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Resumen

Las garrapatas del ganado bovino constituyen un obstaculo importante para la produccién ganadera
en dreas subtropicales, siendo el uso de acaricidas sintéticos el principal método de control, haciendo
necesario el desarrollo de estrategias enfocadas a la preservacion de su eficacia. Este documento
resume el estado actual de la resistencia a acaricidas en diferentes partes del mundo y revisa sus
modos de accién, el desarrollo de la resistencia y los factores asociados a este proceso, la diseminacién
de la resistencia, el manejo de cepas resistentes, las estrategias para prolongar el efecto de los
acaricidas, el uso de vacunas, acaricidas sintéticos y botdnicos, y la educacién de los productores sobre
las practicas recomendadas para el control de garrapatas.
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Abstract

Bovine cattle ticks constitute a major obstacle to livestock production in subtropical areas, with the
use of synthetic acaricides being the main method of control, making it necessary to develop strategies
aimed at preserving their effectiveness. This paper summarizes the current state of resistance to
acaricides in different parts of the world and reviews its modes of action, the development of
resistance and the factors associated with this process, dissemination of resistance, management of
resistant strains, strategies to prolong the effect of the acaricides, the use of vaccines, synthetic and
botanists acaricides, and the producers education on the recommended practices for the control of
ticks.
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INTRODUCCION

Rhipicephalus microplus, se considera la garrapata del ganado mas importante en el mundo, causando
grandes pérdidas econdmicas, pérdida de sangre, estrés general e irritacién, disminucion de la
productividad, depresion de la funcién inmunoldgica, dafio a las pieles y la transmision de patdgenos
(Alim et al, 2012; Valente et al.,, 2014) como Babesia bigemina, B. bovis y Anaplasma marginale
(Gonzdlez et al, 2013). El control de R. microplus depende principalmente de la profilaxis a través de
quimioterapia con acaricidas (Mendes et al., 2013), los cuales son el principal y mds econémico
mecanismo de control y erradicacion de las poblaciones de garrapatas. Sin embargo, con el tiempo se
ha generado resistencia a los acaricidas en muchas especies de garrapatas (Harris et al, 1988; Raynal
et al, 2013), reduciendo asi la capacidad de control que ofrecen, haciendo que el constante monitoreo
de las garrapatas en busqueda del desarrollo de resistencia sea cada vez mas importante.

En la blsqueda por evitar el impacto sanitario y econédmico en las producciones ganaderas y crear
mayor conciencia en los productores sobre la amenaza del proceso de resistencia, organizaciones
encargadas de la sanidad animal, con patrocinios gubernamentales sobre todo por parte de estados
industrializados, junto con la comunidad académica, han desarrollado con mayor frecuencia y en
amplias regiones geograficas diversos estudios e informes del estado de la resistencia a los acaricidas
(Chen et al., 2007; Rodriguez-Valle et al., 2012a; Molento et al., 2013, Sepulveda et al., 2017). En este
articulo se analizan documentos claves que facilitan la comprensidn de los aspectos relevantes de la
resistencia, sentando las bases conceptuales que permitan establecer posibles mecanismos de control
en las diferentes especies de garrapatas resistentes, con especial énfasis en R. microplus.

¢QUE ES LA RESISTENCIA?

La resistencia es reconocida como una falla en la capacidad para controlar un agente patégeno, pero
la definicién formal de resistencia se refiere a un cambio en la susceptibilidad de las especies objetivo
de un medicamento (Sangster, 2001; Corley et al., 2013). La Organizacion Mundial de la Salud

(1965) ha definido la resistencia como "la capacidad de un parasito para sobrevivir y/o multiplicarse
a pesar de la administracion y absorcién de un farmaco en dosis igual o superior a los normalmente
recomendados, pero dentro de los limites de tolerancia del sujeto". Esta ha sido la definicion
aceptada como base para hablar de la resistencia a los acaricidas.

TIPOS DE RESISTENCIA

Resistencia Adquirida

La resistencia adquirida se define como la "resistencia que resulta de disminuciones hereditarias de la
sensibilidad a los farmacos a través del tiempo" (Meyer et al., 2012). Por ejemplo, la resistencia
adquirida fue inducida en Tetranychus Cinnabarinus contra dos acaricidas después de 42 generaciones
de seleccién con abamectina y 20 generaciones de seleccion con fenpropetrina, asi en ensayos de
laboratorio, especimenes de T. cinnabarinus desarrollaron una resistencia de 8,7 y 28,7 veces a
abamectina y fenpropetrina respectivamente (Lin et al., 2009; Feng et al., 2011).

