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PREFACIO

Mais um Workshop Controle do Carrapato, o sétimo, em que discutimos
um assunto relativamente novo em relacdo ao controle do carrapato, que é o
controle por meio de substancias odorificas, oriundas de plantas, animais, e
Oleos essenciais, que podem repelir e até matar larvas e fémeas ingurgitadas do
carrapato-do-boi. Também, como é de praxe, apresentamos as pesquisas que
sdo realizadas com esta espécie de carrapato (Rhipicephalus microplus) em
nossa instituicdo de pesquisa. Aproveitamos também a oportunidade para
divulgar trabalho sobre controle seletivo do carrapato que vem sendo
desenvolvido no IZ-APTA/Pindamonhangaba, SP.

Boa leitura!l

Cecilia José Verissimo
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CONTROLE SELETIVO DO CARRAPATO DOS BOVINOS EM
PEQUENAS PROPRIEDADES DO VALE DO PARAIBA, SP

José Roberto Pereira’
Apta Regional Vale do Paraiba, Vale do Paraiba, SP, Brasil.
*Palestrante

Jovino Paulo Ferreira Neto
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RESUMO

Discorremos sobre o controle seletivo feito em propriedades situadas em Pindamonhangaba e
regido inserida no Vale do Paraiba, SP, considerada “cemitério de carrapaticidas”, onde a
efetividade dos mesmos é nula ou muito baixa, devido a ser uma bacia leiteira antiga, com muitos
problemas de resisténcia dos carrapatos aos carrapaticidas. Exaltam-se os beneficios
encontrados com essa tecnologia de tratar somente animais mais infestados, deixando aqueles
que ndo apresentam infestacdo sem tratamento; no entanto, descrevem-se os dez passos que
se deve seguir para realizar este controle com seguranca, e as dificuldades encontradas pelos
produtores no uso desta tecnologia.

Palavras-chave: carrapato, controle seletivo, bovinos leiteiros.

SELECTIVE CONTROL OF THE CATTLE TICK IN SMALL
PROPERTIES IN VALE DO PARAIBA, SP

SUMMARY

We discuss the selective control carried out in properties located in Pindamonhangaba city and
in the region inserted in the “Vale do Paraiba”, SP, considered "acaricide cemetery", where their
effectiveness is null or very low, due to being an old dairy region, with many problems of tick
resistance to acaricides. The benefits found with this technology of treating only the most infested
animals are exalted, in leaving those that do not have infestation untreated; however, the ten
steps that must be followed to carry out this control safely are described, as well as the difficulties
found by producers in the use of this technology.

Keywords: dairy cattle, selective control, tick



INTRODUCAO

A pecuaria leiteira € uma das principais atividades econdmicas e
geradoras de renda do Vale do Paraiba. A atividade teve inicio com a derrocada,
a partir de 1929, da cultura do café, que em seu auge, nos anos de 1850, chegou
a produzir 77% do café do estado de S&o Paulo. Com a decadéncia da cultura
as grandes propriedades passaram a ser rateadas em partilhas e herancas
familiares e a medida que as geragfes foram se sucedendo, formou-se uma
regido pontuada por pequenas propriedades com producdo agropecuaria
marcadamente familiar. Essas propriedades correspondem a 85,7% das UPAs
(Unidade de Producdo Agropecuaria) do Vale do Paraiba, das quais 73,3%
exploram a atividade leiteira, sendo a producéo de leite responséavel por 57,9%
do VPA (Valor da Produgcdo Agropecuaria) da regido em 2018, cerca de R$
270.662.567,70.

A sanidade dos bovinos leiteiros da regido do Vale do Paraiba tem se
apresentado como um dos principais obstaculo para aumento da produtividade
da pecuaria leiteira, constituindo-se em um dos maiores entraves ao
desenvolvimento da atividade. O carrapato dos bovinos contribui
substancialmente ndo s6 com a insalubridade dos animais, mas também com
perdas na producéo, tanto em quantidade quanto em saudabilidade. Dados
atribuem ao parasitismo do carrapato a perda de 3,2 bilhdes de délares ao ano
somente na producédo de carne e leite. Pesquisa mais recente no estado de Séo
Paulo sobre residuo de agrotoxicos no leite detectou a presenca de 40,8% de
organofosforados nas amostras. Organofosforados podem ser usados
diretamente sobre os animais, como carrapaticidas ou na agricultura para
controle de pragas com potencial para contaminar diretamente o leite ou a agua
e os alimentos usados para fabricacdo de racdo, podendo apds o consumo pelos
bovinos, serem detectados no leite. Notorio, portando, a necessidade da reducao
de carrapaticidas para controle do carrapato dos bovinos leiteiros.

O controle seletivo do carrapato baseia-se no tratamento apenas dos
animais com infestagcdo de carrapatos e ndo como € corrente entre 0s
produtores, aplicar o carrapaticida em todos os animais, independente da
guantidade de animais que estejam realmente necessitando de tratamento.

Observacgdes praticas a campo demonstram que geralmente apenas uma parte
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do rebanho justificaria ser tratado. Desperdicio de carrapaticida, desnecessaria
exposicdo dos aplicadores e animais a toxicidade dos produtos, aumento de
residuos na carne e no leite, aumento de méo de obra e presséo carrapaticida
sobre a populacdo sensivel de carrapatos, o que sempre acarreta em rapido
desenvolvimento de resisténcia dos carrapatos aos carrapaticidas, diminuindo a
eficicia dos ativos empregados.

O controle seletivo visa selecionar o melhor carrapaticida,
especificamente para a propriedade; selecionar o carrapato em seus estagios
iniciais de desenvolvimentos no momento do tratamento, pois sdo mais sensiveis
aos carrapaticidas que os adultos e selecionar os animais, tratando apenas
agueles que apresentam infestacdo que justifiguem tratamento. Dessa forma
passa-se a admitir a convivéncia dos animais com uma infestacéao leve, de forma
gue ndo interfira na sanidade e produtividade dos animais, pois sempre havera
um animal com alguns carrapatos que manterdo a populacdo de parasitos em
refugia (populagdo de larvas que permanece sensivel aos carrapaticidas) e
contribuem para retardar o processo de resisténcia. A utilizacdo ndo adequada
de carrapaticidas tem contribuido fortemente para velocidade de resisténcia dos
carrapatos aos novos carrapaticidas introduzidos na regido. O Vale do Paraiba
€ conhecido pelas empresas produtoras de carrapatididas como “cemitério de
carrapaticidas”.

A manutenc¢do de animais parasitados (com carga minima de carrapatos)
também é muito importante para manter os agentes etiolégicos da tristeza
parasitaria bovinas, babesiose e anaplasmose no rebanho por meio do
carrapato, seu transmissor. Ao inocular os parasitas causadores da doenca em
pequena quantidade, nos animais até um ano de idade, o carrapato funciona
como um vacinador ao criar condicdes para que os animais desenvolvam
imunidade ao parasito ao invés de adquirirem a doenca. No entanto, é importante
manter a populacao de carrapatos sob controle, pois grandes infestagdes podem
inocular altas concentracfes de agentes da tristeza parasitaria bovina, causar a

doenca e cursar com a morte dos animais.
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METODOLOGIA

As primeiras a¢des necessarias para a implantacao do Controle Seletivo
no Vale do Paraiba iniciaram-se em 2005 e foram retomadas com maior
intensidade a partir de 2017 com a implementacdo do "Programa Regional de
Desenvolvimento da Bovinocultura Leiteira - Mais Qualidade, Mais Renda". Os
trabalhos séo realizados por meio de atividades educativas em pequenas
propriedades de exploracdo familiar, tendo como objetivo a motivacao,
conscientizacdo e capacitacado do produtor rural a correta ado¢do de medidas
para controle racional do carrapato dos bovinos. E feita a aplicacdo de
conhecimentos tedricos e praticos diretamente na propriedade, junto aos
produtores, utilizando o controle seletivo do carrapato baseado no tratamento
somente dos animais mais infestados com formas mais jovens visualmente
detectadas, reduzindo dessa forma a utilizacdo de carrapaticidas. As atividades
sdo desenvolvidas em pequenas propriedades da regido e contam com as

seguintes etapas:

1- Reunido para integracéo e treinamento dos agentes da pesquisa e da
extensdo rural publica;

2- Visita a propriedade para estudo da realidade local,

3- Coleta de teledginas (fémeas de R. (B.) microplus ingurgitadas);

4- Realizacdo de testes in vitro sobre as teledginas coletadas para aferir
a eficacia dos carrapaticidas comerciais na propriedade e escolher o melhor
produto;

5- Treinamento in loco do produtor para identificar a fase de
desenvolvimento do carrapato mais adequada (fases mais jovens) para
intervencdo com o tratamento, bem como a forma correta da aplicacdo dos
carrapaticidas;

6- Reforco na conscientizagdo dos proprietarios por meio de visitas
periddicas (a cada quinze dias), com o objetivo de realcar a necessidade de
tratamento somente dos animais parasitados.

7- Distribuicéo de folders explicativos ensinando de forma simples (dez

passos, descritos a seguir) para realizar o controle seletivo do carrapato;
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Dez passos para fazer o controle seletivo do carrapato dos bovinos

Passo 1 — Conhecer o carrapato

As fémeas fixadas aos bovinos, apos estarem repletas de sangue caem
no solo. Iniciam a postura. Os ovos déo origem as larvas. Ao encontrar o animal
elas se fixam e comegcam a alimentacdo. A fase parasitaria (subida da larva no
animal até se tornar adulto) dura em média 21 dias. As fémeas caem e comecam

um novo ciclo.

Passo 2 — Selecionar o carrapaticida

Tratamentos eficientes séo realizados com produtos que funcionem. Para
isso € preciso realizar teste de laboratério com diversos carrapaticidas para
escolher o mais eficaz para o local. O carrapaticida que esta funcionando no seu

vizinho pode nao funcionar na sua propriedade.

Passo 3 — Procurar informagdes sobre o carrapaticida

Ler a bula. Nela estao informacdes essenciais sobre o carrapaticida, como
o principio ativo, a dosagem, as restricdes as categorias as quais pode sem
empregado e periodo de descarte do leite. Alguns sao inclusive proibidos para

uso em animais em lactacao.

Passo 4 — Selecionar o animal e as formas jovens do carrapato

A melhor época do controle é sobre as formas mais jovens dos carrapatos,
mais sensiveis ao carrapaticida. Uma rapida olhada no animal durante a ordenha
é suficiente para selecionar o animal a ser tratado: infestado com carrapatos nas

formas mais jovens. N&o tratar animal sem infestagao.

Passo 5 — Ter cuidado na aplicacao do carrapaticida
O carrapaticida é veneno e deve ser manuseado como tal. O produto
puro, antes de ser diluido em agua é muito toxico, chegando a ser mil vezes mais

concentrado que a calda aplicada sobre o animal.
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Passo 6 — Aplicar o tratamento com cuidado e atencéo

Usar dose do carrapaticida correta. N&o fazer a diluicdo diretamente no
pulverizador. Fazer uma pré-diluicdo em balde menor. Usar bico leque. Os
banhos devem ser a favor do vento, contra o pelo do animal, com atencado as
partes preferidas dos carrapatos (entre as pernas, na base da cauda, na barbela,
dentro da orelha e virilha) usando de trés a cinco litros de calda por animal. Os
animais obrigatoriamente devem estar contidos e ndo tomar chuva apos os

banhos (minimo duas horas).

Passo 7 — Fazer anotagoes

Fazer anotacbes das datas de tratamento e dos animais que foram
tratados, para ndo aplicar carrapaticida no mesmo animal em intervalos
inferiores al5 dias, evitando intoxicacdo dos bovinos e conhecer 0os animais de

“sangue doce” para serem tratados de forma adequada.

Passo 8 — Fazer inspecdes
A inspecéo das vacas em lactacdo para verificar a infestacdo deve ser
feita rotineiramente. Bezerros e gado seco devem ser avaliados, porém pode ser

com menos frequéncia.

Passo 9 — Manejar a resisténcia
Anualmente ou quando se perceber acentuada diminuigéo do controle do
carrapato deve-se avaliar a eficacia do carrapaticida realizando teste laboratorial

a fim de conferir a eficiéncia do produto.

Passo 10 — Respeitar o ambiente
Os produtos carrapaticidas ndo devem alcangar os cursos de agua, nem
acumular-se sobre o solo, quer seja durante 0 seu uso, ou no descarte das

embalagens vazias.
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RESULTADOS

Os resultados sé&o apresentados em propriedades onde se realizou o
Controle Seletivo com a presenca de outros produtores e extensionistas rurais,
convidados pelas Casas da Agricultura e pelos proprietarios, os quais dao aval
a metodologia e testemunham as vantagens e exequibilidade do controle.

Em propriedades onde séo realizadas as avaliagdes com as contagens
quinzenais dos carrapatos sobre os animais héa redugcdo média de 75% do uso
de carrapaticidas, quando comparado ao controle convencional, praticado pelo
produtor, antes do Controle Seletivo.

No entanto algumas dificuldades foram levantadas durante a realizagéo
das atividades para Controle Seletivo do carrapato:

1- Carrapaticidas para aplicacdo em animais em lactacdo sem eficacia
Como ja mencionado a regido é cemitério de carrapaticidas e por isso ndo dispde
de muitos carrapaticidas com eficicia para controle do carrapato em animais em
lactacdo. Em muitas propriedades € necessario utilizar carrapaticida que possui
eficacia em torno de 70%, o que torna o trabalho mais complexo e os resultados

positivos mais morosos.

2- Qualidade do tratamento
Quando os tratamentos ndo sdo bem aplicados ndo se alcancam os resultados
esperados, mesmo utilizando produto com 100% de eficacia em testes
laboratoriais. Tratamentos feitos por pulverizacao (de forma correta) sdo mais
efetivos que tratamentos Pour On (fio do lombo), pois propiciam maior contato

do carrapato com o carrapaticida.

3- Infestacdo muito alta de larvas do carrapato na pastagem
Constantemente os produtores reclamam que usam produto com eficacia, fazem
tratamentos de forma adequada e os animais continuam encarrapatados.
Geralmente nessa situacdo, a pastagens esta muito infestada com larvas. O
tratamento aplicado “mata” o carrapato dos animais, mas quando ele volta para

0 pasto € novamente infestado pelas larvas, o que resultard em nova infestacao.
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E necessaria uma série de tratamentos para a reducdo das larvas na pastagem

para os resultados aparecerem.

4- Animais de “sangue doce”
Alguns animais sdo mais sensiveis a carrapatos que outros e devem merecer

atencéo especial.

5- Picos estacionais de infestacao
Geralmente no verdo temperatura e umidade mais elevadas favorecem o
desenvolvimento do carrapato. No outono com a diminuicéo do fotoperiodo (dias
mais curtos) e diminuicdo das chuvas ha queda natural da imunidade dos
bovinos e reducdo das pastagens (quantidade e qualidade), provocando picos

de infestacdo dos animais.
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RESUMO

Apresentamos resultados de pesquisa com tosquia em todo o animal e sobre controle seletivo
do carrapato Rhipicephalus microplus. Foi realizado um trabalho tosquiando completamente
fémeas da raca Holandés e verificar o impacto no controle de ectoparasitas. Animais de todas
as categorias foram totalmente tosquiados, acompanhando-se a infestacdo de ectoparasitas por
um periodo de 3 meses. Em experimento anterior, que utilizou uma tosquiadeira menor (Oster
A5, l[amina 30, que deixou 1mm de camada de pelo sobre a pele) a tosquia teve um efeito anti
carrapato. Ao contréario do que poderia se esperar, os resultados da tosquia total dos animais
ndo foram promissores, com excecdo da categoria novilhas, onde na primeira avaliacdo po6s
tosquia constatou-se menor infestacdo por carrapatos e berne. Isto aconteceu, provavelmente,
devido ao rapido crescimento do pelo, pois a maquina de tosquia utilizada (maquina profissional)
nao tinha uma lamina que cortava o pelo bem rente a pele, ao contrario do que aconteceu no
experimento anterior. Quanto ao controle seletivo, observagfes feitas em um rebanho, com
varios grupos raciais, mostraram que esta forma de controle, que seleciona os tratamentos
carrapaticidas, deve ser indicada no controle do carrapato em animais mesticos e da raca Jersey,
podendo também ser utilizado com sucesso na raca Holandesa, diminuindo a quantidade de
carrapaticida, com economia ao sistema de producdo, sem trazer problemas sanitarios ao
rebanho, mesmo que alguns ou muitos animais figuem sem controle em cada avaliacao.

Palavras-chave: bovinos leiteiros, carrapato, controle seletivo, tosquia.

RESULTS WITH SHEARING FOR TICK CONTROL AND
SELECTIVE TICK CONTROL IN DIFFERENT DAIRY BREEDS

SUMMARY

Results of research with shearing the whole animal and about the selective control of the tick
Rhipicephalus microplus are commented. Work was carried out on shearing completely Holstein
females and verifying the impact on the control of ectoparasites. Animals of all categories were
completely shorn, and we evaluate ectoparasite infestation for 3 months. In a previous
experiment, which used a smaller clipper (Oster A5, blade 30, which left a 1mm layer of hair on
the skin), the clipper had an anti-tick effect. Contrary to what might be expected, the results of the
total shearing of the animals were not promising, with the exception of the heifers’ category,
where, in the first post-shearing evaluation, less infestations by ticks and botfly were found. This
probably happened due to the rapid growth of the hair, as the shearing machine used
(professional machine) did not have a blade that cut the hair close to the skin, unlike what
happened in the previous experiment. As for selective control, observations made in a herd, with
several racial groups, showed that this form of control, which selects acaricides treatments, must
be performed in the control of ticks in crossbred and Jersey animals, and can also be used
successfully in the Holstein breed, reducing the quantitity of acaricide used in the herd, saving up
the production system, without bringing health problems, even if some or many animals are not
controlled in each evaluation.

Keywords: dairy cattle, selective control, shearing, tick.
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TOSQUIA E INFESTACAO DE CARRAPATOS

Uma das pesquisas feitas e publicadas recentemente (VERISSIMO et al.,
2019a), foi sobre os resultados positivos que tivemos sobre a tosquia e seu efeito
na diminuicdo da infestacdo do carrapato. Muitas hipoteses foram colocadas,
sendo, a principal, a modificacdo local no ambiente em que a larva se fixa na
pele, aumentando a ventilacdo, a insolacdo, e a dessecacdo da larva,
prejudicando também outros instares do carrapato. Neste experimento foi
utilizada uma tosquiadeira Oster A5, com lamina namero 30, que cortava o pelo
bem rente a pele, com efeito durante cerca de 60 dias. Entretanto, ja haviamos
visto que com uma lamina nimero 10, houve diminuicdo, porém nao significativa,
com pouco tempo de duracéo (cerca de 30 dias), porque o pelo do animal cresce
muito rapidamente.

Posteriormente, fizemos um experimento de campo, tosquiando
totalmente animais leiteiros, de todas as idades. Neste ensaio de campo o
resultado foi aquém do que esperavamos (VERISSIMO et al., 2019b), porque a
tosquiadeira utilizada foi uma tosquiadeira profissional, indicada para equinos e
bovinos (ClipMaster, Oster), cuja lamina ndo cortava tao rente a pele, quanto a
lamina 30 utilizada no experimento anterior, havendo resultados promissores
somente na categoria das novilhas.

