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RESUMO

Sousa, Alysson Leonidas da Silva Oliveira. Sensibilidade dos nematdides
astrintestinais de caprinos leiteiros a anti-helminticos no municipio de Sumé,
Paraiba, Brasil.

O presente trabalho teve por objetivo avaliar a sensibilidade de nematddeos
gastrintestinais em  caprinos leiteiros a anti-helminticos no municipio de
Sumé, Paraiba. Tendo em vista a enorme resisténcia encontrada em diferentes
vermifugos, esta avaliacdo tem enorme importancia tanto econdmica, para 0s
produtores, quanto para a saide dos animais. Sabendo-se que os nematdides
gastrintestinais s@o um dos principais casos de mortalidade em caprinos e
ovinos no Brasil. A sensibilidade aos anti-helminticos serd avaliada através de
um teste de reduc¢do de ovos por grama de fezes feita no Laboratério de
Doencas Parasitdrias dos Animais Domésticos da Unidade Acad€mica de
Medicina Veterindria do Centro de Satde e Tecnologia Rural da Universidade
Federal de Campina Grande, Campus de Patos. Os resultados demonstraram
que o Levamisol, a Moxidectina e Ivermectina foram eficazes no controle das
helmintoses gastrintestinais de caprinos, na cidade de Sumé, Paraiba, Brasil nos
dias 7 e e 14 apds o tratamento. Porém, observou-se resisténcia no grupo
tratado com Albendazole nos dias sete e 14.

Palavras-chave: caprinocultura, resisténcia anti-helmintica, semi-arido



ABSTRACT

The present work had as objective to evaluate the sensibility of gastrointestinal
nematodes on milking goats to anthelmintics at the local authority of Sume, Paraiba.
The enormous resistance found in different vermifuges, this evaluation has enormous
economical importance for the producers and for the health of the animals. Knowing
that the gastrointestinal nematodes are the mayor causes of mortality on goats and
sheeps in Brazil, the sensibility to the anthelmintics will be valued through a test of
reduction of eggs by gramme of feces done in the Laboratory of Parasitic Diseases of
the Domestic Animals of the Academic Unity of Veterinary Medicine of the Centre of
Health and Rural Technology of the Federal University of Campina Grande, Patos
Campus.The results demonstred that the Levamisol, Moxidectine and Ivermectine were
effectives on the control of the gastrointestinal nematodes of goats on seven and 14 days
after treatment. Although, it was observed resistance on the group treated with
Albendazole seven and 14 days after treatment.

Keywords: farming goat, anthelmintic resistance, semi-arid



1. INTRODUCAO

O Brasil hoje é um dos grandes criatérios de ruminantes domésticos do
mundo. Detém o titulo de maior rebanho bovino, estando em processo de
expansdo na caprinovinocultura também. O Brasil possui boas condi¢Oes
climéticas, edéficas e botanicas para a produ¢do de pequenos ruminantes. Para a
regido Nordeste a caprino-ovinocultura é de fundamental importincia sécio-
econdOmica, pois representa uma alternativa na oferta de carne, leite e pele, além
de componentes nao-carcaga, tornando uma importante fonte de alimento para o
pequeno produtor. Essa atividade pecudria gera empregos e renda para o pais,
através do comércio interno e das exportacdes. Além disso, ainda possui drea
disponivel para chegar a ser o maior produtor mundial de pequenos ruminantes e
aumentar a oferta de carne e leite para todo o mundo, com maior produtividade e
renda para o criador brasileiro.

Os efetivos caprinos e ovinos sdo de 10.046.888 e 15.057.838 milhdes de
cabecas, respectivamente, das quais 92,88% e 57,86% encontram-se na regido Nordeste
(IBGE, 2005).

Os pequenos ruminantes possuem caracteristicas bem interessantes como a de

aproveitar uma alimentagdo escassa e de baixo valor nutritivo em carne nobre e de alto

valor protéico, como podemos observar na época de estiagem, principalmente na regiao
Nordeste. Além de que necessitam de uma menor drea para sua criacdo se comparado
aos bovinos.

