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RESUMO

objetivo deste estudo foi demonstrar a eficacia do Toltrazuril 5% no tratamento da

coccidiose subclinica, através da avaliacdo da excrecdo de oocistos nas fezes e do

ganho de peso de bezerras leiteiras naturalmente infectadas por Eimeria spp.
durante as trés primeiras semanas de vida. Foram selecionadas 22 bezerras, com 20 e 35
dias de idade, mantidas nas mesmas condi¢des de criagdo e com presenca confirmada de
oocistos nas fezes (dia -7 do estudo). As bezerras foram divididas aleatoriamente nos
seguintes grupos experimentais: Tratamento (n=13), que receberam uma dose oral de 3
mL/10 kg de peso vivo (15 mg/kg) de Toltrazuril 5% no dia 0, uma semana apos a
confirmacdo da eliminagdo de oocistos (dia -7); e grupo Controle (n=9), que receberam uma
dose oral de 3 mL/10 kg de peso vivo de solugdo de NaCl 0,9%, como placebo. As coletas de
fezes para avaliagao da eliminacdo de oocistos foram realizadas nos dias -7, 0 e 14, enquanto
gue a avaliacdo do peso corporal foi realizada nos dias 0, 14 e 32. O tratamento com
Toltrazuril 5% reduziu a eliminagao de oocistos e o percentual de bezerras infectadas, além
de ter proporcionado um maior peso final para as que receberam o tratamento. Dessa
forma, o Toltrazuril 5% se apresenta como uma alternativa vidvel para minimizar os efeitos
deletérios da coccidiose subclinica e evitar o aparecimento da forma clinica da doencga,
evitando assim o retardo no desenvolvimento durante a fase inicial de criacdo.

Palavras-chave: Coccidiose. Toltrazuril. Bezerras leiteiras. Oocistos. GMD.
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INTRODUCAO

Em ruminantes, especialmente em bovinos leiteiros, um adequado desenvolvimento
durante as primeiras semanas de vida é importante para um bom desempenho durante sua
vida produtiva. Diante disso, estratégias economicamente vidveis que previnam doencas
comuns e proporcionem um ganho de peso adequado durante esta fase sao fundamentais

para a eficiéncia do sistema de producdo (SPADETTO; TAVELA, 2013).

A coccidiose é uma doenga cosmopolita causada por protozoarios coccideos do género
Eimeria spp., que acomete ruminantes criados sob diversas formas de manejo (LIMA, 2004).
Bezerras severamente afetadas apresentam sinais clinicos gastrintestinais como diarreia
sanguinolenta profusa, além de desidratacdo, anorexia, fadiga e letargia, podendo resultar

em altas taxas de mortalidade (DAUGSCHIES; NAJDROWSKI, 2005; LIMA, 2004).

As perdas econ6micas devido a coccidiose sdo bem conhecidas ha algum tempo e podem ser
classificadas em perdas pela doenca clinica (diarreia e perda de peso) ou infecgbes
subclinicas (baixo ganho de peso) (CHARTIER; PARAUD, 2012). De acordo com Lassen e
Ostergaard (2012), os custos associados com a coccidiose chegam a $ 2,60 por bezerra/ano.
J& Matjila e Penzhorn (2002) estimaram perdas mundiais de rentabilidade na ordem de 400

milhdes de ddlares ao ano.

A maioria das pesquisas sobre coccidiose tem se direcionado as bezerras e novilhas com
elevados niveis de infeccdo por Eimeria spp. (coccidiose clinica), e suas relacdes com o ganho
de peso durante a fase de desenvolvimento (BANGOURA; DAUGSCHIES, 2007;
HOOSHMAND-RAD et al., 1994; MUNDT et al., 2005a). Entretanto, apenas 5% dos animais
infectados apresentam sinais clinicos de coccidiose (MUIRHEAD, 1989) o que torna as
infecgcOes subclinicas tdo ou mais importantes que as clinicas, pois sdo mais prevalentes e
também reduzem a ingestdo de alimentos, diminuem a eficiéncia alimentar, prejudicando o

desenvolvimento dos animais (MATJILA; PENZHORN, 2002).

