 x 5), sendo seis doses de moxidectina (0, 75, 300, 600,
1500 e 3000 ng.g* de fezes secas) e cinco épocas de avaliacéo (0, 7, 14, 21
e 28 dias), com seis repeticoes.

As unidades experimentais foram representadas por vasos de
polietileno com capacidade de 5 L, contendo em média 3.176,84 + 97,72 g de
solo Latossolo Vermelho Amarelo, coletado de é&rea de pastagem
pertencente ao Laboratério de Producéo e Pesquisa de Ovinos e Caprinos da
UFPR — LAPOC/UFPR que havia permanecido sem a presenca de animais
por um periodo superior a seis meses, evitando a contaminacdo por

medicamentos que pudessem interferir nos resultados.

4.1.2 Contaminacao das fezes

Cinco carneiros de aproximadamente 30 meses das racas Suffolk,
White Dorper e Dorper, com 115,95 + 14,82 kg e producéo diaria de fezes de
3,63 £ 0,80 kg foram mantidos em aprisco suspenso ripado sem receber
medicamentos por mais de 10 meses. A dieta foi composta por 44,3% de
concentrado e 55,7% de volumoso (feno de azevém), segundo o NRC
(2007), fornecida ad libitum, duas vezes ao dia, com sobra diaria de 10%
para ndo limitar o consumo. Foram colocadas bolsas coletoras nesses
animais para a coleta de fezes, por um periodo de 24 horas.
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O montante de fezes foi seco em estufa a 65° C por 72 horas, moido e
tamizado em peneira de 2 mm e armazenado em sacos plastico de
polietileno. Estas continham 1,7% de N, 37,9% de C e 33,0% de MS, cuja
analise de C e N foi obtida pela técnica do Vario EL Il analyzer (Elementar
Analysensystem e GmbH, Hanau, Germany).

A umidade do solo foi elevada a 40% da capacidade de retencao de
agua (CRA), conforme Monteiro & Friguetto (2000), para assegurar a maxima
atividade microbiana no solo. Concomitantemente, foi determinada a CRA
das fezes (118 mL.100 g!). Adicionou-se em 80 g de fezes secas a solugéo
de moxidectina especifica para cada tratamento, juntamente com a &agua
deionizada utilizada para elevar a CRA, sendo posteriormente misturada ao
solo, considerando-se que 1 mL do vermifugo Cydectin© contém 10.000 pg
de Moxidectina. Apo6s a homogeneizacdo, a unidade experimental (solo +
fezes com ou sem moxidectina) foi colocada dentro dos vasos e levada a
casa de vegetacao.

Durante o periodo de conducdo da pesquisa, foi monitorada a
temperatura minima e maxima da casa de vegetacao, que oscilou entre 11,5
+ 3,8 °C e 31,5 £ 6,6 °C, respectivamente. A perda de umidade dos vasos,
em consequéncia da evaporacéo, foi controlada por pesagem dos vasos,

com reposicdes diarias.

4.1.3 Avalia¢gBes microbiolégicas

Foram coletadas amostras de solo de aproximadamente 300 g.vaso
por tratamento, nas datas previamente determinadas para avaliacdo, sendo
gue no caso da biomassa microbiana e respiracdo microbiana realizou-se

uma avaliacdo por tratamento aos 56 dias apos inicio do experimento.

