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Impactos da variacdo do peso de vacas leiteiras sobre
a dose e tratamento corretos com Excede® e Excenel® RTU EZ.

Resumo

Dois estudos avaliaram a variagéo do peso corporal de vacas leiteiras no inicio da
lactacéo a fim de obter informacdes sobre os riscos de subdosagens ou superdosa-
gens de antimicrobianos quando os animais foram tratados com doses subjetivas
pré-estabelecidas ao invés de utilizar os valores reais de peso corporal.

e 704 novilhas/ vacas de uma fazenda leiteira de Wisconsin foram pesadas em
balanga digital em um prazo de até 2 dias apés o parto, tendo seus dados classi-
ficados por nimero de lactagdes (L1 n=300, L2 n=213, L3+ n=191).’

¢ 420 novilhas/ vacas de 42 fazendas leiteiras de Wisconsin foram avaliadas uti-
lizando uma fita métrica em um prazo de 2 dias apés o parto, tendo seus dados
classificados por nimero de lactagdes (L1 n=210, L2+ n=210)."

* As doses corretas de Excede® e apropriadas para tratamento de metrite foram
deferminadas para cada vaca, por nimero de lactagdes.

* Foram observadas grandes diferencas no peso corporal entre lactagdes. Os ex-

tremos de peso corporal dentro dos grupos de lactagdo também foram grandes,
variando de 306 a 565 Kg.

* Muitos animais encontravam-se sob risco de subdosagem ou superdosagem de
Excede® ou Excenel® RTU EZ quando as doses pré-estabelecidas eram utilizadas
ao invés das doses baseadas no peso real individual dos animais (subdosagem
de até 36% ou superdosagem de até 43% em relacdo & média das doses corretas
calculadas).

¢ Subdosagem e superdosagem podem causar possiveis impactos econdmicos por
perda de produtividade, maiores custos de tratamento devido & ndo resolugdo da
doenca ou a recidivas, ou contaminagdo dos tanques com residuos de antibidtico.

* Gerentes de fazendas de leite devem considerar reavaliar os protocolos de parto/
inicio da lactagdo de forma a incluir a afericdo do peso das vacas com fitas mé-
tricas (ou balangas, se houver disponibilidade), e dosar os antibiéticos com base
no peso corporal real, e ndo no peso estimado.



As doses recomendadas nas bulas de medicamentos an-

timicrobianos refletem os resultados de extensas pesqui-
sas realizadas pela indistria farmacéutica, atendendo
a aspectos exigidos pelo 6rgdo regulamentador local,
como eficécia, residuos, seguranca animal, seguranca
reprodutiva, impacto ambiental, etc. O uso da dose efe-
tiva que consta em bula em animais que estejam doentes
é necessdrio para oferecer a melhor oportunidade de
cura e retorno & produtividade. Geralmente, as doses de
antimicrobianos sdo baseadas no peso corporal (PC) do
animal, de forma que o peso real deve ser precisamente
aferido para traté-lo corretamente, de uma maneira efi-
caz e segura.

Infelizmente, os produtores leiteiros geralmente adminis-
tram antimicrobianos injetdveis utilizando “doses pré-
-estabelecidas” imprecisas e baseadas em estimativas
visuais subjetivas de PC de vacas ‘grandes’ e vacas ‘pe-
quenas’. Esta pratica comum ndo leva em consideragdo
a ampla variagdo de PC intra e interlactagdes, e, por-
tanto, pode colocar a fazenda leiteira sob alto risco de
aplicar rotineiramente subdosagens ou superdosagens
de antimicrobianos. Tais estimativas casuais das doses
podem afefar o lucro, a saide, a producéo de leite e o
sucesso reprodutivo, e o status residual do rebanho.

