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DINIZ, G. S. Uso de salinomicina e semduramicina em diferentes concentracdes sobre o
desempenho e controle da eimeriose em frangos de corte. 2008. Dissertacdo (Mestrado em
Ciéncia Animal) — Universidade Estadual de Londrina.

RESUMO

Entre as principais patologias da avicultura moderna, a coccidiose (ou eimeriose) ¢ a mais
importante causa de severas perdas a industria avicola. A produg@o intensiva moderna de
frangos ¢ altamente dependente de quimioprofilaxia para o controle da coccidiose, sendo que
o uso de anticoccidicos em ragdes de frangos de corte, especialmente os iondforos, ¢ o0 método
primario para a prevencdo e controle desta importante patologia. O presente estudo teve por
objetivo investigar a associagdo de salinomicina e semduramicina, em diferentes doses frente
a infeccdo mista por Eimeria acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella em frangos de
corte. As 800 aves foram divididas em 5 grupos (T1: racdo ndo medicada; T2: 30 ppm de
salinomicina e¢ 12,5 ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina ¢ 15 ppm de
semduramicina; T4: 40 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina e T5: 40 ppm de
salinomicina e 15 ppm de semduramicina) e inoculadas aos 15 dias de idade com 1,5 x 10°
oocistos de E. acervulina, 5 x 10* oocistos de E. maxima e 1,5x 10* oocistos de E. tenella, em
in6culo misto, via ragdo. Aos 21 dias de idade, duas aves por repeticdo foram eutanasiadas e
analisadas quanto ao escore de lesdes por Eimerias. Durante os 42 dias do experimento,
parametros  produtivos foram registrados. Todos grupos tratados apresentaram
estatisticamente melhor ganho de peso cumulativo aos 21 dias e aos 35 dias somente o grupo
T3 apresentou diferenga significativa. A conversao alimentar cumulativa mostrou diferenca
estatistica nos grupos T4 e T5. TS5 foi mais aficaz no controle de E. tenella. T3 e T5 obtiveram
diferencas estatisticas no escore médio de lesdo das trés espécies. O uso de salinomicina
associada a semduramicina, em doses inferiores as usuais, demonstrou ser uma opg¢ao viavel
no controle da coccidiose neste experimento.

Palavras-chave: Eimeria; frango de corte; salinomicina; semduramicina; associagdo; escore
de lesoes.



DINIZ, G. S. Use of salinomycin and semduramicin with different concentrations on the
performance and broiler eimeriosis control. 2008. Dissertagdo (Mestrado em Ciéncia Animal)
— Universidade Estadual de Londrina.

ABSTRACT

Among the main pathologies of the modern poultry, coccidiosis (or eimeriosis) is the most
important cause of severe losses to the poultry industry. The intensive farming of chickens is
highly dependent on chemoprophylaxis for the coccidiosis control, and the use of
anticoccidial products in diets of broiler chickens, especially the ionophorous, is the primary
method for the prevention and control of this important condition. This study aimed to
investigate the association of salinomycin in semduramicin in different doses against
controlled mixed infection of Eimeria acervulina, Eimeria maxima and Eimeria tenella in
broiler chickens. The 800 birds were divided into 5 groups (T1: non medicated feed; T2: 30
ppm of salinomycin and 12.5 ppm of semduramicin; T3: 30 ppm of salinomycin and 15 ppm
of semduramicin; T4: 40 ppm of salinomycin and 12, 5 ppm of semduramicin and T5: 40 ppm
of salinomycin and 15 ppm of semduramicin) and inoculated at 15 days of age with 1.5 x 10°
oocysts of E. acervulina, 5 x 10* oocysts of E. maxima and 1.5 x 10* oocysts of E. tenella in a
mixed suspension, into the feed. At 21 days of age, lesion scores of two birds of each pen
were analyzed. During the 42 days of the experiment, performance data were recorded. All
treated groups showed statistically better cumulative weight gain at 21 days. At 35 days only
the T3 group showed significant difference. Cumulative feed conversion showed statistical
difference in the groups T4 and T5. TS5 was more effective in the coccidiosis control of E.
tenella. T3 and TS5 achieved statistical differences in the average lesion scores of the three
analyzed species. The use of salinomycin and semduramicin associated, in lower doses than
the usual, showed to be an option in the coccidiosis control in this experiment.

Keywords: Eimeria; broiler chicken; salinomycin; semduramicin; association; lesion score.
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1. INTRODUCAO

Os paises da América Latina t€ém se consolidado nestes ultimos anos como
produtores e abastecedores de alimentos ao mundo (DOMENECH, 2007). O Continente
Americano, em 2006, representou 45,7% da producao mundial de carnes de aves e nele se
encontram cinco dos quinze maiores produtores mundiais. Este Continente possui as maiores
reservas de agua, terras araveis e tecnologia de producao de frangos de corte que serdo vitais
para o abastecimento do mundo do futuro (DESOUZART, 2007).

O Brasil possui uma das mais desenvolvidas aviculturas comerciais do
mundo e, ao que tudo indica, ndo perdera este titulo tdo cedo. O consumo per capita no ano
de 2006 foi de 36,97 quilos o que fez a carne de frango ultrapassar o consumo de carne bovina
no Brasil (UBA, 2007). Nos ultimos 50 anos o Brasil se transformou no terceiro maior
produtor mundial de carne de aves e recentemente, o maior exportador. H4 estimativas de que
a cadeia produtiva de aves gera mais de 4.000.000 de postos de trabalho no Brasil (SCHORR,
2007). Estima-se que a produgdo brasileira de carne de aves seja em torno de 9,8 milhdes de
toneladas em 2007, um pouco mais que o dobro de dez anos atras, com exportagdes de trés
milhdes de toneladas para diversos paises do mundo (DOMENECH, 2007).

O trato gastrointestinal das aves € o sistema que mais sofre agressdes devido
a alta velocidade de passagem do bolo alimentar, qu aliado a enfermidades gastrointestinais
podem alterar a conversdo alimentar e consequentemente, aumentar o custo do frango de corte
(DINIZ, 2007).

Entre as doengas que sdo manejadas na avicultura moderna, a coccidiose (ou
eimeriose) € a mais importante e causa severas perdas a industria avicola (ASHRAF et al.,

2002). A reducdo da taxa de crescimento e aumento da conversdo alimentar, causados pela



12

cocidiose podem contribuir para um menor desempenho das aves comerciais (CHAPMAN,
1999).

A produgdo intensiva moderna de frangos ¢ altamente dependente de
quimioprofilaxia para o controle da coccidiose (CHAPMAN, 1999). O uso de anticoccidicos,
especialmente os ionoforos, em ragdes de frangos de corte ¢ o método primario para a
prevengdo e controle desta importante patologia (HOOGE et al., 1999). Segundo Tipu et al.
(2002) o uso prolongado de anticoccidicos freqiientemente faz com que os parasitas
desenvolvam resisténcia a essas moléculas, tornando-se imperativo a busca de alternativas
econOmicas para o controle da coccidiose. Nos ultimos anos a industria farmacéutica
veterinaria ndo tem desenvolvido novas drogas anticoccidicas o que tem incitado a busca de
novas alternativas ao controle da coccidiose em frangos de corte (ALLEN; FETTERER,
2002), devido ao alto custo do desenvolvimento dessas novas drogas e a ocorréncia de
resisténcia as drogas atualmente disponiveis (CRANE et al., 1991).

O presente estudo teve por objetivo investigar a associacdo de salinomicina
e semduramicina em diferentes doses, no desempenho e resposta frente 4 infec¢do controlada
de Eimeria acervulina, Eimeria maxima ¢ Eimeria tenella em frangos de corte, como busca

de alternativa para o controle da coccidiose.
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2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Os géneros dos parasitas do Filo Apicomplexa sdao FEimeria, Isospora,
Haemoproteus, Leucocytozoon, Plasmodium, Toxoplasma, Sarcocystis, Wenyonella, Tyzzeria,
e Cryptosporidium (McDOUGALD, 2003). A infec¢do por parasitas do género Eimeria €
chamada de eimeriose ou coccidiose e se constituem um dos mais importantes problemas que
afetam a industria avicola mundial (SHIRLEY, 1986). A classificagdo mais aceita do género
Eimeria atualmente ¢ descrita por Corliss (1994) e assim composta:

Império: Eukariota Cavalier-Smith, 1998

Reino: Protozoa Goldfus, 1918 (Siebold, 1845)

Filo: Apicomplexa Levine, 1970

Classe: Coccidia Leukart, 1879

Ordem: Eucoccidiidae Leger e Duboscq, 1910

Subordem: Eimeriina Leger, 1911

Familia: Eimeriidae Minchin, 1903

Género: Eimeria Schneider, 1875

O ciclo de vida desenvolve-se em um tUnico hospedeiro (monoxeno), com
multiplicagdo assexuada (merogonia ou esquizogonia), sexuada (gametogonia) dentro das
células do hospedeiro e desenvolvimento no meio ambiente chamado esporogonia. Esta fase
requer oxigénio e tem duragdo de aproximadamente 24 horas (KAWAZOE, 2000; ALLEN;
FETTERER, 2002).

Apobs o oocisto ser destruido na moela, os esporozoitos sdo liberados por
acdo enzimatica e entram nas células da mucosa intestinal e iniciam seu ciclo de reproducao.

No minimo duas geragdes de reproducdo assexuada, chamadas de esquizogonia ou
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merogonia, antecedem a fase sexuada, onde micro ¢ macro gametas se unem na formacao do
zigoto. Este zigoto se desenvolve na mucosa intestinal e ¢ eliminado pelas fezes. O periodo
pré-patente ¢ de quatro a seis dias, dependendo da espécie, embora o periodo patente possa
durar véarios dias. Em algumas espécies o maior dano tecidual pode ocorrer na ruptura da
segunda geragdao de esquizontes (E. tenella e E. necatrix). Outras espécies tém esquizontes
pequenos, que causam pequenos danos, mas os gametocitos produzem uma forte reagdo com
infiltracao celular, espessamento e inflamagado tecidual (McDOUGALD, 1998; WILLIAMS,
2001; McDOUGALD, 2003; CHAPMAN, 2003). A fase de esporogonia (periodo patente)
ocorre fora do hospedeiro e o oocisto eliminado, em presenca de oxigénio e temperatura
adequada, desenvolve 4 esporocistos com dois esporozoitos cada e esta pronto para infectar
uma nova ave. Em condi¢des adequadas este periodo ¢ de 2 a 5 dias. O ciclo de vida da E.
tenella ¢ demonstrado na Figura 1 e ¢ tipico de todas as espécios de Eimeria, embora algumas
espécies variam no numero de geracdes assexuadas e no periodo pré-patente.