4.1.4 Densidade populacional de micro-organismos

As avaliagbes das populacbes microbianas do solo, representadas
pelos grupos bactérias, actinobactérias e fungos foram realizadas pela
técnica da diluicdo decimal em série e contagem em placa de Petri. Foram
realizadas diluicdes a partir de 10 g de solo. A amostra foi transferida para
um frasco contendo 90 mL de solucdo salina (HUNGRIA & ARAUJO,
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1994), previamente esterilizadas. A suspensao formada (solo + solucéo)
foi agitada a 250 rpm durante 15 minutos em agitador mecanico de
movimentacdo circular. Dessa suspensao foram realizadas as diluicbes
decimais seriais. Para as densidades populacionais de bactérias e
actinobactérias foram utilizadas as diluicdes 104, 105 e 106, inoculando-se
0,1 mL da suspenséo por diluicdo, espalhadas com a al¢ca de Drigalsky, na
superficie de trés placas de Petri, contendo o meio de cultura de Thorton
(PARKINSON et al., 1971) e Caseinato-Dextrose-Agar (CLARK et al.,
1965), respectivamente. Ja para a avaliacdo da densidade de fungos foram
utilizadas as diluicbes 102, 103 e 104 e o0 meio de cultura de Martin
(MENZIES, 1965). Ap6s um periodo de incubacéo de sete dias a 25°C, foram
realizadas as contagens do numero de unidades formadoras de colénias
(UFC.g1).

4.1.5 Respiracao microbiana do solo ou respiracéo basal (RB)

Para determinacdo da respiracdo microbiana do solo, ou respiracao
basal (RB), utilizou-se o sistema estatico, sem aeracdo, conforme Alef
(1995), no qual as amostras de solo (30 g solo seco) foram incubadas em
frascos de polietileno, com capacidade para 1 L, hermeticamente fechados,
na presenca de NaOH 0,5 N padronizado e mantidos em estufa a 25°C. Apos
o periodo de sete dias, o excesso da base foi titulado com HCI 0,5 N e

estimada a RB de acordo com Moreira & Siqueira (2006).

4.1.6 Carbono da biomassa microbiana

Anteriormente a determina¢édo da biomassa microbiana do solo (BMS),
realizou-se o teste de calibracdo da respiracdo induzida pelo substrato
(CRIS), conforme Lin & Brookes (1999), para se determinar a dose de
carbono prontamente disponivel que mantém a respiragcdo microbiana do
solo estabilizada em funcéo do tempo. Foram testadas doses crescentes de
glicose (30, 60, 120, 180 e 300 mg), adicionadas ao solo (30 g solo seco)
com tempos de incubacao de 1, 2, 3, 4 e 5 horas, a temperatura de 22°C. A
estabilizacdo da liberacdo de CO2, ou seja, a CRIS das amostras de solo foi
obtida com a dosagem maxima de glicose (300 mg) e incubacgéo por 4 horas.
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Dessa forma, apds a calibracdo, determinou-se a respiracdo induzida pelo
substrato (RIS) de forma similar a RB.

A BMS foi estimada pela equacao (B = 40,04 X + 0,37), onde B =
biomassa microbiana (ug C g-1) e X = taxa de respira¢éo (ug C ht g 1),
conforme Lin & Brokes (1999).

4.1.7 Quociente metabdlico

O quociente metabdlico qCO2 = respiragdo microbiana (ug C-CO2 ht
g-1) /biomassa microbiana (ug C g*) foram estimados a partir dos dados da
RB, BMS conforme (SAMPAIO et al., 2008).

4.1.8 Nitrato e Amonio do solo

ApoOs 56 dias de instalacdo do experimento foi realizada uma amostra
composta, coletando-se 50 g de solo.vaso.tratamento?, para determinagéo
dos teores de amonio e nitrato. Utilizou-se 150 mL de KCI 1N para a extragao
do nitrato e do aménio, para posterior destilacdo com arraste de vapor (semi-

microkjeldahl), segundo Tedesco (1995).

4.1.9 Crescimento do sorgo

Aos 63 dias, o peso dos vasos foi uniformizado em 2 kg e, semeadas
cinco sementes de sorgo granifero (Sorghum vulgare Pers.). Avaliou-se a
guantidade de plantas que emergiram e trés plantas foram selecionadas para
avaliacbes semanais do crescimento, com a mensuragcao da altura semanal
até os 28 dias, por meio de uma régua graduada em centimetros.

Durante o periodo de conducdo da pesquisa, foi monitorada a
temperatura maxima e minima da casa de vegetacdo, que oscilou entre 38,3
+5,7°C e 12,5 + 7,9°C, respectivamente. A perda de umidade dos vasos, em
consequéncia da evaporacao, foi controlada com reposicées diarias.