Existe una relacion directa entre la concentracidon del farmaco y el grado de resistencia; una cepa
controlada por una dosis de un farmaco puede mostrar resistencia cuando la concentracion del mismo
farmaco se modifica (Lees et al., 2013), esto puede permitir la seleccidn inicial de mutantes resistentes
a bajos niveles del medicamento (Lin et al., 2009; Faza et al., 2013) derivados de la continua exposicidén
a un acaricida, donde se eliminan continuamente los miembros susceptibles de la poblacién con un
aumento exponencial de la proporcidn de resistentes, es decir, un proceso de seleccién para la
resistencia.
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Resistencia Cruzada

La resistencia cruzada es aquella que se presenta a diferentes acaricidas con un modo de accién
similar. Se ha demostrado un patrdn significativo de resistencia cruzada entre dos organofosforados
(Coumaphos y Diazinon) y un carbamato (Carbaryl) en varias cepas de R. microplus (Madder et al.,
2011; Pérez-Gonzalez et al., 2014). Tanto los carbamatos como los organofosforados ejercen sus
efectos toxicos mediante la inhibicidn de la acetilcolinesterasa (AChE), una enzima clave y fundamental
para la funcién del sistema nervioso de los artropodos (Jensen et al., 2011); la insensibilidad de la AChE
se considera un mecanismo de resistencia contra carbamatos y organofosforados (Dawkar et
al., 2013). La rotacién de diferentes grupos de acaricidas que no tienen resistencia cruzada reduce la
presion de resistencia a cualquier grupo de acaricidas.

Resistencia Multiple

La resistencia multiple es una resistencia a mas de un medicamento, aunque tengan diferentes modos
de accion. En México, Foil et al. (2004) han demostrado una significativa aparicidon de resistencia
multiple en R. microplus del sur del pais a diferentes acaricidas incluyendo hidrocarburos clorados
(DDT), piretroides, organofosforados y formamidinas(Amitraz). No es claro si esta resistencia se deba
a sitios blanco de mutaciones comunes para los diferentes medicamentos, o si por el contrario pueda
ser de origen metabdlico (Bielza et al., 2007).

FACTORES INVOLUCRADOS EN EL DESARROLLO DE LA RESISTENCIA

Factores Genéticos

Los factores genéticos de los parasitos incluyen la dominancia de alelos de resistencia, el nimero de
genes implicados, la frecuencia inicial de resistencia, la diversidad genética de la poblacién, la aptitud
relativa de organismos resistentes, la probabilidad de desequilibrio de ligamiento y la oportunidad
para la recombinacion genética. Sutherst y Comins (1979) describieron el génesis de la resistencia en
tres pasos: el primero es el establecimiento del segundo paso que es el desarrollo de la resistencia y el
tercero es la aparicion de la resistencia; en muchos casos, esto sucede porque los genes responsables
de la aparicidon de la resistencia ya estaban presentes en niveles muy bajos en la poblaciéon de
garrapatas antes de la introduccién de un nuevo acaricida (Alonso-Diaz et al., 2013).

La frecuencia de los alelos resistentes aumenta con la presion de seleccidon continua de los acaricidas
(Rodriguez-Vivas et al, 2011); el tiempo necesario para que los alelos resistentes se establezcan en la
poblacién y el control de las garrapatas disminuya depende de muchos factores, entre los que se
encuentran: frecuencia de la mutacién original en la poblacidon antes del tratamiento, el modo de
herencia del alelo resistente (Dominante, codominante o recesivo), la frecuencia del tratamiento con
acaricidas, el gradiente de concentracién del acaricida y la proporcién de la poblacién en refugios (es
decir, la poblacidn de garrapatas no expuestas al acaricida) (Sangster, 2001; Bardosh et al., 2013).

Se conoce que la frecuencia de los genes resistentes inicialmente aumenta con lentitud, sin embargo
en el momento en que disminuye la eficacia del tratamiento, la frecuencia de los genes resistentes es
alta (Stutzer et al., 2013), asi en la fase inicial, la frecuencia de individuos heterocigotos resistentes (un
solo alelo que causa la mutacidn) y la tasa de crecimiento de la poblacién con el alelo resistente son
bajos; en los paises emergentes la exposiciéon prolongada a un farmaco aumenta la frecuencia de
individuos resistentes heterocigotos dentro de la poblacion.

Por ultimo, estd la presién de seleccidn sostenida donde hay un numero creciente de individuos
homocigotos resistentes que en ultima instancia predominan en la poblacién, donde la seleccion pudo
implicar el desarrollo de un solo gen para la resistencia, pero en lugar de esto se seleccionan varios
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genes, a menudo secuencialmente. Sin embargo, los factores genéticos son dificiles de manejar ya que
no estan bajo el control del ser humano (Chevillon et al., 2013).