Portanto, indicamos a tosquia em bovinos para diminuir a infestacéao,
porém, esta deve ser feita com uma lamina que corte o pelo o mais proximo a
pele, como as laminas Oster de niumero 30 ou 40. De modo que o produtor
poderia estar fazendo esta pratica naqueles animais muito peludos. Selecionar
vacas de pelo curto e descartar aquelas muito peludas também seria indicado.
E preciso lembrar que & medida em que o animal cresce, o pelo vai diminuindo
em tamanho, e que os bovinos sofrem uma muda de veréo, trocando totalmente
a pelagem do inverno; esses pelos de verdo sdo mais curtos, mais assentados
e brilhantes, apropriados & estacdo do verdo (VERISSIMO et al., 2019a), e a
alimentacdo influi nessa muda de pelame: quanto melhor a alimentacdo, mais
rapida sera essa muda (YEATES, 1958).
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Controle seletivo do carrapato
Controle seletivo do carrapato é controlar o carrapato somente nos animais
gue estdo com uma infestacao importante de carrapatos (BRASIL, 2020). Sabe-
se, desde ha muitos anos (VILLARES, 1941), que bovinos de origem europeia
sd0 muito mais susceptiveis ao Rhipicephalus microplus, o carrapato do boi, do
que os de origem zebuina, que convivem com este carrapato ha milhares de
anos. Animais mesticos serdo mais ou menos resistentes conforme a
composicdo genética que tiverem: quanto mais proximo do europeu, mais
susceptiveis e quanto mais proximo do zebu, mais resistentes (LEMOS et al.,
1985). Portanto, em um rebanho mestico, encontramos animais muito
resistentes, que ndo necessitam de controle, e outros susceptiveis que precisam
de controle. A maior parte dos trabalhos de pesquisa com utilizacdo do controle
seletivo ja publicados apresentam como limiar de controle o nimero de 20
carrapatos maiores que 4 mm em um dos lados do animal, a partir do qual
haveria necessidade de controle (VERISSIMO E KATIKI, 2019).
Implementamos o controle seletivo na fazenda do Instituto de Zootecnia,
com cerca de 300 bovinos, cerca da metade da raca Holandés, alguns mesticos
(Europeu x Zebu) de grau de sangue indefinido, outros meio sangue (Holandés
X Gir) e alguns puros da raga Jersey. Desde o ano de 2016 vimos implementando
o controle seletivo na propriedade, no inicio com muito medo que a populacdo
de carrapatos explodisse e saisse do controle; no entanto, obtivemos sucesso,
a ponto deste controle ser implementado como rotina na propriedade. Andrade
(2020) acompanhou 9 avaliagdes consecutivas desse controle, com limiar de 8
Ou mais carrapatos maiores que 4 mm no terco anterior (cabeca, pescoco,
ombro, barbela, membro anterior, axila) em um dos lados do animal para
controle. Neste trabalho, vacas mesticas meio sangue (filhas do primeiro
cruzamento entre vacas Holandesas e touro Gir) quase ndo necessitaram de
carrapaticida, por ter, sempre que avaliadas, pouquissimos carrapatos; a
diminuicdo no uso do produto foi da ordem de 90% nestes animais, ou seja,
raramente, algum animal deste grupo genético, tinha mais que 8 carrapatos no
terco anterior. Animais mesticos de outros graus de sangue e da raca Jersey
também foram favorecidos com esta forma de controle, ficando mais de 70%
destes animais sem aplicacdo de carrapaticida. Mesmo na raga Holandesa,
extremamente susceptivel ao carrapato, foi possivel deixar em torno de 40% dos
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animais sem carrapaticida, a cada avaliacdo, levando a uma grande economia
para o sistema de producdo, sem prejuizo a saude dos animais (ANDRADE,
2020). Acreditamos que o fator importante para a infestagéo néo sair de controle
foi o intervalo entre as aplicacfes, em torno de 21 dias. O produto escolhido para
ser utilizado foi base de flumetrina (Bayticol® Pour on), que ja vinha sendo usado
na propriedade, em todos os animais, a cada 21 dias, pela facilidade do uso, e,
principalmente, porque nédo deixa residuo no leite, e podia ser utilizado em vacas
lactantes. Uma vez que néo se usa o carrapaticida em todos os animais, diminui-
se a pressao de selecdo do carrapaticida sobre o carrapato, possibilitando que
carrapatos sem contato com o produto sobrevivam (populacdo refugia),
permanecendo genes de susceptibilidade ao produto em questdo (BRASIL,
2020). O produto Bayticol® tem sido utilizado desde 2016, com a pratica do
controle seletivo, e vem sendo utilizado no rebanho até hoje, em 2020.
Concluimos que o controle seletivo do carrapato em rebanho leiteiro com
diferentes grupos genéticos possibilitou que, a cada avaliacdo, feita em torno dos
21 dias, animais ficassem sem tratamento carrapaticida, sendo maior a
proporcao de bovinos sem aplicacdo quanto maior a porcentagem da genética

zebuina.
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RESUMO

No México, ja foram registradas 82 espécies de carrapatos, tanto em animais silvestres como
em domeésticos, sendo Rhipicephalus microplus, a que maior impacto traz para a pecuaria bovina,
devido a sua ampla distribuicdo nas regides tropicais e subtropicais, bem como aos danos
econdmicos (diminuicdo dos parédmetros produtivos dos animais e os custos de controle),
problemas com a resisténcia aos carrapaticidas e as doengas que ele transmite (Babesia bovis,
B. bigemina e Anaplasma marginale). No México, o controle de R. microplus se baseia
principalmente no uso de carrapaticidas; entretanto, 0 seu uso indiscriminado propiciou o
aparecimento de carrapatos resistentes aos principais grupos de carrapaticida em uso. Por causa
disso, foi necessario o desenvolvimento de alternativas de controle, incluindo o emprego de
praticas de manejo nos animais, sele¢édo de racas de bovinos resistentes aos carrapatos, manejo
de pastagem, uso de extratos de plantas, controle biolégico e uso de vacina contra carrapato.
Sem ddvida, o método mais promissor para reduzir as populagdes de carrapatos € o manejo
integral de carrapatos (MIC). O MIC consiste na combinacéo de pelo menos duas ferramentas
de controle a fim de reduzir populacbes de carrapatos resistentes a carrapaticidas, sem
prejudicar o desempenho dos animais.

Palavras-chave: carrapato, controle, manejo integrado

CONTROL ALTERNATIVO DE LA GARRAPATA DEL BOVINO
EN MEXICO

RESUMEN
En México se han registrado 82 especies de garrapatas tanto en animales silvestres como
domésticos siendo Rhipicephalus microplus la que mayor impacto tiene en la ganaderia bovina
debido a su amplia distribucion en regiones tropicales y subtropicales, a los dafios econdémicos
(disminucion de los parametros productivos de los animales y los costos de control), a los
problemas de resisténcia a ixodicidas, y a las enfermedades que trasmite (Babesia bovis, B.
bigemina y Anaplasma marginale). En México, el control de R. microplus se basa principalmente
en el uso de ixodicidas; sin embargo, su uso irracional ha propiciado la aparicion de garrapatas
resistentes a las principales familias de ixodicidas. Esto hace necesario el desarrollo de
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alternativas de control, incluyendo el empleo de préacticas de manejo en los animales, seleccidn
de razas de bovinos resistentes a las garrapatas, manejo de pastizales, uso de extractos de
plantas, control biolégico y vacunacion. Sin embargo, el método mas promisorio para reducir las
poblaciones de garrapatas, es el manejo integral de garrapatas (MIG). El MIG consiste en la
apropiada combinacién de al menos dos herramientas de control para romper el equilibrio de
poblaciones con alta proporcién de individuos genéticamente resistentes, manteniendo un
adecuado nivel de produccion en los animales.

Palabras clave: control, garrapata, manejo integral

ALTERNATIVE CONTROL OF BOVINE TICKS IN MEXICO

SUMMARY

In Mexico, 82 species of ticks have been recorded in both wild and domestic animals.
Rhipicephalus microplus has the greatest impact on cattle farming due to its wide distribution in
tropical and subtropical regions, to economic damages (decrease in production parameters of
animals and treatment costs), problems of resistance to ixodicides, and diseases transmitted
(Babesia bovis, B. bigemina and Anaplasma marginale). In Mexico, the control of R. microplus is
based mainly on the use of ixodicides; however, its irrational use has led to the emergence of
ticks resistant to the main families of ixodicides. This makes it necessary to develop control
alternatives, including the use of animal husbandry practices, selection of cattle breeds resistant
to ticks, management of pastures, use of plant extracts, biological control and vaccination.
However, the most promising method to reduce tick populations is the integral management of
ticks (IMT). The IMT consists of the appropriate combination of at least two control tools to break
the balance of populations with a high proportion of genetically resistant individuals, maintaining
an adequate level of production in the animals.

Keywords: control, integral management, tick

24



INTRODUCCION

En México se han registrado 82 especies de garrapatas tanto en animales
silvestres como domeésticos siendo Rhipicephalus microplus la que mayor
impacto tiene en la ganaderia bovina debido a su amplia distribucion en regiones
tropicales y subtropicales, a los dafios econdmicos (disminucién de los
parametros productivos de los animales y los costos de control), a los problemas
de resistencia a ixodicidas, y a las enfermedades que trasmite (Babesia bovis,
B. bigemina y Anaplasma marginale) (Rodriguez-Vivas et al., 2017). El control
de R. microplus se basa principalmente en el uso de ixodicidas; sin embargo, su
uso irracional ha propiciado la aparicion de garrapatas resistentes a las
principales familias de ixodicidas. Esto hace necesario el desarrollo de
alternativas de control, incluyendo el empleo de practicas de manejo en los
animales, seleccion de razas de bovinos resistentes a las garrapatas, manejo de
pastizales, uso de extractos de plantas, control biolégico y vacunacion (vacuna
anti-garrapata). Sin embargo, el método mas promisorio para reducir las
poblaciones de garrapatas, es el manejo integral de garrapatas (MIG). EI MIG
consiste en la apropiada combinacién de al menos dos herramientas de control
para romper el equilibrio de poblaciones con alta proporcion de individuos
genéticamente resistentes, manteniendo un adecuado nivel de produccion en los
animales (Rodriguez-Vivas et al., 2018). El objetivo del presente resumen es
presentar una revision actualizada del uso de alternativas de control y estrategias
de manejo integral para el control de R. microplus en la ganaderia bovina de
México.

Seleccién de razas de bovinos resistentes a R. microplus. Las razas
Bos indicus son mas resistentes a las garrapatas que las razas B. taurus.
Jonsson (2006) menciona que en ganado B. indicus presenta del 10 al 20%
menos garrapatas que el ganado B. taurus. El uso de ganado resistente a las
garrapatas se puede lograr por la seleccion de animales que presenten menos
garrapatas, y su posterior cruzamiento con otros animales con la misma
caracteristica, asi como introducir sangre cebu en el hato (Rodriguez-Vivas et
al., 2005). En México, Rodriguez-Acosta et al. (2005) estudiaron el rol de algunas
regiones de antigenos de linfocitos bovinos sobre la resistencia o susceptibilidad

a infestaciones de R. microplus en dos diferentes razas de bovinos, y reportaron
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la presencia de genes asociados al nivel de infestacibn basado en el
polimorfismo de microsatélites de clase Il. Esta metodologia puede ayudar en la
seleccién de razas o genotipos de bovinos resistentes a R. microplus con la
finalidad de disminuir el uso de quimicos y/o mejorar el uso de nuevas
alternativas de control mediante tratamientos selectivos (a los animales
susceptibles) dentro de un manejo integral de garrapatas.

La composiciéon y tipo de vegetacion. Tiene un efecto directo en la
sobrevivencia de las garrapatas repletas, huevos y larvas. Las praderas con alta
vegetacion y arbustos proporcionan a las garrapatas un habitat ideal para su
desarrollo (Rodriguez-Vivas et al. 2005). Existen leguminosas con capacidad
para atrapar larvas, mediante pelos y secreciones glandulares viscosas
presentes en sus hojas y que tienen la capacidad de inmovilizar entre un 12-27
% de larvas de R. microplus (Wilson et al. 1989). En México, se ha evaluado el
efecto de las gramineas forrajeras: Melinis minutiflora y Andropogon gayanus,
las cuales poseen la capacidad de repeler, atrapar u obstaculizar a las
garrapatas que buscan hospedero; siendo la primera mas eficaz para su control;
este tipo de plantas, cultivadas en potreros estratégicamente utilizados, puede
reducir el riesgo del encuentro garrapata-bovino y asi contribuir a disminuir el
uso de ixodicidas (Cruz- Vazquez y Fernandez-Ruvalcaba 2000, Fernandez-
Ruvalcaba et al. 2004).

Rotacion, descanso y quema de praderas. El manejo de praderas se
usa para interrumpir el ciclo de vida de las garrapatas (Abbas et al., 2014). En el
tropico mexicano se sugiere que los bovinos no pastoreen praderas del dia 32 al
40, dias de descanso donde existen altas infestaciones de larvas R. microplus.
Se espera que antes del dia 32 de descanso no han emergido larvas y después
de los 40 dias las larvas emergidas se han expuesto a las condiciones de campo
desfavorables (altas temperaturas, radiacion solar, desecacion, etc.) lo que
conducira a pastorear praderas con bajas infestaciones de garrapatas. La quema
de pastizales es una estrategia que ha sido utilizada para controlar garrapatas
en muchos paises como Australia, Sudafrica, Zambia, Estados Unidos y México
(Abbas et al., 2014). El fuego afecta directamente a las garrapatas debido a la
exposicion de larvas, hembras adultas y huevos a altas temperaturas.
Indirectamente tiene un efecto por la destruccién de la capa de vegetacion que

sirve de proteccion a las garrapatas (Rodriguez-Vivas et al., 2014b). Aunque esta
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medida no es recomendable desde el punto de vista nutricional, en ranchos
donde la infestacion es masiva es una buena alternativa de control.

Extractos y aceites esenciales vegetales para el control de R.
microplus. En México, Martinez-Velazquez et al. (2011a) reportaron 100 % de
eficacia para el control de larvas usando aceites esenciales extraido de Cuminum
cyminum y Pimenta dioica. Martinez-Velazquez et al. (2011b) estudiaron el
efecto acaricida de aceites esenciales de hojas de orégano (Lippia graveolens),
hojas de romero (Rosmarinus oficinalis) y bulbos de ajo (Allium sativum)
encontrando eficacias de 85 a 100 % contra larvas de R. microplus. Asimismo,
Ferndndez-Salas et al. (2011) reportaron que cuatro plantas tropicales ricas en
taninos fueron eficaces en el control de larvas de R. microplus y confirmaron la
participacion de los taninos en el efecto ixodicidas mediante el uso de inhibidores
especificos. En estudios realizados con plantas de Yucatan, México, se
evaluaron (10% de concentracion) mediante la técnica de inmersion larval (TIL)
extractos crudos metanolicos de Petiveria alliacea, Havardia albicans,
Caesalpinia gaumeri, Diospyros anisandra, Capraria biflora, Solanum
tridynamum, Solanum erianthum, Bursera simaruba, Casearia corymbosa y
Ocimum micranthum presentando eficacias mayores al 86% contra larvas de
Rhipicephalus microplus resistentes a ixodicidas (Rosado-Aguilar et al., 2010a).
Las 10 plantas fueron colectadas en época de secas Y lluvias, evaluandolas
contra larvas y adultas (prueba de inmersion) de R. microlus a diferentes
concentraciones (20, 10, 5y 2.5%) obteniendo CL50 de 1.1-60.9% para larvas;
mortalidad para adultas de 0-86.6%, inhibicién de oviposicion (I0) de 1.3-91% e
inhibicion de eclosién de 0-93%. El tallo de P. alliacea de la colecta de secas fue
el extracto que obtuvo mayor eficacia, por lo cual se le realizaron procesos de
purificacion y por cromatografia de gases y espectrometria de masas en la
fraccion activa se identificaron bencil trisulfuro (BTS), bencil disulfuro (BDS),
metil éster de &cido hexadecanoico, metil éster de acido octadecanoico, metil
éster de acido octadecadienoico y cis-estilbeno (Rosado-Aguilar et al., 2010b).
Estos compuestos fueron evaluados (1% de concentracion) contra larvas y
adultas R. microplus de forma individual, asi como 57 combinaciones.
Individualmente no produjeron efecto sobre larvas (<3%); sin embargo, al realizar
las mezclas de los compuestos teniendo como base BTS y BDS, se observo una
sinergia y eficacias hasta del 100% en larvas y >92% en IO de adultas (Arceo-
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Medina et al., 2016). Hasta la fecha, el uso de extractos de plantas para el control
de R. microplus en México ha tenido resultados importantes; sin embargo, es
necesario estudiar algunos aspectos relacionados con la variacién de los
metabolitos secundarios en las plantas a través del afio, aislar y evaluar los
metabolitos activos, asi como realizar estudios in vivo (Rosado-Aguilar et al.,
2017).

Control biolégico. Los agentes bioldgicos que potencialmente pueden
ser usados para el control de garrapatas se clasifican en hongos
entomopatdégenos (Metarhizium sp; Beauveria sp), bacterias (Cedecea lapagei,
Escherichia coli y Enterobacter aglomerans), nematodos entomopatdégenos
(Heterorhabditidae y Steinernematidae) y hormigas reguladoras (Solenopsis
germinata, S. saevissima, Camponotus rengira y Ectatomma cuadridens)
(Ojeda-Chi et al., 2011). Todos estos agentes afectan principalmente los
estadios de vida libre de las garrapatas (Fernandes et al., 2012). Los hongos
entomopatdégenos que han sido evaluados para el control de R. microplus son
principalmente Beauveria bassiana, Lecanicillium lecanii y Metarhizium
anisopliae (Ojeda-Chi et al., 2011). Pruebas de laboratorio y evaluaciones de
campo de M. anisopliae para el control de R. microplus han sido documentadas
en Meéxico. Fernandez et al. (2005) encontraron una cepa M. anisopliae
altamente efectiva que elimino el 100% de hembras engurgitadas, resistentes y
susceptibles a los acaricidas, con una concentracion de conidios/ml de 1 x 108.
En Yucatan Ojeda-Chi et al. (2010) probaron el efecto de dos cepas de M.
anisopliae para controlar R. microplus en condiciones de laboratorio y campo
(larvas sobre vegetacion). Las eficacias en condiciones de laboratorio a 1 x 108
Ma34 y Mal4 para larvas y adultos fueron de 45-100 y 100%, respectivamente.
La eficacia de M. anisopliae para controlar larvas de R. microplus en vegetacion
vario de 68 a 100%. En otro estudio la eficacia general de M. anisopliae para
controlar R. microplus in vitro e in vivo (en animales y en la vegetacion) fue de
50-100% y 36-90%, respectivamente (Ojeda-Chi et al., 2011). Alonso-Diaz et
al. (2007a) reportaron 40-90% de eficacia de M. anisopliae en el control de R.
microplus en bovinos infestados naturalmente; este Ultimo trabajo in vivo se basé
en el conocimiento de la dinamica poblacional de la garrapata en estudios
previos (Alonso-Diaz et al., 2007b) y el hongo se aplicé un mes antes de que se

presentara el pico poblacional en la zona centro de Veracruz. Estos resultados
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demuestran que M. anisopliae fue eficaz en el control de garrapatas in vitro, en
campo e in vivo y se puede emplear en combinacion con otros métodos de
control para reducir el nimero de aplicaciones de ixodicidas, permitir alargar la
vida util de los ixodicidas y aumentar la eficacia en el control.

Uso de vacunas. En América Latina se encuentra disponible de manera
comercial una vacuna contra R. microplus denominada Gavac®, y actualmente
de una vacuna de origen mexicana llamada Bovimune Ixovac® (Rodriguez-Vivas
et al., 2018). Las vacunas contienen el antigeno Bm86, el cual esta presente en
todas las fases de la garrapata, afectando mas a la fase adulta. La vacunacion
de bovinos con el antigeno Bm86 se ha observado que produce reducciones del
50-90% de la capacidad reproductiva de R. microplus, 20-30% del numero de
garrapatas repletas, 30% del peso de las garrapatas y 60-80% del peso de los
huevos, pero no produce mortalidad (De la Fuente et al., 2007).