Por exemplo, a incapacidade de detectar visualmente
uma diferenca de 45 ou 90 kg nas vacas pode fazer
com que um animal mais pesado tome uma subdose, ou
seja, uma dose baixa demais para seu PC. A eficécia
antimicrobiana pode ser consequentemente comprome-
tida, levando a respostas insatisfatérias ao tratamento
e custos adicionais de insumos referentes a aumento
de carga de trabalho (para retratamento e manejo dos
animais), medicacdes adicionais, ou até mesmo uso de
outros antibidticos que requerem periodos de caréncia.
Em compensacdo, uma superdose em um animal me-
nor pode aumentar o risco de residuos no leite ou na
carne, e ao mesmo tempo desperdicar medicamentos.

Esforcos administrativos objetivando garantir tratamento
antimicrobiano correto e baseado no PC de vacas lei-
teiras lactantes podem contribuir para a otimizacdo da
produtividade operacional e do potencial de lucro.

Doses pré-estabelecidas de antimicrobia-
nos baseadas em estimativas visuais sub-
jetivas de peso corporal ndo levam em
conta a ampla variagdo intra e interlac-
tacées, desta forma trazendo o risco de
se administrar subdosagens ou superdo-
sagens em vacas lactantes.

Foram realizados dois estudos para avaliar a variabilida-
de do PC de vacas leiteiras no inicio da lactagdo a fim de
obter informacdes sobre os riscos de subdosagens ou su-
perdosagens de antimicrobianos quando os animais sdo
tratados com doses subjetivas pré-estabelecidas ao invés
de usar dados precisos de PC. O contexto destes estudos
envolveu cendrios para fratamento de metrite pds-parto
aguda com ceftiofur (Excede® e Excenel® RTU EZ), antimi-
crobianos amplamente utilizado em vacas leiteiras lactan-
tes por ndo haver necessidade de descartar o leite. Ressal-
ta-se que no Brasil o Excede ndo tem indicagdo em bula
para o tratamento de metrite. Portanto ndo recomendamos
seu uso para fal finalidade. Os resultados apresentados
neste Boletim técnico t&m como Gnico objetivo demonstrar
a importancia de administrar os antibiéticos com base no
peso corporal real, e ndo em doses estimadas.

Excenel® RTU EZ é um ceftiofur em forma de hidro clore-
to. A dose indicada é de 1ml/45Kg. Este produto ndo
estd disponivel para venda no Brasil. No Brasil estd dis-

ponivel Excenel RTU, que deve ser administrado na dose
de Tml/50Kg.

Excede® e Excenel’ RTU EZ

Excede Suspensdo Estéril (&cido livre cristalino de ceftio-
fur) é um potente antimicrobiano da classe das cefalospo-
rinas de terceira geracdo que oferece excelente terapia
em dose Unica para doenca respiratéria bovina (DRB) e
necrobacilose interdigital.

Produtores de leite geralmente preferem Excede® porque o
produto pode ser usado sem necessidade de descarte do
leite. Excede oferece a comprovada eficdcia do ceftiofur
em uma conveniente férmula terapéutica estendida para
administracdo subcutdnea (SC) na base da orelha
de vacas leiteiras lactantes a uma dose de 6,6 mg



de equivalentes de ceftiofur (CE) por Kg de PC (1ml
Excede®/30 Kg PC). Mais recentemente, nos Estados
Unidos, um regime de 2 doses de Excede® foi aprovado
para o fratamento de metrite aguda (0 a 10 dias de pés-
parto) em vacas leiteiras lactantes, com a mesma dose
sendo repetida na orelha oposta aproximadamente 72
horas apéds a dose inicial.

No Brasil, Excenel® RTU EZ (hidro cloridrato de ceftiofur)
é outro medicamento & base de ceftiofur e que estd apro-
vado para o tratamento de metrite pds-parto aguda, DRB
e necrobacilose interdigital em vacas leiteiras lactantes.
Excenel® RTU EZ é pronto para uso injetdvel através das
vias convencionais SC ou intramuscular, oferecendo alta
eficdcia e auséncia de necessidade de descarte de leite.
Para o tratamento de mefrite pds-parto aguda, Excenel®
RTU EZ deve ser administrado a uma dosagem de 1 mg
CE por Kg de PC (1 ml Excenel® RTU EZ/50 Kg PC) em
intervalos de 24 horas por 3 dias consecutivos (15 mL/
local da injecdo).