Em geral, o tratamento da coccidiose clinica é considerado ineficaz em reestabelecer a
funcionalidade completa das vilosidades intestinais afetadas, ou seja, os animais que se
recuperam de infec¢Oes severas geralmente sofrem perdas produtivas permanentes (ERNST;

BENZ; 1986).
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Diante disso, sdo necessdrios estudos que avaliem os efeitos de drogas usadas de forma
metafilatica (ROMERO et al., 2013). Assim, a busca por novas alternativas terapéuticas é
uma necessidade constante, principalmente para o controle da doenca em sua forma
subclinica, evitando manifestagdes clinicas e garantindo o adequado desenvolvimento e a
maxima expressdao produtiva dos animais. Recentemente, alguns compostos, entre eles o
Toltrazuril 5% (SARATSIS et al., 2013; VERONESI et al., 2011) tém sido indicados ndo apenas
para o tratamento da coccidiose clinica em bezerras leiteiras, mas também como metafilaxia
em casos subclinicos, na tentativa de eliminar o agente infeccioso, evitar a contaminacao
constante do ambiente e a infeccdo de um maior nimero de animais. Esta estratégia pode
evitar o retardo no crescimento dos animais e também as perdas produtivas, as quais sdo

comuns nestas situagdes (DAUSCHIES et al., 2007).

Assim, trabalhamos com a hipdtese de que o Toltrazuril 5% age interrompendo a excrecao
de oocistos, evitando a baixa eficiéncia alimentar e garantindo o adequado desenvolvimento
dos animais. Diante disso, o objetivo deste estudo foi demonstrar a eficacia do Toltrazuril 5%
no tratamento da coccidiose subclinica, sobre a excrecdo de oocistos fecais e ganhos de peso

de bezerras leiteiras naturalmente infectadas durante as primeiras semanas de vida.

MATERIAL E METODOS

Este estudo foi realizado em uma fazenda leiteira localizada no municipio de Rio Grande (RS)
(32,8°16’S, 52,8°32’L), onde foram selecionadas 22 bezerras da raca Holandés com presenca
confirmada de oocistos nas fezes (no dia -7 do estudo). Os animais tinham entre 20 e 35 dias
de idade e eram alojados em baias de 1 m?, de piso ripado, cobertas e suspensas a 1,5 m do
solo, ou alocados em estacas individuais, diretamente no solo. Recebiam uma dieta
composta por 5 litros de leite pasteurizado e alimento concentrado, ofertada duas vezes ao

dia, e tinham livre acesso a agua.

As bezerras ndo receberam nenhum tratamento com anticoccidianos antes da entrada no
estudo, assim como nao apresentaram diarreia no inicio do experimento. As mesmas foram
divididas aleatoriamente nos seguintes grupos experimentais: Tratamento (n=13), que

receberam uma dose oral de 3 mL/10 kg de peso vivo (15 mg/kg) de Toltrazuril 5% (Baycox ,
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Bayer Health Care, Sdo Paulo, Brasil) no dia 0, uma semana apds a confirmacdo da
eliminagdo de oocistos; e grupo Controle (n=9), que receberam uma dose oral de 3 mL/10 kg

de peso vivo de solucdo de NaCl 0,9%, como placebo.

Foram realizadas coletas de fezes diretamente da ampola retal nos dias -7, 0 e 14 para a
determinagdo da quantidade de ovos por grama de fezes (OOPG). A excre¢do de oocistos foi
efetuada pela técnica de flutuacdo com solucdo de NaCl saturada, seguido por contagem em

camaras de McMaster (ECKERT et al., 1995).