Manejo integral de garrapatas (MIG). A pesar de que en México se ha
documentado la presencia de cepas de garrapatas resistentes y/o
multiresistentes a los principales ixodicidas, algunos estudios indican que los
indices de resistencia encontrados en ranchos aun permiten el uso estratégico
de algunas de estas moléculas bajo un esquema de manejo integrado de
garrapatas donde se utilicen ixodicidas (con base en diagnésticos de resistencia-
susceptibilidad) con menor frecuencia. Los organofosforados han sido usados
por muchos afios para el control de garrapatas en México, el problema de la
resistencia con esta familia es todavia manejable, principalmente con el uso del
coumafos y clorfenvinfos (prevalencias < 50%) (Rodriguez-Vivas et al., 2006).
En cuanto al uso de amitraz, se han realizado estudios en el sureste de México
y en la zona centro de Veracruz que sugieren que la resistencia que presenta R.
microplus a la molécula puede ser manejable ya que se han reportado indices
de resistencia bajos (IR: 2-23) (Rosado-Aguilar et al., 2008; Fernandez-Salas,
2011). El aumento de poblaciones de garrapatas resistentes a ixodicidas crea la
necesidad de implementar medidas basadas en el control integrado; sin
embargo, este control debe ser una combinacién de herramientas basado en el
uso de moléculas eficaces y el conocimiento de las dinamicas poblacionales.
Ortiz-Estrada (2007) reporta que, en un estudio realizado en un rancho de
Tecolutla, Veracruz, México altamente infestado con garrapatas, utilizaron

durante 8 meses la combinacion de fluazuron, ivermectina y amitraz para el
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control de R. microplus. Los resultados de este estudio permiten incorporar al
fluazuron en los programas integrados de control de garrapatas, teniendo como
efecto la reduccién del numero de garrapatas en el rancho y la reduccién
sustancial en el nimero de bafios con ixodicidas (60-80%).

En México la combinacion de la vacuna Gavac® e ixodicidas para el
control de R. microplus ha sido usado con buenos resultados. Redondo et al.
(2004) en condiciones de campo lograron casi el 100% de control de poblaciones
R. microplus resistentes a PS, cuando se utiliz6 la vacuna Gavac® en
combinacion con tratamientos de Am. Asimismo, de la Fuente et al. (2007)
reportan un rancho donde se usé este CIG durante 10 afios y se logré reducir los
tratamientos ixodicidas de 24 a 7-8 por afio y reducir el nUmero de garrapatas
adultas promedio de 100 a 20 por animal.

Existen muchos trabajos que demuestran que el MIG es la mejor opcion
para aumentar la capacidad productiva de los animales; sin embargo, los
parasitos internos y externos de los rumiantes se presentan en condiciones
naturales de forma simultanea, por lo cual es necesario el control integrado de
ambas clases de parasitos. El reto principal que existe a nivel mundial y en
especial en México es el uso eficiente de un programa integrado de parasitos en
la ganaderia (al menos que controle garrapatas, nematodos gastrointestinales y
moscas hematofagas) mediante la implementacion de diferentes estrategias de
control quimico y no quimico (Rodriguez-Vivas et al. 2014b).

En la Figura 1 se presenta un esquema de MIG (R. microplus) propuesto
para la ganaderia bovina de la peninsula de Yucatan. En el esquema se propone
aplicar ixodicidas (amitraz o un organofosforado) en los meses de abril y mayo.
En el mes de junio se propone aplicar un organofosforado o piretroide para el
control de garrapatas y simultaneamente para controlar moscas hematoéfagas lo
que coincide con el inicio del periodo de lluvias y el aumento en el nimero de los
dipteros hematéfagos. En los meses de julio y octubre se propone aplicar una
LM de corta accién (1% de concentracion), con la intencion de controlar
simultdneamente garrapatas y nematodos gastrointestinales; meses donde se
han encontrado las mas altas poblaciones de nematodos gastrointestinales de
los géneros Haemonchus y Trichostrongylus en bovinos de la peninsula de
Yucatan, México (Dominguez-Alpizar et al. 1993). Es recomendable que en el

mes de julio se aplique preferentemente moxidectina ya que en este mes del afio
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es cuando existe una alta poblacion de escarabajos estercoleros en Yucatan
(Basto-Estella et al. 2011) y se ha observado que esta LM presenta pocos o nulos
efectos contra estos insectos cuando es eliminado en las heces de los bovinos
tratados. De septiembre a noviembre se propone aplicar cada 15 dias el hongo
M. anisopliae en praderas con altas infestaciones de garrapatas segun la
metodologia propuesta por Ojeda-Chi et al. (2010). Asimismo, en el mes de
diciembre cuando las cargas parasitarias de garrapatas se encuentran bajas en
los bovinos (<30 garrapatas R. microplus adultas por animal) se recomienda el
uso del fluazurdn o el inicio de la aplicacion de la vacuna Bovimune Ixovac. El
esquema de vacunacion con Bovimune Ixovac en México recomendado por el
fabricante es la aplicacion de una dosis los dias 0, 28, 49 y 180 para
posteriormente revacunar cada 6 meses. Con este esquema propuesto se
pretende reducir el nUmero de aplicaciones de productos quimicos para el control
de pardsitos, retardar la seleccién de poblaciones de garrapatas, moscas Yy
nematodos gastrointestinales resistentes a los antiparasitarios, asi como reducir

los riesgos sobre la salud humana y ambiental.

[elFlu[alm]s]sTa[s[o]n[D]

Meses del afo

Am: Amitraz LM: Lactona macrociclica
OF: Organofosforado Gavac: Vacuna antigarrapata
PS: Piretroide sintético FL: Fluazurén

Ma: Metarhizium anisopliae

Figura 1. Representacion esquematica de manejo integral de garrapatas (Rhipicephalus
microplus) propuesto para bovinos de la peninsula de Yucatan, México (Rodriguez-Vivas et al.,
2014).
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QUIMICA DOS ODORES E PARASITAS: OPORTUNIDADE DE
NOVOS PRODUTOS

André Sarria
Biobab R&D, Madrid, Espanha.

RESUMO

Chamamos de produtos quimicos odoriferos a todos 0os compostos organicos volateis (VOC’s)
produzidos por animais, plantas, fungos e outros organismos. Esses compostos podem afetar o
comportamento numa mesma ou de diferentes espécies. Em particular, repeléncia e atracéo sao
dois importantes efeitos olfativos interespecificos que ocorrem durante as interacdes entre
parasitos e seus hospedeiros. Insetos e acaros podem usar sinais quimicos para encontrar
hospedeiros, agregar-se a ele e acasalar. A descoberta de produtos que possam perturbar esses
processos seria um importante passo para o desenvolvimento de novas tecnologias de controle
de parasitas em veterinaria. Esses compostos poderiam também minimizar o risco de
transmissdo de doengas além de aumentar a producdo de carne e leite com reducdo de
sofrimento animal.

Palavras-chave: compostos, controle, parasitas, quimicos, volateis

CHEMISTRY OF ODORS AND PARASITES: OPPORTUNITY FOR
NEW PRODUCTS

SUMMARY

We call odoriferous chemicals to all volatile organic compounds (VOCs) produced by animals,
plants, fungi and other organisms. These compounds can affect behavior in the same or different
species. In particular, repellency and attraction are two important interspecific olfactory effects
that occur during interactions between parasites and their hosts. Insects and mites can use
chemical signals to find hosts, attach themselves to them and mate. The discovery of products
that can disrupt these processes would be an important step towards the development of new
parasite control technologies in veterinary medicine. These compounds could also minimize the
risk of disease transmission in addition to increasing meat and milk production with reduced
animal suffering.

Keywords: compounds, control, chemicals, parasites, volatiles
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ECOLOGIA QUIMICA E SEMIOQUIMICOS

A ecologia quimica € o estudo que integra quimica e biologia para
examinar as interagfes quimicas entre organismos e seu ambiente. Isso inclui
processos de sinais e comunicacdo entre individuos sendo uma poderosa
ferramenta para a descoberta de novos compostos quimicos que poderiam
interferir nessa relagéo, rompendo ou impedindo que ela ocorra.

A comunicagé&o ocorre no reino animal por diversos motivos: necessidade
de alimentacao, protecéo e reproducao.

Predadores geralmente sdo atraidos para suas presas através de odores.

A esses odores chamamos de compostos organicos volateis (VOC's).
Todos VOC'’s que carregam uma mensagem sao chamados de semioquimicos.
Mas o que seria uma mensagem? Uma mensagem sdo sinais quimicos que
modificam o comportamento de uma espécie como, por exemplo, podemos citar
atracao ou repeléncia.

Um mesmo composto pode interferir no comportamento de uma mesma
espécie o que chamamos de feromdnios ou de espécies diferentes os chamados
alomonios.

Entendendo essa caracteristica, podemos desenvolver novos métodos

para o controle de doencas e parasitos de uma maneira mais eficiente.

DOENCAS NEGLIGENCIADAS

No campo de estudos em doencas tropicais, um trabalho de 2006,
envolvendo o controle do Anopheles, mosquito causador da malaria € um
exemplo bastante interessante sobre essas relacbes de comunicagéo e
interferéncia de comportamento entre hospedeiro e predador.

A maléaria € uma doenca potencialmente mortal, causada por parasitos
que transmitem ao ser humano, pela picada de mosquitos fémeas do género
Anopheles. De acordo com a OMS se calcula que, em 2017, houve 219 milhbes
de casos em 90 paises.

O mosquito do género Anopheles prefere se alimentar de sangue
humano, mas ele também se alimenta de animais como gado, ovelhas e cabras,
no entanto, foi observado que ele evita se alimentar de galinhas. De alguma

forma, esses animais nao sao seus hospedeiros. Pesquisadores entao coletaram
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VOC's de galinhas e, apds analise por cromatografia de gases, acoplada com
espectrometria de massas, determinaram a estrutura quimica de diversos
compostos quimicos vindos desses animais. ApGs analise por eletroanterograma

(EAG)* detectou-se 11 compostos bioativos.

\/Tu\ )

LS

Compostos identificados na pele de galinhas, com capacidade de repelir o mosquito causador
da malaria.

Sete compostos foram identificados como sendo repelente, sendo o
butirato de isobutila, naftaleno, hexadecano, 6xido de cis e trans-limoneno,
limoneno e [(-mirceno. Esses compostos reduziram significativamente a
guantidade de mosquitos dentro das casas.

Também foi observada uma reducdo significativa na captura de mosquitos
guando um animal era enjaulado préximo as armadilhas.

Esse é um classico exemplo de compostos produzidos por um animal
influenciando o comportamento de um predador. Galinhas produzem VOC’s que
afastam o mosquito transmissor da malaria, e esses compostos podem ser
utilizados no desenvolvimento de novos métodos de controle.

Ainda nessa linha, pesquisadores do Quénia desenvolveram colares
repelentes para animais atacados pela mosca tséetsé.

Pesquisadores observaram que o antilope waterbuck (Kobus ellipsiprymnus) era

resistente aos ataques da mosca. Eles entdo identificaram uma lactona ciclica
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desse animal e desenvolveram uma espécie de colar repelente que era usado
por animais de pastagens.

— Canvas belt

Protective
tubing shield 1

v Screw cap

Ao reservoir S~y

Repellent

Tubing nozzle ‘. Shield holder

Tygon tubing

Colares repelentes contendo VOC's identificados de waterbuck (fotos: autores trabalho Plos:
neglected tropical diseases, 2017. 11:10)

Alguns paises da Africa, principalmente da Africa subsaariana, sofrem
com uma doenca bastante séria, transmitida pela mosca tsé-tsé (em inglés se
pronuncia tétssi). Essa mosca é responsavel por causar uma doenca bastante
séria chamada de doenga do sono ou nagana.

O parasita que causa a doenca do sono € transmitido para os humanos
pelas moscas tsé-tsé infectadas, que procriam em regides quentes e Umidas da
vasta savana da Africa subsaariana.

A doenca recebe esse nome por impedir a pessoa de dormir durante a
noite e que, geralmente, é vencida pelo sono durante o dia. Ela causa sintomas
neurolégicos e é provocada por um tripanossoma transmitido pela picada da
mosca. Existem dois tipos de tripanossomas que causam a doencga, um deles é
o Tripanossoma brucei gambiense e oTripanossoma brucei rhodesiense. Essa
doenca n&do ocorre no Brasil, ela esta apenas na Africa, mas, no Brasil, temos
uma prima, o Tripanossoma cruzi, que causa a doenca de chagas.

A Organizacdo Mundial de Saude estipula que, se nao tratada a tempo, a
taxa de mortalidade pela doenca do sono supera os 80%.

Os sintomas iniciais sdo bastante comuns a outras doencas, como febre,
tremores, dores nas articulacbes e musculares, mal-estar, perda de peso e
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anemia. Depois 0s sintomas ficam mais sérios, como problemas neuroldgicos
com retardo mental, convulsGes epilépticas, sonoléncia e coma. A morte ira
ocorrer de menos de seis meses até seis anos. E uma doenca negligenciada
bastante séria.

As moscas entram em contato com pessoas, com 0 gado e com animais
selvagens como os antilopes. Em 2010, 7200 casos de doenca do sono foram
registrados. A OMS acredita que o numero corresponda apenas a uma fracdo da
guantidade real de ocorréncias, que esta proxima das 30 mil por ano.

Pesquisadores do ICIPE (Centro Internacional de Ecologia e Fisiologia de
Insetos) no Quénia estdo desenvolvendo um método bastante simples e
extremamente sofisticado para combater a mosca causadora dessa doenca. Na
Africa, existe um antilope chamado de waterbuck, ele é conhecido em
Mocambique pelo nome de inhacoso. Esse animal pertence a familia dos bovinos
e, geralmente, se mete dentro da agua quando € atacado por predadores, deve
ser dai que vem o seu nome de “water buck”.

Esse animal mostra uma caracteristica muito interessante que foi
descoberta por criadores de gado e que depois chamou a aten¢éo dos cientistas
do ICIPE. O fato € simples, o animal ndo é picado pela mosca que causa a
doenca do sono, pois, por alguma razéo, a mosca prefere alimentar-se de outros
animais ao invés dele.

O animal produz VOC’s que interferem no comportamento dessas
moscas. Os cientistas coletaram entdo os odores desses animais. Eles
identificaram todos os compostos quimicos volateis do waterbuck e descobriram
gue quatro desses compostos, quando em contato com a mosca tsé-tse, faziam
com que elas voassem para longe. Isso é, 0s compostos repeliam as moscas.
Essa é a razdo do waterbuck ser imune a essa doenca.

Com estes compostos em maos, 0s pesquisadores sintetizaram 0s
mesmos compostos e desenvolveram uma espécie de colar que emite esses
compostos e os usaram no gado. Os resultados mostraram que 0s animais, que
usavam o colar contendo o “cheiro” do waterbuck, foram protegidos em mais de
80% dos ataques da mosca, comparados aqueles animais que ndo usavam 0s

colares.
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Os compostos quimicos, produzidos pelo antilope waterbuck, sdo a
geranilacerona, o guaiacol, o acido pentanoico e d-octalactona, sendo que este

altimo ja entrou num processo de patente.

CARRAPATOS

Muitos trabalhos no controle de carrapatos utilizando ferramentas de

ecologia quimica e semioquimica estdo sendo desenvolvidos.
Carrapatos, e doencas transmitidas por carrapatos, tém grandes impactos no
gado, nos seres humanos e nos animais de companhia. Em particular, o
carrapato do gado € encontrado em todo o mundo em &reas com alta
temperatura e umidade. As infestacBes por carrapatos levam a perda de peso,
anemia e infeccbes secundarias, além de transmitir doencas como babesiose,
teileriose e anaplasmose. Tradicionalmente, os produtos quimicos (acaricidas)
sdo a principal estratégia de controle de carrapatos, mas essa abordagem € cada
vez mais probleméatica, principalmente devido a evolugdo dos carrapatos
resistentes aos acaricidas e a geracao de residuos quimicos.

Como as vacinas até agora disponiveis ndo tiveram sucesso pleno, ha
necessidade urgente de novas medidas de controle. O gado varia muito nas
cargas de carrapatos, e sabe-se que grande parte dessa variacdo € controlada
pela composicéo genética do hospedeiro, portanto, é possivel criar um aumento
na resisténcia ao carrapato por meio de cruzamentos. A hipétese é de que o
principal meio pelo qual o gado hospedeiro difere na resisténcia ao carrapato €
através da producao de produtos quimicos volateis atrativos e ou repelentes na
superficie da pele, ou seja, semioquimicos, que determinam quantos carrapatos
permanecem presos a superficie da pele. Um exemplo bastante visivel diz
respeito as racas Holandesa e Nelore, pois ambas as racas esdo em extremos
opostos na carga parasitaria. O Nelore € um animal bastante resistente,

enguanto o Holandés é bastante susceptivel.
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Gado Holandés (foto esquerda) e Nelore (foto direita), racas com cargas parasitarias bastante
diferentes (fotos André Sarria)

A identificacdo desses produtos quimicos e os fatores genéticos, que
levam a producédo de diferentes produtos quimicos por diferentes animais, nos
dariam novas e poderosas oportunidades de controle. Poderiamos criar animais
mais resistentes a carrapatos ou criar repelentes para reduzir a carga de

carrapatos.
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RESUMO

Conceitos relacionados diretamente ao uso racional de farmacos parasiticidas séo relevantes no
que tange a promoc¢ao da qualidade dos produtos pecuarios ofertados ao mercado consumidor
e, para tal, a utilizacdo de principios ativos parasiticidas de alta eficdcia € uma demanda urgente
e necessaria para a sustentabilidade da cadeia de valor da bovinocultura brasileira. Dentre os
mais importantes problemas de saldde animal presentes nos sistemas pecuarios bovinos, as
parasitoses mostram-se como limitantes para a obten¢do da maxima produtividade dos
rebanhos, aliada a producéo de alimentos livres de contaminantes quimicos. A baixa eficacia das
bases parasiticidas disponiveis para comercializagdo no Brasil, na atualidade, representa um
desafio para 0 manejo e controle das popula¢gbes do Rhipicephalus microplus (carrapato-dos-
bovinos). A emergéncia e a fixacdo de gendtipos resistentes aos principais grupos quimicos
pesticidas nas populagdes de R. microplus sé@o as principais causas relacionadas a falha dos
tratamentos quimicos direcionados ao controle das infestagBes. Dessa forma, a busca por novas
moléculas com atividade biol6gica direcionada ao controle do R. microplus é uma necessidade
urgente e que demandara fortemente acdes de prospeccdo e desenvolvimento de novos
principios ativos as equipes de P, D & | e as industrias farmacéuticas veterinérias instaladas e
atuantes nos paises que tém na bovinocultura uma importante fonte de geragdo de renda e, a
ocorréncia de R. microplus € endémica nos rebanhos. O processo de descoberta de novas
moléculas pesticidas, assim como o desenvolvimento dos farmacos parasiticidas é complexo,
longo, de alto custo e séo diretamente alicergados as inovagdes cientificas e tecnolégicas. No
bioma Amazénico esta o maior quantitativo mundial de espécies da flora e fauna, tanto em termos
de espécies habitando a regido, como coexistindo dentro de uma mesma area. O imenso
patriménio genético presente nesse bioma e ja escasso nos paises desenvolvidos, tem hoje valor
econdmico-estratégico inestimavel para varios fins e aplicagbes, mas € no campo do
desenvolvimento de novos farmacos que reside sua maior potencialidade. A terapéutica
moderna, composta por medicamentos com acdes especificas sobre receptores, enzimas e
canais idnicos, nao teria sido possivel sem a contribuicdo dos produtos naturais, notadamente
das plantas superiores, das toxinas animais e dos microrganismos. A procura por novas
moléculas de alta eficacia e efeitos secundarios reduzidos para o controle do carrapato-dos-
bovinos mostra-se premente e alinhada as diretrizes da producao de alimentos seguros. Tratam-
se de moléculas bioativas, biodegradaveis, cujos diferentes modos de acgédo, incluindo o
sinergismo, podem afetar varios alvos ao mesmo tempo e com isso reduzir a presséo seletiva;
bem como podem ser usadas como agentes Unicos ou em conjunto com compostos quimicos
sintéticos. Nesse contexto, as espécies vegetais e animais provenientes da biodiversidade
Amazénica devem ser consideradas como potenciais espécies doadoras de novas moléculas
ativas para o controle de artropodes parasitas, logo aptas a serem inseridas e utilizadas nos
programas de controle e manejo integrado do carrapato R. microplus, possibilitando a valoragéo
e estimulando a conservacdo de nossa biodiversidade, assim como o0 uso sustentavel dos
recursos genéticos presentes nesse bioma.