Factores Operacionales

Los aspectos operacionales incluyen la naturaleza quimica del farmaco, la posibilidad de resistencia
cruzada, la persistencia de farmacos, la cinética de recepcion del farmaco y del huésped, los factores
de administracidn de los medicamentos donde se encuentran el umbral de aplicacién y seleccidn, el
periodo de vida del medicamento seleccionado, el modo de aplicacidn, la frecuencia del tratamiento,
el nimero de tratamientos, el uso espacial de los tratamientos y el uso de las formas de control. Otro
factor que contribuye a la presentacién de resistencia a los acaricidas puede estar influenciado por la
subdosificacion, que también puede ser el resultado de la mala calidad del medicamento. (Shyma et
al, 2012.; Rezende et al.,, 2013). Los parasitos pueden presentar resistencia al medicamento
seleccionado si las poblaciones de parasitos estan expuestas a concentraciones de farmacos.

Entre los factores operacionales, el mas importante es el uso frecuente del mismo acaricida durante
largos periodos de tiempo. Un estudio realizado en Queensland, Australia, mostré que cinco
tratamientos por temporada es un factor de riesgo que contribuye a la presentacién de resistencia
(Jonsson et al., 2000) lo que sugiere que la alta frecuencia de tratamiento predispone a las garrapatas
a presentar seleccion de resistencia; también es importante comprender que el grado de resistencia
contra diferentes clases de acaricidas puede variar en diferentes paises debido a cambios en la
frecuencia de uso, por ejemplo, en garrapatas mexicanas se reportan cepas resistentes a piretroides
(Céspedes et al,. 2005; Mendes et al., 2007), pero en algunos casos R. microplus era resistente a
piretroides pero susceptible a Coumaphos (Alonso-Diaz et al., 2013).

A diferencia de los factores genéticos, los factores operacionales pueden ser controlados por un
adecuado manejo de los operadores, en particular, educando a los ganaderos sobre el uso racional de
los acaricidas.

Factores Bioldgicos

Los factores bioldgicos se clasifican como bidticos o conductuales. Los factores biéticos incluyen el
tiempo de generacién, la descendencia por género y patrones de reproduccién. Los aspectos
conductuales son aquellos que afectan el flujo de genes y la posibilidad de selecciéon (Abdullah et
al., 2012), estos incluyen el aislamiento, la movilidad, la migracién, la monofagia o polifagia (rango de
huésped), supervivencia fortuita y los refugios.

Los aspectos bioldgicos estan asociados principalmente a la relaciéon huésped-pardsito y también
influyen en el mecanismo de seleccidn para la resistencia. Por ejemplo, los parasitos que inducen una
inmunidad efectiva en sus huéspedes, estaran sometidos a presiones de seleccion mas débiles porque
la inmunidad selecciona los parasitos independientemente del estado de resistencia, esto reduce la
probabilidad de que sobrevivan parasitos resistentes y la patogenicidad del parasito dependerd de
cuantos pardsitos se requieren para afectar la produccidn, y por lo tanto, la frecuencia con que se
administren los tratamientos. Ahora bien, se sabe que cuanto mayor sea la proporcién de poblacién
en refugios, mas lenta sera la seleccidn para la resistencia (Sangster, 2001; Abdullah et al., 2012).

MECANISMOS DE RESISTENCIA A LOS ACARICIDAS

Resistencia a los Organoclorados

Los organoclorados han sido utilizados como acaricidas desde 1946, fueron los primeros insecticidas
sintéticos que se comercializaron y muchos de ellos se formularon para el control de las garrapatas en
el ganado. Los organoclorados actuan sobre el axon nervioso de la garrapata interfiriendo con el
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transporte de Na y K prolongando la apertura del canal de Na por inhibicién de la Ca++ ATP-asa
provocando una descompensacion en el parasito (Corley et al, 2012 ), causando hiperexcitacidon que
provoca la muerte. Algunos investigadores han demostrado la unién de los organoclorados en el sitio
de la picrotoxinina en el que el t-butilbiciclofosforotionato (TBPS) también se une lo que puede llevar
a procesos de resistencia cruzada; los mecanismos de resistencia han sido sugeridos como una mejora
en el metabolismo y la reduccién de la absorcién del producto quimico (Tanaka et al., 1984; Zheng
et al., 2003).

Resistencia Contra los Organofosforados y Carbamatos

Los organofosforados (OP) fueron uno de los primeros grupos utilizados para controlar los
aracnidos. Tanto los OP como los carbamatos ejercen sus efectos toxicos en las garrapatas al inhibir la
AChE, una enzima vital para la funcién del sistema nervioso (Faza et al, 2013). Cuando las garrapatas
se envenenan con un inhibidor de la colinesterasa, la colinesterasa no esta disponible para ayudar a
descomponer la acetilcolina provocando que la neurona permanezca con su carga eléctrica activa, esto
resulta en la estimulacion excesiva del sistema nervioso causando la muerte del parasito.