Delineamento experimental

Dois estudos de campo foram conduzidos em Wisconsin
para avaliar a variacdo do PC de vacas leiteiras no inicio
da lactagéo. O primeiro estudo foi conduzido em uma
grande fazenda leiteira comercial, onde 704 vacas foram
pesadas em balancas digitais em um prazo de 2 dias
apés o parto (‘estudo da balanca’). 'Os dados foram clas-
sificados em 3 grupos de vacas por lactagdo, envolvendo
300 novilhas em primeira lactagdo (L1), 213 vacas em
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segunda lactacdo (L2), e 191 vacas em terceira lactagdo
ou mais (L3+). O segundo estudo avaliou 420 vacas de
42 fazendas leiteiras comerciais, onde o PC foi verificado
através do uso de uma fita métrica em um prazo de até
2 dias apés o parto (‘estudo da fita métrica’). *Os dados
desta pesquisa foram classificados em 2 grupos de acor-
do com a lactacdo, envolvendo 210 novilhas L1 e 210
vacas L2+ que se encontravam em sua segunda lactagdo
ou mais.

Em cada estudo, foram calculados os dados descritivos
de PC das novilhas/vacas (média, variagéo, etc.) por lac-
tacdo, determinando-se as doses corretas de Excede® e
Excenel° RTU EZ para o tratamento de metrite.

Resultados - Estudo da Balanca

Os resultados resumidos na Figura 1 e Tabela 1 descre-
vem a distribuicdo e variacdo do PC do rebanho por
categorias de lacta¢do. Conforme esperado, foram ob-
servadas grandes variagdes de PC entre as lactagdes,
sendo que as novilhas L1 geralmente apresentavam me-
nor peso (média de 572 Kg) enquanto que o PC aumen-
tava com o nimero de lactacdes (média de 704 Kg para
L2, 793 Kg para L3+). Dentro da mesma lactagdo, o PC
variou em 311, 308, e até 565 Kg para vacas L1, 12, e
L3+, respectivamente. A Figura 2 e a Tabela 1 mostram
o nimero de animais em cada lactagdo e o volume (ml)
de Excede® que eles deveriam receber para tratamento

adequado da metrite com a dose didria recomendada na
bula, de 1 mL/30 Kg PC.
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Peso corporal (kg) determinado em balanga

Figura 1 - Balanca: Distribuicdo dos PC verificados no inicio da lactacdo utilizando balanga, de acordo com o nimero de lactacdes

(1 fazenda leiteira, n=704).



Tabela T - Resultados do Estudo da Balanca

Pardmetro lactacdo 1  Lactacdo 2 Lactagao 3+
Total de vacas (n) 300 213 191
Peso Médio (kg) 572 704 793
Minimo (kg) 462 553 467
Méximo (kg| 769 862 1027
Variaggo (kg) 311 308 565

Dose correta de Excede® /dia (1mL/30 kg PC)

Média (ml) 19 23 26
Minima (ml) 15 18 15
SUSREEEEN 6D gyop 22% 42%
utilizada a média

Méxima (ml) 25 29 34
Subdosagem -se - 390, 26% 31%
utilizada a média

Variagdo (ml) 10 11 19

Dose correta de Excenel® RTU EZ/dia (2 mL/45 Kg PC)
Média (ml] 25 31 35
Minima (ml) 20 24 20
SLSSEREERN 50 g 23% 43%
utilizada a média
Méxima (ml) 34 38 45
Subdosagem -se 340, 23% 29%
utilizada a média
Variacdo (ml) 14 14 25
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No estudo da balanca, foram observadas
grandes variagdes de peso corporal entre
as lactagdes, e o peso das vacas dentro

do mesmo grupo de lactagdo variou de
308 a 565Kg.