Existem varios fatores que limitam a producdo e produtividade da
caprinocultura que vao desde problemas nutricionais, manejo sanitdrio e
especificamente, problemas com helmintoses gastrintestinais. Portanto a resisténcia
anlti-helmintica € uma ameaca e constitui um grande obstaculo no controle estratégico
das verminoses em caprinos.

A utilizacdo incorreta e indiscriminada de produtos quimicos os quais combatem
nematdides tem aumentado cada vez mais o aparecimento de cepas resistentes,
desencadeando um grande problema de cardter mundial.

Para que uma producdo obtenha éxito € necessario que se tomem algumas
medidas desde manejo, controle e prevencao de algumas doengas que possam acarretar

danos a criagdo, pois € um plantel saudavel que vai garantir ao criador prosperidade



para atingir seus objetivos e indices que satisfacam ou superem suas expectativas na
producdo.

O objetivo do presente trabalho foi avaliar a sensibilidade dos nematdides
gastrintestinais de caprinos leiteiros no municipio de Sumé-PB, aos compostos anti-

helminticos: Moxidectina, Albendazole, Levamisol e Ivermectina.



2. REVISAO DE LITERATURA

O Brasil possui grande extensdo territorial e a regido Nordeste pelas suas
caracteristicas geoclimdticas oferece 6timas condi¢cdes para a criagdo de caprinos e estd
colocado entre os dez paises possuidores dos maiores rebanhos dessa espécie no mundo
(CASTRO, 1984), apesar dos problemas com manejo zootécnico, sanitdrio e condi¢des
climéaticas que favorecem o desenvolvimento de diferentes parasitoses (SANTOS et al.,
1994).

O efetivo caprino no Brasil concentra-se principalmente na Regido Nordeste,
onde anteriormente predominava a exploracdo extensiva, voltada para a producdo de
carne e pele. Nos ultimos anos vem se incrementando a producdo de leite, com a
introducdo de racas especializadas, criadas em regime semi-intensivo ou intensivo. A
caprinocultura é uma atividade de grande importancia socioecondmica para o Nordeste
e, em particular para a regido semi-drida. No entanto, existem diversos fatores que
limitam a producdo e produtividade desses animais, dentre eles, problemas nutricionais,
de manejo e sanitdrios, especificamente as doencgas parasitdrias. A espécie caprina,
apesar de suas potencialidades, ndo tem tido seu real valor mesmo possuindo uma
inegével utilidade para o homem. A falta de incentivo ocorre em funcdo das grandes
perdas econdmicas e as helmintoses gastrintestinais representam diretamente a maior
parcela de prejuizos para o setor produtivo (SANTOS et al., 1994).

As doencas parasitdrias ocupam lugar de destaque entre os fatores que limitam a
producdo caprina e ovina, sendo responsabilizadas por elevadas perdas econdmicas, em
decorréncia de crescimento retardado, perda de peso, reducdo no consumo de alimentos,
queda na producdo de leite, baixa fertilidade e nos casos de infeccdes macigas, altas
taxas de mortalidade (VIEIRA et al., 1991). As espécies parasitas se desenvolvem e
sobrevivem durante todo o ano nas regides tropicais, em decorréncia do clima favorével,
fazendo com que os animais estejam sujeitos a infec¢ao e reinfeccdo (CHARLES et al.,
1996).

Torres (1945) observando os fatores que influenciavam o aparecimento da
doenca vurgamente chamada “Seca” em caprinos no Nordeste, citou os “chiqueiros” das
cabras, os barreiros e as cacimbas como fonte permanente de infec¢do. Os ovos de
parasitas eliminados com as fezes evoluem na lama das cacimbas, barreiros e baixadas

durante a estagdo chuvosa, infectando novos individuos e reinfectando os ja infectados.



