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SUMARIO:Foi realizado no Mato Grosso do Sul, Brasil, um estudo para avaliar a possivel
interferéncia da administragdo simultanea de doramectin e vacina contra a febre aftosa em bovinos.
Trinta (30) novilhas mestigas zebu, suscetiveis a febre aftosa, naturalmente infestadas por ecto e
endoparasitas foram distribuidas aleatoriamente em trés grupos de dez (10) animais cada, com
base no peso corporal. No dia do tratamento (Dia 0), todes os animais receberam injegao
subcutdnea na linha media lateral do pescogo. Os animais do primeiro grupo (T1) receberam
doramectin na dosagem de 200 mcg/kg (1 mI/50 kg). Os animais do segundo grupo (T2) receberam
5 ml de vacina contra febre aftosa e 0os animais do terceiro grupo (T3) receberam doramectin e
vacina contra febre aftosa simultaneamente na mesma dosagem usada para os animais dos grupos
T1 e T2. Todos os animais foram examinados no dia 0 antes do tratamento e aos 28 dias
pos-tratamento. A cada dia de observagao, foram anotados os escores de carrapatos, o nimero de
ovos de nematédeos presentes por grama de fezes e titulos de anticorpos neutralizantes do virus
da febre aftosa no soro. O doramectin foi altamente eficaz na remocao de carrapatos e ovos de
nematddeos dos animais quando administrado s6 ou simultaneamente com a vacina contra a febre
aftosa, enquanto os animais que receberam apenas a vacina tiveram numeros significativamente
mais altos (p<0,0001) de parasitas. Inversamente, a vacina contra a febre aftosa induziu um alto
nivel de anticorpos neutralizantes nos animais quando aplicada sozinha ou simultaneamente com
doramectin. Concluiu-se que a administragac simultdnea de doramectin e vacina contra a febre
aftosa nac teve interferéncia na atividade endo e ectoparasiticida do doramectin ou na resposta
imunoldgica dos animais a vacina antiaftosa. Nao foram observados sinais clinicos de reacoes
adversas.
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INTRODUCAO

As priticas de mancjo nccessdrias para o controle de
parasitas embora consideradas em separado, s80 geralmente
realizadas simultaneamente com outras atividades (HONER
& BIANCHIN, 1987). No Brasil, onde a vacinagfo contra a
tebre aftosa € compulséria, a aplicagdo de antiparasitdrios
geralmente € feita simultaneamente com a vacinacdo para
reduzir custos de manejo. Esta pritica € aceita sem
restricdes, embora a literatura seja pobre em publicaces que
demonstrem a nio interferéncia na resposta imune 2 vacina
contra a febre altosa ou na atividade antiparasitinia de um
produto.

Muitos agentes infecciosos ou ndo infecciosos podem induzir
imunossupressao. Os agentes infecciosos incluem bactérias,
virus ¢ helmintos, enquanto que agentes nao infecciosos

incluem substincias quimicas, hormomos, antibidlicos c
toxinas (MUNEER et alii, 1988). Em contraste, o tetramizole
e 0 levamisole, por exemplo, largamente usados como
antihelminticos, tém sido relatados como imunoestimulantes
ou imunomoduladores em animais ou humanos imuno
deficientes (FAANES et alii, 1977, RAMIREZ MILLER e
alii, 19753, THIENPONT, 1978; THORNE, 1977). Eles
também podem ter efeito imunossupressivo dependendo da
dosagem da droga e do estimulo antigénico (RENOUX &
RENOUX, 1974).

Doramectin (Dect()maxMR, Pfizer Inc.), um novo endectocida
de amplo espectro, obtido pela biossintese mutacional de
Streprtomyces  avermitilis  (DUTTON et alii, 1991),
demonstrou ser altamente eficaz contra ecto e endoparasitas
de bovinos (EDDI er alii, 1993; GONZALES er alii, 1993;
JONES et alii, 1993; MOYA BORIA et alii, 1993a; 1993b;
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VERCRUYSSE er alii, 1993} e foi lancado recentemente no
brasileiro. Nio se encontrou na literatura,
informagdes dispuniveis sobre a intera¢do de doramectin com
vacina antiaftosa. Portanlo, o objetivo deste estudo foi avaliar
o efeito do doramectin na resposta de anticorpos i vacina
contra a febre aftosa quando ambos sio administrados

simultaneamenle em bovinos.

mercado

MATERIAL E METODOS

Local de estudo e animais: O estudo foi realizado em uma
fazenda comercial localizada em Trés Lagoas, Mato Grosso do
Sul, Brasil. Foram sclecionadas trinta (30) novilhas mesticas
zebu, com doze meses de idade, suscetiveis ao virus da febre
aftosa, sendo portadoras de infestagdes naturais de carrapatos e
nematddeos.