El primer indicio de disminucién en la sensibilidad de garrapatas a los OPs ocurrié a principios de los
afios 50. Desde entonces, estos parasitos han desarrollado resistencia a mas de 30 OP y carbamatos
en 40 paises (Arivalagan et al., 2013) . La insensibilidad del sitio blanco de accion en las garrapatas
parece ser el mecanismo mas comuln que provoca la resistencia a OPs. En 1964, Smissaert fue el
primero en identificar la asociacién de la insensibilidad a la AChE con la resistencia a
organofosforados, desde entonces, la insensibilidad de la AChE ha sido considerada el mecanismo
principal para la presencia de resistencia a este grupo farmacolégico en todo el mundo (Lwande et al.,
2012).

La resistencia de R. microplus a OPs como el coumaphos, el clorpirifos y el clorfenvinfos debido a la
insensibilidad de la AChE se considera como el mecanismo de resistencia mas importante en cepas de
garrapatas mexicanas (Pérez-Gonzalez et al, 2014). Los mecanismos moleculares de la resistencia a
OPs son claros y han sido ampliamente revisados en insectos (Carvalho et al, 2013), hasta la fecha,
mutaciones puntuales han sido identificadas como la causa de resistencia a OPs; tres secuencias
modificadoras de AChE han sido reportadas en R. Microplus (Temeyer et al, 2004; Aizoun et al., 2013).
Seis Mutaciones en BmAChE3 fueron identificados en R. microplus resistente a OPs (Temeyer et al.,
2007), una sustitucion de glutamina por arginina en la posicion 86 en BmAChE3 fue la mutacién mas
comun (Feng et al, 2011; Corley et al, 2013). Temeyer et al (2007) observaron ademas, que la
frecuencia de esta mutacion fue mayor en cepas de garrapatas resistentes a OPs comparado con el de
las cepas OPs susceptibles; sin embargo ninguna de las mutaciones fue suficiente para producir un
fenotipo OP resistente porque fueron encontrados homocigotos susceptibles para las seis mutaciones.

Resistencia Contra Amidinas (Amitraz)

El Amitraz es una clase de amidina compuesta de triazapentadieno. Este ha sido un tratamiento eficaz
contra las garrapatas del ganado bovino y ha sido utilizado por mas de 30 afos, pero con poblaciones
resistentes reportadas (Chevillon et al., 2007; Mendes et al., 2013); el modo de accién del amitraz basa
sus efectos tdxicos en el neuromodulador octopamina, ademds de ser un inhibidor de Ia
monoaminoxidasa, enzima que participa en la sintesis de las catecolaminas (adrenalina vy
noradrenalina, que son los encargados de estimular la placa muscular y la placa nerviosa) causando
pardlisis (Gong et al, 2013). Corley et al (2013) encontraron dos sustituciones de nucledtidos en
receptores de octopamina en las cepas resistentes de garrapatas que dan como resultado acidos
diferentes a los de cepas susceptibles. Se considera esto como la primera evidencia de la posibilidad
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de un objetivo alterado como mecanismo de resistencia al amitraz, sin embargo el mecanismo exacto
es aun desconocido (Pohl et al., 2012).

Resistencia Contra Piretrinas / Piretroides

Las piretrinas son compuestos de origen natural derivados de los miembros de la familia del
crisantemo, los cuales tienen un efecto de eliminacion rapida en aracnidos, pero son inestables en el
medio ambiente y no pueden permanecer activos el tiempo suficiente para ejercer su efecto. Los
piretroides son sintéticos, adaptaciones de las piretrinas, disefiados especificamente para ser estables
y tener efectos prolongados. Tanto las piretrinas como los piretroides son potentes neurotoxinas que
actuan sobre los canales idnicos de sodio y provocan la excitacidn nerviosa como resultado de cambios
en la permeabilidad de iones de sodio y potasio en la membrana nerviosa (Weston et al., 2013).

La participacion de esterasas (Baffi et al., 2007; Li et al., 2013) , P450 (Chevillon et al., 2007) y glutatidn
S- Transferasas (Konus et al., 2013) en la resistencia a los piretroides ha sido demostrada en muchas
especies de garrapatas. Miller et al. (1999) encontré dos poblaciones resistentes a piretoides, que
ademas presentaban resistencia al DDT. Los sinergistas no aumentaron la susceptibilidad de estas
poblaciones, sugiere que la biotransformacién esta implicada en el proceso. La resistencia mediada
por el sitio objetivo fue confirmada por Frank et al (2013), quienes descubrieron una mutacién en
el canal de iones Na+, la cudl disminuye sustancialmente la sensibilidad a los piretroides. Esta mutacién
también se ha presentado en garrapatas de México, Australia y Brasil (Miller et al., 2013).