Os nematoides gastrintestinais possuem ciclo evolutivo direto, com uma fase de
vida livre e outra parasitdria. A infec¢do € diagnosticada através da contagem de ovos
por gramas de fezes pela técnica descrita por Gordon e Whitlock (1939) utilizando-se
dois gramas de fezes de caprinos ou ovinos diluidos em 58 mL de solu¢@o hipersaturada
de NaCl ou acgucar e cultura de larvas pela técnica descrita por Roberts e O’Sullivan
(1950). Os cestoides possuem ciclo evolutivo indireto, necessitando de um hospedeiro
intermedidrio, a infeccdo € determinada através da visualizacdo das proglotes nas fezes,
raramente por identificacdo de ovos nas fezes e necrdpsia. Os trematdides possuem,
também, ciclo evolutivo indireto e sua identificacdo € feita pela técnica descrita por
Gordon e Whitlock (1939) e necrépsia (VIEIRA et al., 1991).

As helmintoses de caprinos € ovinos sdo causadas por parasitos pertencentes as
classes Nematoda, Cestoda e Trematoda, tendo como o0s principais géneros de parasitas:
o  Haemonchus, Trichostrongylus,  Strongyloides, = Moniezia, = Cooperia,
Oesophagostomum, Skrjabinema, Trichuris e Cysticercus. Surtos epizodticos de
Haemoncose e Strongiloidose caprina no semi-drido paraibano aumentam os indices de

morbidade e mortalidade do efetivo caprino (ATHAYDE et al., 1996).

2.1- Helmintoses gastrintestinais de Pequenos Ruminantes

Edwards & Wilson (1958), em Ghana, ao Oeste da Africa, trabalhando com a
contagem quinzenal de ovos de nematddeos parasitos de caprinos e ovinos durante trés
anos consecutivos, verificaram que as variacOes das cargas parasitirias foram
influenciadas pelas precipitacdes pluviais da regido.

Tripathi (1966), na india observando a incidéncia de nematédeos gastrintestinais
de caprinos baseado na eliminacdo de ovos, citou que os maiores indices ocorreram
durante a esta¢do chuvosa, e a temperatura e umidade foram os fatores essenciais para o
desenvolvimento de ovos e larvas. Durante a estacdo quente, a baixa produgdo de ovos
foi devida a alta temperatura e baixa umidade, que causaram dissecac@o e desnutricdo
de ovos e larvas na pastagem.

Haemonchus é o género mais comum no Sul da Africa (BOOMKER, 1994); H.
contortus e T. colubriformis na Maldsia e Nigéria (FAKAE e CHIEJINA, 1995); H.
contortus, Trichostrongylus spp. e QOesophagostomum spp. na Gambia e Paquistio
(FRISTCHE et al., 1993) e H. contortus e O. columbianum na Mauritania (JACQUIET
et al., 1995).



Foi realizado um estudo longitudinal de nemat6deos, em cabras mesticas, no sul
da Africa, em quatro regides distintas, na qual se utilizou as técnicas de contagem de
OVOs por grama e posterior processamento para cultura de L3, hematdcrito e verificacdo
da colorag¢do da mucosa dos olhos de acordo com o método de FAMACHA®, onde se
concluiu que o género Haemonchus predominava de dezembro a mar¢co no Rust de
Winter; de dezembro a abril no Impendle e de novembro a abril na Kraaipan e os
animais apresentavam baixo hematdcrito e mucosas pélidas (VATTA et al., 2002).

Pereira (1976), em Pernambuco, realizando observagdes em grupos de caprinos
na raca Moxotd, demostrou a ocorréncia de H. contortus, T. columbriformis, O.
columbiam, S. ovis e C. tenuicollis. A prevaléncia entre os grupos estudados foi maior
no final do inverno (junho, julho, agosto) e o menor no final da estacdo seca (novembro
e dezembro).

O H. contortus, S. papillosus e O. columbianum sdo as espécies observadas no
semidrido paraibano (SILVA et al., 1998).