Fica evidente que, para o tratamento correfo da metrite
com Excede, existe uma ampla variacdo de volumes a ser
administrado em cada animal. As doses necessarias para
cada categoria de lactagdo variaram de 21% a 42% em
relacdo & média do grupo para as vacas menores, e de
26% a 32% para as vacas maiores, sugerindo claramente
que mesmo o uso de uma dose média pré-estabelecida
resultaria em superdosagem ou subdosagem em uma par-
te considerdvel do rebanho. Resultados semelhantes de
dosagem correta de Excenel’RTU EZ (Figura 3 e Tabe-
la 1; dose didria recomendada em bula de 2 mL/45 Kg
PC) mostram que as vacas menores recebiam dosagens
20% a 43% maiores, e que as vacas maiores recebiam
dosagens 23% a 36% menores em comparagdo & dose
média dentro das categorias de lactagdo. Obviamente,
a possibilidade de sub ou superdosagem massiva na au-
séncia de cdlculo preciso do PC poderia afetar imensa-
mente a eficdcia do férmaco e os problemas de residuos,
respectivamente.

Média L3+

25 26 27 28

Dose correta de Excede® (mL/dia)

Figura 2 - Balanga: Distribuicéio das doses corretas de Excede® (mL/cabeca/dia) com base no PC das vacas, por nomero de lactag@es (o tratamento de

metrite requer um regime de 2 doses em intervalos de 72 horas).
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Figura 3 - Balanga: Distribuigdio das doses corretas de Excenel® RTU EZ (mL/cabega/dia) com base no PC das vacas, por nimero de lactages (o tratamento

de metrite requer um regime de 5 doses em intervalos de 24 horas)

As doses corretas de Excede® dentro das
categorias de lactagdo variaram de 21%
a 42% em relagdo & média do grupo para
as vacas menores, e de 26% a 32% para
as vacas maiores.
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Resultados - Estudo da fita métrica

Os dados de distribuicdo e de variacdo do PC de vacas
envolvidas no estudo da fita métrica estdo resumidos na
Figura 4 e Tabela 2. Novamente, foram verificadas gran-
des variagdes no PC entre as duas categorias de lactagdo,
sendo que as novilhas L1 eram geralmente mais leves (mé-
dia de 601 Kg) enquanto o PC era maior no grupo L2+
(média de 697 Kg). No mesmo grupo de lactagdo, uma
faixa de variagdo de 306 Kg foi observada entre os ani-
mais do grupo L1, sendo que a variagdo de peso entre os
animais do grupo L2+ era até maior, de 438 Kg.

Peso corporal (kg), determinado utilizando fita méfrica

Figura 4 - Fita métrica: Distribuicdo dos pesos corporais das vacas verificados no inicio da lactagéio utilizando uma fita métrica, por nmero de lactacdes

(42 fazendas leiteiras, n=420).



Os dados referentes ao volume (ml) de Excede® que as
vacas de cada grupo de lactacdo deveriam receber para
tratamento de metrite (dose didria recomendada em bula
de 1 mL/30 Kg PC) também sdo apresentados na Tabela
2. Amplas variagdes no PC foram novamente evidencia-
das pelas variacdes dos volumes de dose de Excede® ne-
cessdrios para o correfo tratamento da mefrite. As dosa-
gens corretas dentro das categorias de lactagdo variaram
de 25% a 30% em relacdo & média do grupo tanto para
as vacas menores quanto para as maiores, claramente
sugerindo que mesmo o uso de uma dose média pré-esta-
belecida resultaria em sub ou superdosagem em grande
parte do rebanho.

Resultados semelhantes referentes & dosagem correta de
Excenel® RTU EZ (Tabela 2; dose didria recomendada em
bula de 2 mL/45 Kg PC) indicam que algumas vacas po-
deriam receber dosagens até 26% maiores ou menores

Tabela 2 - Resultados do estudo da fita métrica.