Resistencia Contra las Lactonas Macrociclicas

Las lactonas macrociclicas incluyen las avermectinas y milbemicinas, que son productos de
fermentacién de actinomicetos del género Streptomyces. Las avermectinas son producidas por el
microorganismo Streptomyces avermitilis, que fue aislado en 1976 a partir de una muestra de suelo en
Japén (Campbell et al, 1984) . Las milbemicinas se describieron por primera vez en un cultivo de
Streptomyces hygroscopicus y son estructuralmente similares a las avermectinas pero carecen del
disacarido C13 (Takiguchi et al., 1980).

Las lactonas macrociclicas bloquean la transmisidn eléctrica de la actividad nerviosa y de las células
musculares, estimulando la liberacion y unién de acido gamma-aminobutirico (GABA) en las
terminaciones nerviosas, esto provoca una afluencia de iones cloruro en las células, causando
hiperpolarizacién y posterior paralisis de los sistemas neuromusculares (Martin et al., 2012; Morenos-
Morales et al, 2015); las lactonas macrociclicas se han utilizado eficazmente en el control de R.
microplus (Aguilar-Tipacamu y Rodriguez-Vivas, 2003; Lopes et al., 2013) .

Debido al uso intensivo, la resistencia ha sido parcial en R. microplus, sin embargo el mecanismo exacto
es todavia desconocido tanto en garrapatas como en acaros parasitos; sin embargo, basado en el
mecanismo de resistencia contra lactonas macrociclicas en nematodos, la resistencia en las garrapatas
y los acaros podria deberse a la insensibilidad del sitio diana del GABA o por canales de iones cloruro
bloqueados (Lovis et al., 2013).

MANEJO DE LA RESISTENCIA
Uso Racional de Acaricidas

El conocimiento sobre el monitoreo, la rotacidn y el uso de la asociacion de acaricidas puede ayudar a
conservar la eficacia de los compuestos existentes.

Revista Infometric@ - Serie Ingenieria, Basicas y Agricolas. Vol. 1 No.1 Enero-Junio 2018
40



Omar Alexander Archila Barrera, Martin Orlando Pulido-Medellin, Ménica Alejandra Fernandez-Jiménez, Diego José Garcia-Corredor. Estado
actual y estrategias de manejo en la resistencia al tratamiento quimico en garrapatas del ganado bovino

Monitoreo Regular

La vigilancia puede convertirse en un elemento que disminuya el desarrollo de resistencia.
Normalmente se sugiere la administracion de acaricidas cada 3 semanas durante temporadas de alta
infestacidn en zonas donde la resistencia es comun (Sugimoto y Osakabe, 2013), pero la alta frecuencia
de aplicacion de un acaricida es un factor de riesgo para la aparicién de cepas resistentes; por lo tanto
se recomienda que los tratamientos con acaricidas no excedan de cinco por temporada (Jonsson et al.,
2000; Thullner et al.,, 2007). Se sugiere que los casos de resistencia observados en campo sean
confirmados en laboratorio y se asocien con los métodos de manejo aplicados, igualmente para reducir
el desarrollo de resistencia, es ideal conocer la especie de garrapata presente y la presencia o ausencia
de resistencia antes de la seleccidén del principio activo a utilizar.

Rotacion de Acaricidas

La rotacién o alternancia de acaricidas que tienen diferentes modos de accién reduce la presidon de
seleccidn; sin embargo, existen hasta ahora pocos trabajos de laboratorio sobre los beneficios o
efectos de la rotacién de acaricidas, en términos del desarrollo de una fuerte resistencia en
poblaciones que previamente tenian un bajo nivel de esta. Thullner et al (2007) encontraron que en
una cepa de R. microplus en una explotacion donde sdlo se habia usado deltametrina presentaba un
proceso de resistencia muy alto (factor de resistencia [FR] = 756) después de 11 generaciones, mientras
que en una cepa donde se habia rotado el mismo medicamento con coumaphos, el proceso de
resistencia fue muy bajo (FR = 1,6) después de 10 generaciones; por el momento se requieren mas
investigaciones para evaluar los efectos beneficiosos de la rotacidn o alternancia de acaricidas de
importancia veterinaria (Adakal et al., 2013).

Sin embargo, la rotacién de acaricidas es costosa y no es facil de practicar; no hay evidencia de qué
tiempo debe esperarse o utilizarse entre los cambios de medicamentos, aunque la mayor parte de los
médicos veterinarios sugieren que esto no debe ser menor de dos aifios (Maggi et al., 2011); mientras
que otros afirman que retirar por un tiempo un medicamento sobre el cual hay indicios de resistencia
puede devolverle la efectividad al fdirmaco en usos posteriores tiene (Gharbi et al., 2013).