Palavras-chave: Amazdnia, biodiversidade, moléculas pesticidas, Rhipicephalus microplus.
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THE AMAZON FLORA AND FAUNA AS A SOURCE OF ACTIVE
BIOMOLECULES FOR THE CONTROL OF THE CATTLE TICK
POPULATIONS

SUMMARY

Concepts directly related to the use of parasiticide substances are relevant when it comes to
promoting the quality of particular products offered to the consumer and, for that purpose, the use
of active parasiticides of high activity is an urgent and necessary demand for the sustainability of
the valuable Brazilian bovine livestock chain. Among the important problems of animal health,
parasitic diseases are shown to be limiting factors for obtaining maximum productivity in herds,
combined with the production of free chemical foods. Currently, the low efficacy of the parasiticide
bases available for commercialization in Brazil, represents a challenge and control of the
populations of the bovine Rhipcarrapato. Emergence and main group definitions are genotypes
resistant to major pesticides in populations of R. microplus. Microplus is a special prospecting
need and urgent prospecting solutions and the search for R, D & | plants developed with new
biological and biological ways to control new and biological biological plants. active in countries
that have cattle as an important source of generation, and the occurrence of R. microplus is
endemic in herds. The process of discovering new pesticide additives, as well as the development
of parasiticide drugs is complex, expensive and directly based on scientific and technological
innovations. In the Amazon biome, it is the largest registered area, both worldwide, of flora
species in terms of species inhabiting the region, as well as coexisting within the same The
genetic heritage in this biome, which is already scarce in developed countries, has today several
invaluable economic-strategic values for applications and, but it is not their field of development
of new drugs that reside in potential. Modern therapy, composed of medicines with specific
receptors, enzymes and possible plants, the contribution of natural products, notably plants,
plants without animals and higher microorganisms. The demand for high diligence insurance and
reduced secondary control equipment for the repair of pre-cattle cars shown and food production
guidance. These are different ways of bioactive, biodegradable at the same time, different modes
of action synergism, can all target changes at the same time and thereby reduce the selective
pressure; as well as can be used as single agents or synthetic chemical compound sets. Micro,
micro, enabling the valuation and stimulating the conservation of our biodiversity, as well as the
sustainable use of the genetic resources present in this biome.

Keywords: Amazon, biodiversity, pesticide, Rhipicephalus microplus.
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RESUMO

O presente trabalho apresenta dados de uma revisdo das pesquisas com 6leos essenciais para
controle de carrapatos nos ultimos 30 anos. O banco de dados foi obtido a partir da busca de
artigos publicados nas trés Ultimas décadas (de 1991 até 2020), usando as bases de dados on-
line: Scopus, Web of Science e Pub Med, utilizando as palavras de busca “essential oil” AND
“tick”. A palavra tick também foi substituida pelos géneros das principais espécies de carrapatos,
permitindo ampliar ainda mais a busca. Foram encontrados 728 trabalhos e os resultados foram
filtrados, sendo excluidos os artigos em duplicata. Apés essa etapa, foi realizada uma triagem
das publicagdes utilizando critérios de excluséo e elegibilidade de um estudo. Apés a aplicagao
desses critérios, foram selecionados 128 artigos para elaboragdo do banco de dados. Os dados
foram organizados em uma planilha do programa Microsoft Excel. Dentro das trés Ultimas
décadas, a Ultima (2011 - 2020) apresentou o maior niumero de publicacdes, com 99 artigos. O
Brasil foi o pais com o maior nimero de publicac6es (65). Foram realizadas pesquisas com 24
espécies de carrapatos; Rhipicephalus microplus foi a espécie mais estudada (76), seguida por
Rhipicephalus sanguineus (11) e Rhipicephalus annulatus (7). Para plantas, as familias mais
estudadas foram: Lamiaceae (57), seguido por Verbenaceae (28), Myrtaceae (27) e Asteraceae
(21). Com relagé@o a comparagédo entre estudos, 116 artigos foram realizados em condicdes de
laboratério, enquanto apenas 12 pesquisas foram realizadas em condi¢cdes de campo e semi-
campo. Essa analise permite compreender alguns aspectos do “estado da arte” das pesquisas
com Oleos essenciais para controle de carrapatos.

Palavras-chave: Controle de carrapatos, metabdlicos secundérios de plantas, terpenos.

HISTORY OF RESEARCH ON ESSENTIAL OILS FOR TICK CONTROL

SUMMARY

This paper presents data from a review of research on essential oils for tick control over the last
30 years. The database was obtained from the search for articles published in the last three
decades (from 1991 to 2020), using the online databases: Scopus, Web of Science and Pub Med,
using the search words “essential oil ” AND “tick”. The word tick was also replaced by the genera
of the main species of ticks, allowing the search to be further expanded. A total of 728 works were
found and the results were filtered, with duplicate articles being excluded. After this step,
publications were screened using exclusion and eligibility criteria for a study. After applying these
criteria, 128 articles were selected for preparation of the database. Data were organized in a
Microsoft Excel spreadsheet. Within the last three decades, the last (2011 - 2020) had the highest
number of publications, with 99 articles. Brazil was the country with the highest number of
publications (65). Research was carried out with 24 species of ticks; Rhipicephalus microplus was
the most studied species (76), followed by Rhipicephalus sanguineus (11) and Rhipicephalus
annulatus (7). For plants, the most studied families were: Lamiaceae (57), followed by
Verbenaceae (28), Myrtaceae (27) and Asteraceae (21). Regarding the comparison between
studies, 116 articles were carried out in laboratory conditions, while only 12 researches were
carried out in field and semi-field conditions. This analysis allows us to understand some aspects
of the “state of the art” of research with essential oils for tick control.

Keywords: Tick control, secondary plant metabolics, terpenes.
INTRODUCAO
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Os carrapatos séao artropodes hematofagos obrigatérios, pertencentes a
subclasse Acari, superordem Parasitiformes e ordem Ixodida. Atualmente, foram
descritas cerca de 956 espécies de carrapatos, divididos entre as familias
Ixodidae (736 espécies), Argasidae (218 espécies), Nuttallielidae (1 espécie) e
Deinocrotonidae (1 espécie ja extinta) (APANASKEVICH et al., 2019; DANTAS-
TORRES et al., 2019; SUN et al., 2019; TOMLINSON et al., 2019; VENZAL,;
APANASKEVICH, 2019).

O método predominantemente utilizado para o controle desses
ectoparasitos € o0 uso de carrapaticidas sintéticos, que tem sido fundamental para
controle desses artrépodes, permitindo manter a satde animal e a produtividade
em rebanhos comerciais. No entanto, devido ao uso constante, as vezes sem
critérios técnicos, a utilizacdo desses produtos quimicos tem resultado na
selecéo de populacdes resistentes (FURLONG et al., 2007; HIGA et al., 2019).
Em adicional, o uso recorrente desses produtos tem levantado a preocupagdes
referentes aos possiveis efeitos toxicos em organismos ndo-alvo, provavel
contaminacdo do ambiente e residuos em produtos de origem animal
(FURLONG et al., 2007; RECK et al., 2014; HIGA et al., 2015; KLAFKE et al.,
2017). Nesse sentido, é primordial o desenvolvimento de novas tecnologias de
controle que reduzam esses efeitos.

Diante desse cenario, produtos de naturais obtidos de plantas, produzidos
obtidos a partir do metabolismo secundario de certas espécies vegetais tém sido
apontados como uma alternativa promissora para o desenvolvimento de novos
carrapaticidas para controle de carrapatos (ELLSE; WALL, 2014; NWANADE et
al., 2020). Os produtos naturais obtidos de plantas podem ser utilizados na forma
de extrato, 6leo fixo, 6leo essencial (OE) ou compostos isolados (KHETRAPAL,;
VODWAL, 2016). Os OEs séo caracterizados por apresentarem uma matriz
complexa, com cerca de 20 a 60 componentes volateis, de odor acentuado. A
concentracdo de seus constituintes quimicos pode variar notavelmente,
dependendo de diversos fatores como: espécie vegetal, parte da planta utilizada
para extracdo, genotipo da planta, interacdo ecologica com outros organismos,
composicdo do solo, época do ano, umidade relativa, incidéncia de radiagéao
solar e método de extracdo. Normalmente, sua obtencédo é realizada pelos
métodos de hidrodestilacdo ou arraste a vapor, e as substancias que
predominam nos OEs podem ser divididas em dois grupos principais, de acordo
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com a sua biossintese: terpenos (terpendides) e os fenilpropanoides (BAKKALI
et al., 2008). Contudo, podem ser encontradas substancias de outras classes
também, além dos terpenos e fenilpropanoides.

Os OEs sdo amplamente utilizados nas industrias farmacéuticas,
cosmeéticas e de géneros alimenticios, com um faturamento em torno de US$ 60
bilhdes por ano. Segundo a ONU (Organizacao das Nag¢Oes Unidas), a procura
por medicamentos fitoterapicos tem crescido exponencialmente, cerca de 7% ao
ano, abrangendo trés mil espécies de plantas, o que corresponde a 400 mil
toneladas/ano (EMATER, 2021). Além disso, de acordo com Miresmailli e Isman,
0 segmento de biopesticidas cresce cerca de 16% ao ano, com estimativa para
em 2025 alcangar 20% do mercado. Segundo esses autores, a maioria dos
fabricantes de pesticidas botéanicos terceirizam a obtencédo dos OEs e realizam
um rastreio desses compostos de acordo com marcadores, como a quantidade
de um composto majoritario, determinado previamente por estudos anteriores,
para atestar qualidade ao produto, sendo importante realizar andlises
fitoquimicas para um melhor entendimento dos principais ativos presentes nos
OEs.

Nos ultimos anos, o nimero de pesquisas direcionadas a investigacao da
atividade de OEs sobre carrapatos, tem crescido substancialmente (ADENUBI
et al. 2018; BENELLI et al. 2016; PAVELA et al. 2016; ROSADO-AGUILAR et
al., 2017; BENELLI; PAVELA 2018; NWANADE et al., 2020), demonstrando a
importancia etno-veterinaria, e 0 potencial dessas substéncias para o
desenvolvimento de novos carrapaticidas.

No entanto, apesar do fato, h4 uma falta de padronizacdo nos diferentes
estudos, o que dificulta a comparacdo dos resultados, como condi¢bes
experimentais (quantidade e técnica de aplicacéo), a néo realizacdo de anélise
dos constituintes quimicos presentes nos OEs, o “N” amostral (tamanho nao
uniforme dos tratamentos) entre outros. Nesta revisdo de OEs no controle de
carrapatos, geramos informacfes a respeito da: variagdo de publicacdo no
decorrer das décadas; os principais paises que publicam na area; as familias de
plantas usadas como base para obtencéo dos OEs; realizacéo da caracterizacao
fitoquimica dos Oleos essenciais; espécies de carrapatos utilizados nos testes;
nameros de estudos realizados em laboratério e em condigbes de campo ou

semi-campo. A realizacdo da pesquisa com essa abordagem pode permitir
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melhor entendimento do real estado da arte dessa linha de investigacdo, bem

como, definir prioridades e direcionamentos para estudos futuros.

METODOLOGIA

A revisao foi realizada através da formacao do banco de dados, resultante
de artigos publicados nos ultimos trinta anos (1991 - 2020). Para tal, utilizou-se
os editoriais on-line Scopus, Web Of Science, Pub Med. Os resultados foram
filtrados segundo o diagrama PRISMA modificado (MOHER et al., 2009). A busca
foi realizada utilizando-se as seguintes palavras-chave: “essential oil”

combinadas com “tick”, “Rhipicephalus”, “Amblyomma

, “Dermacentor”, “Ixodes”,

“Haemaphysalis”, “Hyalomma”, “Argas” e “Ornithodoros”. No total, somando-se
as trés bases de dados” foram encontrados 728 artigos. Na sequéncia, foi
realizado os passos do diagrama de Prisma, com as retiradas das duplicatas e
aplicados os critérios de excluséo e elegibilidade de um artigo. Os critérios de
exclusédo foram: artigos de revisdes, repeléncia, trabalhos que utilizaram apenas
0s compostos isolados e ndo o 6leo essencial, formulacbes comerciais e
capitulos de livros. Ao final da busca foram selecionados 128 estudos. Os dados

de cada artigo foram organizados em uma planilha do programa Microsoft Excel.

RESULTADOS
Publicacbes por ano

As publicacdes foram classificadas de acordo com o ano/década de
publicacdo. Na primeira década (1991 a 2000), de acordo com 0S NOSSO0S
critérios de elegibilidade foram encontrados apenas 2 artigos (1,6%). Para a
década seguinte (2001 a 2010), o numero de publicagbes registradas foi de 27
artigos (21,1%). A maior parte dos artigos (99 estudos = 77,3%) foram publicados
na ultima década (2011 — 2020) (Fig. 1A), evidenciando o aumento consideravel
no numero de estudos.

Conforme dito anteriormente, o processo de resisténcia dos carrapatos
aos acaricidas comerciais tem sido um entrave para o controle desses
artropodes, existindo um aumento nos registros de resisténcia para diferentes
espécies de carrapatos, além do relato de populacdes multirresistentes (RECK
et al., 2014; KLAFKE et al., 2017; BECKER et al., 2019; TUCKER et al., 2020).

49



De forma concomitante, alteracdes no meio ambiente em decorréncia as acdes
antrépicas, aguecimento global, tem propiciado a introducdo de carrapatos em
locais que antes eram desfavoraveis (altitude/temperatura) para o
desenvolvimento desse parasito (Grandi et al., 2020; Gilbert L., 2021). Além
disso, também existe uma crescente demanda do mercado consumidor por
novas alternativas para controle de carrapatos que oferecam menos riscos de
contaminagao ambiental. Diante desse quadro, a busca por novas alternativas
de controle tem se intensificado, buscando, principalmente, opcdes atreladas
aos conceitos de sustentabilidade e Satde Unica. Somado a isso, cabe destacar
que ultimamente ocorreu uma popularizacdo das tecnologias necessarias para
pesquisas com OEs (producéo, extracdo e caracterizagcdo). A soma de todos
esses aspectos, no nosso ponto de vista, resultou do nimero de pesquisas

nessa area.
PublicacBes por pais

De acordo com o presente estudo, o Brasil foi o pais com maior nimero
de publicacdes (65 — 50,8%), seguido Egito (8 — 6,25%), india (7 — 5,5%), Ird (5
- 3,9%), Turquia (5 — 3,9%), México (4 — 3,1%), Espanha (4 — 3,1%), Camardes
(4 - 3,1%) (Fig. 1B). Esse numero expressivo de estudos no Brasil,
possivelmente, esta relacionado a trés fatores: importancia dos carrapatos para
bovinos e caes, e o tamanho da populacdo desses animais no pais; a grande
biodiversidade vegetal do Brasil; a posi¢do de destaque que o Brasil ocupa em
relacdo a producao e pesquisa com OEs.

O pais possui 0 maior rebanho bovino comercial do mundo, chegando a
218,2 milhdes de cabecas, e apresentar uma producéo de 35,4 bilhdes de litros
de leite (IBGE, 2020). Em adicional, o Brasil é o segundo pais em nimero de
cées e gatos, sendo que 46,1% das residéncias possuem, no minimo, um cao e
19,3% possuem um gato, fazendo que o pais tenha o 7° maior faturamento do
mercado pet mundial (ABINPET, 2021). Esses dados evidenciam a importancia
econdmica para o pais no controle de Rhipicephalus microplus e Rhipicephalus
sanguineus sensu lato (s.l.), principalmente.

Além disso, o Brasil apresenta uma biodiversidade vegetal de profunda
relevancia, de diferentes biomas, sendo detentor do maior nimero de espécies

descritas atualmente (55% das espécies de plantas terrestres endémicas) (BFG,
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2021). Dessa forma, ha uma diversidade nas espécies de plantas e
consequentemente, de metabdlicos secundarios, que podem ser pesquisados
para desenvolvimento de novos carrapaticidas. Por fim, o pais possui um lugar

de destaque nas pesquisas e producédo de OEs.
Familias das Plantas

Em nossa revisdo, foram estudadas 33 familias de plantas. As familias
com maior frequéncia nos estudos foram: Lamiaceae (57 — 24,0%), seguido por
Verbenaceae (28 — 11,8%), Myrtaceae (27 — 11,4%) e Asteraceae (21 — 8,8%)
(Fig. 1C).

De acordo com a literatura, as familias Lamiaceae, Verbenaceae,
Myrtaceae, sdo conhecidas por apresentarem na constituicdo dos seus OEs, de
forma majoritaria, terpenos e fenilpropanoides (OLIVEIRA et al., 2009; FRANZ;
NOVAK, 2009), compostos conhecidos por apresentarem uma diversidade de
atividades biologicas, incluindo atividade acaricida, fazendo que os OEs de
plantas dessa familia tenham potencial para o desenvolvimento de novos
carrapaticidas. Por isso, que provavelmente, os OEs das plantas classificadas

nessas familias foram os mais utilizados nas pesquisas com OEs.
Caracterizacdo dos Gleos essenciais

No total, 84 (65,6%) dos artigos realizaram a caracterizacado dos 6leos
essenciais, e 44 (34,4%) ndo realizaram essa analise fitoquimica (Fig. 2A),
demonstrando uma maior tendéncia dos estudos em realizar a analise. Essa
caracterizacdo dos constituintes quimicos presentes nos OEs tém sido uma
ferramenta amplamente utilizada para identificacdo de compostos com
atividades biolégicas. A composi¢cao quimica dos OEs de uma mesma espécie
de planta é diretamente influenciada por fatores como época da colheita da
planta, biogeografia do local de coleta, método de extragcdo, quimiotipo e
alteracdes do microclima no qual a planta esté inserido (DJOUAHRI et al., 2013;
PAVELA; BENELLI, 2016). Segundo alguns estudos, a predominancia/presenca
de certos constituintes quimicos especificos na composi¢do de um quimiotipo de
um OE pode conferir maior ou menor atividade carrapaticida (PEIXOTO et al.,
2015; MONTEIRO et al., 2017; CASTRO et al., 2018). Assim, é de extrema

importancia realizar a caracterizagdo quimica dos OEs para ter o conhecimento
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(correlacionar), quais sdo as substancias presentes naquela amostra e que
conferem atividade carrapaticida. Essa analise também se torna importante para
selecionar substancias para serem testadas isoladas, para confirmacdo de

atividade e desenvolvimento de carrapaticidas.
Publicacfes por espécie de carrapato

Foram avaliadas 24 espécies de carrapatos, dentre as quais R. microplus
(76 — 53,9%) foi a espécie mais estudada, seguida por R. sanguineus s.l. (11 —
7,8%), Rhipicehalus annulatus (7 — 5,0%). (Fig. 2B). Outras espécies como
Dermacentor nitens, Amblyomma sculptum, Amblyomma cajennense (s.l.) e
Haemaphysalis longicornis estiveram presentes em apenas trés estudos (2,1%)
cada (Fig. 2B). Todos os estudos realizados tiveram como alvo carrapatos de
importancia econdmica ou de saude publica.

R. microplus foi o0 ectoparasito mais estudado, possivelmente devido a sua
ampla distribuicdo geografica e pela preocupacao a respeito do seu impacto
econdmico, que é de ambito global. Estimativas do fim do século passado,
apontavam que mais de 75% da populacdo bovina era acometida por essa
parasitose (CORDOVES, 1997) e, no cenario atual, acredita-se que perdas
anuais podem chegar a 30 bilhdes de délares no mundo (LEW-TABOR;
RODRIGUEZ VALLE, 2016) e 3,4 bilhdes de ddélares / ano somente no Brasil
(GRISI et al.,, 2014). Além disso, essa espécie apresenta 0 cenario mais
preocupante em relacao a resisténcia aos acaricidas. Ja existem registros de
resisténcia de R. microplus para todas as bases carrapaticidas disponiveis no
mercado, registro de populagbes multiresistentes e por fim, registro de
populacdes que sao resistentes a todas as classes (RECK et al., 2014; KLAFKE
et al., 2017).