Tratamento: Foram utilizados neste cxperimento, doramectin
injetdvel a 19 em veiculo oleoso (WICKS et alii, 1993) ¢ a
vacina comercial contra a febre aftosa - Pfizervac-Avridine,
contendo os antigenos O Campos, A24 Cruzeiro e C3 Indaial,
inativados por etileneimina binaria (BAHNEMANN, 1975) ¢
adjuvada com avridine (UMEHARA |, 1991).

Todos os animais foram tratados por injegdo subcutinea na
linha média lateral do pescogo. Nos grupos tratados com
doramectin, os animais receberam doramectin na dosagem de
200 mcg/kg de peso corporal e os animais nos grupos
vacinados receberam vacina contra a febre aftosa na dosagem
de 5 ml. Os animais foram a seguir, obscrvados por 6 horas
pas-injegao para sinais clinicos de reagiio adversu & medicagio.
Procedimento: No dia do tratamento (dia ), 0s animais foram
pesados e listados em ordem decrescente com base no peso
corporal. Os trés primeiros animais da lista, foram distribuidos
aleatoriamente em trls grupos de tratamento ¢ o procedimernto
loi repetido com os (rls animais seguinles ¢ assim
sucessivamente até que todos os 30 animais fossem alocados a
trés grupos de 10 animais cada. Os animais do primeiro grupo
(T1) receberam uma injegdo de doramectin. Os do segundo
grupe (T2) receberam apenas vacina contra a febre altosa e os
do terceiro grupe (T3) reccheram doramectin ¢ vacina
simultaneamente nos ludos opostos do pescogo. Todos os
animais foram examinados no dia 0, antes do tratamento ¢ no
diu 28 pos-tratamento (p.t.). Em cada dia de observagio, foram
realizadas as seguintes operagdes:

i. Foi contado o niimero de fémeas ingurgitadas de carrapatos
Boophilus microplus no lado direito do animal e anotado em
forma de escores: 0 (zero) quando nio havia prescnca de
currapatos: | (um) quando forum crcontrados até 3 carrapatos
¢; 2 (dois) quando havia mais do que trés.

2. Foram coletadas amostras fecais para avaliar o niimero de
ovos de nematddeos por grama de fezes (OPG).
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Tabela 1- Média geométrica dos titulos de anticorpos neutralizantes
fLogio SNso) do virus da febre aftosa segundo os dias de
amostragens e tratamentos.

Titulos de anticorpes neutralizantes (Logiw SNsg)

N°de Virus C1 Campos  Virus A24 Cruzeiro Virus C3  Indaial
Tratamento animais Diap Diaz28 Dia0 Dia28 Dia ¢ Diaf. 28
T1 Doramectin 10 0,825° 0,780° 0740 0.870° 0,655 0,680°
T2 Vacina antiaftosa 10 0,855  1,835° 0735 1580 0673 1,755"
T3 Doramectin + 10 0,835  1,840° 0745 1570 0666° 1,775

Vacina antiaftosa

&,br = NOmeros com letras diferentes sac significativamente diferentes {p<0,0001).

3. Foram coletadas amostras de sangue para determinacao de
titulos de anticorpos neutralizantes do virus da febre aftosa no
SOrQ.

A contagem de ovos de nematédeos [oi feita de acdrdo com
WHITLOCK (1948) ¢ ‘as titulaghes de anticorpos
neutralizantes do virus da febre aftosa, de acdrdo com
MARTIN & CHAPMAN (1961), modificados para micro
titulagiio.

