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Resumo

O amitraz é utilizado no controle de ectoparasitoses em varios animais domésticos, tais como bovinos, ovinos,
cdes e suinos. Em equinos, solu¢cdes em concentracdes acima de 0,025%, podem causar intoxicagao,
apresentando sinais clinicos como sonoléncia, leve incoordenacao, depresséo, severa colica por impactagao
com reducéo ou auséncia dos ruidos intestinais, bem como mucosas congestas, desidratacdo, taquicardia e
taquipneia. O diagnéstico pode ser realizado através do histdrico clinico, sinais clinicos e exames
complementares. O tratamento pode ser realizado através de banho com agua e sabdo apds exposicéo
dérmica do amitraz, reposicao hidroeletrolitica, anti-inflamatérios e analgésicos, além de laxativos e lavagem
géastrica com carvao ativado, acidificar a urina para aumentar a eliminagdo do medicamento e o tratamento
especifico com ioimbina. Uma das maiores barreiras da intoxicacdo por amitraz em equinos consiste na falta
e/ou dificuldade de orientagdo dos proprietérios e por consequéncia o uso errdéneo do amitraz em equinos.

Palavras- chave: ectoparasitoses; formamidinas; sindrome cdlica.
Introducéo

O amitraz consiste em um acaricida do grupo das formamidinas empregado no controle de
ectoparasitas, como infestacdes de piolhos, carrapatos e acaros em diversas espécies de animais domésticos
como, por exemplo, os bovinos, ovinos, cdes (GUNARATNAM et al., 1983 e suinos (DARVILL, 1985), sendo
totalmente contraindicado em equinos (PLUMB, 2015a).

A partir do final da década de 1970, o uso desta droga, através de banhos de aspersao, tem sido
associado a episddios de intoxicacéo na espécie equina, sendo caracterizados por sinais de dor abdominal e
impactacdo progressiva do colon maior, transverso e menor, acompanhadas de sinais nervosos como
sonoléncia, diminuigcdo de reflexos dos nervos cranianos e ataxia. Estes efeitos devem-se, sobretudo, a sua
acado agonista sobre os receptores az-adrenérgicos do sistema nervoso auténomo (SNA) (COBENAS, 2002;
DUARTE et al., 2003; BAYNES, 2009), bem como efeitos em uma variedade de receptores ou neurénios,
através de moduladores que afetam tanto o sistema nervoso central (SNC) como o intestino (ROBERTS e
SEAWRIGHT, 1983), a qual sdo observados dentro de 24 a 48 horas ap6s a administracdo do farmaco
(DUARTE et al., 2003).

Segundo Roberts e Seawright (1979), qualquer equino pode ser intoxicado através da exposi¢cao ao
composto. A concentracdo da solucao utilizada, € importante no desencadeamento da intoxicagdo, sendo que
guanto maior a concentracdo da mesma mais exacerbados sdo os efeitos neurotéxicos e entéricos.
Adicionalmente, a severidade da condicao clinica pode ser influenciada pelo clima e por fatores locais da pele
(pele lesionada ou inflamada) que aumentem a taxa de absorcéo per cutanea.

Cada quadro de intoxicacdo pode evoluir de modo diferente em cada equino. Em alguns casos a
impactacgéo intestinal resolve-se sem tratamento clinico, em outros, o tratamento sintomatico é suficiente para
restaurar a motilidade e normal funcionamento intestinal apds 24 a 48 horas, porém, em alguns casos a
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impactacdo nao responde a terapia clinica, sendo necessario o0 emprego de procedimentos cirargicos para
solucionar o quadro (DUARTE et al., 2003).

O objetivo deste trabalho é descrever o quadro clinico observado na intoxicacdo por amitraz em
equinos e, sobretudo descrever as formas de diagndstico e tratamento, para a intoxicacao.