A segunda espécie mais estudada foi R. sanguineus s.l., que apesar de
ter como principal hospedeiro o0 cdo domeéstico, pode ser encontrado parasitando
outras espécies de mamiferos, aves e até mesmo humanos. Devido a estreita
ligacdo dos cédes com os humanos, este parasito foi disseminado durante os
processos de migracdo humana (DANTAS-TORRES; OTRANCO, 2015). Além
da sua participagdo no ambiente urbano, estes artropodes sdo importantes
guando se trata da sanidade animal, visto 0s mesmos atuarem como vetores de

diversos patégenos (Ehrlichia canis, Babesia vogeli, Hepatozoon canis), bem
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como por ja terem sido registrados como vetores da Rickettsia rickettsii em
humanos de algumas regiées do EUA e do México e como vetor de R. conorii ha
regido do Mediterraneo (NAVA et al.,, 2014; COSTA et al.,, 2011; DANTAS-
TORRES; OTRANCO, 2015). Na literatura, ja existem relatos de resisténcia a
piretroides, amidinas, organofosforados, fenilpirazéis e lactonas macrociclicas
(EIDEN et al., 2015; RODRIGUEZ-VIVAS et al., 2017a; RODRIGUEZ-VIVAS et
al., 2017b; BECKER et al., 2019; TUCKER et al., 2020).

Tipos de estudos: condi¢cdes de laboratério ou de campo

Dos 128 artigos incluidos em nossa pesquisa, 116 (90,6%) foram
realizados em condi¢es de laboratorio e apenas 12 (9,4%) foram realizados em
campo ou semi-campo (Fig. 2C). Desses 12 artigos de campo, 10 (83,3%) foram
realizados na ultima década (2011 — 2020). Nos ultimos anos, tem crescido o
namero de pesquisas direcionadas a investigacao da atividade de OEs sobre
carrapatos, contudo, a maior parte das pesquisas se concentram em estudos de
atividade em condi¢Oes laboratoriais; enquanto as investigacbes em condi¢des
de campo séo escassas (Rosado-Aguilar et al., 2017; Benelli; Pavela, 2018).

Estudos em condic¢des de laboratério sdo de fundamental importancia
para selecionar compostos com potencial carrapaticida para diferentes estagios
e espécies de carrapatos, e para o entendimento dos mecanismos de acéo
dessas substancias em carrapatos, no entanto, nem sempre 0s resultados
obtidos em laboratoério conseguem ser reproduzidos nos testes em condicdes de
campo ou semi-campo. Esses dados nos mostram que estudos em condi¢cdes
de laboratério tém apresentado resultados satisfatérios e sdo muito importantes
para o processo de triagem de um potencial OE ou substancia encontrada em
OEs para o controle de carrapatos. Contudo, € importante que os esfor¢cos por
pesquisas em condi¢cdes de campo e semi-campo sejam ampliados, permitindo
avaliar o real potencial dos OEs para controle de carrapatos, bem como, avaliar
a seguranca desses 0Oleos para animais e 0 impacto sobre organismos néo alvo.
Essas pesquisas, em condi¢des de campo e semi-campo sao fundamentais para

o desenvolvimento de carrapaticidas com OEs.
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A
21,1%
M 1991-2000(2~1,6%)
1 2001-2010(27-21,1%)
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1%
3,1%
Qutros

)
f
M Brasil (65-50,8%) M Espanha (4 — 3,1%) W jtalia (2 - 1,5%) B Malasia (2-1,5%) B Paquistdo (1 —0,79%)

M Egito (8- 6,25%) M México (4 —3,1%) W Jamaica(2-15%) M Melanésia (2—1,5%) m Republicado Benin (1-0,79%)
¥ india(7—5,5%) ™ Estadosunidos (4 —3,1%)M Quénia (2-1,5%) M Argélia(1-0,79%) M Africado Sul (1-0,79%)
Iré (5—3,9%) M Marrocos (2—1,5%) M China (1-0,79%) B Tailandia (1 - 0,79%)
B Turquia (5 — 3,9%) B Suécia(2-1,5%) M Equador(1-0,79%) M Reino Unido (1—0,79%)
B Camardes (4 —3,1%) W lraque (2-1,5%)  m Franca(1-0,79%)  m Venezuela(1-0,79%)

Qutros

J
I |

W Lamiaceae (57 —24,0%) M Rutaceae (9-3,8%) M Geraniaceae (4 —1,7%) ™ Acoraceae (1-0,4%) M Caesalpiniaceae (1 - 0,4%)
B Verbenaceae (28— 11,8%) M Zingiberaceae (9 — 3,8%)M Apiaceae (3 - 1,3%) mCupressaceae (1— 0,4%) M Cannabaceae (1 —0,4%)
M Myrtaceae (27 -11,4%) M Cupressaceae (8 — 3,4%)M Araucariaceae (3 — 1,3%) M Amaranthaceae (1 — 0,4%)M Chenopodiaceae (1 - 0,4%)
Asteraceae (21— 8,8%) Lauraceae (7—3,0%) M Annonaceae (2—0,8%) MAraceae(1-0,4%) M Gramineae (1 —0,4%)
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M Euphorbiaceae (11-4,6%)H Piperaceae (5-2,1%) M Meliaceae (2-0,8%) M Burseraceae (1-0,4%) ™ Pinaceae (1-0,4%)
W Winteraceae (1-0,4%) M Salvadoraceae (1-0,4%) M Ranunculaceae (1 — 0,4%)

Figura 1 — (A) Publicacdes por década; (B) Publicacbes por pais; (C) Publicacdes por
Familia das plantas.
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90,6%
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Figura 2 — (A) PublicagBes com o sem caracterizagdo fitoquimica dos 6leos essenciais;
(B) Publicacdes por espécies de carrapatos; (C) Tipos de estudos (campo/semi-campo
ou em condicdes de laborat6rio - in vitro).
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CONCLUSAO

A presente revisdo nos permite melhor compreensao sobre o estado da
arte das pesquisas com OEs para o controle de carrapatos, evidenciando os
paises onde a maior parte das pesquisas foram conduzidas, as espécies de
carrapatos mais estudadas, as principais familias de plantas utilizadas como
fonte de OEs testadas para avaliacdo de atividade carrapaticida, o nimero de
estudos com caracterizacado quimica e o numero de estudos em condi¢cfes de
campo e semi-campo. Tal andlise nos permite identificar algumas limitacdes
dessa linha de pesquisa que merecem esforgos futuros.

Uma das limitagdes para o uso industrial dos OEs é a produc¢do em larga
escala, uma vez que h& grande variabilidade dos constituintes fitoquimicos
presentes nesses 6leos, o que pode interferir no resultado desejado. Dessa
forma, € importante realizar a analise desses 06leos, com o intuito de identificar
as potenciais substancias responsaveis pela atividade carrapaticida. E
importante que todos os estudos apresentem a caracterizacdo quimica desses
OEs. Outro obstaculo é o pequeno numero de estudos em condi¢cdes de campo
e semi-campo, que sado fundamentais para demostrar o real potencial dos OEs
para controle de carrapatos. E preciso que sejam realizados mais estudos nestas

condicdes, juntamente com analise de seguranca clinica e impacto ambiental.
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RESUMO

Os carrapatos sdo ectoparasitos com importancia médica e veterinaria, se tornando um grande
problema para os seus hospedeiros. O controle com o uso de substéncias carrapaticidas vem
selecionando populagdes resistentes e na grande maioria ndo impede a transmisséo de doengas.
As substancias repelentes sdo utilizadas e devem ser melhor exploradas ainda para controle e
carrapatos e doencas transmitidas. Nesse capitulo apresentamos e discutimos os produtos
sintéticos e naturais com comprovada a¢éo repelente, os bioensaios para avaliacdo da agéo
repelente e as novas perspectivas para repelentes de origem natural.

Palavras-chave: produtos naturais, volateis, repelente

EVALUATION OF TICK REPELLENT SUBSTANCES

SUMMARY

Ticks are ectoparasites with medical and veterinary importance, becoming a significant problem
for their hosts. Control with the use of tick substances has been selecting resistant populations,
and, for the most part, it does not prevent the transmission of diseases. Repellent substances are
used and should be further explored to control ticks and tick-borne diseases. This chapter
presents and discusses synthetic and natural products with proven repellent action, bioassays to
evaluate the repellent effect, and new perspectives for repellents of natural origin.

Keywords: natural compound, volatile, repellent
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INTRODUCAO

Os carrapatos (Acari: Ixodidae) sdo ectoparasitos hematdfagos de
diversos animais, incluindo o homem. Além de causar perda de sangue, irritacéo
e hipersensibilidade, sdo vetores de diferentes patégenos como Babesia spp.,
Ehrlichia spp., Rickettsia spp., Borrelia spp. entre outros (Hauck et al., 2020;
Obregon et al., 2020; Bloch et al, 2019; Ebel et al., 2010; Dantas-Torres et al.,
2010). Logo, o contato com 0s carrapatos provoca prejuizos a saude humana e
animal e consequentemente a economia (Grisi et al., 2014). Os compostos
repelentes séo substancias que atuam de forma local ou a distancia impedindo
0 artropode de pousar ou se fixar e se alimentar em seus hospedeiros e
consequentemente prevenindo a infeccdo de doencas por eles transmitidas.

Apesar de atualmente a grande maioria dos produtos inseticidas,
carrapaticidas ou repelentes serem baseados em compostos sintéticos, a
importancia da descoberta e utilizacdo de compostos naturais para estes fins
remonta tempos antigos. Os piretrdides, por exemplo, sdo analogos sintéticos
das piretrinas, substancias de origem vegetal extraidas a partir das flores do
crisantemo (Tanacetum cinerariifolium), que possuem relatos de utilizacao para
fins inseticidas desde 400 A.C. As piretrinas, apesar de possuirem boa acao
inseticida e repelente, eram ambientalmente instaveis. Modificac6es estruturais
foram entdo realizadas em suas moléculas, levando ao surgimento de
compostos mais estaveis, o0s piretréides sintéticos, na década de 70, sendo estes
essenciais para contornar problemas enfrentados com a alta toxicidade e as
contaminagdes ambientais dos inseticidas utilizados naquela época (Ensley,
2018).

O uso de ingredientes ativos de fontes naturais de plantas tém sido uma
area promissora para a descoberta e desenvolvimento de novos produtos
repelentes, devido uma ampla biodiversidade de plantas com diferentes
composi¢cdes quimicas e efeitos biologicos, além de ser mais sustentavel e
menos toxico ao hospedeiro (Bissinger e Roe, 2010). Extratos e 6leos essenciais
de plantas tem demonstrado serem potentes preparacdes para repelir carrapatos
(Pavela et al., 2016).
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Produtos repelentes usados em céaes

O carrapato marrom dos céaes (Rhipicephalus sanguineus) tem
comportamento nidicola que facilmente parasita os seus hospedeiros por terem
um contato estreito no ambiente (Labruna e Pereira, 2001). Este carrapato € um
dos principais parasitos de caes de area urbana (Costa-Junior et al., 2012) e as
substéancias repelentes tém um papel primordial para controle e prevencéo de
infestacBes de carrapatos e doengas transmitidas por esses artropodes. No
mercado encontramos diferentes produtos para cdes com poder de repeléncia
sobre carrapatos. Entre esses produtos, coleiras inseticidas e repelentes que séo
impregnadas com compostos sintéticos, principalmente piretréides associados a
outros compostos, sdo as mais utilizadas. Como exemplo temos a Scalibor®
(Deltametrina, MSD Salde Animal), Leevre® (associacdo de Deltametrina e
Propoxur, Ourofino Saude Animal) e Seresto® (associacdo de Flumetrina e
Imidacloprid, Bayer Saude Animal). Esses compostos tém liberacdo controlada
e lenta, fornecendo um poder carrapaticida e repelente a carrapatos e insetos
por até oito meses, a depender da formulacdo. Também existe no mercado
outros tipos de coleiras que possuem produtos naturais como principio ativo
repelente, como as das marcas Petl00® (Oleo essencial de citronela -
Cymbopogon winterianus, Alivet Saude Animal) e Coleira Erva de Santa Maria
(associacao de extratos de Erva de Santa Maria - Dysphania ambrosioides, Cidré
- Aloysia triphylla, Neem - Azadirachta indica, Oleo de Citronela - C. winterianus
e outros compostos, Zen Animal). Entretanto essas coleiras ainda necessitam de
estudos cientificos mais aprofundados para a comprovagdo da sua eficacia.
Bandanas repelentes impregnadas com permetrina (piretréide sintético), se
caracterizam como outra forma de apresentacdo de produtos repelentes no
mercado brasileiro e que segundo o fabricante (ProC&ao®), permanece eficaz
mesmo apos 50 lavagens.

Aproximadamente 85% dos médicos veterinarios clinicos de pequenos
animais no Brasil recomendam o uso de coleiras repelentes e inseticidas em
cades como profilaxia de carrapatos, pulgas, flebotomineos e mosquitos, bem
como as doencas transmitidas por esses parasitos. Entretanto, é necessario ter
cautela e acompanhamento dos cées pois aproximadamente 58% dos

veterinarios relataram algum tipo de irritacao na pele ou pelo dos caes associado
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ao uso de coleiras repelentes (Vale et al., in press). Este tipo de sensibilidade se
deve a alta concentracdo de piretréides sintéticos, o que pode provocar irritacao
na pele, olhos e problemas neuroldgicos, como efeitos colaterais (Nguyen et al.,
2018).

Produtos repelentes usados em humanos

Diversas substancias repelentes séo utilizadas em humanos para
prevenir a infestagcdo por carrapatos e consequentemente a transmissao de
doencas. O uso dessas substancias € muito importante para pessoas que
transitem frequentemente entre o ambiente urbano e rural, principalmente em
area de mata e com ocorréncia de doencas transmitidas por carrapatos. Os
compostos sintéticos DEET (N,N-dietil-meta-toluamida), icaridina e IR3535 (butil
acetil amino propionato de etila) para uso direto na pele e a permetrina (piretroide
sintéticos) para impregnacdo em roupas e outros tecidos sdo muito utilizados
como repelentes em seres humanos. E importante levar em consideragio que o
uso do DEET pode apresentar neurotoxicidade quando aplicado sob o sol (Swale
e Bloomquist, 2019) e a IR3535 irritacdo nos olhos (Tavares et al., 2018). A
icaridina (também conhecida como picaridina) é também um composto sintético
com propriedades repelentes a insetos e carrapatos que inicialmente foi isolada
da pimenta, apresentando uma menor taxa de irritacdo na pele que 0s outros
compostos repelentes usados em humanos (Nguyen et al., 2018).

Alguns compostos naturais (Eucalipto liméo - Corymbia citriodora, erva
gateira - Nepeta cataria e Citronela — Cymbopogon nardus) ja sdo aprovados
como repelentes para uso humano pela EPA (Agéncia americana de protecéo
ambiental). Entretanto, somente o 2-undecanone tem indicagdo como repelente
para carrapatos, sendo originalmente isolado dos tricomas glandulares do

tomate selvagem e depois sintetizado (Nguyen et al., 2018).
Produtos repelentes usados em bovinos

Os bovinos em regifes tropicais e subtropicais sdo intensamente
infestados com o carrapato Rhipicephalus microplus (Rodriguez-Vivas et al.,
2018; Upadhaya et al.,, 2020). Existem a venda no mercado brincos com
atividade inseticida e repelente tendo como principio ativo piretroides sintéticos.
Esses brincos repelentes sdo mais indicados para o controle de moscas dos
chifres (Haematobia irritans) e dos estadbulos (Stomoxys calcitrans) e muito
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pouco para o carrapato R. microplus, visto que a infestacdo se da principalmente
na parte inferior do corpo. As larvas de R. microplus ficam na ponta da pastagem
aguardando a passagem dos animais para se fixarem, iniciando uma nova
infestacdo. Por este motivo, analisando o ciclo do carrapato bovino, os efeitos da
aplicacdo de uma substancia repelente devem atingir também o nivel da
pastagem, no entanto, o orvalho do inicio da manha retira todos os dias esse
composto, e reduz a atividade repelente. Este fator dificulta o desenvolvimento
de produtos repelentes para o controle de R. microplus. Apesar disso, essa
espécie pode ser utilizada como modelo biolégico para testes e desenvolvimento

de produtos repelentes para o controle de outras espécies de carrapatos.
Bioensaios

Para avaliacdo da eficacia e do desenvolvimento de novos produtos
repelentes sdo realizados diferentes tipos de bioensaios in vitro, dentre os quais
apresentaremos aqui 0s principais.

A grande maioria dos carrapatos apresenta geotropismo negativo para
facilitar o encontro com o hospedeiro. Dessa forma, este principio é utilizado em
bioensaios que visam a avaliacdo da eficacia repelente. Os testes com este
principio (geotropismo) utilizam um aparato composto por um utensilio inerte que
pode ser bastdo de vidro (Lima et al., 2015), palito de picolé (Verissimo e
Piglione, 1988), couro, bambu (Chagas e Rabelo, 2012), ou papel de filtro
(Carroll et al., 2005) preso em uma base onde serdo colocados os carrapatos.
Verifica-se o percentual de carrapatos que sobe a estrutura e ultrapassam uma
area impregnada na parte superior desses diferentes tipos de utensilios
utilizados. Aliando este principio (geotropismo) ao poder de atratividade da pele
de humanos, existe um teste onde é impregnado diretamente ou um tecido que
se coloca na falange e esta se posiciona de modo vertical ao local onde estéo
0s carrapatos, sendo observado o comportamento dos carrapatos apos entrarem
em contato com a area impregnada (Schreck et al., 1995). A utilizacdo do dedo
humano é uma boa estratégia pois simula melhor o poder de repeléncia em seres
humanos (Weldon et al., 2011).

A utilizagdo de olfatbmetros constitui um outro tipo de teste onde o
carrapato se move de forma horizontal a uma fonte de odor (atracdo) ou se

distancia da mesma (repeléncia). O olfatdmetro de dupla escolha em Y é um dos
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mais utilizados o qual é de escolha onde dois odores séo colocados e o carrapato
escolhe um deles ou retorna ao braco do Y (Debbuon et al., 2006). Outro
olfatbmetro utilizado € o de Arena, uma base é utilizada e apenas um odor &
colocado, verificando a atracéo ou repeléncia do composto (Eiras et al., 1995).
Esses olfatdmetros utilizam um fluxo de ar limpo e controlado sobre uma fonte
de odor para a liberacdo da substancia no aparato.

Outro exemplo de bioensaio é do tipo placa de petri ou vidro de relégio,
que também utiliza uma movimentacdo horizontal, mas sem fluxo de ar
(Bissinger e Roe, 2010), no qual € impregnado uma area de um papel de filtro
para verificar a movimentacao dos carrapatos na placa e assim avaliar o poder
repelente da substancia.

A eficiéncia de todos os bioensaios de repeléncia dependera de alguns
fatores muito importantes como 1) o tipo de material tratado (o pode de absorcéo,
espessura, e interagdo com 0s compostos testados), 2) a determinacao do tempo
para a introducdo dos carrapatos apos a aplicacdo do produto, 3) o tempo de
exposicao, 4) a espécie de carrapato, 5) fatores ambientais e 6) quantidade de
carrapato utilizado em cada teste. Este Ultimo item precisa ser muito bem
observado pois deve garantir uma seguranca ao teste com relacdo a quantidade
de carrapatos disponiveis. Quanto maior o numero de carrapatos por grupo de
tratamento e quanto maior o niumero de repeticdes, mais confidveis serdo os
dados obtidos para o calculo da concentracdo de repeléncia para 50% da
populacdo (CRso). A determinacédo da CRso € realizada de forma semelhante a
determinacao das concentracges letais (CLso) ou concentracdes inibitorias (Clso)

para 50% da populacao através de regressdo nao linear ou probit.
Compostos naturais repelentes

Na busca por novas fontes e novos compostos com poder de repeléncia,
uma das estratégias utilizadas é a analise do comportamento animal
(zoofarmacognosia). Nesse tipo de observagdo nota-se que alguns animais
apresentam comportamentos que fazem com que se protejam de carrapatos e
insetos. O comportamento de esfregar folhas e o bagaco de laranja ou outras
espécies aromaticas da familia Rutaceae na pele, pelo ou penas foi observado
em macaco prego (Cebus apella), iratna dos pails (Quiscalus major), Coati

(Nasua narica) e outros mamiferos e aves (Weldon e Carroll, 2007). Essas
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plantas posteriormente foram confirmadas como repelentes de insetos e
carrapatos, além de inseticida e carrapaticida (Hink et al., 1988;
Chungsamarnyart e Jansawan, 1996; Weldon et al., 2011). Entretanto os
compostos majoritarios isolados de diversas espécies de Citrus (D-limoneno)
apresentou baixa atividade repelente enquanto compostos presentes em
menores concentragdo, como R e S-Carvona apresentaram boa atividade
repelente contra carrapato (Weldon et al., 2011).