Existem sete espécies de Eimeria que afetam os frangos, sendo Eimeria
acervulina, Eimeria brunetti, Eimeria maxima, Eimeria mitis (mivati), Eimeria necatrix,
Eimeria praecox e Eimeria tenella (SHIRLEY, 1986). Estas espécies se desenvolvem no trato
intestinal com o parasita podendo causar doenca clinica e subclinica, sendo a forma subclinica
a mais frequente na producdo avicola e em aves mais jovens (SARKAR, 20006). Eimeria
acervulina, Eimeria brunetti, Eimeria maxima, Eimeria necatrix, € Eimeria tenella, devido as
lesdes macroscopicas que produzem, sdo as cinco espécies mais facilmente encontradas em
criagdes comerciais de frangos de corte (ALLEN; FETTERER, 2002). Klein (1998) isolou
Eimeria acervulina, Eimeria brunetti, Eimeria maxima, Eimeria mitis ¢ Eimeria tenella em 74
criagdes de frangos de corte na Europa, América do Sul, América Central e Africa do Sul em
diferentes infec¢des de campo. No entanto Prado (2005), verificando a ocorréncia se Eimeria

acervulina, Eimeria maxima, Eimeria tenella, e Eimeria mitis em frangos de corte na regido
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oeste do estado de Santa Catarina através da Reacao em Cadeia pela Polimerase (PCR), ndo

encontrou presen¢a de Eimeria mitis.

Oocisto maduroe

Oocisto esporuladd

Fora do hospedeiro (ineio ambiente) j

|
| Esporocistos com < e
1 esporozoitos Esporozoito peneirando
— —_— -4 | ma celn}a hoﬁp:—.dmra .. - y
A
|
&l
[l
Trofozoito z Esyuizonte imaturo

Primeira geracho. |

Ruptura da
apitélio hospedeino,
liberands poi

Gametscito ko Gametdelto fimea

= Egporogonia

=F Esquizogonia

= Gametogonia

Gameticito macho rompendo-se
¢ liberanda microgametas

Bririzanty vosipile ihbarinds.
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Figura 1. Ciclo de vida da E. fenella incluindo dois estagios assexuados e o estagio sexuado
com 6 dias ap0s a ingestdo do oocisto (adaptado de Willians, 2001).

Do ponto de vista anatomo-patoldgico a coccidiose

¢ uma das causas mais

comuns de enterite em frangos de corte, desafiando os técnicos que trabalham com frangos de

corte a interar-se constantemente com todos os fatores que afetam o seu controle (DINIZ,

2007). Fatores externos e internos estdo envolvidos com a severidade da infeccdo por

coccidiose. Estes fatores, como a nutri¢ao, o0 manejo, o ambiente e a sanidade exercem papéis

de grande importancia no desenvolvimento da doenga (DINIZ, 2001). Ruff (1999) demonstra

que aspectos relacionados ao manejo podem afetar de modo acentuado a capacidade dos

oocistos de infectar uma ave ou a capacidade das aves em responder a uma infec¢do. A
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interacao de coccidiose com alguns virus, bactérias, helmintos e micotoxinas foi amplamente
estudada, variando desde o aumento do dano na parede intestinal concomitante a infecg¢ao
com Salmonella até a reducdo da resposta imune devido a exposi¢do prévia ao virus da
Doenga Infecciosa da Bursa (IBDV), ou entdo ao aumento da mortalidade por E. tenella
combinada a ingestao de micotoxinas (Ruff, 1989).

A diminui¢do do pH intestinal foi observada por Stephens et al. (1974)
proximo aos sitios de infeccdo (aves infectadas x controle) em Eimeria acervulina (4,96 x
6,02), Eimeria brunetti (5,84 x 7,02) e Eimeria mivati (5,58 x 6,4). Estes resultados fizeram
Hooge (1999) suspeitar que esse menor pH poderia ser devido a perda do conteudo celular,
que ¢ acido, para o lumen do intestino ou pela liberacdo de secretina que regula a secre¢ao de
bicarbonato pelo pancreas.

As lesdes por Eimeria em frangos sao graduadas em escala de zero a quatro
como descrita por Johnson e Reid (1970) e demonstram a severidade da patologia, sendo zero
a auséncia de lesdes e quatro a lesdo maxima produzida pela espécie em questdo.
Normalmente ¢ descrita em um sinal de adi¢do (+) seguido do niimero correspondente ao
escore (ex.: +2). Esta classificacdo ¢ reconhecida internacionalmente como pardmetro de
avaliacdo. O tipo de lesdo produzida ¢ diferente em cada espécie de Eimeria, de acordo com a
localizacdo no trato gastrointestinal, patogenicidade da cepa e fatores concomitantes a doenga.

A Eimeria acervulina ¢ uma das espécies mais encontradas na América do
Norte ¢ do Sul (McDOUGALD, et al., 1986; McDOUGALD et al., 1987; McDOUGALD et
al., 1997). A severidade das lesdes varia com a cepa isolada, nimero de oocistos ingeridos € o
estado imunitario das aves. Ingestdo de 10°, 3x10*, 10° ou 10° oocistos por frangos jovens,
resultou escores de lesdo entre um e quatro (JOHNSON; REID, 1970). As lesdes de E.
acervulina podem ser vistas através da superficie serosa no duodeno. A mucosa pode estar

fina e coberta por alongadas placas brancas, arranjadas transversalmente. O intestino pode
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estar palido e com conteudo aquoso. O periodo minimo pré-patente ¢ de 97 horas e o tempo
minimo de esporulacdo de 17 horas (McDOUGALD, 2003). O escore de lesdes de E.
acervulina ¢ descrito abaixo segundo Johnson e Reid (1970).

A Figura 2 apresenta o escore de lesdes +1 onde se tem lesdes brancas
transversais (menos de 5 por cm?), visiveis através da serosa ou na mucosa. Pode haver

despigmentacdo da ave e leve queda no desempenho.

Figura 2. Fotografia de duodeno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria acervulina. Escore de lesdo
+1. (foto de Giankleber S. Diniz)

A Figura 3 apresenta o escore de lesdes +2 de Eimeria acervulina onde ha
. ~ ~ . 2
maior concentracdo de lesdes brancas transversais (entre 5 a 10 por cm”) que podem parecer

os “degraus de uma escada”. Ha despigmentagdo da ave e queda no desempenho.
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Figura 3. Fotografia de duodeno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria acervulina. Escore de lesdo
+2. (foto de Giankleber S. Diniz)

A Figura 4 apresenta o escore de lesdes +3 de Eimeria acervulina onde as
lesdes brancas estdo em maior concentracao ¢ tomando mais area em direcao descendente. Ha
diarréia aquosa e espessamento da parede intestinal. O desempenho da ave ¢ definitivamente
comprometido.

O escore de lesdo +4 de Eimeria acervulina pode apresentar dificuldades
para seu diagnostico, pois as lesdes brancas estdo totalmente aglutinadas, podendo estender-se
até o diverticulo de Meckel. Ha espessamento da parede intestinal com diarréia aquosa, perda

de peso e despigmentacgdo da ave, demonstrado na Figura 5.
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Figura 4. Fotografia de duodeno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria acervulina. Escore de lesdo
+3. (foto de Giankleber S. Diniz).

Figura 5. Fotografia de duodeno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria acervulina. Escore de lesdo
+4. (foto de Giankleber S. Diniz).

A é4rea de parasitismo da FEimeria maxima estd entre o duodeno e o
diverticulo de Meckel, porém em infec¢des severas pode se estender desde o inicio do
duodeno até o intestino posterior. Existe grande presenca de muco amarelo-alaranjado nas
lesdes menos graves e lesdes sanguinolentas nos escores mais elevados, afetando diretamente
a absorcdo de xantofila, pigmentos carotendides e pigmentagdo das aves. Infecgdes de 5 x 107
a 20 x 10° oocistos por ave causam baixo ganho de peso, morbidade, diarréia e algumas vezes

mortalidade. O periodo minimo pré-patente ¢ de 121 horas e tempo minimo de esporulacao de
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30 horas (McDOUGALD, 2003). O escore de lesoes de E. maxima ¢ descrito abaixo segundo
Johnson e Reid (1970).

O escore +1 de Eimeria maxima apresenta poucas alteracdes visiveis, exceto
contetdo mucoso alaranjado e algumas petéquias do 6° ao 7° dia apos a infecgao.

Despigmentacao suave do frango e perda de peso podera ocorrer (Figura 6).

1

Figura 6. Fotografia de j'e]uno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria maxima. Escore de lesdo +1.
(foto de Giankleber S. Diniz).

A Figura 7 demonstra o escore +2 de Eimeria maxima no qual aparecem
petéquias visiveis na serosa ¢ mucosa do intestino médio. O conteudo € mucoso e alaranjado
com flocos de sangue.

O escore +3 de Eimeria maxima ¢ demonstrado através da Figura 8 onde
pode haver espessamento da parede intestinal com perda de sua tonacidade, apresentando a
forma chamada “embalonamento” do intestino. Petéquias e contetido sanguinolento sao

evidentes.
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Figura 7. Fotografia de jejun de frango de corte com lesdo causada por Eimeria maxima. Escore de lesdo +2.
(foto de Giankleber S. Diniz).

Figura 8. Fotografia de jejuno de frango de corte com lesdo causada por Eimeria maxima. Escore de lesdo +3.
(foto de Giankleber S. Diniz).

A Figura 9 apresenta o escore +4 de Eimeria maxima com conteudo
sanguinolento, “embalonamento” e nimero de petéquias acentuado. O efeito na pigmentacao,
absorcao de nutrientes e desempenho € severo.

A Eimeria tenella é a mais conhecida espécie de Eimeria por ser facilmente
reconhecida pelas suas lesdes e mortalidade que causa em frangos de corte. Esta espécie
habita o ceco das aves causando uma severa doenca caracterizada por fezes sanguinolentas,
alta morbidade e mortalidade, perda de peso e perda de pigmentacio da pele. Infeccdes de 10

a 5 x 10* oocistos por ave, causa escores de +1 a +4. O periodo minimo pré-patente ¢ de 115
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horas e o tempo minimo de esporulacao de 18 horas (McDOUGALD, 2003). O escore de

lesdes de Eimeria tenella ¢ descrito abaixo segundo Johnson e Reid (1970).

Figura 9. Fotografia de jejuno de frango de corte com lesdo causda por Eimeria maxima. Escore de lesio +4.
(foto de Giankleber S. Diniz).