No momento da coleta, as plantas foram divididas em raizes e parte
aérea. Para determinacdo da massa de raizes, o sistema radicular foi lavado

com agua destilada seco com papel absorvente.
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A determinacdo da area (cm?) foliar e do colmo foi realizada no
Laboratério de Fitotecnia da UFPR, utilizando um scanner éptico acoplado ao
programa Win Rhizo_ pr6 v. 2002c (REGENT INSTRUMENTS INC., 2004).

Logo apds, foi determinada a massa seca da parte aérea e da raiz que
foram obtidas ap6s secagem em estufa a 65 °C por 72 h e pesagem em
balanca analitica com precisao de centésimo de grama.

Apés secagem, as amostras foram moidas e tamizadas em peneiras
de malha 2 mm, para determinacédo de nitrogénio (N-total) e carbono (C-total)
por digestdo via seca, pela técnica do Vario EL Il analyzer® (Elementar

Analysensystem e GmbH, Hanau, Germany).

4.1.10 Andlise estatistica

As variaveis foram analisadas em delineamento inteiramente
casualizados e com medidas repetidas no tempo, pelo procedimento
estatistico MIXED do SAS, com excec¢do das variaveis referentes aos
constituintes morfolégicos do sorgo (peso seco de raiz (kg), peso seco da
parte aérea (kg) e area (cm?) de folhas, colmo e parte aérea) que foram
analisadas pelo procedimento estatistico GLM do SAS. Adicionalmente,
foi realizada a analise de regressdo polinomial determinada pelos contrastes
linear, quadratico e cubico. Por ndo apresentarem distribuicdo normal pelo
teste de Shapiro-Wilks, as variaveis respiracao, biomassa microbiana e qCO-
foram transformadas em Logl0, x5 e v, respectivamente. Entretanto, as

meédias aritméticas foram reportadas com os dados ndo transformados.

4.2 Principais resultados

A densidade populacional de micro-organismos (bactérias,
actinobactérias e fungos) ndo foi afetada pelos niveis crescentes de
moxidectina até 3000 ng.g' de MS de fezes misturadas ao solo. Para esta
variavel, houve variacdo entre os periodos (P<0,01), entretanto, ndo houve
efeito de interagdo entre tratamento e periodo (P>0,05). As densidades
populacionais dos micro-organismos bactéria, fungos e actinobactérias foram
superiores no momento da incubacéo, ocorrendo reducédo com ao longo do
tempo. Entretanto, aos 28 dias houve acréscimo significativo na densidade
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populacional de fungos em relacdes aos periodos anteriores, provavelmente,
em consequéncia do aumento da temperatura, neste periodo.

A atividade dos micro-organismos foi prejudicada pela presenca do
residuo de moxidectina, visto que a respira¢do microbiana em pgC-CO2.g*t.h-
1 (35,6; 31,7; 30,0; 29,3; 26,7, 26,5) decresceu linearmente (P<0,01),
estabilizando a partir da concentragdo de 1500 ng.g* de fezes. Os resultados
de biomassa microbiana em pgC.g? (268,2; 248,2; 227,0; 221,5; 219,9;
209,7) reafirmam este efeito, ao apresentar reducao linear (P<0,10) com o
aumento dos niveis de moxidectina nas fezes misturadas ao solo. Observou-
se tendéncia crescente da respiracdo em funcdo da biomassa microbiana.
Este comportamento da corrobora com o resultado de qCO2, que nao foi
afetado significativamente (P>0,05) pelas doses do vermifugo moxidectina.
Para estas variaveis, ndo houve efeito de interacdo entre tratamento e
periodo (P>0,05), entretanto, foram afetadas pelo periodo de avaliacdo
(P<0,01). A quantidade de C- CO: liberada foi superior no periodo de
incubacdo (40,01 pg C-CO2.gt.h?), mantendo-se até 21 dias (36,13 ug C-
CO2.g1.h1). Apobs este periodo houve decréscimo linear até ao final do
periodo experimental (56 dias apo6s a incubacao).