Uso de Combinaciones de Acaricidas

El uso de mezclas de acaricidas es un enfoque atractivo para retrasar la aparicién de resistencia (Lovis
et al., 2013), el cual se basa en la probabilidad de que un individuo no tendra alelos resistentes a dos
quimicos con diferentes mecanismos de accién. Esta estrategia ha sido aplicada en Sudafrica y los
modelos de simulacién realizados indican que es una estrategia que tiene buenos
resultados. Asimismo, Fernandez-Salas et al (2012) valoraron el efecto sinérgico del amitraz y la
permetrina contra una cepa de R. microplus resistente a permetrina en México; la permetrina no causo
alta mortalidad en la cepa resistente incluso a la concentracién mas alta, pero la adicién de amitraz
llevo a un aumento dramatico en la mortalidad de larvas. En esta estrategia, los productos quimicos
que se combinen deben ser compatibles, utilizados durante el mismo periodo de tiempo y en las
concentraciones recomendadas.

Vacunacién

La vacunacidn puede mejorar el estado inmunitario de los animales y es considerada una herramienta
importante para el control de las garrapatas. Existen vacunas contra garrapatas comercialmente
disponibles y que estan aprobadas para su uso fuera de Estados Unidos, entre las que se incluyen
Gavac ® (Heber Biotec, La Habana, Cuba), TickGARD (Hoechst Sanidad Animal, Australia), y
TickGARD PLUS (Intervet Australia; Australia), las cudles se basan en la forma recombinante del
antigeno oculto Bm86, obtenido a partir del intestino de R. microplus (Freeman et al., 2010) . Recientes
investigaciones estan proporcionando nuevos visos de que el objetivo no se restringe a un niumero
pequefio de especies de garrapatas, ya que se han obtenido resultados exitosos en Boophilus
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annulatus (Popara et al, 2013), Hyalomma anatolicum y H. dromedarii (Nabian et al., 2013). En campo,
se han obtenido resultados prometedores mediante el uso de solo vacunas (Shahein et al,
2013; Stutzer et al., 2013) o su combinacidn con acaricidas (Olds et al., 2012).

Sin embargo, las pruebas de campo de la vacuna Tick-GARD (producida en Australia) en alguna areas
de Brasil revelaron que por si sola, no era capaz de controlar la garrapata (Pereira et al., 2008). Esto
supone que la eficacia de la vacuna cambia de una zona a otra debido a la variacién de cepas, es decir
gue una vacuna contra garrapata producida a partir de las cepas de Australia podria no ser eficaz contra
las cepas brasilefias. Una posible razén para la variacién en la eficacia de la vacuna es la divergencia de
la secuencia de aminodcidos presentes en el Bm86 recombinante que compone la vacuna y los
presentes en el Bm86 nativo expresado en garrapatas de diferentes regiones geograficas del mundo
(Freeman et al,. 2010). Por lo tanto, los ensayos preliminares para determinar la eficacia de la vacuna
es un requisito previo antes de utilizarla como producto comercial en una nueva zona geografica.

El uso racional de las vacunas en combinacidn con la quimioterapia es necesario para reducir la
necesidad de utilizacidon de acaricidas, llevando asi al retraso en la aparicidon de resistencia en los
productos de uso comun.

Manejo Nutricional

La deficiencia de proteina y energia es una causa importante de la disfuncién y reaccién defectuosa de
las células T, las cuales han demostrado jugar un papel fundamental en la mediacidn de la resistencia
adquirida a garrapatas (Maharana et al., 2011;Wikel, 2013) . En un estudio experimental, conejos y
ovejas fueron expuestos a dietas bajas y altas en proteinas y posteriormente fueron infestados con
adultos de Rhipicephalus appendiculatus y R. evertsi evertsi. Los animales mantenidos con dieta baja
en proteina no pudieron adquirir resistencia a las garrapatas, perdieron peso y desarrollaron anemia,
mientras que aquellos con dieta alta en proteina desarrollaron resistencia, mantuvieron el peso y no
desarrollaron anemia. Ademas, hubo una disminucidn significativa en las ganancias de peso de las
hembras repletas de ambas especies de garrapatas en animales alimentados con niveles altos de
proteina, en comparacion con los alimentados con bajos niveles proteicos (Rechav y Hay, 1992).