A Figura 10 apresenta o escore +1 de Eimeria tenella, onde discretas
petéquias podem ser vistas na serosa ou mucosa cecal. Pode aparecer discreta coloragao
rosada na mucosa. Nao hé contetido sanguinolento exceto a ave se prostre em baixa atividade
por algumas horas, como no caso da falta de iluminagao nos galpdes, podendo assim aparecer
um pouco de sangue no conteudo cecal.

O escore +2 de Eimeria tenella ¢ demonstrado na Figura 11. As petéquias
sd30 mais numerosas € algum espessamento da parede cecal ¢ evidente. As pregas cecais ainda
apresentam forma semelhante a normal. Ha conteudo sanguinolento mais aquoso com poucos
coagulos. A ave apresenta os sintomas tipicos descritos acima. O sangue aparece cinco dias

apos a infecgao.
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Figura 10. Fotografia de ceco de frango de corte com lesdo causada por Eimeria tenella. Escore de lesdo +1.
(foto de Giankleber S. Diniz).

Figura 11. Fotografia de ceco de frango de corte com lesdo causada por Eimeria tenella. Escore de lesdo +2.

(foto de Giankleber S. Diniz).

O escore +3 de Eimeria tenella pode ser observado na Figura 12. O
sangramento da mucosa ¢ severo com conteudo cecal ressecado (sangue coagulado), evidente
espessamento da mucosa e as pregas cecais tornando-se disformes. Os cecos praticamente

perdem sua fung¢@o normal.
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Figura 12. Fotografia de ceco de frango de corte com lesdo causada por Eimeria tenella. Escore de lesdo +3.

(foto de Giankleber S. Diniz).

A Figura 13 demonstra o escore +4 de Eimeria tenella com sangramento
severo e areas de necrose na parede do ceco. Pode haver rompimento do ceco e conseqiiente
peritonite. As aves ficam palidas, arrepiadas, apaticas € nao se alimentam podendo morrer

repentinamente.

Figura 13. Fotografia de ceco de frango de corte com lesdo causada por Eimeria tenella. Escore de lesdo +4.

(foto cedida por Phibro Animal Health).
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A microscopia ¢ usada para estudos € ndo com fins diagnosticos de campo,
uma vez que o escore de lesdes ¢ pratico e pode definir a gravidade da coccidiose. As
observagoes histopatologicas encontradas em Eimeria acervulina demonstram diferentes fases
do parasita seja esquizontes, gametocitos ou oocistos em desenvolvimento. Observa-se
gametocitos de forma ovdide na mucosa. Os villus podem apresentar-se rompidos
(CHAPMAN, 2003; McDOUGALD, 2003).

Em infecgdes por Eimeria maxima as lesoes tissulares sao minimas durante
os dois primeiros ciclos de reprodugdo assexuada que se desenvolvem superficialmente no
epitélio celular da mucosa. Os estagios sexuados se desenvolvem nos tecidos mais profundos
nos dias cinco a oito pos-infeccdo e lesdes de congestdo, edema, infiltrado celular,
adelgagamento da mucosa e dilatacao cistica da submucosa ocorrem. As células infectadas do
hospedeiro aumentam de volume e atingem a zona subepitelial gerando hemorragias nessa
area. Hemorragias também sdo observadas nas pontas dos villus e podem ser vistas através da
serosa. As lesdes da fase assexuada ja sdo proeminentes quatro dias pds infec¢do
(CHAPMAN, 2003; McDOUGALD, 2003; ZULPO et al., 2007).

Na primeira geracdo de esquizontes, dois a trés dias pds-infec¢do da Eimeria
tenella pequenos focos de perda de epitélio sdo observados e pequenos focos de hemorragia
perto dos vasos sdo aparentes. Na segunda geracdo de esquizontes que se desenvolvem na
lamina propria (quarto dia poés-infec¢do), as hemorragias sdo aparentes com infiltragdo de
heterofilos na submucosa. A regeneracdo do epitélio € rapida e pode ocorrer em dez dias, no
entanto a muscular ndo se regenera rapidamente ¢ a submucosa se torna fibrinosa e densa
(CHAPMAN, 2003; McDOUGALD, 2003).

Lesdes microscopicas diversas sdo observadas quando a ave apresenta uma
infeccdo por Eimeria spp. Estudando Eimeria acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella e

os achados hispotatoldgicos destas espécies verificou-se atrofia de villus, severo processo
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inflamatoério e infiltrado mononuclear em diferentes incidéncias, de acordo com cada espécie.
As inoculagdes foram de 2 x 10* de cada espécie acima descrita. As lesdes histopatologicas de
atrofia dos villus, severo processo inflamatorio e infiltragdo mononuclear tiveram maior

ocorréncia em Eimeria acervulina, e estao apresentadas na Tabela 1 (ZULPO et al., 2007).

Tabela 1. Principais lesdes histopatologicas em frangos infectados com 2 x 10* oocistos esporulados

E. tenella E. acervulina E. maxima
Atrofia de villus 7/10 10/10 6/10
Severo processo inflamatorio 7/10 9/10 6/10
Infiltrado mononuclear 5/10 7/10 5/10

Fonte: Adaptado de Zulpo et al. (2007)

A interacdo de coccidiose com alguns virus, bactérias, helmintos e
micotoxinas foi amplamente estudada por Ruff (1989) variando desde o aumento do dano na
parede intestinal concomitante a infeccdo com Sal/monella até a redugdo da resposta imune
devido a exposicao prévia ao virus da Doenga Infecciosa da Bursa (IBDV), ou entdo ao
aumento da mortalidade por E. fenella combinada a ingestao de micotoxinas.

Outro fator importante ¢ a estreita relagdo entre a Eimeria spp e Clostridium
spp. onde a coccidiose pode ser causada pelo incremento da populacdo destes, ou ainda os
clostridios podem causar o aumento da populacdo de Eimeria spp, apresentando diversos
pontos de interagdo (WILLIAMS, 2005).

As espécies de Eimeria sao identificadas pela morfologia dos oocistos
(tamanho, forma e cor), especificidade do hospedeiro, especificidade imunitaria, aparéncia e
localiza¢do das lesdes macroscopicas e duracdo do periodo  pré-patente (McDOUGALD,

2003).
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Long (1982) apresenta as médias de tamanho dos oocistos de cada espécie
para sua identificagdo. Os oocistos de Eimeria acervulina tem forma ovoéide, de tamanho de
17,7um a 20,2um de comprimento por 13,7um a 16,3um de largura, com média de 18,3um x
14,6um e esquizontes com tamanho maximo de 10,3um. Para a Eimeria maxima os tamanhos
dos oocistos sao 21,5um a 42,5um de comprimento por 16,5um a 29,8um de largura, com
média de 30,5um x 20,7um e esquizontes com tamanho maximo de 9,4um. Para a Eimeria
tenella, os parametros de avaliacdo dos oocistos sdo 19,5um a 26,0um de comprimento por
16,5um a 22,8um de largura, com média de 22,0um x 19,0um e esquizontes com tamanho
maximo de 54,0um.

O diagnostico da coccidiose ¢ realizado por meio de histopatologia, escore de
lesdes (JOHNSON; REID, 1970), oocistograma (MOREHOUSE; BARRON, 1970) e através
de analises de material genético. O procedimento mais utilizado em granjas avicolas
comerciais ¢ a analise de escore de lesdes segundo Johnson e Reid (1970).

Desde a primeira realizacdo de uma Reacdo em Cadeia da Polimerase (PCR),
o diagnoéstico da enfermidade apresentou grandes avangos no campo da biologia molecular e
esta, aliada ao desenvolvimento de vacinas mais eficazes, auxiliam no controle até os dias
atuais.

A identificagdo de espécies de diferentes eimerias foi demonstrada possivel
em biologia molecular com o uso de rRNA e rDNA através de fragmentos de restri¢do. A
aplicagdo de AP-DNA (Polimorfismo por Amplificagcdo) diferenciou Eimeria acervulina e
Eimeria tenella, assim como diferenciou cepas dentro dessas espécies em 1993. Técnicas de
DNA recombinante t€ém sido usadas para diferenciar cepas de Eimeria tenella e para
desenvolvimento de marcadores para cepas resistentes a drogas. A técnica de RFLP
(Polimorfismos de Comprimento de Fragmentos de Restricdo) associada a PCR ja possibilitou

a diferenciagdo de até seis espécies de Eimerias. As técnicas de PCR e técnicas associadas
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serdo cada vez mais Uteis no diagnostico e analises epidemioldgicas da coccidiose avidria,
bem como no desenvolvimento de vacinas (ALLEN; FETTERER, 2002).

Devido a grande presenca dos oocistos no meio ambiente, grande potencial
de reprodugdo das eimerias e a facil disseminagcdo da coccidiose nos galpdes de criagao
comercial de frangos de corte, tornou-se muito dificil manter as aves livres de coccidiose. O
uso de anticoccidicos tem sido a maior arma de controle desta enfermidade, amplamente
utilizada nos ultimos 50 anos (ENGBERG et al., 2000, ALLEN; FETTERER, 2002;
CABADAJ et al., 2002; ISLAM et al., 2007; GUO et al, 2007).

O primeiro medicamento utilizado para o controle da coccidiose aviaria foi o
enxofre, introduzido em 1935. O principio do controle medicamentoso da coccidiose foi
realizado com o uso de sulfonamidas na década de 40 e somente utilizado depois de detectado
sinais clinicos da enfermidade. Logo o conceito de prevengdo para evitar o aparecimento
clinicos da doenca emergiu e as descobertas de novos componentes que controlavam a
patologia surgiram (McDOUGALD, 1982; FERREIRA; DELL'PORTO, 1999).

Apos esse periodo inicial de descobertas da patologia e algumas formas de
controle, surgiu o uso da nicarbazina, 1955; amprolio, 1961; clopidol, 1968; decoquinato,
1971; monensina, 1971; robenidina, 1972; lasalocida, 1974; salinomicina, 1978;
halofuginona, 1980; narasina, 1984; maduramicina, 1985; toltrazuril, 1988; diclasuril, 1991 e
semduramicina, 1995. Além destes compostos, estudos demonstraram que a associa¢do de
nicarbazina a outros componentes poderia expressar um efeito de controle diferente de cada
molécula separadamente e surgiram as associa¢des de nicarbazina e maduramicina, 1989;
nicarbazina e narazina, 1989 ¢ nicarbazina ¢ semduramicina, 2005 (FERREIRA;
DELL'PORTO, 1999).