Efeitos inibitérios ndo foram observados na amonificacdo, visto que a
concentracdo de amoénio (mg.kg?) néo diferiu (P>0.05) entre os tratamentos.
Entretanto, observou-se que a nitrificacdo foi comprometida, devido a
reducdo significativa na concentracdo de nitrato em mg.kg? (P<0.05) nas
amostras que continham o residuo de moxidectina, independente da
concentracao aplicada.

Apesar dos efeitos inibitérios na atividade microbiana do solo, o
crescimento do sorgo foi pouco afetado pela inclusdo do farmaco no solo,
visto que a maioria das variaveis utilizadas para avaliar o crescimento do
sorgo nao foi afetada (P>0,05) pela inclusdo de niveis crescentes do
vermifugo MOX nas fezes de ovinos utilizadas para adubar o solo. Apenas, o
peso de raiz apresentou comportamento cubico, com a inclusdo do farmaco.

A amonificagdo e nitrificacdo no solo sdo essencialmente atividades
microbioldgicas. As duas fases sao importantes, pois as plantas sao capazes
de absorver o nitrogénio tanto na forma amoniacal quanto na forma nitrica
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(ANDRADE et al., 1994). Ao analisar os dados obtidos, pode-se constatar
qgue houve redugdo no processo de nitrificacdo para os tratamentos com a
presenca da moxidectina nas fezes, sugere-se que este farmaco afeta
negativamente as bactérias gram negativas da familia Nitrobacteriaceae, que
Sao responsaveis por este processo que realizam a oxididacdo de amoénio
em nitrato, via nitrito (ANDRADE et al., 1994).

Os resultados descritos evidenciam que os efeitos na atividade
microbiana e na biomassa microbiana proporcionada pela moxidectina aos
micro-organismos ocorrem em condi¢cdes usualmente visualizadas a campo,
visto que a concentracdo maxima nas fezes pode alcancar 350 ng.g? de
fezes de ovinos (SANHUEZA, 2006) e, os danos foram evidenciados, logo,
em concentracdes inferiores (75 ng.g* de fezes).

A estimativa da biomassa microbiana e da respiracédo forneceu dados
Uteis sobre a modificacdo das propriedades bioldgicas, decorrente da
inclusdo do residuo de moxidectina, sendo que com o aumento na dose
deste farmaco, houve reducdo no carbono da biomassa microbiana,

refletindo consequentemente na atividade microbiana.

4.3 Conclusdes

O anti-helmintico moxidectina presente nas fezes de ovinos utilizadas
como adubo organico proporcionou impacto negativo aos micro-organismos
do solo, decrescendo linearmente a atividade microbiana (respiracdo e
nitrificagdo) e a biomassa microbiana com o aumento da dose utilizada (0 a
3000 ng.g* de fezes seca), sendo estas usualmente excretadas pelos
animais desverminados. Entretanto, este efeito ndo se mostrou prejudicial
ao crescimento do sorgo, visto que a reducdo no peso da raiz foi verificada,
apenas na concentragdo mais elevada (3000 ng.g?).
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CAPITULO 5
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CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados referentes a este estudo mostraram a importancia da
pesquisa na area de impacto ambiental dos farmacos veterinarios.
Rotineiramente, estes farmacos sdo administrados aos animais sem
considerar sua poluicdo ao ambiente e os efeitos que podem causar para
quem consumir a carne. Este descaso pode ser atribuido, muitas vezes, a
falta de informacdo sobre o real acumulo, dano e dinamica destas
substancias no solo, agua, plantas e tecidos dos animais, podendo acarretar
em prejuizos a meédio e longo prazo. A partir disso, para que os sistemas de
producdo animal sejam sustentaveis, todos os elos da cadeia produtiva
devem se atentar aos prejuizos dos farmacos veterinarios ao ambiente e
buscar alternativas que minimizem este impacto.