Andlise estatistica: A andlise (oi fcita usando-se o método
cstatistico de andlise de varidncia para dividir o total da
variagao (log) em fontes que lossem fungoes do desenho e
estrutura do experimento. O erro, isto é, a variagiio entre
animais dentro dos grupos de tratamento, foi usado para testar
a significincia estatistica da diferenca entre os tratamentos. O
nivel de rejeicio da hipétese de nulidade foi pré-fixada em
0.05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A média gcométrica dos titutos de anticorpos neutralizantes
do virus da fchre aftosa expressos em logaritmo de base 10
(T.og1a SNsp) em cadu dia de amostragem estd apresentada na
Tabela 1. Os titulos de anticorpos neutralizantes induzidos nos
animais que receberam apenas a vacina contra a febre altosa
foram similares ao grupo que recebeu a vacing e doramectin
simultancamente. Os titulos de anticorpos neutralizantes
nestes dois grupos foram significativamentc mais altos
(p<0,0001) do que os do grupo que reccbeu apenas
doramectin que manteve scu nivel inicial independentemente
da cepa de virus, O1 Campos, A24 Cruzeiro ou C3 Indaial,
homologos & vacina, O nivel de anticorpos nos grupos
vacinados corresponden a uma expectativa de porcentagem de
protegdo maior do que 85%, Estes resultados confirmam a
poténcia da vacina que protegeu 100% contra o desafio de
virus O1 Campos realizado pelo Ministério da Agricultura
para ¢ mesmo lote e vacina, ‘

As médias gecométricas de OPG e de escores de carrapatos en
cada dia de amostragem estdo apresentadas na Tabela 2, No
dia 28 p.1., 0s animais quc receheram apenas a vacing contra a
lebre aftosa, tiveram diferenca significativa (p<0.0001) no
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Compatibilidade entre doramectin e vacina anti-aftosa.

Tabela 2 - Média geométrica de ovos de nematddeos por grama de
fezes (OPG) e média geométrica de escores de carrapatos segundo
os dias de amostragens e tratamento.

Média geameétrica

Média geométrica
QPG escores de carrapatos
N° de - '
Tratamerto animais Dia® Dia28 Dia0 Dia28
T1 Doramectin 10 253 o? 1,7 o*
T2 Vacina antiaftosa 10 249 96" 1,8 0,6°
T3 Doramectin + 10 507 0? 1.9 o*

vacina antiaflesa

a,b = Numercs com letras diferentes sao significativamente diferentes
{p<0,6001}).

nimero de parasitas presentes quando comparados com os
grupos de animais que receberam apenas doramcctin ou a
vacina simultaneamente, que apresentaram-sc negativos tanto
para QPG como para carrapatos. O doramectin foi altamente
eficaz na remogdo de ovos de nematédeos em fezes de
animais tralados, confirmando as observagdes de outros
autores (EDDI ef alii, 1993; JONES et alii, 1993} ¢ contra
carrapatos (GONZALES et afii, 1993). Nio foi encontrada
diferenga significativa na atividade cndeclocida  do
doramectin quando adminmistrado s0zinho ou
simultancamente com a vacina contra a febre aftosa.

Nenhum animal tratado exibiu quaisquer sinais clinicos de
reagOes adversus 4 medicagdo.

Os resultados obtidos no presente trabalho, permitem
concluir-se que a aplicagdo simultiinea do doramectin e
vacina contra a febre aftosa nfo interferiu na atividade
endectocida do doramectin ou na resposta imune dos animais
i vacina contra a febre aftosa.
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SUMMARY

A study wus conducted in Mato Grosso do Sul, Brazil, to
evaluate the possible interference of the simultaneous
administration of doramectin and foot-an-mouth disease
(FMD) vaccine to cattle. Thirty (30) FMD susceplible
crossbred zebu heifers, naturally infested by endo- and
ectoparasites were randomly allocated to three groups of ten
animals each, based on body weights. On the day of treatment
(Day 0), all animals were injected subcutaneously in the
lateral midline of the neck. Animals of the first group (T1)
received doramectin at a dose rate of 200 meg/kg (1 ml/50
kg). Animals of the second group (T2) received 5 ml of FMD
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vaccine and animals of the third group (T3} received
doramectin and FMD vaccine simultancously al the same
doses used for animals of groups T1 and T2, All animals werc
cxamined on day O before treatment and at 28 days
post-treatment. Al each observation day, the tick scores, the
number of nematode eggs present per gram of facces and
FMD virus nctralizing antibody titers in the serum werc
recorded, Doramectin was highly cfTective in removing ticks
and nematode cggs from animals when administered alone or
simultaneously with FMD vaccine while animals that
received FMD vaccine alone had significantly (p<0,0000)
higher numbers of parasites. Conversely, FMD vaccine clicited
a high level of neutralizing antibody titers in vaccinated
animals when given alone or simultaneously with doramectin,
It was concluded that the simultaneous administration of
doramectin and FMD vaccine has no interference with the
ecto- and endoparasiticide activity of doramectin or with the
immune response of animals to FMD vaccine. No clinical
signs of adverse reaction to medication was observed.

KEY WORDS: Doramecctin, vaccine, foot-and-mouth disease,
antibodies, ticks, nematode, cattle.
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