O nosso grupo de pesquisa, utilizando larvas de R. microplus como
modelo biologico, avaliou a atividade repelente do 6leo essencial e dos
componentes majoritarios de dois gendtipos de erva cidreira brasileira (Lippia
alba) (Lima et al., 2016). Os gendtipos apresentaram concentracdes diferentes
dos monoterpenos Carvona e Limoneno, e comprovamos que 0s enantibmeros
de Carvona sao mais ativos do que os de Limoneno. Entretanto, o 6leo essencial
€ muito mais ativo como repelente do que qualquer um dos compostos
majoritarios isoladamente (Lima et al., 2016). Prospeccao com diversos 6leos
essenciais demonstrou que o 6leo essencial de orégano (Origanum vulgare) tem
altissima eficiéncia repelente contra Amblyomma americanum, um carrapato de
extrema importancia para a transmissao da febre maculosa em varios paises. O
Oleo essencial de orégano apresentou uma concentracao repelente (CRso) de
0,113 mg/cm? e o DEET uma CRso de 0,02 mg/cm?, dessa forma é possivel notar
qgue o DEET é apenas cinco vezes mais ativo (Meng et al., 2016).

E muito importante ressaltar que existe uma diferenca entre 6leo
essencial e Oleo fixo. O 6leo essencial € composto por moléculas menores que
apresentam funcdo de defesa da planta contra predadores ou atracdo de
polinizadores. O Oleo fixo tem a fungdo primordial de reserva energética do
vegetal. Em um trabalho realizado por Zu et al. (2018) foi testado o Oleo fixo de
coco (Cocos nucifera) em diversos insetos e também sobre duas espécies de
carrapatos (A. americanum e R. sanguineus) encontrando alto poder de
repeléncia. Esse estudo abre a possibilidade de que outros 6leos vegetais

possam apresentar alta atividade repelente.
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Novas perspectivas para repelentes de origem natural

Diversas caracteristicas restringem o uso de produtos naturais com agao
repelente, como a rdpida volatilizacdo, curto tempo de acdo, permeacao através
da pele e toxicidade (Roma Paumgartten et al., 2016). A aplicacdo de dleos
essenciais na pele, por exemplo, ndo é recomendada devido ao desagradavel
aspecto oleoso deixado, a possibilidade de irritacdo dérmica, baixa estabilidade
quimica e pouco tempo de agdo. Assim, o desenvolvimento de formulacdes em
veiculos fisiologicamente aceitaveis pode promover e disseminar 0 uso de
repelentes naturais.

As novas perspectivas de formulacdes repelente de carrapatos séo
baseadas em sistemas de liberagéo controlada, que sao capazes de suportar a
liberacdo dos ativos repelentes, fornecendo reducédo da taxa de volatilizacéo,
liberacdo prolongada, maior duracéo do efeito repelente, reducdo da permeacao
e toxicidade (Tavares et al., 2018).

Ensaios com essas ferramentas sdo promissores, uma vez que
constituem uma abordagem que modifica as propriedades fisico-quimicas das
moléculas ou 6leos encapsulados e complexados. A complexacéo do 6leo obtido
de Melaleuca alternifolia com ciclodextrinas, culminou no aumento significativo
do tempo de repeléncia sobre larvas do carrapato Rhipicephalus australis (Yim
et al., 2016). Outras formas descritas para incorporacdo de substancias e 6leos
oriundos de espécies vegetais sdo a utilizacdo de micro e nanocapsulas
poliméricas, micro sélidos lipidicos, nanoparticulas,
nanoemulsdes/microemulsdes, lipossomas e micelas de hidrogéis, que podem
atingir o mercado nos préximos anos (Nogueira-Barradas et al., 2016).

O nosso grupo de pesquisa realizou o encapsulamento do monoterpeno
Carvacrol, um dos compostos do 6leo essencial de Lippia gracilis (Lima et al.,
2019). O encapsulamento em parede celular de levedura foi comprovado atraves
de microscopia eletrbnica de varredura e de espectroscopia no infravermelho por
transformada de Fourier. Verificamos que o carvacrol encapsulado apresentou
aumento na taxa de mortalidade de larvas, aumento da atividade repelente e
diminuicao da volatilizacéo do carvacrol. O poder de repeléncia do encapsulado
se aproximou do DEET (Lima et al., 2019).
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CONSIDERACOES FINAIS

Na busca por melhores alternativas para o controle de carrapatos
encontra-se a utilizacdo de plantas com propriedades repelentes. Contudo,
algumas dificuldades ainda restringem o uso de espécies vegetais como
repelente para carrapatos. Em contrapartida, esse cenario vem se modificando
com a descoberta de novas substancias e o desenvolvimento de ferramentas
biotecnolégicas, o que tem possibilitado cada vez mais o uso de plantas para

esse fim e contribuindo para tornar seus bioprodutos mais competitivos.
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RACAS DE CAES E ASININOS QUE ATRAEM E REPELEM
CARRAPATOS
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RESUMO

Sinais quimicos como os cairomofnios e feromoénios sdo importantes para os carrapatos
encontrarem hospedeiros viaveis e coespecificos para o acasalamento. Sabe-se que ha
espécies de hospedeiros resistentes, pois sdo menos parasitadas e os carrapatos que neles se
alimentam tem seu desenvolvimento comprometido. Usando dois modelos de interac8es entre
carrapatos e hospedeiros: Rhipicephalus sanguineus sensu lato e cées das ragas beagle e
cocker spaniel inglés; e a de Amblyomma sculptum, asininos e equinos foi possivel demonstrar
que hospedeiros resistentes produzem aloménio que repelem os carrapatos. Quando
comparando o desenvolvimento de R. sanguineus s.l. em c8es das racas beagle e cocker spaniel
inglés, foi observada uma menor susceptibilidade dos beagles. Posteriormente foi demonstrado
que beagles sdo menos parasitados porque produzem dois compostos repelentes, 2-hexanona
e benzaldeido. A partir deste conhecimento foi avaliado o uso destes compostos para o controle
deste carrapato em animais sensiveis (cocker spaniel inglés). Este estudo demonstrou, pela
primeira vez, o uso potencial de uma formulacéo baseada em um aloménio (repelente) para
reducdo de infestacdo por R. sanguineus s.l. em caes sensiveis. A partir dos resultados
mostrados acima, foi desenvolvido um estudo para avaliar se asininos, os quais sdo hospedeiros
resistentes ao A. sculptum também produzem repelentes. O sebo de asininos e cavalos
(hospedeiro susceptivel) foi colhido e analisado por cromatografia gasosa e espectrometria de
massa. Cinco principais compostos foram identificados em ambas as espécies sendo que hao
houve atracdo ou repeléncia para nenhum destes compostos. Por outro lado, um composto
exclusivo de asininos (E)-2-octenal, foi repelente para A. sculptum. Assim como observado na
interacdo entre R. sanguineus s.l. e caes resistentes, os resultados indicam que hospedeiros
resistentes ao A. sculptum também produzem um composto repelente para este carrapato.

Palavras-chave: Rhipicephalus sanguineus sensu lato, Amblyomma sculptum, aloménio,
controle.

DOG AND DONKEY BREEDS THAT ATTRACT AND REPEL TICKS

SUMMARY

Chemical signals such as kairomones and pheromones are important for ticks to find proper hosts
and co-specifics for mating. Resistant host species are known to be less parasitized and the ticks
that feed on them have their development impaired. Using two models of tick-host interactions:
Rhipicephalus sanguineus sensu lato and dogs from two different breeds: English cocker spaniel
and beagle; and Amblyomma sculptum, donkeys and horses it was possible to show that resistant
hosts produce allomones that repel ticks. When comparing the development of R. sanguineus s.I.
in beagle and English cocker spaniel dogs, it was demonstrated that beagles were less
susceptible. Later it was shown that beagles are less parasitized because they produce two
repellent compounds, 2hexanone and benzaldehyde. From this knowledge was evaluated the
use of these compounds to control this tick in susceptible animals (English cocker spaniel). This
study demonstrated for the first time the potential use of an allomone based formulation (repellent)
to reduce R. sanguineus s.l. in susceptible dogs. From the results shown above, a study was
conducted to evaluate whether donkeys, which are considered as resistant hosts to A. sculptum,
also produce repellents. Donkeys and horses (susceptible host) sebum was collected and
analysed by gas chromatography and mass spectrometry. Five major compounds were identified
in both species and there was no attraction or repellency to either of these compounds. On the
other hand, an exclusive compound of donkeys (E) -2-octenal was repellent to A. sculptum. As
observed in the interaction between R. sanguineus s.l. and resistant dogs, the results indicate
that hosts resistant to A. sculptum also produce a repellent compound for this tick species.

Key words: Rhipicephalus sanguineus sensu lato, Amblyomma sculptum, allomone, control
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INTRODUCAO

Carrapatos usam pistas quimicas para localizar o hospedeiro e também
parceiros para a copula, dentre outros comportamentos. Quando a comunicac¢ao
se da entre individuos da mesma espécie é feita através dos feromonios. Além
dos feromoénios sexuais utilizados para o acasalamento (Fig. 1), temos também
feromdnios que promovem a agregacédo de individuos no meio ambiente ou no
hospedeiro (Sonenshine, 2006). Para o encontro de hospedeiros para
alimentacdo os carrapatos usam sinais quimicos produzidos pelos mesmos, 0s
quais sdo chamados de cairombénios. O mais conhecido cairoménio para
carrapatos é o dioxido de carbono, mas além deste composto, mais 17 j& foram
identificados auxiliando o carrapato a encontrar o hospedeiro para iniciar a
alimentacdo (Carr & Roe, 2016). Alombénios sdo compostos produzidos por
hospedeiros que repelem eventuais ectoparasitas. Exemplos de interacdes onde
os hospedeiros produzem repelentes naturais e em decorréncia sdo menos
parasitados podem ser vistos na literatura tais como: o antilope Kobus defassa
em relacdo a mosca Glossina morsitans (Gikonyo et al.,2000); bovinos em
relacdo a mosca Haematobia irritans (Birkett et al., 2004; Jensen et al., 2004); e
humanos em relacdo a mosquitos (Logan et al., 2008 e 2009). Até o que se sabe,
a presenca de repelentes naturais produzidos por hospedeiros menos
parasitados por carrapatos nao foi avaliada. Neste trabalho, serdo apresentados
os resultados obtidos por nosso grupo de pesquisa sobre a presenca de
repelentes em hospedeiros resistentes. Foram usados dois modelos de
interacdes entre carrapatos e hospedeiros: a do carrapato do cdo, Rhipicephalus
sanguineus sensu lato e cées das racgas beagle e cocker spaniel inglés; e a de

Amblyomma sculptum, asininos e equinos.

Descoberta e uso de alomdénios produzidos por cées resistentes ao

Rhipicephalus sanguineus sensu lato no controle deste carrapato

Estudos demonstraram que o carrapato marrom de cées, R. sanguineus
s. |, quando se alimenta em caes da raca beagle tém o seu desenvolvimento
prejudicado em comparacgao a carrapatos alimentados em caes da raca Cocker
Spaniel Inglés. Seis cdes das duas racas foram infestados artificialmente, por

trés vezes, com larvas, ninfas e adultos do carrapato. Nos carrapatos
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alimentados em cocker um maior percentual de larvas e ninfas fez a muda
qgquando comparados com o0s carrapatos alimentados em beagle. Pode-se
observar também um maior nimero de adultos fixados e um melhor desempenho
reprodutiva das fémeas alimentadas em cocker que em beagle. Baseado nestes
resultados pode-se concluir que animais da raca beagle sdo mais resistentes ao
R. sanguineus s.l. que caes cocker (Louly et al., 2009).

Para avaliar se R. sanguineus s.l. infesta cées resistentes (beagle) de
forma diferente de cées susceptiveis (cocker spaniel inglés), cinco animais de
cada raca foram mantidos em um canil, cujas paredes foram infestadas com
larvas, ninfas e adultos, em 3 infestacbes. Cinco vezes mais carrapatos foram
encontrados nos caes Cocker (498) do que em beagles (96). Substancias foram
colhidas de cada animal, esfregando-se flanelas em cada um, por 15 minutos.
Em uma placa de isopor, sobre uma bandeja com agua, os carrapatos foram
submetidos a trés escolhas: extrato de cocker vs. controle; extrato de beagle vs.
controle e extrato de cocker versus extrato de beagle. Quando tiveram que
escolher entre caes e controle, mais carrapatos foram arrestados (cessaram 0s
movimentos) quando entraram em contato com as substancias de cocker do que
as de beagle. Nos testes com as duas ragas, hovamente 0s carrapatos se
arrestaram nas flanelas obtidas dos cockers. Para avaliar a atracao/repeléncia,
odores de cées das duas racas foram colhidas e testadas em um olfatbmetro.
N&o houve atracdo para o odor de qualquer raca, no entanto, os carrapatos
foram repelidos pelo odor dos beagles. Estes resultados indicam que R.
sanguineus s.l. usa substancias de cées para diferenciar susceptiveis (cockers)
dos resistentes (beagles) (Louly et al., 2010). Para testar a hipotese que
hospedeiros resistentes produzem compostos repelentes, uma analise
comparativa do perfil quimicos do odor das duas ragas foi realizada utilizando a
técnica de cromatografia gasosa aplicada a espectrometria de massa. Testes
com compostos identificados exclusivamente em beagles foram realizados em
uma placa de Petri (Fig. 2) e em um olfatbmetro. O extrato de beagles continha
trés vezes mais compostos quimicos que os de cocker. Varios compostos foram
identificados, dentre os quais se destacaram: 2-hexanona, benzaldeido, nonano,
decano e undecano. Na placa de Petri, 2-hexanona, benzaldeido e undecano
causaram alguma repeléncia, enquanto nonano e decano nao foram repelentes.

Quando 2-hexanona e benzaldeido foram combinados, um aumento na taxa de
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repeléncia foi observado, e a atividade foi comparavel ao repelente padréao-ouro
N,N-dietil-3-metilbenzamida (DEET). No olfatdbmetro, uma mistura 1:1 destes
dois compostos foi repelente, assim como o DEET. Este estudo identificou que
0S compostos quimicos 2-hexanona e benzaldeido funcionam como aloménios
para R. sanguineus s.l. (Borges et al., 2015). O uso de um protétipo para
liberacdo lenta dos compostos repelentes de R. sanguineus s.l. foi testado para
o controle deste carrapato. Doze cées da raca cocker foram distribuidos em dois
grupos sendo um controle e outro tratado. O grupo tratado recebeu formulacdes
de liberacao lenta de 2-hexanona e benzaldeido (400 uL de cada), enquanto o
grupo controle recebeu saches limpos. Cinco infestagcbes ambientais foram
realizadas com todos os estagios do carrapato e os carrapatos fixados nos caes
foram contados duas vezes ao dia por 45 dias. Na primeira contagem, que
ocorreu antes da colocacgdo dos colares, 0 nUmero de carrapatos nos dois grupos
foi estatisticamente similar. No entanto, apds a colocacgéo dos colares repelentes
0 numero de carrapatos no grupo tratado foi significativamente menor que no
grupo controle. Os animais com a coleira repelente tinham cerca de 50% menos
estagios imaturos e 19% menos adultos que o0 grupo controle. Este estudo
ressalta pela primeira vez na literatura, o uso potencial de um aloménio para o

controle de R. sanguineus s.| em cées sensiveis (Oliveira Filho, 2017).

Presenca de alomdnios em asininos, hospedeiro resistente ao Amblyomma

sculptum

Amblyomma sculptum é um carrapato que afeta a saude de animais e
humanos na América do Sul. Asininos (Equus asinus) sdo conhecidos por serem
mais resistentes ao parasitismo por A. sculptum que os cavalos (Equus caballus),
sugerindo que os primeiros hospedeiros podem produzir compostos repelentes
(aloménios) assim como evidenciado para R. sanguineus e cées da raga beagle.
O sebo de asininos e cavalos foi colhido e analisado por cromatografia gasosa e
espectrometria de massa. Cinco principais compostos foram identificados em
ambas as espécies. Hexanal, heptanal e (E)-2-decenal foram encontrados
principalmente no extrato de asininos, enquanto etil octanoato and etil decanoato
foram encontrados predominantemente no extrato de cavalos. Um composto,
(E)- 2-octenal foi detectado exclusivamente no extrato de asininos. Em um

olfatdmetro ninfas de A. sculptum foram testadas frente aos compostos supra-
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citados, em diferentes concentracdes. Nao houve atracdo ou repeléncia para 0s
cinco compostos identificados em ambas as ragas. Por outro lado, 0 composto
exclusivo de asininos (E)-2-octenal, foi repelente em quatro concentragcdes de
1,0 a 0,125 M. Uma combinacdo de amoénia (um atraente para A. sculptum) e
(E)-2-octenal a 0,25 M resultou em repeléncia, mascarando a atracdo da aménia.
Assim como observado na interacdo entre R. sanguineus s.l. e caes resistentes,
os resultados indicam que hospedeiros resistentes ao A. sculptum também

produzem um composto repelente para este carrapato (Ferreira et al., 2019).

CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos acima demonstram que hospedeiros resistentes aos
carrapatos produzem compostos que os repelem. Além do mais, os resultados
demonstram que estes compostos repelentes podem ser usados para diminuir
infestacbes em hospedeiros sensiveis, trazendo novas perspectivas para o
controle destes parasitos. Ressalta-se que tanto os compostos repelentes
identificados nos beagles, quanto o aloménio de asininos apresentam baixos
riscos de serem toxicos, pois sao utilizados como flavorizantes, componentes de
perfumes e podem estar presentes em alimentos (NCBI, 2017, ATSDR,1995;
FDA, 2013; Sigma Aldrich, 2015). Atualmente em nosso laboratorio estamos
tentando desenvolver formulacbes destes repelentes que possam ser
produzidas comercialmente. Apesar dos baixos riscos de intoxicacéo, conforme
mencionado acima, testes toxicolégicos sdo necessarios antes que estes

produtos estejam no mercado.
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Atracao

Genita‘l\. Monta

Figura 1 — Sequéncia de acasalamento em uma espécie de carrapato da familia
Ixodidae.
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Figura 2 —Coleiras contendo os saches de repelentes (A), baias com os cées do
experimento (B) e infestacdo artificial das paredes por Rhipicephalus sanguineus sensu
lato (C).

80



REFERENCIAS

AGENCY FOR TOXIC SUBSTANCES AND DISEASE REGISTRY — ATSDR. 2-
Hexanone-ToxFAQs ™. 1995. Disponivel em:
<www.atsdr.cdc.gov/toxfaqs/tfacts44.pdf>.

BIRKETT, M.A.; AGELOPOULOS, N.; JENSEN, K.M.V.; JESPERSEN, J.B.;
PICKETT, J.A.; PRIJS, H.J.;THOMAS, G.; TRAPMAN, J.J.; WADHAMS, L.J,;
WOODCOCK, C.M. The role of volatile semiochemicals in mediating host
location and selection by nuisance and disease-transmitting cattle flies. Medical
and veterinary entomology, v.18, p.313-322, 2004.
https://doi.org/10.1111/j.0269-283X.2004.00528.x

BORGES, L.M.F.; OLIVEIRA FILHO, J.G.; FERREIRA, L.L.; LOULY, C.C.B.;
PICKETT, J.A.; BIRKETT, M.A. Identification of non-host semiochemicals for the
brown dog tick, Rhipicephalus sanguineus sensu lato (Acari Ixodidae), from tick-
resistant beagles, Canis lupus familiaris. Ticks and Tick-Borne Diseases, V.6,
p.676-82, 2015. https://doi.org/10.1016/].ttbdis.2015.05.014

CARR, A.L.; ROE, M. Acarine attractants: Chemoreception, bioassay, chemistry
and control. Pesticide Biochemistry and Physiology, v.131, p.60-79, 2016.
https://doi.org/10.1016/j.pestbp.2015.12.009

FOOD AND DRUG ADMINISTRATION — FDA. Everything Added to Food in
the United States. FDA — Food and Drug Administration. 2013. Disponivel em:
<www.accessdata.fda.gov/scripts/fcn/fcnNavigation.cfm?rpt=eafusListing>.