O peso corporal dos animais foi avaliado nos dias 0, 14 e 32 do experimento, através de fita
de pesagem (SUNE et al., 2011). O peso médio inicial das bezerras foi de 54,8 kg e 53,3 kg
para os grupos Tratamento e Controle, respectivamente (P>0,05). O desempenho de
crescimento foi analisado calculando-se o ganho de peso entre o final do periodo do estudo

(dia 32) e o inicio do tratamento (dia 0). O desenho experimental estd ilustrado na Figura 1.

Coletas de fezes - QOPG

| & | | | | | Dias
-7 0 7 14 21 28 32
Pesagens

Figura 1 - Cronograma de coletas de fezes, exames de OOPG, aplicagao de Toltrazuril 5% e pesagem dos
animais durante o periodo experimental.

ANALISE ESTATISTICA

Para a realizacao das andlises estatisticas foi utilizado o programa estatistico SAS” Vers3o 9.0
(SAS Institute Inc., Cary, NC, EUA). Os resultados foram apresentados em média e erro
padrdo da média. Para os dados referentes ao peso corporal, quantidade de oocistos fecais e
ganho médio diario (GMD) de peso entre os grupos, foi utilizada analise de variancia ANOVA
com medidas repetidas sendo as comparacdes de médias realizadas através do teste Tukey-

Kramer no MIXED MODELS, com a utilizacdo do modelo de comparacao de grupos (controle
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X tratamento). A comparacdo entre os grupos quanto ao percentual de animais eliminando

oocistos foi apenas descrita. A diferencga estatistica foi definida como P<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No manejo utilizado na propriedade, as bezerras permaneceram com as vacas no campo por
pelo menos 24 horas apds o parto, periodo que pode ser suficiente para a infeccdo com
Eimeria spp. As avaliagdes coprolégicas iniciaram a partir de 20 dias de idade (20 - 35 dias),
pois a excrecdo de oocistos comeca a partir de trés semanas de idade apds a ingestdo de

oocistos esporulados (CHARTIER; PARAUD, 2012).

Durante o experimento nenhum animal apresentou sinais clinicos de Eimeriose,
configurando as infec¢des como subclinicas e condizentes com a quantidade de oocistos
encontrados (Tabela 1). A classificacdo foi baseada em Mundt et al. (2005a), segundo o qual
a eliminacdo de oocistos fecais é o parametro mais sensivel para se avaliar a infec¢do por

coccideos.

Tabela 1 — Nimero médio (minimo e maximo) de oocistos de Eimeria spp. em amostras fecais de bezerras
leiteiras da raca Holandés antes e apds o tratamento.

Contagem média de oocistos (minima e maxima)

Grupo Valor de P
Dia 0 Dia 14
Tratamento' (n=13) 926,7 (0-5.600)° 7 (0-50)° 0,04
Controle? (n=9) 242,5 (0-1.300)° 523,7 (0-3.900)° 0,67

'3 mL/10 kg de peso vivo (15 mg/kg) de Toltrazuril 5% (Baycox®) no dia 0.
23 mL/10 kg de peso vivo de solugdo de NaCl 0,9%, como placebo, no dia 0.

Letras diferentes na linha indicam diferencga estatistica (P<0,05).

De acordo com Mundt et al. (2005a), o principal objetivo do tratamento é diminuir ao
maximo a excrecao de oocistos. Neste caso, o Toltrazuril 5% foi eficaz, ja que os animais do
grupo Tratamento apresentaram uma reducdo de 99,2% na excrecdo de oocistos fecais 14
dias pdés-tratamento (dia 14), enquanto que os animais do grupo Controle tiveram um

aumento de 115,9% (Tabela 1). Os resultados dos animais tratados estdo em concordancia
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com o trabalho realizado por Saratsis et al. (2013), em cordeiros, que encontraram mais de
90% de reducdo na eliminagdo de oocistos quatro semanas apds o tratamento, assim como
trabalhos de Ghanem et al. (2008) e Mundt et al. (2005b) que encontraram resultados

semelhantes.