En razas de ganado naturalmente resistente a las garrapatas (es decir, Bos indicus y sus cruces), los
linfocitos T Efectores de Memoria (TEM) parecen ser el factor mas importante en la regulacion de esta
resistencia (Maryam et al., 2012). Un ensayo de campo en Queensland (Australia), evidencio que la
alimentacién de los animales con pastos de baja calidad daba origen a una pérdida significativa de
resistencia en novillos y vaquillas Bos taurus y B. indicus x Bos taurus a R. microplus (Tolleson et al.,
2010) retrasando también su recuperacion.

Uso de Productos Botdnicos

Debido al alto costo de creacién y fabricacién de nuevos farmacos y vacunas, el desarrollo de
resistencia y las preocupaciones sobre el efecto de los residuos generados por el uso continuo de
medicamentos (Ahmad et al, 2012.; Abbas et al., 2014a), hay un interés cada vez mayor en el uso de
productos botanicos para conseguir de forma segura, eficaz y econdmica el control de garrapatas en
las ganaderias; la aplicacion de productos botanicos en el ganado con el fin de controlar ectoparasitos,
es una practica importante en la medicina veterinaria sobre todo en paises en desarrollo (Babar et al.,
2012).

Es claro que hay muchos productos botanicos que pueden matar las garrapatas o inhibir la oviposicién,
entre las que se incluyen Gutierrezia spp. (Miller et al., 1995), Pimenta dioica (Brown et al., 1998),
Gynandropsis gynandra (Lwande et al., 1999), Stylosanthes scabra (Khudrathulla y Jagannath, 2000),
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Eucalyptus spp. (Chagas et al., 2002), Copaifera reticulada (Fernandes y Freitas, 2007) y Lippia javanica
(Madzimure et al., 2011).

Muchos de los trabajos mencionados apoyan la sugerencia de muchos botanicos acerca del potencial
que tienen las plantas para ser utilizadas en el control de garrapatas. Por lo tanto, en algunos paises
hay formulaciones a base de plantas disponibles comercialmente como MyggA ® Natural y Citriodiol ®,
que estan siendo utilizadas para el control de garrapatas (Gardulf et al., 2004; Freitag y Kells,
2013) . MyggA® Natural (Bioglan, Lund, Suecia), contiene 30% de aceite de Corymbia citriodora con
minimo 50% de p-mentano-3,8-diol (PMD), un ingrediente activo de repelentes comerciales para
mosquitos. Por otro lado Citriodiol ® (Citrefine International Limited) contiene 64% de PMD (Abbas et
al., 2014b) .

Otra alternativa es el cultivo de forrajes que repelen o no favorecen el desarrollo de las
garrapatas. Algunas especies reconocidas por inhibir el desarrollo de las garrapatas son Stylosanthes
spp., Melinis minutiflora y Andropogon gayanus, pero el principal inconveniente de este tipo de
especies de gramineas es que no tienen las caracteristicas nutricionales adecuadas para el ganado
bovino (Soares et al, 2010).

Mejoramiento de la Resistencia Genética en el Ganado

Durante mucho tiempo se ha documentado que algunas razas de ganado son menos susceptibles a las
garrapatas (Solomon y Kaaya, 1996; Uilenberg, 1999), tal resistencia natural se debe a la capacidad de
los animales para responder inmunolégicamente a la infestacién. La mejora en el manejo y control de
la garrapata mediante la utilizacidon de razas resistentes a la misma, ha sido demostrada en diversas
partes del mundo, pero es mas manifiesta en ganado cebu y sus cruces (Ayres et al, 2013.; Rodriguez-
Valle et al., 2013); debido a esto, en algunos paises que tienen problemas graves por la presencia de
garrapatas, el ganado Bos indicus estd siendo reemplazado con razas cebuinas, pero también han
desarrollado lineas B. indicus resistentes (Frisch et al., 2000; Rodriguez-Valle et al., 2012). En general,
el ganado resistente requiere uno o dos tratamientos por temporada, frente a los tres o cuatro
realizados en razas susceptibles; la combinacién de ganado resistente y pastos para el control de
garrapata puede eliminar la necesidad de tratamiento quimico por completo (Sutherst et al., 1979) .

Manejo ambiental

Quema de Pastos

En paises como Sudéfrica (Spickett et al., 1992) y Estados Unidos (Cully, 1999) la quema de pasto para
inducir el “sofoco o nivelado verde” es ampliamente utilizado para el control de las garrapatas, sin
embargo, la quema de pastos de forma rutinaria puede ser dificil para los productores de ganado de
€s€asos recursos en paises en desarrollo.