Embora grande parte dos produtos anticoccidicos quimicos tenham surgido

nas décadas de 50 e 60, foi somente apos os anos 70 que surgiram os primeiros anticoccidicos
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oriundos de fermentacdo e que demonstraram uma boa eficacia para o controle da coccidiose:
os ionodforos (DINIZ, 2004)

Os produtos anticoccidicos podem ser classificados em quimicos e poliéteres
iondforos (ou somente ionoforos). Os produtos quimicos possuem acao enérgica sobre o
metabolismo do parasita e sdo utilizados com fins curativos ou preventivos (FERREIRA;
DELL'PORTO, 1999, CHAPMAN, 2001, ALLEN. FETTERER, 2002; McDOUGALD,
2003). As moléculas mais usadas como curativas sao sulfaquinoxalina, toltrazuril e amprolio.
As drogas mais frequentes no uso preventivo sao nicarbazina, robenidina, clopidol e diclasuril
(FERREIRA; DELL'PORTO, 1999; DINIZ, 2004).

Desde a sua introdugdo, cerca de 30 anos atras, os ionoforos tem sido
principal ferramenta de controle da coccidiose na industria avicola mundial. Os sucessos
atingidos economicamente com o uso destes produtos durante todo esse periodo ndo ¢
igualado a nenhuma classe de produtos de uso preventivo (ELWINGER et al., 1998; HOOGE
et al, 1999, PESTI et al., 1999a; PESTI et al, 1999b; CABADAIJ et al., 2002). Os ion6foros
usados mundialmente na prevengdo da coccidiose avidria sdo salinomicina, semduramicina,
monensina, narasina, lasalocida ¢ maduramicina (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999; PESTI
et al., 1999a; DINIZ, 2001; McDOUGALD, 2003; EBRAHIMNEZHAD; POURREZA,
2005).

Os ionodforos sdo compostos lipossoliveis que podem agir formando canais
ou poros (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999), tendo estes produtos diferentes mecanismos de
transporte trans membrana: eles abrem canais de conducdo de ions (BUTAYE et al., 2003).
Apresentam a capacidade de se ligar a ions monovalentes (Na" e K') e bivalentes (Mg e
Ca'") e desta forma tornam-se Ion6foros transportadores que se movem através da membrana
celular carregando ions e alterando o equilibrio hidroeletrolitico celular (FERREIRA;

DELL'PORTO, 1999; BUTAYE et al., 2003; EBRAHIMNEZHAD; POURREZA, 2005).
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Segundo Diniz (2004), existe apenas dois géneros de micélios que sao
utilizados para produzir iono6foros usados no controle de coccidiose avidria: Streptomyces sp.
e Actinomadura sp. Estes géneros produzem os seis diferentes iondforos usados em aves e
apresentam caracteristicas quimicas totalmente distintas entre si. Os anticoccidicos ion6foros

sdo descritos na Tabela 2, bem como as doses usualmente utilizadas no Brasil:

Tabela 2. Micélios produtores de iono6foros, molécula produzida e doses usuais no Brasil

Micélio Iondéforo Doses usuais - ppm
Streptomyces albus salinomicina 60 a 66
Streptomyces lasaliensis lasalocida 90
Streptomyces cinnamonensis monensina 100a 110
Streptomyces aureofaciens narasin 70 a 80
Actinomadura yumaense maduramicina 5a5)5
Actinomadura roseorufa semduramicina 22,5a25

*As doses usuais podem ser diferentes da doses registradas pelo fabricante

A salinomicina ¢ um antibiotico poliéter ionoforo carboxilico monovalente que ¢
produzido a partir da fermentagao de cepas do Streptomyces albus, isolados originalmente no
Japao (BUTAYE, 2003). A substancia ativa ¢ a Ethyl-6- [5- {2 (5-ethyltetrahydro-5-hydroxy-
6-methyl-2H-pyrano-2-yl) -15-hydroxy-2.10, 12-trimethyl-1,6,8-trioxadispiro [4,1,5,3]
pentadec-13-en-9-yl} 2-hydroxy-1,3-dimethyl4-oxoheptyl] tetrahydroxy-5-methyl-2H-pyran-2
acetic acid, sodium salt. A férmula molecular do seu sal sodico ¢ CsyHgO;1Na e o peso

molecular ¢ de 772,99. A formula estrutural estd demonstrada na Figura 14 (EFSA, 2004).

COOH

Salinomycin
Figura 14. Férmula estrutural da salinomicina
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A técnica de producdo utilizada para a producao de salinomicina ¢ a
fermentacgdo. Partindo de sementes do micélio Streptomyces albus previamente selecionado, o
processo de fermentagdo ¢ iniciado, tendo um periodo aproximado de 120 dias de duragao.
Neste periodo sdo inoculados, ao meio de cultura, nutrientes adequados ao desenvolvimento
do microorganismo como lipideos, proteinas, acucares, oxigénio, entre outros. Os parametros
técnicos sdo avaliados a cada 30 segundos (niveis de O2, N, S, P, COz, etc.). Apds este
periodo extrai-se o micélio do fluido de fermentacao e procede-se a secagem do micélio,
extraindo-se o ion6éforo (TAMEHIRO et al., 2003; DINIZ, 2004).

A salinomicina foi lancada mundialmente em 1978 e no Brasil em 1981.
Tornou-se o iondforo mais usado mundialmente no controle da coccidiose aviaria por aliar
eficacia e custo compativeis. A dose indicada de salinomicina ¢ de 50 a 70 gramas por
tonelada (ppm) nos alimentos de frangos de corte (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999). As
doses usuais no Brasil situam-se entre 60 a 66 ppm (DINIZ, 2004). Nao ¢ necessario periodo
de retirada anterior ao abate, conforme declaracio do Ministério da Agricultura, Pecuéria e
Abastecimento do Brasil (MAPA, 2007).

A salinomicina transporta K™ mais eficientemente que Na'; é mais eficiente
em bloquear a retengio de K' que Rb" ou Na', inibe a atividade da ATPase; inibe a
fosforilagdo oxidativa, causa a inibi¢do da respirag¢do celular fazendo com que haja a perda de
cations na mitocondria. A acdo da salinomicina ¢ realizada na fase assexuada do ciclo do
parasita, entre o primeiro e terceiro dia poés infeccdo (MITANI et al., 1976; CONWAY et al.
1999; FERREIRA; DELL'PORTO, 1999; CABADAJ et al., 2002; BUTAYE et al., 2003;
HOULIHAN; RUSSELL, 2003; VIEIRA et al., 2004).

A eficacia da salinomicina no controle da coccidiose, diminui¢do da presenca
de oocistos, recuperagdo das lesdes da enfermidade, melhoria no ganho de peso e conversao

alimentar ¢ amplamente demonstrada na literatura mundial (MOREHOUSE et al., 1970;
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McDOUGALD et al., 1986; RADU et al., 1987; HARMS et al, 1988; McDOUGALD et al.,
1990; CONWAY et al., 1993; CONWAY et al., 2001).

Além do efeito sobre a coccidiose aviaria a salinomicina exerce efeito sobre
Clostridium perfringens, diminuindo a incidéncia de enterite necrética em frangos e reduz a
prevaléncia de Salmonella (DIVRIESE et al., 1993; ENGBERG et al., 2000).

A salinomicina ¢ permitida para uso no Brasil na prevencao da coccidiose
das aves em racoes de frangos de corte e aves de postura nao produzindo ovos para consumo
humano (ANEXO A).

Semduramicina € o mais recente ionoforo poliéter introduzido para o
controle da coccidiose aviaria (PESTI et al., 1999¢c; FERREIRA; DELL'PORTO, 1999). E
um antibidtico poliéter iondéforo dcido monocarboxilico produzido por fermentagdao de cepas
de Actinomadura roseorufa, sendo a férmula molecular do seu sal sodico C4sH7506Na e peso
molecular 894,5. A férmula estrutural estd demonstrada na Figura 15 (GLASSER et al., 1992;

SCAN, 2002).

OH OH o7 oH,
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7 TCH,

Semduramicin

Figura 15. Formula estrutural da semduramicina

A técnica de produgdo utilizada para a semduramicina ¢ semelhante a da
salinomicina por fermentagdo. Partindo de uma semente de um micélio de Actinomadura
roseorufa previamente selecionado, o processo de fermentagdo ¢ iniciado, tendo um periodo

aproximado de 118 dias. Neste periodo sdo inoculados ao meio de cultura, nutrientes
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adequados ao desenvolvimento do microorganismo como lipideos, proteinas, agucares,
oxigénio, entre outros. Os parametros técnicos sdo avaliados a cada 30 segundos (niveis de
02, N, S, P, CO2, etc.). Apos este periodo extrai-se o micélio do fluido de fermentacao e
procede-se a secagem do micélio, extraindo-se o iondforo (DINIZ, 2004; ISLAM et al.,
2007).

A semduramicina foi langcada no Brasil em 1995. Apos este ano outros paises
também o lancaram. A dose indicada de semduramicina ¢ de 20 a 30 gramas por tonelada
(ppm) nos alimentos de frangos de corte (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999; SCAN, 2002).
A dose usual no Brasil ¢ de 25 ppm (DINIZ, 2004). Nao ¢ necessario periodo de retirada
anterior ao abate, conforme produto registrado pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria e
Abastecimento do Brasil (MAPA, 2007).

O modo de ag¢dao da semduramicina ¢ idéntico ao descrito acima para a
salinomicina no transporte de ions através da membrana celular. A a¢ao da semduramicina
também ¢ realizada na fase assexuada do ciclo do parasita, entre o primeiro e terceiro dia pos
infec¢ao (SCAN, 2002).

O controle da coccidiose avidria através do uso da semduramicina esta
descrito em varias publicagcdes, demonstrando o controle da enfermidade, diminuicdo dos
oocistos, diminui¢do das lesdes da enfermidade, melhoria no ganho de peso e conversao
alimentar (RICKETTS et al., 1992; McKENZIE et al., 1993; McDOUGALD et al., 1996;
PESTI et al., 1999a; PESTI et al., 1999b; PESTI et al., 1999¢; PESTI et al., 2002).

A semduramicina ¢ permitida para uso no Brasil na prevengao da coccidiose
das aves causadas por Eimeria acervulina, Eimeria brunetti, Eimeria maxima, Eimeria mivati
(mitis), Eimeria necatrix e Eimeria tenella em racdes de frangos de corte e aves de postura

ndo produzindo ovos para consumo humano (ANEXO B).
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Nos ultimos anos a presenca de residuos de drogas e seus metabolitos estao
amplamente monitorados pelos orgaos oficiais regulatorios de cada pais. A restri¢ao ao uso de
drogas ¢ cada dia maior devido aos aspectos relacionados a satde publica.