Uma semana antes do inicio do experimento (dia -7), todas as bezerras estavam eliminando
oocistos fecais. Apdés uma semana, observou-se uma flutuacdo no percentual de bezerras
eliminando oocistos (reducao de 39,7% e 65% para o grupo Tratamento e Controle,
respectivamente). Estas variacGes sdo consideradas normais, em parte devido ao ciclo do
parasita e ao fato de que estes animais podem ter desenvolvido imunidade contra as
espécies de Eimeria spp. envolvidas (REEG et al., 2005). Além disso, consideramos que
mesmo aqueles que ndo estavam eliminando oocistos no dia 0, poderiam estar
naturalmente infectados, pois apresentaram oocistos na semana anterior e ndao foram

tratados.

Com relacdo as bezerras do grupo Tratamento eliminando oocistos no dia 0, houve uma
reducdo de 75% no numero destes animais eliminando oocistos 14 dias apds o tratamento,
enquanto que ndao houve reducdao no grupo Controle. Estes resultados estido em
concordancia com os achados de Mundt et al. (2007) e demonstram a eficacia do Toltrazuril
5% na diminuigao do percentual de animais infectados, alertando para a importancia do
tratamento dos casos subclinicos, uma vez que ndo foi reduzido o percentual de infec¢do

dos animais ndo tratados.

Apesar do carater subclinico encontrado nas infec¢des, a diminuicdo do nimero de animais
excretando oocistos e da quantidade de oocistos excretados é um importante achado, uma
vez que essa forma subclinica também gera perdas econdmicas nas bezerras, em virtude ao
baixo ganho de peso decorrente da baixa conversdo alimentar (FITZGERALD, 1980). Além
disso, essa redugdo geral na eliminagdo de oocistos nos animais tratados com Toltrazuril 5%
também resulta em efeitos diretos na diminuicdo da pressdo de infeccdo sobre as bezerras
que serdao posteriormente alojadas no mesmo local, resultando assim num controle da

coccidiose por um maior periodo de tempo (MUNDT et al., 2005a).

72




ISSN: 2318-356X SCIENCEANDANIMALHEALTH V.2 N.1JAN/JUN 2014 P. 67-79

Faculdade de Veterinaria e Programa de Pds-Gradugao em Veterindria da Universidade Federal de Pelotas

Apesar de que o objetivo deste trabalho ndo foi de comparar o Toltrazuril 5% com nenhum
outro produto disponivel contra a coccidiose bovina, alguns trabalhos demonstram as
vantagens deste produto frente a outras substancias de mesma indica¢cdo, com algumas
diferencas nas propriedades farmacocinéticas (maior meia vida plasmatica) e espectro de
acao frente a todos os estagios do ciclo da Eimeria (BALICKA-RAMISZ, 1999; HABERKORN;
STOLTEFUSS, 1987).

Os efeitos do farmaco sobre o ganho de peso e ganho médio didrio em quilos (GMD) dos

grupos estdo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2 - Ganho de peso final (ng_rEP*) e ganho médio diario GMD (kg+EP) de bezerras da raca Holandés
naturalmente infectadas por Eimeria spp., tratadas com Toltrazuril 5%.

Periodo (dias) Grupos
Valor de P
0-32 Tratamento® (n=13) Controle? (n=9)
Peso (kg+EP) 10,7+1,4° 7,341,8° 0,15
GMD (kg+EP) 0,334+0,04° 0,229+1,80° 0,15

'3 mL/10 kg de peso vivo (15 mg/kg) de Toltrazuril 5% (Baycox®) no dia 0;
23 mL/10 kg de peso vivo de solugdo de NaCl 0,9%, como placebo, no dia 0.
"Erro padrdo da média.

Letras iguais na linha ndo diferem estatisticamente (P>0,05).