Desenvolvimento

O amitraz é uma substancia instavel em meio acido. Assim, em suspensdes aquosas com pH abaixo
da neutralidade, a molécula do acaricida é rapidamente hidrolisada com forma¢éo de um composto téxico, o
N-3,5-dimetilfenil N-metilformamidina. A contaminacdo de suspensfes de amitraz com poluentes orgénicos
provavelmente provoca acidificagcao do fluido, tendendo a induzir a hidrélise do acaricida. A metabolizacdo do
amitraz ocorre no figado, com excrecdo dos metabolitos pela urina (COBENAS, 2002). Embora muitos
equinos sejam banhados com amitraz, a maior parte dos animais tratados com uma suspensao aquosa do
produto a 0,025% n&o apresenta efeitos indesejaveis ou tem uma estase intestinal transitéria. Além disso, o
guadro de intoxicacdo que ocorre em alguns animais pode evoluir de maneira diferente (ROBERTS e
SEAWRIGHT, 1979; AUER et al., 1984).

O mecanismo de acao sobre os parasitas desenvolve-se através da inibicdo da enzima mitocondrial
monoamina-oxidase (MAO), levando a um aumento dos niveis de noradrenalina e serotonina no sistema
nervoso central, inibicdo da sintese de prostaglandinas, inibicdo da agdo agonista dos receptores ao-
adrenérgicos (COBENAS, 2002; ANDRADE et al., 2013) e a diminuicdo da sensibilidade da placa motora a
acetilcolina (ROBERTS e ARGENZIO, 1986; DUARTE et al., 2003).

Além disso, nas teledgenas, o amitraz inibe a liberagdo dos ovos, por impedir a contragdo da
musculatura genital (SPINOSA et al., 2006). Nos artrGpodes em geral, as formamidinas agem como agonistas
da octopamina, sendo este um neurotransmissor excitatério presente no sistema nervoso periférico dos
insetos, ligando-se aos seus receptores e elevando o estado de excitacdo do organismo-alvo (ANDRADE et
al., 2013).

Segundo Duarte et al., (2003), verificou-se, casos de intoxicagcao natural e experimental por amitraz,
alteracdes do peristaltismo no cdélon maior, mais especificamente na &rea da flexura pélvica apos
administragdo topica, sugerindo uma alteragcdo no funcionamento das células intersticiais de Cajal, podendo
ser prevenido pela administracdo de antagonistas az-adrenérgicos. As alteracBes do peristaltismo, séo
responséveis pelo desenvolvimento de ileo paralitico e consequente impactacao intestinal.

Os efeitos gastrointestinais da administracdo de qualquer substancia agonista az-adrenérgico sdo a
diminuicdo da motilidade gastrointestinal e da secre¢éo de acido, com prolongamento do transito intestinal,
sendo o intestino grosso o setor mais sensivel, em ruminantes, caes e equinos (POSNER e BURNS, 2009).
O ileo paralitico é definido como uma obstrugéo funcional do trato gastrointestinal e € caraterizado pela perda
de propulséo coordenada, associada a diminuicdo da motilidade do estdmago e intestino (SANCHEZ, 2010).

Roberts e Seawright (1979) descreveram, nos casos de ocorréncia espontanea, um quadro clinico
caracterizado por sonoléncia, leve incoordenacéo, depresséo, reducéo ou auséncia de motilidade intestinal,
auséncia de defecacgédo e progressiva impactacéo do colén.

Segundo Auer et al., (1984) relataram quadros de evolucdo subaguda, nos quais 0s animais se
recuperaram, apos 7 dias do banho com o acaricida e ap6s tratamento sintomatico. Os sintomas consistiram
de depressdo, incoordenacdo, severa colica por impactacdo com diminuicdo dos ruidos intestinais,
taquicardia, congestdo de mucosas, desidratacdo, taquipneia e constipacdo com eliminacado de fezes firmes
e ressecadas em pequena quantidade. Além disso, 0 paciente apresentava pouca ingestdo de agua e
sintomatologia clinica de dor abdominal, como por exemplo olhar para o flanco, deitar e rolar.