Poucas pesquisas foram realizadas com intuito de avaliar o efeito dos
anti- helminticos sobre a microbiologia do solo. Neste trabalho, os resultados
demonstraram que a moxidectina reduziu a atividade microbiana do solo,
desta forma, essa toxicidade deve considerada. Sugere-se que nhovas
pesquisas que identifiquem os géneros de fungos, bactérias e actinobactérias
que sdo potencialmente inibidos pela acdo de anti- helminticos amplamente
utilizados na producédo animal, visando o controle do impacto ambiental
destes farmacos, questdo importante para o desenvolvimento sustentavel da
producéo animal.

Os resultados do presente trabalho demonstram que os métodos
seletivos Famacha (FMC) e pela contagem de ovos por grama de fezes
(OPG) sdo alternativas viaveis para o controle de endoparasitas nas
terminacdes de cordeiros em pasto sem a realizagdo do desmame. Ambos 0s
métodos apresentaram resultados produtivos (desempenho individual e por
area, escore corporal ao abate, peso e rendimento de carcaca) e reducédo
dos gastos com anti-helmintico, quando comparados ao tratamento
preventivo a cada 28 dias. Cabe ao produtor avaliar, conforme a
disponibilidade de realizar exames periddicos de OPG ou o treinamento para
aplicacédo do método FMC, qual opcéo sera adotada.
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A seguranca dos alimentos é um tema amplamente discutido e cada
vez com maior relevancia mundial. A inclusdo da carne ovina no Programa
Nacional de Controle de Residuos e Contaminantes do Ministério da
Agricultura, Pecuaria e Abastecimento, a partir do ano de 2014, representa
um importante passo no estabelecimento de medidas mitigatérias que visam
direcionar a producdo para exportacdo de produtos dessa espécie. No
entanto, a auséncia, na legislacdo, de limites maximos de residuos (LMR)
especificos para ovinos, ainda fragiliza o seu controle.

Antiparasitarios com longo tempo de persisténcia no organismo,
mesmo apOds uma Unica aplicacdo, como demonstrado para Moxidectina em
relacdo ao tecido adiposo, apresentam maior risco da ocorréncia de residuos
acima da LMR. Os dados obtidos no presente estudo demonstraram que sao
necessarios, no minimo, 17 dias de caréncia para que o0 residuo de
Moxidectin alcance niveis abaixo do LMR. Ressalta-se que esse valor esta
relacionado a um Unico tratamento, e que apds tratamentos sucessivos pode
haver efeito somatorio de doses, com aumento do tempo de caréncia para
atingir o LMR.

Ha escassez de trabalhos no Brasil com o objetivo de avaliar o
impacto da adocao de sistemas de terminacdo associados aos métodos de
controle de endoparasitas, na incidéncia de carcacas com residuos acima da
LMR. O alto custo dessas analises pode ser o grande limitante para as
pesquisas nacionais nessa area.

Com os dados obtidos no presente estudo, verificou-se que a violacéo
do LMR na carne e 6rgaos (figado e rim) apresenta baixa incidéncia, menos
de 1,0%, quando o tempo de caréncia (tempo minimo entre a ultima
aplicacdo e o abate) para a MOX e a dose séo respeitados, mesmo apés
multiplos tratamentos (até 6 aplicacbes/animal em 5 meses). Esses
resultados indicam a importancia da associacdo de medidas regulatorias,
com a orientagdo dos produtores de ovinos sobre as boas préaticas no uso
dos antiparasitarios (dose, via de administracdo, tempo de caréncia,
frequéncia de tratamento, entre outros), uma vez que 0 manejo utilizado para
o controle de endoparasitas na propriedade é a causa primaria da ocorréncia
de residuos acima do LMR.
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O desenvolvimento, coordenacdo e acompanhamento das pesquisas,
assim como o apoio aos alunos de iniciacao cientifica, realizados no periodo
de pdés doutoramento, certamente constituiram uma importante experiéncia
no ambito técnico-cientifico, estimulando diferentes tipos de habilidades e,
oportunizando a troca de ideias com diferentes pesquisadores das mais

diferentes instituicoes parceiras, tornando as atividades bastante produtivas.
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CRONOGRAMA DE ATIVIDADES REALIZADAS

TABELA 7. PRINCIPAIS ATIVIDADES REALIZADAS DURANTE O PERIODO
DE POS DOUTORADO, DESTACANDO-SE AS DATAS DE INICIO E
TERMINO DO POS DOUTORADO.