GIKONYO, N.K.; HASSANALI, A.; NJAGI, P.G.N.; SAINI, R.K. Behaviour of
Glossina morsitans morsitans Westwood (Diptera: Glossinidae) on waterbuck
Kobus defassa Ruppel and feeding membranes smeared with waterbuck sebum
indicates the presence of allomones. Acta Tropica, v.77, p.295-303, 2000.
https://doi.org/10.1016/S0001-706X(00)00153-4

JENSEN, K.M.V.; JESPERSEN, J.B.; BIRKETT, M.A.; PICKETT, J.A.; THOMAS,
G.; WADHAMS, L.J.; WOODCOCK, C.M. Variation in the load of the horn fly,
Haematobia irritans, in cattle herds is determined by the presence or absence of
individual heifers. Medical and Veterinary Entomology, v.18, p.275-280, 2004.
https://doi.org/10.1111/j.0269-283X.2004.00506.x

NATIONAL CENTER OF BIOTECHNOLOGY INFORMATION - NCBI. 2017b.
PubChem Compound Database. 2017. Disponivel em:
<https://pubchem.ncbi.nim.nih. gov/compound/5283324>.

FERREIRA, L.L.; SARRIA, AL.F.; OLIVEIRA FILHO, J.G.; SILVA, F.O;
POWERS, S.; CAULFIELD, J.; PICKETT, J.A.; BIRKETT, M.A.; BORGES, L.
M.F. ldentification of a non-host semiochemical from tick-resistant donkeys
(Equus asinus) against Amblyomma sculptum ticks. Ticks and Tick-Borne
Diseases, v.10, p.621-627, 2019. https://doi.org/10.1016/j.ttbdis.2019.02.006

81


https://doi.org/10.1111/j.0269-283X.2004.00528.x
https://doi.org/10.1016/j.ttbdis.2015.05.014
https://doi.org/10.1016/j.pestbp.2015.12.009
https://doi.org/10.1016/S0001-706X(00)00153-4
https://doi.org/10.1111/j.0269-283X.2004.00506.x
https://doi.org/10.1016/j.ttbdis.2019.02.006

LOGAN, J.G.; BIRKETT, M.A.; CLARK, S.J.; POWERS, S.; SEAL, N.J,;
WADHAMS, L.J.; MORDUE (LUNTZ), A.J.; PICKETT, J.A. Identification of
human-derived volatile chemicals that interfere with attraction of Aedes aegypti
mosquitoes. Journal of chemical ecology, v.34, p.308-322, 2008.
https://doi.org/10.1007/s10886-008-9436-0

LOGAN, J.G.; SEAL, N.J.; COOK, J.I.; STANCZYK, N.M.; BIRKETT, M.A,
CLARK, S.J.; GEZAN, S.A.;WADHAMS, L.J.; PICKETT, J.; MORDUE (LUNTZ),
A.J. ldentification of human-derived volatile chemicals that interfere with
attraction of the Scottish biting midge and their potential use. Journal of
chemical ecology, v.46, p.208-219, 2009. https://doi.org/10.1603/033.046.0205

LOULY, C.C.B.; SOARES, S.F.; SILVEIRA, D.N.; GUIMARAES, M.S.: BORGES,
L.M.F. Differences in the behavior of Rhipicephalus sanguineus tested against
resistant and susceptible dogs. Experimental and Applied Acarology, v.51,
p.353-62, 2010. https://doi.org/10.1007/s10493-009-9334-3

LOULY, C.C.B.; SOARES, S.F.; SILVEIRA, D.N.; NETO, 0O.J.; SILVA, AC,;
BORGES, L.M.F. Differences in the susceptibility of two breeds of dogs, English
cocker spaniel and beagle, to Rhipicephalus sanguineus (Acari: ixodidae).
International Journal of Acarology, v.35, p.25-32, 20009.
https://doi.org/10.1080/01647950802655251

OLIVEIRA FILHO, J.G.; FERREIRA, L.L.; SARRIA, A.L.F.; PICKETT, J.A;
BIRKETT, M.A.; MASCARIN, G.M.; PEREZ DE LEON, A.A.; BORGES, L.M.F.
Brown dog tick, Rhipicephalus sanguineus sensu lato, infestation of susceptible
dog hosts is reduced by slow release of semiochemicals from a less susceptible
host. Ticks and tick-borne diseases, v.8., p.139-45, 2017.
https://doi.org/10.1016/j.ttbdis.2016.10.010

SIGMA ALDRICH, Safety Data Sheet of 2- hexanone and benzaldehyde.
SigmaAldrich, Disponivel em: http://www.sigmaaldrich.com/.

SONENSHINE, D.E. Tick pheromones and their use in tick control. Annual

Review of Entomology, v.51. p.557-80, 2015.
https://doi.org/10.1146/annurev.ent0.51.110104.151150

82


https://doi.org/10.1007/s10886-008-9436-0
https://doi.org/10.1603/033.046.0205
https://doi.org/10.1007/s10493-009-9334-3
https://doi.org/10.1080/01647950802655251
https://doi.org/10.1016/j.ttbdis.2016.10.010
http://www.sigmaaldrich.com/
https://doi.org/10.1146/annurev.ento.51.110104.151150

COMPOSTOS VOLATEIS DE OLEOS ESSENCIAIS DE
EUCALIPTO MATA LARVAS E PREJUDICA A EFICIENCIA
REPRODUTIVA DO CARRAPATO RHIPICEPHALUS
MICROPLUS

Leandro Rodrigues
Instituto de Zootecnia, Nova Odessa, SP, Brasil.

Cecilia José Verissimo
Instituto de Zootecnia, Nova Odessa, SP, Brasil.

Luciana Morita Katiki
Instituto de Zootecnia, Nova Odessa, SP, Brasil.

RESUMO

Oleos essenciais tém sido investigados como uma alternativa viavel para o controle de
parasitas, especialmente para controle do carrapato Rhipicephalus microplus, cujo controle
atualmente esta dificil devido ao desenvolvimento de resisténcia genética aos principios
ativos utilizados em seu controle. Uma Unidade Experimental (UE) foi desenvolvida com o
objetivo de avaliar efeitos acaricidas de compostos volateis de 6leos essenciais sem contato
direto com o parasita. Duas espécies de eucalipto e seus respectivos constituintes
majoritarios foram testados. Os 6leos usados foram: Corymbia citriodora, Eucalyptus
globulus, citronelal e 1,8-cineol, nas dosagens de 1, 2, 4, 6, 8 e 10 %, avaliando seus efeitos
sobre larvas e teledginas. Acaricidas comerciais também foram testados nesta UE para
verificar se o odor destes teria algum efeito (controles positivos), além de &gua, e
alcool/acetona (1:1), como controles negativos. Descreve-se no texto a unidade experimental
e os resultados alcangados. Em cada tratamento, larvas e fémeas ingurgitadas ficaram
expostas a substancias volateis emanadas pelos 6leos por 72 horas. Nos bioensaios, com
as fémeas ingurgitadas, determinou-se a eficacia dos tratamentos. Eficicias atingiram entre
80 a 100% para quase todos os Oleos essenciais e suas combinacdes, em determinadas
diluicbes. Citronelal e 1,8-cineol causaram mortalidade de larvas superior a 80%. Em geral,
0s compostos volateis dos 6leos essenciais tiveram efeito larvicida e prejudicaram a postura
e consequentemente a eclosédo dos ovos. O odor de acaricidas comerciais ndo teve efeito
sobre os carrapatos. O trabalho demonstrou que pode existir outro mecanismo de acao
acaricida, sem necessidade de contato direto do 6leo com o parasito, sugerindo novos
meétodos de aplicacdo de produtos naturais.

Palavras-chave: carrapaticida, compostos volateis, 6leos essenciais.
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VOLATILE COMPOUNDS FROM EUCALYPTUS ESSENTIAL
OILS KILLS LARVAE AND IMPAIR THE REPRODUCTIVE
EFFICIENCY OF THE TICK RHIPICEPHALUS MICROPLUS

SUMMARY

Essential oils have been investigated as a viable alternative for the control of parasites,
especially for Rhipicephalus microplus control. Currently, its control is difficult because the
development of genetic resistance to the active principles used in the acaricides. An
Experimental Unit (EU) was developed with the objective of evaluating the acaricidal effects
of volatile compounds of essential oils. Two species of eucalyptus and their major
constituents were tested on Rhipicephalus microplus. The oils tested were Corymbia
citriodora, Eucalyptus globulus, citronelal and 1,8-cineol, in the dosages of 1, 2, 4, 6, 8 and
10%, evaluating their effects on larvae and teleogines. Commercial acaricides were also
tested in this EU to check if its odor had any effect (positive controls), besides water and
alcohol/acetone (1:1) (negative controls). The experimental unit and the results achieved are
described in the text. In each treatment, larvae and teleogines were exposed to the volatile
substances emanating from the oils for 72 hours. The effectiveness of the treatments was
determined in bioassays with the teleogines. Efficacies reached between 80 to 100% for
almost all essential oils and their combinations, in certain dilutions. Citronellal and 1,8-cineole
caused larvae mortality above 80%. In general, the volatile compounds of the essential oils
had larvicidal effect and impaired the posture and egg hatching. The odor of commercial
acaricides has no effect on ticks. The work demonstrated that another mechanism of
acaricide action may exist, without direct contact of the oil with the parasite, suggesting new
methods of application of natural products.

Key words: acaricide, essential oils, volatile compounds
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INTRODUCAO

A forma de controle de Rhipicephalus microplus, carrapato-do-boi, que
causa grandes prejuizos a bovinos susceptiveis, usualmente € feita com a
utilizacao de carrapaticidas quimicos. Porém, cada vez mais, tem se observado
resisténcia destes ectoparasitas aos acaricidas no Brasil (Higa et al., 2015). Por
isso, faz-se necessaria a busca por alternativas de controle. Uma dessas
alternativas seria a utilizacdo de 6leos essenciais para o controle do carrapato.
Dentre eles, os 6leos essenciais de Eucalyptus globulus, Corymbia citriodora e
seus compostos majoritarios, cineol e citronelal, ttm demonstrado a¢ao acaricida
sobre diferentes estagios de vida de R. microplus tanto in vitro (Chagas et al.,
2002; Costa et al., 2008; Clemente et al., 2010; Chagas et al., 2014,) como in
vivo (Olivo et al., 2013).

Carrapatos possuem orgaos olfativos (6rgédo de Haller) que sao capazes
de detectar estimulos ambientais e substancias volateis, e assim localizar os
seus hospedeiros ou se afastar de possiveis substancias que podem ser
negativas (Wilkinson, 1953; Guerin et al., 2000).

Receptores olfativos sdo encontrados nos carrapatos principalmente no
orgdo de Haller; uma estrutura quimiossensorial primaria, situada no dorso dos
primeiros pares de pernas dianteira das larvas que tem a funcdo de detectar
substéancias volateis, como odores volateis liberados pelo hospedeiro (Haggart e
Davis, 1980; Bunell et al., 2011; Soares e Borges, 2012), e por plantas que
podem atrair (Hassan et al., 1994) ou serem repelentes para o carrapato (Farias
et al., 1986; Prates et al. 1993).

Diante disso, Rodrigues (2018) estudou a toxicidade in vitro de compostos
volateis liberados pelos Oleos essenciais de Eucalyptus globulus, Corymbia
citriodora e 0s seus principios ativos majoritarios (cineol e citronelal), em um
protocolo de pesquisa sem contato direto com essas substancias. Estas foram
estudadas puras e em combinacdes binarias (1:1), em diferentes concentragdes
(1, 2, 4, 6, 8 e 10 %), em testes in vitro, sobre larvas e fémeas adultas do
carrapato Rhipicephalus microplus, comparado ao odor dos produtos comerciais
Triatox®, Barrage® e Colosso FC30® (controles positivos), agua e solvente

(controles negativos).
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Unidade Experimental Para estudos do efeito de compostos volateis sobre

R. microplus

Para testar a hipétese que compostos volateis podem causar maleficios a
R. microplus, foi elaborada uma Unidade Experimental, com base no trabalho de
Portella et al. (2014):

A unidade experimental (Figura 1), descrita em Rodrigues et al. (2020),
utilizada para os testes de sensibilidade larval e de fémeas adultas a compostos
volateis, foi composta por 2 tubos tipo Falcon (denominados A e B) de 50 ml de
capacidade; acoplados um ao outro, separados por papel de filtro branco, usados
para coar café cortado (6x6 cm) que permitia a passagem do odor entre os tubos.
O tubo A (tubo superior que recebia as larvas ou teledginas) foi previamente
cortado a 2 cm da base para possibilitar o encaixe ao tubo B. Foi feito uma
abertura na tampa plastica do tubo A, onde colocou-se outro papel filtro (6 cm O)
que permitia a saida do odor para o0 meio ambiente e servia como barreira para
evitar a fuga das larvas ou das teledginas. Dentro do tubo B, foi colocado um
disco de papel filtro de 5,5 cm de didametro (gramatura: 80 g/m? e espessura 205
pum), impregnado com 1 ml das solugdes que estavam sendo testadas. O disco
de papel impregnado sé era transferido para o interior do tubo Falcon apéds a
evaporagao total do solvente (aproximadamente 10 minutos depois). As
unidades experimentais ficavam em uma estante para tubo Falcon, dentro de
uma bandeja com agua, e um umidificador foi ligado na sala em intensidade
maxima para garantir umidade relativa do ar no ambiente. Para garantir que nao
ocorresse a interferéncia de odores de diferentes produtos, apenas uma solucao
em diferentes concentragdes era testada por vez. O grupo testemunha ficava em
ambiente separado do grupo tratado. A temperatura e umidade da sala onde
ficavam os testes eram controladas por um termo-higrémetro, e variou de 26 a

27 °C e 59 a 65%, respectivamente.
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Figura 1. Descricdo da Unidade Experimental utilizada nos testes de odor para larvas e
Teledginas. Tubo (A): tubo Falcon (50 mL) superior que recebeu os carrapatos, Tubo (B): Tubo
Falcon (50 mL) inferior que recebeu o disco de papel impregnado com a solucéo; 1 e 2: papel de
filtro para permitir a passagem do odor; 3: disco de papel impregnado com a solucdo teste
(incluido no tubo B apds evaporacao total do solvente) (Rodrigues et al., 2020).

Os 6leos essenciais foram obtidos da empresa Dierberger oleos
essenciais S.A. Os dleos 1,8-cineol e citronelal, foram adquiridos com 98% de
pureza. Analises cromatograficas foram realizadas para os 6leos de E. glébulos
e C. citriodora, e os componentes principais de cada um encontra-se no Quadro
1, e a estrutura quimica dos componentes majoritarios presentes nesses 6leos

pode ser vista na Figura 2.
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Quadro 1 — Principais componentes quimicos (%) dos Oleos essenciais de Corymbia
citriodora e Eucalyptus glébulos.

C. citriodora E. globulos
citronelal 76,75% -
1,8-cineol 2,06% 83,57 %
p-cimeno 0,63% 6,57 %
citronelol 7.27% -
CHj
> CHs CHy T)
HscA/\/J\)
HsC CHs (b)

(a)

Figura 2. Estruturas quimicas dos constituintes majoritarios presentes no 6leo essencial de E.
globulus e C. citriodora: (a) 1,8-cineol, (b) citronelal.

Os oOleos essenciais (Eucalyptus globulus; Corymbia citriodora; 1,8-
cineol; citronelal) e suas respectivas misturas (1:1) (Eucalyptus globulus +
citronelal; Corymbia citriodora + cineol; citronelal + cineol; e Eucalyptus globulus
+ Corymbia citriodora) foram diluidos no solvente alcool/acetona (1:1) para obter
as solucgdes testes nas concentragcbes de 1, 2, 4,6, 8e 10 %.

Como controles positivos utilizaram-se os carrapaticidas comerciais
Colosso FC30® pulverizacéo (cipermetrina 30g + clorpirifés 30g + fenthion 15g),
Triatox® (amitraz 12,5%) e Barrage® (Cipermetrina 1,5%), diluidos em agua,
preparados conforme a dosagem indicada na bula. Esses produtos tiveram,
respectivamente, 100, 51 e 0% de eficacia sobre a cepa de carrapato com a qual
se trabalhou (teste biocarrapaticidograma realizado pela Embrapa Gado de
Leite). A mistura dos solventes alcool/acetona (1:1), e agua foram usados como

controles negativos.

Teste de sensibilidade de larvas aos compostos volateis

Aproximadamente 100 larvas com 14 a 21 dias de vida foram transferidas

para o Tubo (A) da unidade experimental (figura 2). Verificou-se a mortalidade
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das larvas nos tempos de exposicao de 24, 48 e 72 horas. Ap6s cada momento,
0 tubo (A) foi desacoplado do tubo (B) e a contagem de larvas mortas foi
realizada, e, ao final das 72 horas, larvas mortas e vivas foram contadas para se
avaliar a porcentagem de mortalidade de cada 6leo e cada concentracdo. Cada
tratamento foi composto por 5 repeticdes, além dos 3 controles positivos (3

carrapatidas diluidos conforme a bula) e 2 negativos (dgua e solvente).

Teste de sensibilidade de fémeas adultas aos compostos volateis

Fémeas de R. microplus no estagio final de ingurgitamento (teledginas)
foram igualmente distribuidas nos tratamentos, e transferidas (5 teledginas) para
o Tubo A da unidade experimental (figura 2), onde ficaram em exposi¢cdo aos
Oleos essenciais e suas diferentes concentragdes por 72 horas. Apos este tempo
de exposicao, cada grupo de 5 fémeas foi retirado das unidades experimentais
e transferido para placas de Petri, identificadas e mantidas em estufa incubadora
tipo B.O.D, na temperatura de 27 + 1 °C, umidade relativa em torno de 80% por
10 dias, a fim de avaliar a postura dos ovos. No 10° dia de postura, 0s ovos de
cada grupo foram pesados, transferidos para tubos de vidro de 10 ml, e tapados
com algodado. Foram calculadas a Eficiéncia de Reproducdo (ER%) e a
Porcentagem de Eficacia do Produto (EP%), segundo as formulas propostas por
Drummond et al. (1973). Para o calculo da porcentagem da inibicdo da

oviposicéao (I0) utilizou-se a formula indicada por Ribeiro et al. (2007):

Resultados e conclusdes

Verificou-se efeito significativo de dose e tempo de exposicdo aos 6leos
(Rodrigues, 2018). Quanto a mortalidade das larvas em 72 horas, constatou-se
que a volatilizagdo dos compostos majoritarios isolados, produziu alta
mortalidade de larvas, mesmo em pequenas doses, como foi o caso do citronelal,
gue produziu mortalidade acima de 80% a partir de 2% e do 1,8-cineol, que
ocasionou mortalidade superior a 80% a 1 e 2 % (Rodrigues et al., 2020).

Com relacdo a problemas causados na oviposicdo das fémeas
ingurgitadas, embora os Oleos ndo tenham causado morte direta da fémea, a
postura, quando existia, era prejudicada em sua quantidade ou qualidade, tendo

0 0s compostos volateis tido influéncia negativa na postura dos ovos (Figura 3).
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Figura 3. Ovos com aspecto normal obtidos de (A) fémeas expostas a agua (controle negativo)
e (B) carrapaticida quimico (controle positivo); ovos com aspecto anormal (murchos, escuros e
pouco aderidos uns aos outros), obtidos de fémeas ingurgitadas, expostas a volatilizagdo de (C)
E. globulus e (D) 1,8-cineol, na concentracédo de 10 %, por 72 h de exposi¢éo, respectivamente
(Arquivo pessoal).

Verificou-se entdo que somente o a volatilizacdo de um 6leo essencial é
capaz de prejudicar o carrapato, a ponto de matar grande parte das larvas em
72 horas e prejudicar a postura das teledginas, levando a altas eficacias dos
compostos em determinadas doses (Rodrigues et al., 2020).

Na discussado do trabalho, Rodrigues et al. (2020) sugerem a hipo6tese
desses compostos serem pequenos o bastante para penetrarem em cavidades
respiratérias do carrapato, lesionando 6rgdos internos importantes para sua
sobrevivéncia.