Além do monitoramento dos residuos das moléculas das drogas os
organismos de defesa ao consumidor vém monitorando também a presenga de metabodlitos
oriundos da biotransformag¢ao das drogas no organismo animal (CABADAJ et al., 2002)
sendo que, para varias drogas o limite maximo de residuos (LMR) ¢ estabelecido
internacionalmente (CODEX, 2004).

A administragdo prolongada de anticoccidicos em um grande numero de
animais de producao, especialmente frangos de corte, tem forgado as autoridades a checar os
residuos possiveis destes compostos na carne, periodo de retirada, doses recomendadas e
LMRs (CABADAJ et al., 2002).

As moléculas de salinomicina e semduramicina sdo extremamente seguras no
seu uso em frangos de corte, ndo apresentando residuos apos um dia de retirada das moléculas
da ragdo de frangos de corte (EFSA, 2004; SCAN, 2002). Apesar disso, métodos de melhoria
na detec¢do de residuos destas moléculas tém sido estudados ¢ devem ser incrementados em
um futuro proximo (EFSA, 2004).

A coccidiose avidria tem importdncia amplamente reconhecida no que
concerne ao impacto econdmico que causa como patdogeno parasitario que afeta os frangos de
corte em criagdes comerciais bem como seu custo em profilaxia e tratamento. As estimativas
mundiais apresentam diferentes montantes relativos a esta patologia.

A parasitose por eimerias pode atingir qualquer tipo de frango em qualquer
tipo de instalagdo. Na maior parte das vezes a patologia aparece de forma suave pois, embora

tenha alta capacidade de produzir perdas ao sistema produtivo, o uso de anticoccidicos
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profilaticos minimizam estes prejuizos. No entanto, as perdas anuais atribuidas a coccidiose ¢
de centenas de milhdes de dolares (ASHRAF, 2002; CHAPMAN, 2001; TIPU, 2002).

A profilaxia da coccidiose em aves, através do uso de quimioprofilaxia, tem
um custo estimado de 250 milhdes de dolares a avicultura mundial (CRANE, 1991).

Allen e Fetterer (2002) reconhecem que a coccidiose € a doenca parasitaria
de maior impacto econdmico na produgdo avicola. O custo anual estimado desta patologia ¢
de 800 milhdes de dolares sendo que, somente nos Estados Unidos da América este custo ¢ de
450 milhdes de dolares aproximadamente. Estas estimativas incluem o custo da profilaxia em
racoes de frangos, tratamentos curativos quando héd falhas de controle e perdas por
mortalidade, morbidade e aumento da conversao alimentar de aves que sobrevivem aos surtos
da doenga.

A busca de métodos alternativos ao uso dos anticoccidicos convencionais em
suas doses usuais t€ém sido fundamental (CRANE, 1991), uma vez que a descoberta de novas
drogas apresenta alto custo financeiro e se torna cada vez mais dificil. O custo de
desenvolvimento estimado de uma nova molécula esta entre 50 a 100 milhdes de ddlares (LI
et al., 2004).

O bem estar em testes envolvendo animais ¢ responsabilidade do
pesquisador que deve demonstrar um alto grau de profissionalismo na observag¢do dos animais
testados e na anotacdo dos dados do experimento. A busca do bem estar animal nas
instalacdes e a seguranca da cadeia alimentar deve ser sempre provida e de acordo com a
legislagdo vigente no pais (EU, 1991).

Trés tipos de testes podem indicar a eficacia de uma droga para a terapia de
coccidiose: testes de bateria, testes em boxes e testes comerciais. Os testes de bateria devem
ser realizados com indculos de uma Unica espécie ou mistos, buscando verificar a eficacia do

composto frente a uma infec¢do de Eimeria spp. de forma controlada e mensurada. Estes
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testes ndo apresentam dados confiaveis para parametros produtivos como ganho de peso,
conversao alimentar ou mortalidade. Os testes de piso, também chamados de “floor pen”,
simulam uma condicdo de uso a campo e podem ser feitos com ou sem inoculagdo. A
vantagem deste teste, em comparacdo ao primeiro, ¢ ter uma simulagcdo das condigdes que a
nova droga proposta vai enfrentar a campo. Os testes comerciais colocam o produto frente as

condig¢des de uso a campo porém nao devem ser realizados com inoculacao (EU, 1993).
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar o uso de salinomicina e semduramicina associados em diferentes

dosagens para o controle da coccidiose aviaria.

3.2 Objetivos Especificos

Avaliar a performance produtiva (consumo de ragdo, ganho de peso diario,

conversao alimentar e mortalidade).

Avaliar a eficacia no controle da coccidiose apos infeccdo experimental.

Buscar a dose mais eficaz da combinagao dos dois ion6foros em questao.
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O artigo para publicagdo estd de acordo com a formatagdo da Revista
Brasileira de Parasitologia Veterinaria do Colégio Brasileiro de Parasitologia Veterindria

(ANEXO C).
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SALINOMICINA E SEMDURAMICINA ASSOCIADAS EM DIFERENTES
CONCENTRACOES NO CONTROLE DA EIMERIOSE EM FRANGOS DE
CORTE

SALINOMYCIN AND SEMDURAMICIN IN DIFFERENT CONCENTRATIONS
ON THE BROILERS EIMERIOSIS CONTROL
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ABSTRACT: DINIZ, G.S.; BORSOI, A.; LOPES, ].M.; GARCIA, J.L.; GUIMARAES
Jr., J.S. [Salinomycin and Semduramicin associated in different concentrations on
the broilers eimeriosis control].

This study aimed to investigate the association of salinomycin and semduramicin, in
different doses, against controlled mixed infection of Eimeria acervulina, Eimeria
maxima and Eimeria tenella in broiler chickens. The 800 birds were divided into 5
groups (T1: not medicated feed; T2: 30 ppm of salinomycin and 12.5 ppm of
semduramicin; T3: 30 ppm of salinomycin and 15 ppm of semduramicin; T4: 40 ppm of
salinomycin and 12,5 ppm of semduramicin and T5: 40 ppm of salinomycin and 15 ppm
of semduramicin) and inoculated at 15 days of age with sporulated oocysts of E.
acervulina, E. maxima and E. tenella in a mixed suspension, through the feed.
Performance data and lesion scores were recorded. All treated groups showed
statistically better cumulative weight gain at 21. At 35 days only the T3 group showed
significant difference. Cumulative feed conversion showed statistical difference in the
groups T4 and T5. TS5 was more effective in the coccidiosis control of E. tenella. T3 and
T5 achieved statistical differences in the average lesion scores of the three analyzed
species. The use of salinomycin and semduramicin associated, in lower doses than the
usual, showed to be an option in the coccidiosis control in this experiment.
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RESUMO

O presente estudo teve por objetivo investigar a associagdo de salinomicina e
semduramicina, em diferentes doses frente a infec¢do mista controlada de Eimeria
acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella em frangos de corte. As 800 aves foram
divididas em 5 grupos (T1: racdo nao medicada; T2: 30 ppm de salinomicina e 12,5
ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4:
40 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina e T5: 40 ppm de salinomicina e
15 ppm de semduramicina) e inoculadas aos 15 dias de idade com oocistos esporulados
de E. acervulina, E. maxima ¢ E. tenella, em inoculo misto, via ragdo. Parametros
produtivos e escore de lesdes foram registrados. Todos os grupos tratados apresentaram
estatisticamente melhor ganho de peso cumulativo aos 21 dias e aos 35 dias somente o
grupo T3 apresentou diferenga significativa. A conversdo alimentar cumulativa mostrou
diferenca estatistica nos grupos T4 e T5. T5 foi mais aficaz no controle de E. tenella. T3
e TS obtiveram diferencgas estatisticas no escore médio de lesdo das trés espécies. O uso
de salinomicina associada a semduramicina demonstrou-se uma op¢ao vidvel no
controle da coccidiose neste experimento.

Palavras-chave: Eimeria; salinomicina; semduramicina; frango de corte; indculo misto.

INTRODUCAO

O trato gastrointestinal das aves € o sistema que mais sofre agressdes
devido a alta velocidade de passagem do bolo alimentar, alterando a conversao
alimentar e consequentemente, o custo do frango de corte. Entre as principais patologias
da avicultura moderna, a coccidiose (ou eimeriose) ¢ a mais importante causa de severas
perdas a industria avicola (ASHRAF et al., 2002). A redugdo da taxa de crescimento e
aumento da conversao alimentar, causados pela coccidiose podem contribuir para um
menor desempenho das aves comerciais. A producdo intensiva moderna de frangos ¢
altamente dependente de quimioprofilaxia para o controle da coccidiose (CHAPMAN,
1999), sendo que o uso de anticoccidicos, especialmente os iondforos, em ragdes de
frangos de corte ¢ o método primario para a prevengdo e controle desta importante
patologia (HOOGE et al., 1999). A salinomicina foi lancada mundialmente em 1978 e
no Brasil em 1981, assim tornou-se o ion6foro mais usado mundialmente no controle da
coccidiose avidria por aliar eficdcia e custo compativeis. As doses indicadas de
salinomicina sao de 50 a 70 gramas por tonelada (ppm) nos alimentos de frangos de
corte (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999). A dose usual no Brasil situa-se entre 60 a 66
ppm (DINIZ, 2004). A eficacia da salinomicina no controle da coccidiose, diminui¢do
da presenca de oocistos, recuperagdo das lesoes da enfermidade, melhoria no ganho de
peso e conversdao alimentar ¢ amplamente demonstrada na literatura mundial
(MOREHOUSE; BARRON, 1970; McDOUGALD et al., 1986; RADU et al., 1987;
HARMS et al, 1989; McDOUGALD et al., 1990; CONWAY et al., 1993; CONWAY et
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al., 2001). A semduramicina foi lan¢ada pelo Brasil, em primeiro plano mundial, em
1995, antes dos Estados Unidos da America, Europa e Asia. A dose indicada de
semduramicina ¢ de 20 a 30 gramas por tonelada (ppm) nos alimentos de frangos de
corte (FERREIRA; DELL'PORTO, 1999; SCAN, 2002), sendo que no Brasil a dose
usual ¢ de 25 ppm (DINIZ, 2004). O controle da coccidiose aviaria pelo uso da
semduramicina estd descrito em vdarias publicacdes, demonstrando o controle da
enfermidade, diminui¢do dos oocistos, diminui¢ao das lesdes da enfermidade, melhoria
no ganho de peso e conversao alimentar (RICKETTS et al., 1992; McKENZIE et al.,
1993; McDOUGALD et al., 1996; PESTI et al., 1999a; PESTI et al., 1999b; PESTI et
al., 1999c; PESTI et al., 2002). O presente estudo teve por objetivo investigar a
associacao de salinomicina e semduramicina, em diferentes doses, no desempenho e
resposta frente a infeccdo experimental mista de Eimeria acervulina, Eimeria maxima e

Eimeria tenella em frangos de corte, como alternativa para o controle da coccidiose.