Semestre

Etapas

2011/1°

Em 01/02/2011, inicio das atividades de Pés Doutorado, escolha e marcacdes
das areas experimentais, definicbes de animais a serem utilizados nas

pesquisas.

2011/2°

Preparagcdo de materiais e equipamentos a serem utilizados nos
experimentos. Acompanhamento e execucdo das atividades do projeto
“Validagao de sistemas alimentares sustentaveis para produgao de cordeiros
nas Cooperativas de carne ovina do Estado do Parand com vistas a

manutencao da atividade e a qualidade no produto final”.

2012/1°

Inicio e finalizacdo das atividades referentes aos experimentos: “Métodos de
controle parasitario, produtividade e residuo de moxidectin 1% injetavel em
cordeiros” e “Persisténcia do residuo de moxidectina no ambiente e impacto
sobre a fauna copréfaga”. Inicio da coordenacao do experimento “Potencial de
mitigacdo de emissdes de metano em sistemas de produgéo de cordeiros

para carne no Sul do Brasil”.

2012/2°

Inicio e finalizacdo das atividades referentes ao experimento “Impacto da
moxidectina nas fezes de ovinos sobre a microbiologia do solo e o
crescimento do sorgo”. Finalizagdo dos trabalhos de acompanhamento e
execugdo do projeto “Validagdo de sistemas alimentares sustentaveis para
producédo de cordeiros nas Cooperativas de carne ovina do Estado do Parana

com vistas a manutenc¢ao da atividade e a qualidade no produto final”.

2013/1°

Acompanhamento e auxilio aos alunos de iniciagdo cientifica e PO0s graduagéo
nas atividades organizacao e tabulacdo de dados experimentais para analises
estatisticas. Acompanhamento das atividades referentes ao experimento
“‘Nutricdo de ovelhas durante a gestagdo e lactacdo e seus reflexos na

producéo e qualidade do leite e no desempenho dos cordeiros”.

2013/2°

Acompanhamento das atividades referentes aos experimentos: “Identificacao
precoce da fertilidade de fémeas ovinas em rebanhos comerciais de producéo
de carne”; “Estimativas de parametros genéticos para caracteristicas de
crescimento de cordeiros mestigcos Suffolk”; “Comportamento de caprinos em

pastejo”; “Efeitos da caudectomia em ovinos” e “Comportamento reativo de
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ovinos”.

2014/1°

Atividades de organizacdo de dados experimentais, escrita e correcoes de
artigos, resumos, dissertacoes e teses. Envios de trabalhos para publicacoes.

2014/2°

Atividades de organizacdo de dados experimentais, escrita e correcdoes de
artigos, resumos, dissertacoes e teses. Envios de trabalhos para publicag6es.
Finalizacdo das atividades de campo do experimento “Potencial de mitigagcéo
de emissBes de metano em sistemas de producéo de cordeiros para carne no
Sul do Brasil”.

2015/1°

Atividades de organizacdo de dados experimentais, escrita e correcfes de

artigos, resumos, dissertacoes e teses. Envios de trabalhos para publicacoes.

2015/2°

Atividades de organizacdo de dados experimentais, escrita e corre¢fes de

artigos, resumos, dissertagdes e teses.

2016/1°

Finalizacdo das atividades de Pés Doutorado e apresentacdo de relatério de
atividades em audiéncia publica em 16/05/2016.

FONTE: O AUTOR (2016).
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