Em estudos realizados por Silva et al. (2003) na Paraiba foram recuperados em
média 79% de vermes adultos, o que correspondeu a quase totalidade da carga
parasitdria durante o ano, restando aproximadamente 20% da carga parasitdria para os
meses de junho a dezembro. A distribuicio mensal da carga parasitdria dos animais
tracadores variou entre os meses do ano, seguindo o mesmo padrao de distribuicao das
chuvas.

A alta prevaléncia de H. contortus, em animais tragadores, durante os meses de
janeiro a maio, observada na Paraiba por Silva et al. (2003) foi similar a encontrada por
Arosemena et al. (1999) e Girdo et al. (1992) em caprinos e ovinos na regido semi-arida
do Piaui. A diferenca no nimero desta espécie em relacdo as demais pode ser explicada
pela prolificidade (HUNTER e HEATH, 1984) somada com as condi¢des favoraveis
para o desenvolvimento de ovos e larvas na pastagem. A pluviosidade registrada neste
periodo de janeiro a maio foi de 46mm3 em 1998 e 119,8 mm3 em 1999, produzindo
umidade suficiente para o desenvolvimento das larvas no ambiente. Fritsche et al.
(1993) demonstraram que a partir de 50mm3 de chuva mensal e temperatura acima
18,30C, foram suficientes para a sobrevivéncia e desenvolvimento de larvas infectantes
de H. contortus. O O. columbianum foi a espécie que apresentou maior intensidade e
freqiiéncia durante os meses de maio a agosto, ja tendo sido assinalado neste periodo no
Ceara por Arosemena et al. (1999) e sua auséncia nos demais meses, se deveu

provavelmente a sensibilidade dos ovos e larvas infectantes as condi¢des adversas



(NANSEN e ROEPSTORFF, 1999) jia que neste periodo pouca ou nenhuma
precipitacao foi registrada. Quanto a presenga, observada de S. papillosus a partir de
fevereiro foi justificada pelo aumento da pluviosidade, imprescindivel para a
sobrevivéncia desta espécie. A partir de agosto, pouca ou nenhuma precipitacdo ocorreu,
fato este que impediu o desenvolvimento de ovos e de larvas na pastagem.

O parasitismo compromete a rentabilidade dos sistemas pecudrios produtivos
produzindo importantes perdas clinicas e subclinicas, por isso métodos de controle
alternativos estdo sendo investigados, no entanto o tratamento profildtico com drogas
quimicas ainda € a principal estratégia utilizada no controle das helmintoses. Em
animais leiteiros o uso de drogas anti-helminticas é elevado, principalmente devido a
pressdo a qual esta submetida este tipo de producdo (VIEIRA et al., 1991.

Os farmacos de ultima geracio t€m a capacidade de permanecer por um periodo
prolongado no organismo animal e conseqiientemente requerem periodos semelhantes
de eliminag¢do, contribuindo para uma presenca de seus residuos no leite e derivados que
se destinam ao consumo humano. O residuo de compostos quimico eliminado com as
excrecOes dos animais provoca sérios efeitos ao meio ambiente. Em algumas situacoes,
os residuos poderdo entrar na cadeia alimentar humana, podendo ocasionar problemas
de satde publica (VIEIRA et al., 1991; URQUHART et al, 1996).

No Brasil, a administragdo de subdosagens, o uso continuo e indiscriminado dos
antiparasitarios e a falta de medidas adequadas de manejo t€ém contribuindo a um répido
desenvolvimento de resisténcia (VIEIRA et al., 1991).

Os tratamentos cldssicos, utilizando drogas anti-helminticas, além de elevar o
custo de producdo, comprometem o ecossistema através da persisténcia de seus
residuos, provoca graus de intoxicagdo variados, dificulta o escoamento da produgdo
devido, também a persisténcias de seus residuos nos subprodutos de origem animal e, de
forma extremamente efetiva induz ao aparecimento de cepas de parasitos resistentes
(URQUHART et al, 1996).