Pardmetro Lactacdo 1 Lactacdo 2+
Total de vacas (n) 210 210
Peso Médio (kg) 601 697
Minimo (kg) 454 469
Méximo (kg) 760 907
Variagdo (kg) 306 438

Dose correta de Excede® /dia (1 mL/30 kg PC)
Média (ml) 20 23
Minima (ml) 15 16
Subdosagem - se 259 30%

utilizada a média
Mdaxima (ml) 25 30

Subdosagem - se

utilizada a média -25% -30%
Variagdo (ml) 10 14
Dose correta de Excenel® RTU EZ/dia (2 mL/45 Kg PC)
Média (ml) 27 31
Minima (mL) 20 2
Subdosagem - se "™ 199,

utilizada a média
Mdxima (ml) 34 40

Subdosagem - se
utilizada a média

Variagdo (ml) 14 19

-26% -29%

em comparagdo & dose média dentro dos grupos de lac-
tacdo. Os resultados do estudo da fita métrica foram muito
semelhantes aos do estudo da balanca, confirmando a
possibilidade de sub e superdosagem de antibidtico na
auséncia de cdleulo adequado por peso corporal real.

Implicacées

Os resultados destes estudos que investigaram a variagdo
de PC de vacas leiteiras em lactacdo ilustram algumas das
consequéncias de se utilizar doses padrdo pré-estabeleci-
das de antimicrobianos ao invés de calcular as doses pelo
PC real do animal. Esté clara a existéncia de uma ampla
variacdo no PC entre os rebanhos e nimero de lactacées
dentro do mesmo rebanho, que faz com que uma grande
propor¢do de vacas esteja sujeita a sub ou superdosagens
se tratadas de acordo com as doses pré-estabelecidas ao
invés do seu PC real.

A subdosagem de vacas lactantes que sofrem de metrite
provavelmente comprometeria a eficacia antimicrobiana
e as possibilidades de cura da doenca. Se for detectada
ineficacia de tratamento, uma das primeiras atitudes deve-
ria ser questionar se o antimicrobiano foi usado na dose
correta e com base no PC real ao invés de em estimativas
visuais de tamanho aproximado do animal. Estes estudos
demonstraram que as vacas mais pesadas poderiam re-
ceber doses de 23% a 36% menores em relacdo & dose
média necessdria para animais na mesma lactacéo, e tal
subdosagem poderia prejudicar a resposta ao tratamen-
to com qualquer medicacdo. A auséncia de eficdcia por
subdosagem aumenta os custos dos insumos devido & ne-
cessidade de retrabalhos e medicagdes adicionais, além
de reduzir a producdo de leite, o que normalmente se
observa em vacas doentes.

Se for detectada auséncia de eficdcia an-
timicrobiana, verifique se a medicagdo
foi dosada corretamente com base no PC
real ao invés de estimativas visuais do fa-
manho do animal.

Superdosagem apresenta um conjunto totalmente diferente
de riscos, ndo s6 relacionados a problemas de residuos,
mas também ao fato de que mais antibiético do que o ne-
cessdrio possa ser usado, o que, obviamente, desperdica
recursos utilizados na compra de medicamentos. Nestes



estudos, as vacas de menor peso dentro de um grupo de
lactacdo receberiam uma dose 20% a 43% maior em rela-
¢Go & dose média necessdria para vacas no mesmo grupo
de lactagdo. Tal superdosagem poderia certamente afetar
a eliminagdo do férmaco pelas vacas e/ou acumular-se
no leite, possivelmente causando residuos excessivos de
antiobdtico no leite do tanque.