MATERIAIS E METODOS

A avaliagdo da associagdo de salinomicina e semduramicina em
diferentes doses no desempenho e resposta frente a infeccdo mista controlada de
Eimeria acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella em frangos de corte foi realizada
em galpdo experimental constituido de 48 boxes de 2,25 m” cada com capacidade para
20 aves por box (8,8 aves por m”). Foram utilizados 800 pintinhos machos, de um dia de
idade, linhagem comercial Ross, provenientes da Integracdo FRINAL (Garibaldi- RS),
vacinados contra doen¢a de Marek. Trés fases de ragdao foram utilizadas, sem adi¢ao de
matéria prima de origem animal, divididas em: inicial (de 0 a 21 dias), crescimento (de
22 a 35 dias) e final (de 35 a 42 dias). O alimento e agua foram oferecidos ad libitum,
em comedouros tubulares e bebedouros pendulares respectivamente. Os niveis
nutricionais utilizados foram baseados nos parametros utilizados na industria avicola
nacional e descritos na Tabela 1. A preparagdo do inoculo foi realizada no Laboratorio
de Parasitologia e Doencas Parasitarias do Departamento de Medicina Veterinaria
Preventiva da Universidade Estadual de Londrina, conforme metodologia descrita por
Long (1971) e para cada ave foi composto de 1,5 x 10° oocistos de E. acervulina, 5 x
10* oocistos de E. maxima e 1,5 x 10* oocistos de E. tenella, mantidos em dicromato de
potassio 2,5%. A composicdo do in6culo misto buscou a obtengdo de escores médios de

lesdao de 1,5 a 2,5, com o objetivo de interferir na performance, sem que ocorresse
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mortalidade elevada segundo Conway et al. (1999). A avaliacdo do escore médio de
lesdes foi o resultado da média da soma dos escores de cada espécie em cada ave para
demonstrar a intensidade de lesdes que o trato gastrointestinal apresenta em diferentes
regides do aparelho digestivo. A ragdo com o indculo foi oferecida a todos os animais
apos 4 horas de jejum, em Unica dose aos 15 dias de idade. Aleatoriamente as aves
foram distribuidas em cinco tratamentos com oito repeticoes de 20 aves cada. Os
tratamentos constituiram de: T1, grupo infectado e sem anticoccidico; T2, infectado e
medicado com 30 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T3, infectado e
medicado com 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4, infectado e
medicado com 40 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina e TS5, infectado e
medicado com 40 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina. Todos os grupos
foram alimentados com racao inicial até os 15 dias de idade, quando todas as aves foram
inoculadas conforme descrito. Apds a inoculacdo retornou-se a administracdo de racao
inicial até aos 21 dias de idade. Aos 21 dias de idade, duas aves aleatorias de cada
repeticdo foram eutanasiadas e necropsiadas para a avaliacdo de escores de lesao em
trés seguimentos intestinais (duodeno, jejuno e ceco) segundo Johnson e Reid (1970).
A sele¢do das aves e avaliacdo foi realizada em método duplo cego (apresentador das
aves para a necropsia e responsavel pela leitura dos escores de lesdes para coccidiose
sem conhecimento do desenho experimental). Os dados coletados durante o
experimento foram peso vivo, consumo de alimento e conversao alimentar ao zero, 21,
35 e 42 dias. Também foram registrados a mortalidade diaria e escores de lesdes aos 21
dias. O teste realizado foi aprovado pelo comité de ética da Universidade Federal de
Santa Maria, RS, local de realizacao do estudo. A analise estatistica foi realizada através
do software Statgraphics versdao 5.0, sendo submetidos a analise de variancia e as

médias comparadas pelo teste de Tukey.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

O consumo de ra¢ao cumulativo de cada periodo estd demonstrado na Tabela 2,
o qual ndo foi afetado em nenhum dos periodos analisados, diferente do observado por
McDougald e Mequision (1980), onde houve um maior consumo de alimento em aves
recebendo salinomicina (SAL) e comparados ao grupo controle, porém ndo confirmado
por Tipu et al., (2002). Quanto a semduramicina (SEM), niveis de 25 ppm ndo foram
depressores no consumo de alimento (PESTI et al., 1999a; PESTI et al., 1999b; PESTI
et al., 1999¢) Deste modo, provavelmente, os resultados de uso desta molécula em doses
menores nao afetaram o consumo da ragdo. A menor capacidade de uma associacao de
iondforos em pequenas doses na depressdao do consumo de alimento foi demonstrada
por Ebrahimnezhad e Pourreza (2005), em equagdes de regressdo de performance,
quando comparadas ao uso de um iondforo em sua dose normalmente ativa e
determinada por testes de dose-eficacia. Estes resultados vém ao encontro aos dados
apresentados quando comparados ao grupo controle deste trabalho.

A adicao de SEM e SAL associadas em todas as doses testadas
aumentou o ganho de peso corporal (p>0,05) no periodo de um a 21 dias de idade
quando comparadas ao controle infectado ndo medicado (Tabela 3). O grupo com as
menores doses (T2) obteve o ganho de peso intermediario, diferente do grupo inoculado
e ndo medicado, com maiores dosagens (T5), porém nao foi diferente de T3 e T4. A
maior dose de associacdo expressou o melhor ganho de peso (T5), provavelmente pelo
melhor controle da cocciose, bem como de infecgdes secundarias oriundas das lesdes
gastrointestinais (ENGBERG et al., 2000; PEDROSO et al., 2006). Aos 35 dias de
idade somente a adi¢ao de 30 ppm de SAL e 15 ppm de SEM manteve um maior ganho
de peso corporal em relagao a T1 (p>0,05). O peso corporal ao final do experimento foi
igual em todos os tratamentos. Aves inoculadas com eimerias e tratadas com
salinomicina em doses convencionais apresentaram maior ganho de peso corporal
quando comparadas a aves inoculadas e nao medicadas (CHANG et al., 1982; LOGAN,
et al., 1993) o que ndo foi comprovado por outros autores (LEESON e SUMMERS,
1983; WELCH et al., 1988; ERWINGER et al., 1998). No uso isolado de SEM um
maior ganho de peso, comparado a aves inoculadas e ndo medicadas, também foi
observado (PESTI et al., 2002; ISLAM et al, 2007). Diferencas estatisticas em outros
trabalhos cientificos ndo foram demonstradas (PESTI et al., 1999a; PESTI et al.,

1999¢c). O experimento levou as aves até 42 dias de idade o que possibilitou uma
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recuperagdo do ganho de peso. Na producdo industrial onde as fémeas sdo abatidas com
menor peso vivo e aves para exportacdo ao Oriente Médio sdo abatidas aos 30 dias de
idade, essas diferencas podem representar um maior grau de importancia. A associacao
de dois ion6foros, em doses menores que as usuais de cada um deles, parecem promover
melhor ganho de peso que o uso das drogas em doses completas, dados demonstrados
por Ebrahimnezhad e Pourreza (2005) na associagdo de SAL e lasalocida.

A Tabela 3 mostra que a mortalidade ao final do periodo nao
apresentou diferencas entre os diversos tratamentos.

Os tratamentos com niveis de 40 ppm de SAL (T4 e T5)
demonstraram uma melhor conversdo alimentar aos 21 dias de idade (p>0,05),
comparados ao controle inoculado ¢ nao medicado, sendo que o tratamento de maiores
doses, com 40 ppm de SAL e 15 ppm de SEM (T5), obteve também diferenca estatistica
em relacdo ao tratamento de menor dose de associagdo, 30 ppm de SAL e 12,5 ppm de
SEM (T2). Considerando a conversdo alimentar cumulativa nos periodos de 35 e de 42
dias de idade os tratamentos nao revelaram diferencas. Estes dados sdo apresentados na
Tabela 4. No entanto a melhoria na conversao alimentar com o uso isolado de SAL foi
constatada Chang et al. (1982) e Conway et al. (1995), porém estd em desacordo com os
dados encontrados por outros pesquisadores (KESHAVARZ e McDOUGALD, 1982;
HARMS et al., 1988; EBRAHIMNEZHAD e¢ POURREZA, 2005). Quanto a SEM
utilizada isoladamente os dados da literatura também sdo constrastantes, onde uma
melhor conversdo alimentar em frangos de corte ¢ observada em alguns experimentos
(CONWAY et al., 1995; McDOUGALD et al., 1996; PESTI et al., 2002) e nao
comprovada em outros (PESTI et al., 1999a; PESTI et al., 1999b; PESTI et al., 1999c¢;
ISLAM et al., 2007).

Os escores de lesdo para E. acervulina e E. maxima nao apresentaram
diferengas estatisticas entre os tratamentos, entretanto as aves do tratamento com 40
ppm de SAL e 15 ppm de SEM (T5) demonstraram menor escore para E. tenella
(p>0,05) que as aves dos outros tratamentos (Tabela 5). Este resultado pode ser oriundo
da maior eficacia da SEM no controle da E. tenella (DINIZ, 2008). O efeito positivo de
SEM isoladamente no controle dos escores de lesdo ja foi demonstrado anteriormente
(McKENZIE et al., 1993; McDOUGALD et al., 1996; SCAN, 2002; KOINARSKI,
2003). Aves inoculadas e medicadas com SAL apresentaram menor escore de lesdes
que aves inoculadas e ndao medicadas (CHANG et al., 1982; JO e JANG, 1987;
CONWAY et al, 1995). A utilizagdo de ind6culo misto busca simular condi¢des de
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campo e possibilita praticidade na inoculagdo, sendo que nesta modalidade de
inoculacdo pode-se avaliar o escore de lesdes de cada espécie, escore médio de lesdes e
contagem de oocistos (HUME et al., 2006; OVIEDO-RONDON et al., 2006a;
OVIEDO-RONDON et al., 2006b; PARKER et al., 2007). A avaliacao do escore médio
de lesdes demonstrou uma diferenga significativa para os tratamentos com niveis de 15
ppm de SEM (T3 e T5), os quais obtiveram menores escores médios de lesdes quando
comparados ao grupo controle. Estes resultados devem-se, provavelmente, aos baixos
escores de E. maxima ¢ E. tenella produzidos por esses tratamentos, uma vez que, a
SEM ¢ mais eficaz no controle destas espécies quando comparada a SAL (DINIZ,

2008).