Rotacion de Potreros

Consiste en el manejo de los pastos manteniendo las areas de pastoreo libre de ganado hasta que las
larvas mueren. La rotacién en conjunto con la aplicacidon de acaricidas quimicos ha demostrado alta
eficacia en el control de garrapatas del ganado (Stachurski y Adakal, 2010). Barnard
et al. (1994) estudiaron una serie de estrategias de manejo integrado de plagas (MIP) para Amblyoma
americanum en superficies forrajeras utilizadas por Bos taurus, B. indicus y su cruce por un periodo de
cinco afios. La rotacién de potreros combinada con la aplicacidon de acaricidas fue el MIP mas viable
desde el punto de vista econdmico, ademas de ocasionar la reduccidn de la carga de garrapatas entre
el 77% al 89%. Al igual que la quema de pastos, la rotacion de potreros es de dificil aplicabilidad para
los productores de escasos recursos
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Manejo de Habitat

Se supone que los corrales, en particular en paises tropicales subtropicales, aumentan la posibilidad
de generar altas tasas de infestacidn debido a la presentacién de ambientes idoneos para el desarrollo
y la presencia de larvas de garrapatas (Céspedes et al., 2005), pero el riesgo de infestaciones por
garrapata en sistemas de ganaderia intensiva pueden reducirse haciendo el medio ambiente
inadecuado para las etapas de vida libre de la garrapata. Los principales factores a tener en cuenta son
una buena ventilacién, limpieza rutinaria, eliminacién de fuentes ocultas, éptima densidad animal,
disminucién de estrés y buena alimentacion y manejo del agua. Ademas, es importante la eliminacién
o exclusién de animales de vida silvestre que puedan albergar garrapatas comunes o poco comunes a
la explotacién ganadera, por ejemplo se sugiere evitar la crianza de bufalo junto con el ganado bovino
(Young et al., 1988).

Pruebas de Diagndstico de Resistencia

Los bioensayos in vitro mas utilizados para realizar pruebas de resistencia son la prueba de paquete
de larvas (PPL) (FAO, 1984), la prueba de inmersion de larvas (PIL) (Shaw, 1966) y la prueba de
inmersion de adultas (PIA) (Drummond et al., 1973). En la PPL, las larvas de garrapatas estan expuestas
a papeles de filtro impregnados con productos quimicos, la mortalidad es cuantificada después de 24
horas. En la PIL, las larvas de garrapata de 7 a 10 dias de edad se sumergen en diferentes diluciones
del acaricida; los resultados son evaluados 24 horas después de cada tratamiento contando el numero
de larvas vivas y muertas. Por ultimo, en la PIA las respuestas de mortalidad de las garrapatas a las
diferentes dosis de los acaricidas se determinan mediante el tratamiento de hembras repletas con una
variedad de diluciones de un acaricida, donde ademas se mide y evalua el efecto del producto en los
parametros reproductivos del parasito.

Estos bioensayos se destacan por su fécil aplicabilidad y bajo costo; sin embargo, estas pruebas no
proporcionan informacién directa sobre el mecanismo genético de resistencia presente en el parasito,
no son lo suficientemente sensibles como para detectar el desarrollo o inicio de procesos de resistencia
y toman mucho tiempo para obtener resultados. Para estos casos, es til la utilizacion de pruebas
sensibles y rapidas que podrian realizarse en una sola garrapata y que también podrian orientar la
seleccidon de un acaricida que efectivo y adecuado en un programa de manejo de la resistencia,
asi ensayos basados en PCR estan siendo disefiados para ser aplicados en un solo dia y determinar el
mecanismo especifico de resistencia, aplicandolo sobre cada individuo a partir de larvas completas,
hemolinfa o el exoesqueleto de la garrapata (Carvalho et al., 2013).

Ademads de proporcionar la base molecular de resistencia a los acaricidas, estos ensayos estan
disenados para generar informacidn atil para los programas de manejo de la resistencia. Cuando la
gama de pruebas moleculares esté disponible, la prueba inicial deteccion de la resistencia se podra
hacer mediante ensayos de PCR, seguido de la prueba de paquete de larvas si se desea, esto permitira
la rapida seleccién del mejor acaricida de acuerdo a la particularidad de la explotacién que se esté
manejando (Aizoun et al., 2013)

CONCLUSIONES

Una serie de métodos que van desde la inmersion hasta la inyeccién de acaricidas sistémicos estan
disponibles para el tratamiento de la infestacion por garrapatas en el ganado bovino, pero
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independientemente de cualquier procedimiento utilizado, los productores necesitan ser entrenados
en la correcta aplicacidon para maximizar los beneficios del tratamiento. El monitoreo regular del
desarrollo de resistencia a los diferentes acaricidas por parte de las garrapatas juega un papel
fundamental en el manejo de la misma y ayuda en la eficaz y correcta eleccion del medicamento a
utilizar. Se recomienda el uso de vacunas en combinacidn con acaricidas sintéticos o botanicos, ademas
de educar a los productores mediante programas de extension sobre las medidas de control
estratégico de garrapatas.
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