A eficécia dos diferentes anti-helminticos deve ser estabelecida antes de indicar
qualquer produto para controle da verminose. Através de um simples teste de reducdo de
contagem de ovos por grama de fezes, o produtor evita perdas quer seja no custo de um
medicamento, que ndo reduz o parasitismo, quer seja pelo risco do desenvolvimento de
um parasitismo clinico nos animais; os animais devem receber dosagem completa, ou

seja, deve-se evitar sub-dosagem; tratamentos devem ser feitos em épocas estratégicas



para evitar problemas clinicos ou subclinicos nos animais (VIEIRA et al., 1991;

URQUHART et al, 1996).

2.2- Impactos econémicos das parasitoses

Os beneficios da utilizacdo de medicamentos anti-parasitdrios estdo intimamente
ligados a contabilidade de uma propriedade. Quando esta tecnologia é utilizada de
maneira correta, fundamentada em conceitos epidemiolégicos, todos os envolvidos na
cadeia produtiva ganham em produtividade, qualidade e lucratividade (ECHEVARRIA
et al., 1996; VIEIRA & CAVALCANTE, 1999). Pesquisadores alertam que se continuar
com a utilizagdo de drogas de forma ndo criteriosa, muito em breve, terminardo
completamente as fontes de controle quimico causando significativo prejuizo para
produtores que dependem desta atividade (VAN WYK et al., 1997, MOLENTO &
PRICHARD, 1999).

O parasitismo se apresenta como a causa primdria da redug¢do do potencial
produtivo do animal, porém torna-se dificil estabelecer o real valor do prejuizo gerado,
especialmente quando em infec¢des sub-clinicas. As infeccdes parasitdrias podem afetar
a ingestdo alimentar, a digestibilidade e mais uma variedade de processos fisioldgicos

que se manifestam de véarias formas (MCLEOD, 1995).

2.3- Ciclo Evolutivo

A maioria dos parasitos internos estd no abomaso, intestino delgado e intestino
grosso. Eles possuem um ciclo de vida simples, direto, rdpido e dura cerca de 21 dias.
No interior do trato digestivo vivem os vermes adultos que produzem milhares de ovos
os quais sao lancados no meio ambiente por meio das fezes. Os ovos eclodem e chegam
a larvas infectantes (L1 até L3) com maior ou menor velocidade de acordo com as
condi¢Oes climaticas do momento, ficando disponiveis na pastagem. Os animais ao se
alimentarem, ingerem essas larvas infectantes que desencapsulam no rdmen, sofrem
duas mudas e penetram na mucosa do tubo digestivo, ali elas irdo se desenvolver dando
continuidade ao ciclo (URQUHART et al., 1998).

O revestimento estomacal e intestinal, ou mucosa, torna-se irritado e inflamado
pela migracao das larvas, que desenvolvem lanceta perfurante, permitindo obter sangue

dos vasos da mucosa. Como adultos, movem-se livremente na superficie da mucosa. Por



essa razdo, os animais ndo conseguem aproveitar direito os nutrientes dos alimentos
ingeridos, conseqiientemente ndo convertem em peso ou leite o que consomem. O
periodo pré-patente é de duas a trés semanas em ovinos (ATHAYDE et al., 2005;

URQUHART et al., 1998).

2.4 - Farmacos anti-helminticos e Resisténcia Anti-helmintica

2.4.1- Imidatiazois (Levamisol)

Os imidatizéis (levamisol e tetramisol) provocam uma paralisia espastica nos
nematoides, determinando uma contragdo muscular estdvel, o que facilita a eliminagdo
do parasito (KOHLER, 2001). Esses anti-helminticos tém uma agfio somente contra
nematodides sendo que o levamisol tem boa acdo contra adultos e estddios larvares em
desenvolvimento, mas nio contra larvas em hipobiose (BOGAN e ARMOUR, 1987).

A resisténcia ao levamisol estd amplamente distribuida e € um sério problema
que limita o tratamento de diferentes parasitos de helmintos. A resisténcia €
relativamente rara em H. contortus, sendo que mais comum em T. columbriformis e O.

circumcinta (SANGSTER e GILL,1999).