CONCLUSOES

Todas as doses estudadas melhoraram o ganho de peso e conversdo
alimentar no periodo de um a 21 dias de idade. O uso das associacdes testadas nao
afetaram negativamente o consumo de rac¢ao, ganho de peso e conversdo alimentar. A
dose de 40 ppm de salinomicina associada a 15 ppm de semduramicina foi eficaz no
controle de E. tenella. O uso de 30 ou 40 ppm de salinomicina associada a 15 ppm de
semduramicina diminuiu o escore médio de lesdes em presenca de uma infecgdo mista
por Eimeria. Novos estudos com diferentes combinacdes de dosagens e inoculagdes de
cada espécie de FEimeria isoladamente poderdo ajudar a entender melhor essas

associagoes.
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Tabela 1. Niveis nutricionais da dieta oferecida aos frangos durante o experimento.

Nutrientes Racao Inicial Racao Crescimento Racao Final
Proteina Bruta (%) 21 19,5 18

En. Met (Kcal/kg) 3000 3050 3150
Ca (%) 0,96 0,90 0,90

P disp. (%) 0,48 0,45 0,40
Met+Cis (%) 0,87 0,80 0,73
Lisina (%) 1,16 1,05 0,94
Treonina (%) 0,81 0,75 0,70
Triptofano (%) 0,26 0,24 0,21
Arginina (%) 1,36 1,24 1,13

En. Met: energia metabolozavel; Ca: calcio; P disp: fésforo disponible; Met+Cist: metionina + cistina.



Tabela 2. Consumo de ragdo cumulativo dos frangos ao final de cada periodo experimental.

Periodo (dias)
Tratamento* 1-21 CV % 1-35 CV % 1-42 CV %
1 0,962 + 0,039 4,068 2,787 + 0,082 2,929 3,937 +£0,125 3,175
2 0,993 £ 0,033 3,300 2,768 = 0,070 2,524 3,950 £ 0,077 1,957
3 1,003 £ 0,038 3,779 2,884 + 0,084 2,923 4,053 £ 0,096 2,363
4 0,964 + 0,014 1,461 2,775 £ 0,067 2,406 3,908 £ 0,083 2,112
5 0,980 + 0,030 3,101 2,832 +0,076 2,693 3,918 £0,134 3,431
CV% 3,646 3,066 3,117

59

* T1: inoculado e ndo medicado; T2: 30 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4: 40
ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T5: 40 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina. CV: coeficiente de variacdo. Médias nas colunas
seguidas por letras diferentes sdo estatisticamente significativas (P<0,05)

Tabela 3. Ganho de peso corporal cumulativo dos frangos ao final de cada periodo experimental e % de mortalidade ao final do

experimento
Periodo (dias)
Tratamento* 1-21 CV % 1-35 CV % 1-42 CV % % Mortalidade aos 42 dias CV%
1 0,603 0,015 ¢ 2,510 1,576 +£ 0,035 b 2,241 2,085 £ 0,042 2,020 3,473 +£ 5,089 146,562
2 0,635+ 0,015b 2,418 1,591 £ 0,029 ab 1,798 2,101 +£ 0,024 1,136 2,780 £ 2,972 106,904
3 0,656 £ 0,021 ab 3,204 1,662 £ 0,064 a 3,870 2,167 £ 0,063 2,888 2,779 + 4,200 151,152
4 0,642 + 0,018 ab 2,800 1,611 + 0,064 ab 3,991 2,120+ 0,072 3,410 2,085 + 2,878 138,013
5 0,665 +0,015a 2,298 1,629 + 0,052 ab 3,201 2,094 + 0,067 3,204 2,085 + 2,878 138,013
CV % 4,035 3,517 2,955 123,473

* T1: inoculado e ndo medicado; T2: 30 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4: 40
ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T5: 40 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina. CV: coeficiente de variagdo. Médias nas colunas
seguidas por letras diferentes sdo estatisticamente significativas (P<0,05
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Tabela 4. Conversdo alimentar cumulativa dos frangos ao final de cada periodo experimental

Periodo (dias)
Tratamento* 1-21 CV % 1-35 CV % 1-42 CV %
1 1,433 £ 0,086 ¢ 5,971 1,769 £ 0,060 3,386 1,888 £ 0,050 2,626
2 1,392 + 0,027 be 1,959 1,740 + 0,029 1,670 1,880 £ 0,023 1,222
3 1,372 + 0,047 abc 3,402 1,736 £ 0,031 1,791 1,871 £ 0,025 1,358
4 1,348 £ 0,024 ab 1,796 1,723 £ 0,031 1,823 1,845 £ 0,031 1,669
5 1,325+0,013 a 0,992 1,739 £ 0,037 2,142 1,871 £0,036 1,910
CV% 3,950 2,300 1,925

* T1: inoculado e ndo medicado; T2: 30 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4: 40
ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T5: 40 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina. CV: coeficiente de variacdo. Médias nas colunas
seguidas por letras diferentes sdo estatisticamente significativas (P<0,05)

Tabela 5. Escore de lesdes para E. acervulina, E. maxima e E. tenella, aos 21 dias.

Tratamento® E. acervulina CV % E. maxima CV % E. tenella CV % Escore médio de CV%
lesao**

1 1,688 + 0,873 51,746 1,563 £0,964 61,692 1,188 £0,750 b 63,158 1,478 £0,595 b 40,27

2 1,500 + 1,265 84,327 1,313 £0,946 72,113 0,438+ 0,629ab 143,806 1,083 £ 0,464 ab 42,83

3 1,125 £ 1,204 107,036 0,875+1,025 117,108 0,688+ 1,014ab 147,561 0,895+ 0,594 a 66,36

4 1,813 £ 1,167 64,401 1,000 +£ 0,894 89,443 1,125+ 0,806 b 71,665 1,312 £ 0,507 ab 38,68

5 1,625 £ 0,957 58,919 0,750 +£0,775 103,280 0,188 +0,403 a 214,994 0,854 +£0,438 a 51,27
CV % 68,791 87,485 113,897 113,897

* T1: inoculado e ndo medicado; T2: 30 ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T3: 30 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina; T4: 40
ppm de salinomicina e 12,5 ppm de semduramicina; T5: 40 ppm de salinomicina e 15 ppm de semduramicina. CV: coeficiente de variagdo. ** Escore Médio de Lesdes
— média de escore de lesdo das trés espécies em cada ave para calculo da média do grupo. Médias nas colunas seguidas por letras diferentes sdo estatisticamente
significativas (P<0,05)
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CONCLUSOES

e Os usos das associacdes testadas nao afetaram negativamente o consumo de
racdo, ganho de peso e conversao alimentar das aves.

e 40 ppm de salinomicina associada a 15 ppm de semduramicina melhorou o
ganho de peso e conversdo alimentar das aves no periodo de um a 21 dias de
idade.

e A dose de 40 ppm de salinomicina associada a 15 ppm de semduramicina foi
eficaz no controle de E. fenella.

e A associagdo de salinomicina (30 ou 40 ppm) associada a semduramicina (15
ppm) diminuiu o escore médio de lesdes em presenca de uma infecgdo mista
por Eimeria acervulina, Eimeria maxima e Eimeria tenella.

e O uso da associacdo de salinomicina ¢ semduramicina, em doses inferiores as
doses convencionais de cada uma das moléculas, mostrou-se uma ferramenta

eficaz no controle da coccidiose em frangos de corte.
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ANEXO A - Rétulo de Salinomicina Aprovado pelo Ministério da Agricultura, Pecuaria

e Abastecimento brasileiro

Coxistac 12%
Granular

FORMULA:
Cada 100 g contém:

Salinomicina sédica micelial
Excipientes q.s.p.

DOSAGEM E MODO DE USO:
Coxistac* 12% Granular deve ser adicionado as ragdes ou concenirados
protéicos para frangos de corte.

Misturar 500 g de Coxistac* 12% Granular por tonelada de ragao e admlnlst@gs -
diariamente as aves como alimento inico.

OBSERVAGOES, PERIODO DE CARENCIA E RESTRIGOES DE USO:

1. 0 produto destina-se exclusivamente a frangos de corte.

2. Ndo usar em aves poedeiras.

3. Nio usar Goxistac* 12% Granular na alimentaco de outros animais.

4. Tiamulin ndo deve ser administrado a aves recebendo Coxistac* 12% Granular.

5. Conservar o produto em lugar fresco e seco, fora do alcance das criangas e
animais domésticos.

6. Coxistac* 12% Granular deve ser diluido em uma pré-misiura, para somenie
entdo ser incorporado a ragdo a ser fabricada.

PRECAUGOES:

Embora ndo se conhega nenhum caso de infoxicagao de seres humanos com

Coxistac* 12% Granular, apés mais de 10 anos de uso, o produto, assim como

qualquer aditive medicamentosc para racboes, deve ser manipuiado sob

cuidados habituais de seguranga.

Evite aspirar o pd e o seu contato com a pele.

Usar equipamentos de seguranga (luvas, mascara, macacdo e boias).

Tomar banho apds a jornada de trabalho.

Venda sob prescrigdo do médico veterinario.

Licenciado no Ministério da Agriculiura sob o n° 2609/86 em 17/11/86.

Responsével Técnico: Dr. Cesar Azevedo Lopes - CRMV-SP n° 1781

Apresentagao: saces multifolhados contendo: 2 kg, 5 kg, 10 kg e 25 kg.

PHIBRO SAUDE ANIMAL INTERNACIONAL LTDA.

Av, Pres. Tancredo A. Neves, 1111 - 07112-070 - Guarulhos - SP - Brasil

CNPJ n° 04.076,904/0001-51 - Indistria Brasileira !

*Propriedade de Phibro Saiide Animal Internacional Ltda,
Phibro |

ANIMAL HEALTH -

DATA DO VENCIMENTO: 24 meses apos a data da fabricagdo.

DATA DA FABRICAGAD:

N° DA PARTIDA:

Cad. 27777 /
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ANEXO B — Rotulo de Semduramicina Aprovado pelo Ministério da Agricultura,

Pecuaria e Abastecimento brasileiro

.
. ‘@rupmm

XeIAY

Uso Veterinario
PARA DWDMWMGBEMNESPAM FRANGOS DE CORTE.

DOSAGEM E MODO DE USO:

AVIAX* PREMIX 5% deve ser misturado cuidadosamente a ragoes ou concentrados
protéicos de frangos de corts, a critério do médico-vetsrinério na dosagem de
400 - 500g por tonelada de ragéo para se obter 20 - 25 ppm de SEMDURAMICINA
na ragdo para consumo. Administrar esta ragdo como (nico alimento para os
frangos de corte, do primeiro dia de idade até o abate.