Os efeitos deletérios da infec¢ao subclinica sdao eliminados quando o ciclo da Eimeria spp. é
interrompido, resultando num maior ganho de peso (DAUGSCHIES et al., 2007). Entretanto,
no presente estudo ndao foram encontradas diferencas entre o ganho de peso e o ganho
médio diario entre os grupos (Tabela 2) possivelmente pelo nimero limitado de animais
avaliados, perfil subclinico da infecgdo e pelo curto periodo de estudo. Contudo, a diferenca
observada de 3,4 kg de peso vivo em 32 dias deve ser considerada, justamente pelos fatores

acima comentados.

A diferenca no ganho de peso diario de 105 g/dia a mais para os animais que receberam o
Toltrazuril 5% é semelhante ao encontrado por Lassen e Ostergaard (2012), portanto, apesar
da auséncia de diferenca estatistica, € um importante resultado considerando a forma

subclinica da infeccdo e o curto periodo de tempo do estudo.
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Ainda, ao final do periodo de avaliagdo (32 dias apds o tratamento) as bezerras do grupo
Tratamento apresentaram 4,9 kg a mais de peso (P<0,05) em relagdao as do grupo Controle
(65,5+2,1 kg e 60,6%2,0 kg) (Figura 2), demonstrando assim os efeitos prolongados do
Toltrazuril 5% sobre o desenvolvimento das bezerras. Os achados estdo em concordancia
com Mundt et al. (2005b) e Veronesi et al. (2011) e sdo uma importante resposta da agao do
Toltrazuril 5% em evitar um aumento na infeccdo naqueles animais ja infectados. Daugschies
et al. (2007) observaram depressao no ganho de peso nos animais acometidos pela
coccidiose subclinica e que ndo receberam nenhum tratamento, suportando assim as

observacdes de Fitzgerald (1980), de que as infecgdes leves podem afetar o ganho de peso.
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Figura 2 - Peso corporal de bezerras naturalmente infectadas com Eimeria spp. e submetidas a tratamento com
Toltrazuril 5%.
Tratamento (n=13): 3 mL/10 kg de peso vivo (15 mg/kg) de Toltrazuril 5% (Baycox ) no dia 0.

Controle (n=9): 3 mL/10 kg de peso vivo de solugdo de NaCl 0,9%, como placebo, no dia 0.

* P20,05; ** P<0,05.

Muitos trabalhos demonstram os resultados no ganho de peso em animais severamente
infectados, ou seja, com grande eliminacdo de oocistos e possivelmente até o
desenvolvimento da forma clinica da doenca (GHANEM et al., 2008; MUNDT et al., 2005b).
Entretanto, as maiorias das infec¢Ges a campo sao continuas e com baixas doses de oocistos,
provenientes de um ambiente naturalmente contaminado, o que é mais provavel de refletir
as condicdes naturais das bezerras e o impacto posterior na taxa de crescimento
(DAUGSCHIES; NAJDROWSKI, 2005). Daugschies et al. (2007) observaram que, apesar dos

animais acometidos clinicamente pela coccidiose apresentarem maiores perdas de peso no
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periodo de 3 semanas, a maior prevaléncia de casos subclinicos faz com que, no total, os
casos subclinicos superem os clinicos na perda de peso, ou seja, mesmo pequenas diferencas

de ganhos médios didrios perfazem um montante consideravel no curto/médio prazo.

De acordo com os achados do presente estudo, bezerras naturalmente expostas a infec¢ao
por Eimeria spp. e submetidas a metafilaxia com Toltrazuril 5%, apresentaram redugdo na
eliminacdo de oocistos fecais e um maior peso ao final do periodo experimental. A razido
para utilizar um tratamento metafilatico em um sistema de criagcdo baseia-se em fatores
especificos de cada propriedade e na relacdo custo/beneficio. Os custos do tratamento
anticoccidiano precisam considerar o valor econdmico do adicional ganho de peso e o risco

da ocorréncia de surtos clinicos de coccidiose na propriedade.