Roberts e Seawright (1983), afirmaram que com a dose de 1mg/kg/lV, em equinos ocorre uma
sindrome espontaneamente reversivel, caracterizada por tenesmo, dis(ria, sudorese, aumentos transitorios
na frequéncia e amplitude da respiragdo e sinais nervosos como flacidez dos misculos da cabeca e pescoco,
profunda depressé@o do SNC, parada da mastigacdo com alimento na boca, ataxia e paresia de membros
toracicos e pélvicos, hipotonicidade do focinho, labio inferior, palpebras, orelhas e esfincter anal e protruséao
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do pénis. Além disso, foram observados reducdo e auséncia dos ruidos intestinais, estridor respiratorio
associado a posicdo baixa da cabeca, edema facial e hipotermia; em alguns animais havia polidria, pela
inibicdo do hormaénio antidiuretico (ADH), contelido retal ressecado, firme e coberto por muco e contetdo do
c6lon maior e menor muito firmes. Uma sindrome mais grave em equinos que pode tornar-se irreversivel, pela
administracdo de 4mg/kg (IV) ao longo de 24 horas. Nesta ocasido foram observados todos os sintomas
citados anteriormente, além de picos descontinuos de febre e valores elevados de hematimetria,
hemoglobina, hematdcrito, proteinas plasmaticas totais e albumina. Em uma fase posterior ocorreu uremia,
aumento da bilirrubina indireta, hiperglicemia, hipocloremia, leve hipocalemia e progressiva leucocitose,
neutrofilia com desvio para a esquerda e eosinopenia.

Os pacientes que receberam o amitraz por via oral, manifestaram sintomas graves relativos aos
sistemas digestivo e nervoso. Quadro semelhante foi observado nos animais aspergidos com solugbes de
amitraz a 0,2%. Os equinos aspergidos com solu¢ges a 0,1% também mostraram sinais digestivos
acentuados, porém os sintomas nervosos foram menos intensos (DUARTE et al., 2003).

De acordo com Roberts e Seawright (1983), a maior sensibilidade do equino ao amitraz, comparando
com outras espécies, podera ser atribuida a maior lentiddo na sua biotransformagédo, prolongando a sua
disponibilidade e permitindo um efeito maior e mais prolongado.

O diagndéstico é realizado através do historico clinico, dos sinais clinicos e dos exames bioquimicos.
Outros exames que podem ser realizados incluem o eletrocardiograma, onde é possivel visualizar bradicardia
sinusal, bloqueios sinuatriais e bloqueios atrioventriculares de primeiro e segundo graus; a cromatografia
gasosa de figado, rins, cérebro, pulm&es, tecido adiposo e baco, podendo haver congestao pulmonar, renal,
hepatica, esplénica e cerebral (ANDRADE, 2011).

Sinais neurolégicos evidentes como sonoléncia, ataxia e disfungdo dos nervos cranianos, devem-se
diferenciar da intoxicacdo por amitraz das doencas que afetam o sistema nervoso dos equinos como por
exemplo a mieloencefalopatia causada pelo herpesvirus equino tipo 1 ou Virus do Nilo Ocidental, ou até de
traumatismos. Uma boa anamnese € importante porque a existéncia de exposi¢cao prévia ao amitraz como
ectoparasiticida nas horas ou dias anteriores ao aparecimento de sinais clinicos, pode levar a um diagndstico
presuntivo (DUARTE et al., 2003).

O Virus do Nilo Ocidental, os sinais mais comumente relatados sdo anorexia, fraqueza, depresséo,
incoordenacgdo, ataxia e decubito. Hipertermia nem sempre esta presente. Bruxismo, andar em circulos,
hiperexcitabilidade, pressionamento da cabeca contra anteparos e convulsdes (BUNNING et al., 2002; WARD
et al., 2006). As taxas de mortalidade em equinos variam entre 25 e 45%. No surto ocorrido nos EUA, em
torno de 1/3 dos animais morreu ou foi sacrificado devido a sua extrema condicdo (PETERSEN e ROEHRIG,
2001). Animais que sobrevivem duas a trés semanas apés 0 aparecimento dos sinais geralmente se
recuperam (PETERSEN e ROEHRIG, 2001; BUNNING et al., 2002). O diagnéstico da infeccdo aguda em
equinos pode ser feito por sorologia pareada, detec¢do de IgM na fase aguda, isolamento do virus ou
deteccé@o de antigenos ou de 4cidos nucléicos virais do encéfalo de animais que véo a 6bito (HAYES et al.,
2005).