Apesar do mecanismo de acdo dos monoterpenos em insetos e acaros
ainda ndo ser bem determinado (Souza et al., 2016), estudos sugerem que 0S
Oleos essenciais podem atuar através da: inalacéo feita pelo espiraculos dos
insetos (Yang et al., 2005), inibicdo da atividade do citocromo P450 (Jaramillo-
Ramirez et al., 2012), hormdnios envolvidos na regulacdo do crescimento dos
insetos e hormdnio juvenil (Lee et al., 2018) ou através da inibicdo da enzima
acetilcolinesterase (Lee et al., 2001; Cardoso et al., 2020).

Siramon et al. (2009) relatam a acdo do 1,8-cineol como responsavel pela
inibicdo da atividade da acetilcolinesterase (AChE) em testes de fumigacao feito
com Coptotermes formosanus.

Os terpenodides podem atuar sobre os receptores de GABA (Acido Gama-
Aminobutirico) (Tong e Coats, 2010), e sobre os receptores de tiramina e

octopamina (Enan, 2001; Price and Berry, 2006).
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CONSIDERACOES FINAIS

Novos estudos precisam ser feitos para descobrir 0 mecanismo de agao
dos compostos volateis dos 6leos essenciais de eucalipto e dos monoterpenos
majoritarios desses 6leos sobre carrapatos, determinando quais 6rgdos sao
atingidos pela volatilizagédo do 6leo.

Este trabalho mostrou que podem existir outros mecanismos de agao
acaricida, sem a necessidade do contato direto do produto com o acaro,
sugerindo a avaliacdo de novos métodos de aplicacéo de produtos naturais.

Sugere-se que estudos in vivo sejam realizados a fim de verificar se
produtos a base de 6leos essenciais oriundos de eucalipto, quando aplicados em
pequenas gotigulas que formassem uma névoa, seriam capazes de controlar o

carrapato-do-boi, sem a necessidade de utilizacdo de carrapaticidas quimicos.
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RESUMO

Diante do quadro alarmante de desenvolvimento de resisténcia em diferentes espécies de
carrapatos frente a exposi¢éo aos acaricidas comerciais, se torna cada vez mais necessario a
investigacdo de novas moléculas que possam ser utilizadas no controle destes ectoparasitos,
sendo assim o0s Oleos essenciais, 0s extratos e as moléculas isoladas de plantas estdo se
destacando como alternativas promissoras a serem utilizadas no futuro para o controle dos
carrapatos. Porém para que o uso destas moléculas seja otimizado é necessério que se conheca
de forma detalhada a acdo destas substancias e moléculas sobre os sistemas e tecidos dos
carrapatos e neste sentido as técnicas histologicas e histoquimicas podem auxiliar na obtengéo
de dados que contribuam de maneira significativa.

Palavras—chave: Histopatologia, controle, toxicologia, danos celulares.

MODES OF ACTION OF ESSENTIAL OILS, EXTRACTS AND ISOLATED
PLANT MOLECULES ON TICK ORGANS AND TISSUES

SUMMARY

In view of the alarming picture of resistance development in different tick species in view of
exposure to commercial mites, it becomes increasingly necessary to investigate new molecules
that can be used to control these ectoparasites, thus being essential oils, extracts and isolated
plant molecules are standing out as promising alternatives to be used in the future to control ticks.
However, for the use of these molecules to be optimized, it is necessary to know in detail the
action of these substances and molecules on tick systems and tissues and, in this sense,
histological and histochemical techniques can assist in obtaining data that contribute significantly.

Key words: Histopathology, control, toxicology, cell damage.
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Os Oleos essenciais, 0s extratos de plantas e seus compostos isolados
tém sido vistos como futuras alternativas no controle de carrapatos de diferentes
espécies e 0 interesse crescente por estas moléculas pode ser uma
consequéncia da grande necessidade de desenvolvimento de novas alternativas
de controle que possam ser utilizadas em populacfes resistentes e ainda
adicionadas a outras substancias j& utlizados para recuperacdo ou
potencializa¢do da sua acado atraves de efeitos sinérgicos (GEORGE et al., 2014;
ELLSE, WALL, 2014; NOVATO et al., 2019; BRITTO et al., 2019). De acordo
com a literatura ja se tem conhecimento de cerca de 3.000 variedades de 6leos
essenciais, porém destes, apenas 300 ja tiveram sua importancia comercial,
farmacéutica, agronémica, sanitaria e cosmética comprovada. De maneira geral,
0s 6leos essenciais sdo volateis, podendo ter ou ndo cor, séo lipossolaveis e/ou
sollveis em solventes organicos. Os 6leos tém as diferentes partes das plantas
como sua fonte sintetizadora, incluindo brotos, flores, folhas, caules, galhos,
sementes, frutas, raizes, madeira ou casca. O produto dessa sintese é
armazenado nas células secretoras e epidérmicas, cavidades, canais ou ainda
nos tricomas glandulares (BAKKALI et al., 2008; GEORGE et al., 2014; ELLSE,
WALL, 2014).

O estudo da acédo acaricida destes 0Oleos, extratos ou isolados tem sido
realizado em bioensaios com espécies de carrapatos de relevante importancia
econdmica e sanitaria como, por exemplo, Rhipicephalus microplus (carrapato-
do-boi), Rhipicephalus sanguineus sensu lato (carrapato-marrom-do-cao),
Amblyomma sculptum e Amblyomma cajennense (carrapato-do-cavalo ou
carrapato-estrela) (CLEMENTE et al., 2010; GOMES et al., 2012; CAMPOS et
al, 2015).

A avaliacdo do potencial acaricida de um 6leo, extrato ou molécula isolada
sobre qualquer espécie de carrapato requer primeiramente a realizacdo de um
teste que demonstre que tipo de interferéncia estes compostos podem causar
sobre os parametros biol6gicos dos ectoparasitos, ou seja, respondendo as
questdes como: a) se havera inibicdo da postura de ovos ou a eclosdo das
larvas; b) se poderdo ser letais para as fémeas ou larvas devido a taxa de
mortalidade igual ou superior a 95% daquela populagdo (FOOD AND
AGRICULTURE ORGANIZATION, 2019). A obtencé&o de respostas para essas
questdes, por meio da realizacdo desses testes, pode também indicar qual seria

96



0 estagio dos carrapatos em que 0s compostos de origem natural seriam mais
efetivos no seu combate, a saber nos diferentes estdgios de alimentacdo
(ingurgitados ou né&o ingurgitados), segundo protocolo de Drumond et al. (1973)
(Fig.: 1), ou, ainda, por meio da realizacdo do teste de pacote de larvas, proposto
por Stone e Haydock (1962) e adaptada por Monteiro et al. (2012) (Fig.: 2). Um
terceiro método para testar a potencialidade destes 6leos seria a adicdo de
pequenas fracbes dos mesmos no alimento (racdo) oferecido aos animais
hospedeiros (ARNOSTI et al., 2011a,b).

Quando os testes envolvem diferentes estagios de desenvolvimento dos
carrapatos, ha que se observar as muitas variaveis as quais precisam ser
controladas (ELLSE, WALL, 2014). Uma delas seria a escolha do solvente mais
adequado, substancia essa que tem papel fundamental na solubilizacdo
adequada das moléculas, visto que muitas delas podem ser muito volateis além
de viscosas, caracteristicas essas que interfeririam diretamente no resultado
obtido, ou seja, causariam danos tanto nos niveis celulares (hipéxia devido a
reducdo da taxa de troca de gasosa na respiracdo e transpiracao pelo contato
direto da substancia com os poros cuticulares e espiradculos), bem como
diminuicdo da sua eficiéncia devido a perda de principios ativos por interferéncia
dos diferentes métodos de solubilizagdo. Havendo a padronizacdo desse
parametro, o qual € extremamente importante, na sequéncia, seriam realizados
0s testes citotdxicos e, neste sentido, as técnicas histolégicas e histoquimicas
poderiam contribuir de maneira significativa (CAMARGO-MATHIAS, 2012;
ELLSE, WALL, 2014).

Os efeitos citotoxicos de diversos 6leos obtidos de plantas como: Acmella
oleracea (Jambu), Melia azedarach (cinamomo), Azadirachta indica A. Juss
(Neem), Ricinus communis (mamona), Tagetes patula L (cravo-de-defunto), bem
como outras substancias também isoladas de plantas, tais como o timol,
carvacrol e acetilcarvacrol, ja foram anteriormente investigados e mostraram agir
sobre os ovarios de espécies como: R. sanguineus (s.l.), Amblyomma sculptum
( - cajennense) e R.microplus (DENARDI, et al., 2010, 2011; ARNOSTI et al.,
2011b; SOUSA et al., 2013; SAMPIERI et al., 2012a; 2012b; 2013; MATOS et
al., 2014; REMEDIO et al., 2015; POLITI et al., 2015; ANHOLETO et al., 2017a;
LIMA DE SOUZA et al., 2019; KONIG et al., 2019).
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Ressalte-se que o0s ovocitos dos carrapatos sao aquelas células que
dardo origem aos novos individuos, e que, portanto, tém importancia primaria na
sobrevivéncia das espécies, o seu desenvolvimento adequado é a base da
formacéo do novo individuo. Conhecendo-se um pouco desse desenvolvimento,
varios estudos ja demonstraram que 0s ovOcitos passam basicamente por cinco
estagios que segundo a literatura séo classificados de I-V, sendo aqueles |, Il e
[l considerados estagios imaturos, além de serem aqueles que mais sao
afetados por estas substancias, visto que nesses estagios, o coérion ou
membrana protetora do ovo, ainda nao foi totalmente depositada (o que ocorreria
apenas no ultimo estagio de desenvolvimento ou estagio V), essas células sédo
mais vulneraveis a acao das substancias toxicas acarretando em danos que vao
desde a reducédo do niumero de ovos até a postura de ovos néo viaveis (COONS,
ALBERTI, 1999; OLIVEIRA et al., 2005; 2008; SONENSHINE, ROE, 2014).

Existe na literatura uma variedade de trabalhos que mostram a acgéo de
bioativos extraidos de plantas. Podem ser citados, por exemplo, os danos
provocados pelo 6leo de Acmella oleracea e pelos ésteres de Ricinus communis
sobre o sistema reprodutor masculino de A. cajennense (- sculptum), o qual é
formado por um par de testiculos tubulares, sendo que em algumas espécies o0
testiculo pode ainda ser uma estrutura Unica, além de um par de vasos
deferentes, um par de vesiculas seminais, um complexo de glandulas acessorias
e um ducto ejaculatério (ANHOLETO et al., 2015; 2017a,b; SAMPIERI et al.,
2015; 2016; SONENSHINE; ROE, 2014), regiOes estas que sofreram alteracdes
quando da exposicado do carrapato aos ésteres anteriormente mencionados, as
espermatides imaturas (células que apds passarem por modificacbes/maturacéo
dardo origem aos espermatozoides funcionais) também sofrem alteracdes frente
a exposicao a estas substancias. Outros trabalhos mostraram ainda que estas
moléculas interferiram na dindmica de secrecéo da glandula acessoria, resultado
esse também obtido quando da exposicdo do ectoparasito aos bioativos de
Acmella oleracea o que acarretara na inibicao/interrupcao da sintese e secrecao
de polissacarideos e glicoproteinas, alterando assim a composic¢éo final do fluido
seminal responsavel pela capacitacdo dos espermatozoides no trato genital
feminino (SAMPIERI et al., 2015; ANHOLETO et al., 2017b). Cabe ressaltar que
ficar4 também alterada a composicao/formacédo do espermatoforo, estrutura em

forma de saco que sera depositada no trato genital feminino para posterior
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fertilizacdo dos ovos (SONENSHINE, ROE, 2014; LOMAS, KAUFMAN, 1992;
ANHOLETO et al., 2017b; SAMPIERI et al., 2015)

Outro 6rgdo que é de extrema importancia para a sobrevivéncia dos
carrapatos e, portanto, inibir o seu funcionamento seria de grande interesse, sdo
as glandulas salivares compostas por células secretoras que formam acinos e
por dutos excretores que transportam a secre¢do produzida (saliva) até o exterior
(CAMARGO-MATHIAS, 2012; SONENSHINE, ROE, 2014; BINNINGTON, 1978;
BINNINGTON, STONE, 1981; FURQUIM et al., 2008). Os &cinos glandulares
sao classificados em tipos que nas fémeas séo: |, Il, Ill e, nos machos I, Il, Il e
IV, cada um com funcbes especificas (CAMARGO-MATHIAS, 2012;
SONENSHINE, 2013; BINNINGTON, 1978; BINNINGTON, STONE, 1981,
FURQUIM et al., 2008).

Fisiologicamente as glandulas salivares produzem substancias que
atuardo em varios momentos do processo de alimentacdo do carrapato, elas sdo
responsaveis pela producdo do cemento que ir4 auxiliar na manutencdo da
fixacdo do carrapato ao corpo do seu hospedeiro e também atuardo no balanco
hidrico do ectoparasito controlando a concentracdo de agua e de sais minerais
(BINNINGTON, 1978; WALKER et al., 1985). Atuardo na sintese e secrecao de
substancias que irdo lubrificar o espermato6foro facilitando sua transferéncia para
a fémea no momento da cépula, as secrecdes das glandulas salivares também
auxiliaréo o carrapato a driblar a resposta imunoinflamatoria do hospedeiro, visto
as mesmas terem propriedades vasodilatadoras, anticoagulante, antinflamatéria
e imunossupressora (BINNINGTON, 1978; WALKER et al., 1985; ARNOSTI et
al., 2013).

Os trabalhos de exposicao dos carrapatos aos ésteres de R. communis e
ao isolado timol mostraram que o processo de degeneracdo glandular foi
acelerado, o que consequentemente interferiu no processo de repasto
sanguineo tornando-o ineficiente e levando ao fracasso da fase parasitaria com
consequentemente inibicdo da producdo de ovos (ARNOSTI et al, 2011a;
MATOS et al., 2019).

N&ao diferentemente dos outros animais, a fisiologia dos carrapatos esta
sob o controle de um eficiente sistema nervoso, aqui representado pelo
singanglio que comanda todos o0s outros Orgdos e sistemas vitais para a

sobrevivéncia do ectoparasito. Morfologicamente, este 6rgédo esta revestido por
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duas membranas externa sendo a primeira denominada neurilema e que atua
como um filtro, selecionando a entrada no 6rgao de nutrientes e ions oriundos
da hemolinfa (SONENSHINE, ROE, 2014; PRULLAGE et al.,1992; ROMA et al.,
2012). A segunda camada, denominada perineuro € composta por células que
dao suporte e auxiliam na nutricdo de todo o sistema, as quais sdo também
denominadas de “células da glia” (SONENSHINE, 2013; PRULLAGE et al.,1992;
ROMA et al., 2012). Logo abaixo dessas duas camadas encontra-se o cortex
que abriga os corpos celulares dos neurdnios, além das células da Glia e os
chamados centros neurosecretores, onde sao sintetizados importantes
substancias (neurotransmissores) que irdo controlar as atividades do carrapato
(SONENSHINE, ROE, 2014; PRULLAGE et al.,1992; ROMA et al., 2012).
Também encontra-se no singanglio a neurdpila de onde partem nervos
periféricos que inervardo apéndices, musculos, estruturas sensoriais e 0s 6rgaos
internos (SONENSHINE, ROE, 2014; PRULLAGE et al.,1992; ROMA et al.,
2012).

Os bioensaios que fizeram exposicao dos carrapatos aos bioativos em
laboratoério produziram resultados que mostraram, por exemplo, a acédo do 6leo
de Carapa guianensis Aubl. (Andiroba) e do extrato aquoso de Azadirachta indica
A. Juss (neem) sobre o singanglio de R. sanguineus s.l. Os autores reportaram
a ocorréncia de danos celulares e teciduais nas regides mais internas do
singanglio tais como no cértex, dados esses que sinalizaram que o0s bioativos
foram capazes de ultrapassar as membranas protetoras do érgao (ROMA et al.,
2013; REMEDIO et al., 2014). Foram também reportadas altera¢des nos ntcleos
das células do cortex do singanglio de fémeas expostas ao timol, porém nestas
foi observado dano nas camadas de protecdo que passaram a apresentar-se
desorganizadas e até mesmo rompidas (MATOS et al., 2019). Assim, todas
essas alteracOes até agora reportadas nas células e tecidos do singanglio de
vérias espécies de carrapatos devido a exposicdo a bioativos de plantas,
certamente trouxeram prejuizos para as fungbes neurais dos individuos
expostos, o que também acarretou numa maior susceptibilidade do 6rgédo aos
elementos circundantes na hemolinfa, onde estdo também incluidas as
substancias toxicas, bem como restos metabdlicos do préprio metabolismo do
carrapato (FURQUIM et al., 2008; DENARDI et al., 2011; SONENSHINE, ROE,
2013; REMEDIO et al., 2014).
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Os estudos dentro desta tematica também mostraram resultados sobre o
orgao de Gené, exclusivo das fémeas dos carrapatos e que compreende um
conjunto de glandulas tubulares e acessorias responsaveis pela sintese da cera
a ser utilizada como impermeabilizante dos ovos no momento da oviposi¢cao
(BOOTH et al., 1984; BOOTH, BEADLE, HART, 1986; BOOTH, 1989). Foram
obtidos resultados que mostraram que moléculas isoladas como o timol, por
exemplo, interferiram no funcionamento das células secretoras das glandulas
tubulares e acessorias, 0 que trouxe como consequéncia um prejuizo na
composicao e secrecao da cera pelo érgéo, expondo 0s ovos recém-colocados
no solo com uma impermeabilizagdo insuficiente, o que poderia acarretar maior
dessecamento devido a perda excessiva de agua para o ambiente, bem como
aos outros intempéries (altas temperaturas, predadores, substancias toxicas,
etc) (BOOTH et al., 1984; BOOTH, BEADLE, HART, 1986; BOOTH, 1989).

Assim, sendo 0s carrapatos organismos eucariotos todos e qualquer tipo
de dano provocado por moléculas envolvidas no controle dos mesmos, precisam
ser analisadas sob os diferentes aspectos e fazendo uso de diferentes
ferramentas. Em resumo, esses danos podem ocorrer nas membranas, tanto
celular quanto nuclear levando-as a processos de mudancas na permeabilidade
e em casos extremos até mesmo ao seu rompimento (KUMAR et al., 1994;
BAKKALI et al.,, 2008; ZHIVOTOVSKYA, ORRENIUS, 2011; SONENSHINE,
ROE, 2014; OLIVEIRA et al., 2018a, b).

Em relacdo as alteracdes citoplasmaticas, existem relatos de
vacuolizacdo moderada ou intensa, presenca de organelas como mitocondrias
com morfologia alterada (hiper ou hipotrofiadas), inclusive com desarranjos em
suas cristas e membranas, cisternas de reticulo endoplasmatico rugoso e de
Golgi alteradas e com consequente atividade de sintese e secrecdo modificadas
(KUMAR et al.,, 1994; BAKKALI et al., 2008; DENARDI et al., 2010;
ZHIVOTOVSKYA, ORRENIUS, 2011; SONENSHINE, 2013; OLIVEIRA et al.,
2018a, b).

Quanto aos nucleos das células dos diferentes tecidos dos carrapatos
estes, devido a exposicao ao toxico (bioativo) podem apresentar-se picnoticos
ou em cariolise com alteracdes na sua forma original e com nucléolos em forma
de anel (KUMAR et al.,, 1994; BAKKALI et al.,, 2008; ZHIVOTOVSKYA,
ORRENIUS, 2011 SONENSHINE, 2013; OLIVEIRA et al., 2018a, b).
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Desta forma, fica evidente que os estudos através de técnicas
morfoldgicas e histoquimicas sobre os mecanismos de acao de 6leos, extratos
e moléculas isoladas de plantas sobre os 6rgaos e tecidos dos carrapatos podem
contribuir de maneira significativa para o melhor entendimento do funcionamento
destes derivados que estdo sendo cada vez mais considerados como possiveis

futuras alternativas de controle de carrapatos de diversas espécies.
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Fonte: Arquivo do Laboratérios de Artropédes Parasitos da UFJF/MG.
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Fonte: Arquivo do Laboratério de Artropddes Parasitos da UFJF/MG.
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