Tanto a subdosagem quanto a superdosagem trazem a
possibilidade de impactos econdmicos significativos, atra-
vés da perda de produtividade e aumento dos custos de
tratamento devido & ndo resolucdo ou recidiva da doen-
¢a, ou por contaminacdo do leite com residuos. Esses er-
ros de dosagem também refletem um controle antimicro-
biano insatisfatério, sendo incompativel com iniciativas e
metas da indstria referentes ao uso consciente dos anti-
bidticos. Especificamente, mais da metade dos animais
que tomavam antibidticos nas fazendas leiteiras do estudo
estavam inadvertidamente recebendo doses menores ou
maiores. Ademais, as possibilidades de superdosagem e
subdosagem ilustradas pelas variagdes de PC nos estudos
refletem resultados baseados em uma dose Gnica didria.
A possibilidade de super/subdosagem é extensivamente
ampliada até a concluséo dos tratamentos completos de
2 ou 5 doses necessdrias de Excede® e Excenel® RTU EZ,
respectivamente.

Os resultados dos estudos esclarecem a importancia de se
obter dados de PC de cada vaca em lactacdo utilizando
uma fita métrica ou uma balanca digital, e a necessidade
de gerentes de fazenda se conscientizarem sobre o im-
pacto negativo que o PC estimado tem sobre os tratamen-
tos com antimicrobianos. No minimo, a obtencdo fécil e
rdpida de dados com a fita métrica deve ser acrescentada
aos protocolos de parto/ inicio de lactagdo.

Conclusoes

A prética comum de utilizar doses ‘pré-estabelecidas’ de
antimicrobianos com base em estimativas visuais de PC de
vacas lactantes grandes e pequenas pode comprometer
a eficacia do fédrmaco, elevar os custos dos insumos, e
aumentar a possibilidade de residuos excessivos de antibi-
Sticos no leite. Os resultados dos estudos demonstraram a
grande variacdo de PC que existe nos rebanhos leiteiros,
inclusive entre animais de uma mesma lactacdo. O uso
de uma dose pré-estabelecida de antimicrobiano ao invés
e uma dose baseada no PC real individual pode fazer
com que muitos animais do rebanho recebam doses signi-
ficativamente menores ou maiores, resultados que podem
causar graves impactos econdmicos adversos.

Gerentes de fazenda devem considerar
retificar os protocolos de parto/ inicio de
lactacéo de forma a incluir a obtengdo de
informagées sobre o PC das vacas.

Gerentes conscientes devem considerar retificar os pro-
tocolos de parto/ inicio de lactacdo de forma a incluir a
obtencdo cﬁe informacdes sobre o PC das vacas. Se ndo
houver balangas disponiveis, o uso de uma fita métrica
oferece um método t4cil e rdpido de obter informacdes
fundamentais de PC que podem melhorar substancial-
mente a probabilidade de resultados positivos ao tratar
vacas lactantes com Excede®, Excenel® RTU EZ, ou com a
maioria dos outros medicamentos. Entre em contato com
um funciondrio Zoetis pois ele poderd ajudar os pecua-
ristas a desenvolver um plano mais estratégico para a
dosagem adequada de antimicrobianos.

O uso de uma fita métrica oferece um
método fécil e répido de se obter infor-
magdes fundamentais de PC que podem
melhorar substancialmente a probabilida-
de de resultados positivos de medicagdes.

Informacdes Importantes de Seguranca de Excede®: Pes-
soas com hipersensibilidade conhecida a penicilina ou
cefalosporinas devem evitar se expor a Excede. Excede
é contraindicado em animais com alergia conhecida a
ceftiofur ou ao grupo de antimicrobianos beta-lactamicos
(penicilinas e cefofosporinos). Existe a possibilidade de
injecdo intra-arterial inadvertida do produto, com conse-
quéncias fatais. Nao utilizar em vitelos cuja carne serd
processada. O periodo de caréncia pré-abate é de 13
dias apés a dltima dose. Consulte a bula completa do
medicamento.

Informagdes Importantes de Seguranca de Excenel® RTU
EZ: Pessoas com hipersensibilidade conhecida a penici-
lina ou cefalosporinas devem evitar se expor a Excenel
RTU. Néo utilizar em animais hipersensiveis ao produto.
Consulte a bula completa do medicamento.
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