RESTRIGOES DE USO:

Néo deve ser administrado para aves em postura. Manter o produto em local
seco e frasco e ao abrigo da luz solar, fora do alcance de criangas.

Tiem

0/0S XIWId

PRECAUGOES:

Assim como qualquer aditive medicamentoso para ragaes, AVIAX* PREMIX 5%
deve ser manipulado sob cuidados comuns de seguranga. Evite aspirar o po

© 0 seu contato com a pele. Tomar banho apds a jornada de trabalho.

Venda sob prescrigdo do médico veterindrio.

Responsével Técnico: Gesar Azevedo Lopes - CRMV-SP n° 1781
Licenciado no Ministério da Agricultura sob n® 3816 em 02/10/81.

Apresentagdo: Saco de papel muliifolhado contendo 25kg.
s PHIBRO SAUDE ANIMAL INTERNACIONAL LTDA,
Phibrg . pres. Tancredo A Neves, 1111
F i 81

e 07112-070 - Guarulhos - SP
CNPJ n° 04.076.904/0001-51 - Indistria Brasileira
*Propriedade de Phibro Salide Animal Internacional Lida,

Peso Liquido: 25 kg Phibro

ANIMAL HEALTH

oiqiYyd

HLTVEH TVEKINY

DATA DO VENGIMENTO: 03 (trés) anos apds a data da fabricagao.

DATA DA FABRICAGAO:

N° DA PARTIDA:

)

e‘.\{i" ,
%
¥

50 cm 10,7 om
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ANEXO C - Politica Editorial para Publicacio da Revista do Colégio Brasileiro de
Parasitologia Animal.

Objetivo e politica editorial

A Revista Brasileira de Parasitologia Veterinaria tem periodicidade trimestral e destina-se a
publicacao de trabalhos cientificos originais sobre temas relativos a Helmintos, Protozoarios e

Artropodes parasitas e assuntos correlatos.

A publicacdo de artigos dependera da observancia das normas editoriais, dos pareceres do
Corpo Editorial e ou relator ad hoc. Apesar de serem de responsabilidade dos autores os
conceitos emitidos nos trabalhos, os editores reservam-se o direito de sugerir ou solicitar

modifica¢des necessarias.

A revista tem por finalidade publicar artigos completos, notas de pesquisa e artigos de

revisdo, sendo estes ultimos condicionados a solicitagdo do corpo editorial.

O (s) autor (res) devera (ao) submeter o trabalho anexando carta devidamente assinada,
declarando ser o artigo original, ndo publicado anteriormente, salvo sob a forma de resumo
em eventos cientificos, assim como, declaracao de concordancia de todos os autores com a

submissdo do trabalho.

Taxas de publica¢io e tramitacio:

A taxa de tramitagdo ¢ de R$ 20,00, por trabalho, pagos no ato da submissdo. A taxa de
publicacdo de artigos aceitos ¢ de R$ 15,00, por pagina impressa, cujo valor total sera

informado aos autores quando da editoracdo. Os pagamentos deverdo ser realizados através de
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cheque nominal a Fundacdo de Apoio a Pesquisa Cientifica e Tecnologica da UFRRJ

(FAPUR).

Nao serdo cobradas taxas, se pelo menos um dos autores for associado ao Colégio Brasileiro

de Parasitologia Veterinaria.

Apresentacio de manuscritos/Instrugdes aos autores

Na elaboracao do texto deverao ser observadas as seguintes normas:

Os trabalhos deverao ser apresentados em trés copias impressas em uma so face, com paginas
numeradas, ndo excedendo a 15 para artigos completos e 5 para notas de pesquisa, digitados
em fonte Times New Roman tamanho 12, margens superior ¢ inferior com 2,5 cm, esquerda e
direita com 3 cm e espago entre linhas 1,5. As tabelas e as ilustracdes deverao ser
apresentadas em folhas separadas e anexadas ao final do trabalho. A versdao final dos
trabalhos, aceitos para publicacdo, devera ser apresentada em disquete (3 2 polegadas) ou em
CD ROM identificados, em editor de texto compativel com o Word for Windows, sem

formatacgdo do texto, devidamente acompanhados de uma copia impressa.

Os trabalhos podem ser redigidos em portugués, espanhol ou inglés, da forma mais concisa
possivel, com linguagem sempre que possivel no passado e impessoal, com os sinais de
chamadas de rodapé em numeros arabicos e lancados ao pé da pagina em que estiver o

respectivo niimero e em ordem crescente.

Siglas e abreviagdes dos nomes de institui¢des, ao aparecerem pela primeira vez no trabalho

serdo colocadas entre parénteses e precedidas do nome por extenso.

As citagdes no texto devem ser efetuadas pelo sistema autor-data, conforme norma NBR

10520/2002 da ABNT.
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Os artigos completos devem ser organizados obedecendo a seguinte seqiiéncia: Titulo,
Autores, Abstract, Resumo, Introducdo, Material e Métodos, Resultados, Discussao,
Conclusdes (ou combinagdo destes trés ultimos), Agradecimentos (facultativo) e

Referéncias Bibliograficas.

As notas de pesquisa obedecem a seqiiéncia acima sem a necessidade de se destacar os

topicos, sendo escrito em texto corrido.

Caracteristicas dos elementos de um trabalho cientifico:

Titulo/autores: Original e traduzido e logo abaixo do titulo deve constar o (s) nome(s) do (s)
autor (res). No rodapé, vinculacdo dos autores, 6rgao financiador e endereco completo para

correspondéncia, incluindo e-mail, telefone e fax.

Abstract: Deve ser sempre escrito em lingua inglesa, em um unico paragrafo sem
deslocamento, e inserido logo apds os autores, constituindo-se em tradugdo fiel do resumo,

seguido por key-words.

Resumo: deve conter no méaximo 200 palavras em um s6 paragrafo sem deslocamento,
redigido na lingua de origem do trabalho. Nao deve conter citagdes bibliograficas; siglas e
abreviagdes dos nomes de instituicdes. Deve ser informativo, apresentando o objetivo do
trabalho, metodologia sucinta, os resultados mais relevantes e a conclusdo. Os trabalhos
redigidos em lingua inglesa deverdo apresentar o resumo em lingua portuguesa, seguido das

palavras-chave.

Palavras-chaves e Key-words: as palavras-chave devem expressar com precisdo o contetido

do trabalho e seu uso limitado a cinco.
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Introducio: Explanacao clara e objetiva do problema, da qual devem constar a relevancia e

objetivos do trabalho, restringindo as citagdes ao necessario.

Material e Métodos: Descricdo concisa, sem omitir o essencial para a compreensao e
reproducdo do trabalho. Métodos e técnicas ja estabelecidos devem ser apenas citados e
referenciados. Trabalhos submetidos a avaliagdo em Comité de Etica deverao incluir um

paragrafo nesta se¢do para notificacao.

Resultados: Sempre que necessario devem ser acompanhados de tabelas, figuras ou outras

ilustragdes, auto-explicativas. O conteudo deve ser informativo e ndo interpretativo.

Discussao: Deve ser limitada aos resultados obtidos no trabalho e o conteudo deve ser
interpretativo. Poderd ser apresentada como um elemento do texto ou juntamente com os

resultados, formando o topico Resultados e Discussao.

Tabelas: Elaboradas apenas com linhas horizontais de separacao no cabecalho e ao final. A
legenda (titulo) ¢ precedida da palavra Tabela, seguida pelo nimero de ordem em algarismos
arabicos, devendo ser descritivas, concisas e inseridas acima das mesmas. As tabelas devem
estar limitadas a um nimero minimo necessario, lembrando que tabelas muito grandes sao
dificeis de serem lidas. Devem ser digitadas em espago duplo em arquivos separados. Todos

os dados das tabelas devem ser digitados em minusculo, exceto as siglas.

Figuras: as figuras sdo ilustracdes tais como: desenho, fotografia, prancha, gréfico,
fluxograma e esquema. Devem ser de boa qualidade e numeradas consecutivamente. As
legendas devem ser precedidas da palavra Figura, seguida da numeragdo em algarismo
arabico e inseridas abaixo das mesmas. Listar as legendas numeradas com os respectivos
simbolos e convengdes em folha separada em espaco duplo. O niimero de ilustragdes deve ser

restrito a0 minimo necessario. Fotografias digitais deverdo ser enviadas em arquivos
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separados, tal qual foram obtidas, nos casos de foto em papel enviar o(s) original(ais). A

revista nao publica figuras em cores.

Conclusoes: As conclusdes podem estar inseridas na discussdo ou em resultados e discussao,

conforme a escolha dos autores. Neste caso, este item ndo sera necessario.

Agradecimentos: Quando necessario, limitar ao indispensavel.

Referéncias bibliograficas: A lista de referéncias deverd ser apresentada em ordem
alfabética pelo sobrenome do primeiro autor, sem numeracao, registrando-se o nome de todos

os autores, usando as normas da ABNT (NBR 6023/2002) simplificada conforme exemplos:

Livro:

LEVINE, J. D. Veterinary Protozoology. Ames: ISU Press, 1985. 414 p.

Artigo completo:
BUGG, R. J.; ROBERTSON, I. D.; ELLIOT, A. D.; TOMPSON, R. C. A. Gastrointestinal
parasites of urban dogs in Perth, Western Australia. Veterinary Journal, v. 157, n. 3, p. 295-

301, 1999.

Resumo:
LIMA, N. D. Eimeriose dos ruminantes. In: II SEMINARIO BRASILEIRO DE
PARASITOLOGIA VETERINARIA, 20, 1980, Fortaleza. Anais ... Brasilia: C B P V, 1980.

p- 79-97.

Tese, dissertacio:
ARAUIJO, M. M. Aspectos ecologicos dos helmintos gastrintestinais de caprinos do
municipio de Patos, Paraiba — Brasil. 2002. 40 p. Dissertagao (Mestrado) - Universidade

Federal Rural do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2002.
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Documento eletronico:

CDC. Epi Info, 2002. Disponivel em: http://www.cdc.gov/epiinfo/ei2002.htm. Acesso em: 10

jan. 2003.

JESUS, V. L. T.; PEREIRA, M. J. S.; ALVES, P. A. M. Susceptibilidade de ragas bovinas a
tricomonose  genital. In: CONGRESSO BRASILEIRO DE PARASITOLOGIA

VETERINARIA, 12, 2002, Rio de Janeiro. Anais...Rio de Janeiro: CBPV, 2002. 1 CD-ROM.
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