A mieloencefalopatia causada pelo Herpersvirus equino tipo 1 (EHV-1) tem o potencial para causar
enfermidades mais sérias e invasoras envolvendo 6rgdos de outros sistemas. Mesmo na auséncia de sinais
claros de enfermidade respiratdria, a infeccao pelo EHV-1 pode conduzir ao risco de desenvolvimento de
cinco sequelas clinicas, sendo aborto, mortalidade neonatal, mieloencefalopatia, infeccdo pulmonar
vasculotropica e enfermidade ocular. Existem cepas hipervirulentas de EHV-1 que possuem a capacidade de
causar elevados indices de manifestagfes e sequelas clinicas (PATEL e HELDENS, 2005).

Divers et al. (2000) prop6em tratamento dérmico através do banho com agua e apds exposicao
dérmica do amitraz, fluidoterapia por via endovenosa e flunixin meglumine, na dose de 1 mg/kg a cada 24
horas, para controle da dor. A descontaminacéo gastrointestinal realizada com eméticos, laxantes e lavagem
gastrica com carvao ativado. O tratamento de suporte, com fluidoterapia (ndo utilizar solugfes glicosadas),
acidificacdo da urina com cloreto de amdnio ou vitamina C para aumentar a eliminacdo do amitraz,
aquecimento do animal em caso de hipotermia, se necessario realizar o controle das bradiarritimias com
atropina (ANDRADE, 2011), e analgesia, até a restauracao da motilidade intestinal ou resolugdo do ileo
paralitico e passagem de fezes, podendo levar de 24 horas até 6 dias (ANDRADE et al., 2013).
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O tratamento especifico realizado com atipamezole ou a ioimbina na dose de 0,05 a 0,2 mg/kg,
administrada por via intramuscular ou endovenosa lenta, sdo antagonistas a2-adrenérgicos, utilizados para a
reversdo dos efeitos da medetomidina/dexmedetomidina e xilazina, estando descrita a sua utilidade na
reversao de outros agonistas a2-adrenérgicos, como o amitraz, tanto a nivel gastrointestinal como do sistema
nervoso central. Em equinos a dose de atipamezol, para a reversao do efeito agonista a2-adrenérgico, é de
0,1 mg/kg a 0,2mg/kg, administrado por via endovenosa, intramuscular, subcutdnea ou intraperitoneal
(PLUMB, 2015b; PLUMB, 2015c).

O progndstico bom ocorre em casos de pacientes leve ou moderadamente intoxicados que podem
recuperar-se espontaneamente. Ja o prognostico reservado a desfavoravel ocorre em pacientes gravemente
intoxicados ou com problemas preexistentes como diabetes, cardiopatias ou pele muito inflamada ou
lesionada (ANDRADE, 2011).

Por fim, um dos grandes entraves da intoxicacdo por amitraz em equinos, consiste na falta e/ou
dificuldade de orientacao dos proprietarios, sendo assim algumas orienta¢des devem ser seguidas, tais como:
0 conhecimento da toxicidade do farmaco, ndo deixar o paciente exposto a luz solar apds o uso do mesmo,
diluicdo correta do produto, seguir as recomendacdes da bula do fabricante, bem como o uso de luva para
autoprotecdo (ANDRADE, 2011).

Conclusao

Diante do exposto, € possivel concluir que a falta de informacédo dos proprietarios e por consequéncia
0 uso errdneo do amitraz em equinos, resulta nos quadros de intoxicacéo dos mesmos. Além disso, € possivel
concluir que a utilizagédo do farmaco na concentragdo de 0,025%, € eficaz no controle dos ectoparasitas sem
causar toxicidade aos pacientes. Conclui-se também, que em casos de exceder a concentragdo recomendada
do medicamento, resulta em quadros de intoxicagdo causando dor abdominal e impactacédo do célon maior,
transverso e menor sendo acompanhados de sinais nervosos como sonoléncia, diminui¢cdo de reflexos dos
nervos cranianos e ataxia.
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