CONCLUSAO

O tratamento com o Toltrazuril 5% foi eficaz na reducdo da eliminacdo de oocistos, na
diminuicdo do percentual de animais infectados por coccidiose subclinica e no peso corporal
ao final do periodo experimental, confirmando seus beneficios produtivos. Isso torna o
Toltrazuril 5% uma alternativa vidavel para minimizar os efeitos deletérios da coccidiose
subclinica e evitar o aparecimento da forma clinica da doenca, evitando assim o retardo no

desenvolvimento durante a fase inicial de criacao.
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EFFECT OF A TOLTRAZURIL 5% TREATMENT ON OOCYST EXCRETION AND
WEIGHT GAIN IN DAIRY CALVES WITH SUBCLINICAL COCCIDIOSIS

ABSTRACT

treatment of subclinical coccidiosis by evaluating the excretion of fecal oocysts and

weight gain of dairy calves naturally infected with Eimeria spp. during the first three
weeks of life. Twenty-two Holstein calves with confirmed presence of oocysts in the feces
(day -7 of the study) were selected. The animals were between 20 and 35 days of age and
received the same diet. Calves were divided into the following groups: Treatment (n = 13)
who received an oral dose of 3 mL/10 kg live weight of Toltrazuril 5% on day 0, a week after
confirmation of elimination (day -7) and Control group (n = 9) who received an oral dose of 3
mL/10 kg live weight of 0.9% NaCl solution as placebo. The collection of fecal samples for
evaluation of oocysts shedding was performed on days -7, 0, and 14, while the body weight
evaluation was performed on days 0, 14 and 32. Treatment with Toltrazuril 5% decreased
the oocysts shedding and the percentage of infected calves and have provided a greater
weight gain to the animals which received the treatment. Thus, the Toltrazuril 5% may be a
viable alternative to minimize the deleterious effects of subclinical coccidiosis and to prevent
the onset of clinical signs in dairy calves, thus avoiding the a delay in the development during
the initial phase of life.

The aim of this study was to demonstrate the effectiveness of Toltrazuril 5% in the

Keywords: Coccidiosis. Toltrazuril. Dairy calves. Oocysts. DWG.
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INFLUENCIA DEL TOLTAZURIL 5% EN OOQUISTES EXCRETADOS Y GANANCIA
DE PESO EM BECERRAS CON COCCIDIOSE SUBCLINICA

RESUMEN

de la coccidiosis subclinica mediante la evaluacién de la excrecién fecal de ooquistes y

de la ganancia de peso de las terneras lecheras infectadas de forma natural con
Eimeria spp. durante las primeras semanas de vida. Fueron seleccionadas 22 terneras
Holando con presencia confirmada de ooquistes en las heces (dia -7 del estudio). Los
animales tenian entre 20 y 35 dias de edad y recibieron la misma dieta. Las terneras se
dividieron en los siguientes grupos: tratamiento (n = 13) que recibieron una dosis oral de 3
mL/10 kg peso vivo de Toltrazuril 5% en el dia 0, una semana después de la confirmacion de
la eliminacién de ooquistes (dia -7) y el grupo control (n = 9) que recibieron una dosis oral de
3 mL/10 kg peso vivo de solucién de NaCl al 0,9% como el placebo. La obtencion de muestras
de heces para la evaluacién de la eliminaciéon de ooquistes se realizé en los dias -7, 0 y 14,
mientras que la evaluacién del peso corporal se realizé en los dias 0, 14 y 32. El tratamiento
con Toltrazuril 5% disminuyd la excrecidn ooquistes y el porcentaje de terneras infectadas, y
ademas determind un mayor peso vivo final para las que recibieron el tratamiento. Por lo
tanto, la Toltrazuril 5% se presenta como una alternativa viable para minimizar los efectos
deletéreos de la coccidiosis subclinica y prevenir la aparicidon de los signos clinicos, evitando
de este modo la demora en el desarrollo durante la fase inicial de la crianza.

E | objetivo de este estudio fue demostrar la eficacia de Toltrazuril 5% en el tratamiento

Palabras clave: Coccidiosis. Toltrazuril. Terneras lecheras. Ooquistes. GMD.
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