2.4.2 — Benzimidazois

Os Dbenzimidazdis (tiabendazol, febendazol, mebendazol, albendazol,
axfendazol, oxbendazol) t€ém acdo contra helmintos (BOGAN e ARMOUR, 1987;
HENNON, 1993).

O albendazol em doses maiores tem alguma agdo contra trematddeos como a
Fasciola sp e cestédeos. Uso em animais de producdo: como um grupo recomenda-se
um periodo de caréncia de, no minimo, duas semanas entre a administracdo do
vermifugo e o abate para o consumo. Os benzimidazdis, por terem absor¢do minima,
sdo drogas com baixissima toxicidade, sendo que, para alguns representantes do grupo,
ndo se consegue estabelecer a DL 50. Os sinais de intoxicagao, quando acontecem, nao
sao graves. O albendazol pode atravessar a placenta e produzir efeitos embriot6xicos no
terco inicial da gestacdo e efeitos teratogénicos em seu final, devendo, portanto, ser

evitados em animais gestantes (BALDANI et al., 1999).



2.4.3 - Lactonas macrociclicas

As lactonas macrociclicas (avermectina/milbemicinas) sdo responsdveis por
causar hiperpolarizacdo da musculatura, em nematodas, abrindo irreverssivelmente os
canais de cloro (ARENA et al., 1991).

Estes compostos sdo farmacos antiparasitirios de amplo aspectro com alta
eficdcia contra nematdides (MICKELLAR,1994). Sao ativos contra adultos, estdgios
imaturos e larvas hipobiéticas (BOGAN e ARMOUR, 1987).

O Haemonchus ssp. e a Ostertagia ssp. ja desenvolveram resisténcia a
ivermectina e moxidectina em ovinos e caprinos, respectivamente (CONDER e

CAMPBELL,1995).

2.4.4 - Descricio do mecanismo de resisténcia

O levamisole age como agonista colinérgico na membrana das células da
musculatura de nematodas. Acredita se que esta droga e o parceiro natural, a
acetilcolina, promova a abertura de um canal catidnico formado por cinco subunidades
de proteinas. Estudos de contracdo muscular feitos em cepas susceptiveis e resistentes
do nematoda Caenorhabditis elegans indicaram que existe baixa afinidade de ligacdo a
levamisole, ou o levamisole ndo liga ou liga-desliga em tal seqii€ncia répida, que nao
induz resposta paralitica. Suspeita-se que a resisténcia do levamisole envolva a perda da
sensibilidade contra estes anti-helminticos na subunidade do receptor colinérgicos do
parasita (MOLENTO, 2004).

O benzimidazole age se ligando a tubulina, uma proteina de peso molecular
25.000 dos helminticos, inibindo a polimerizagdo dos microtibulos. Isto causa uma
despolarizacdo dos microtibulos gerando a perda de funcdo em varias partes da célula,
dependentes desta estrutura. Incluindo, a func@o dos neurotransmissorese outros
mensageiros intracelulares, eliminacdo de produtos de degradacdo, absorcdo de
nutrientes pela célula, divisdo celular, organizagdo intracelular e outras interacdes vitais
do tipo proteina-proteina que levam a morte celular (MOLENTO, 2004).

Os nematodas, assim como outros helmintos, fungos e alguns protozodrios t€m
locais de ligagdo com alta afinidade pelo benzimidazol hidrofébico que foram
localizados na por¢do N-terminal das tubulinas e que a fenilalamina na posicdo 200

confere com o gene de cepas susceptiveis (MOLENTO, 2004).



As lactonas macrociclicas (avermectinas/milbemicinas) sdo responsdveis por
causar hiperpolarizacdo da musculatura, em nematodas, abrindo irreversivelmente os
canais de cloro (ARENA et al., 1991). O glutamato € responsdvel pela abertura destes
canais e pode ser a principal diferenca entre o modo de acdo entre a ivermectina e a
moxidectina. Devido ao fato de que a ivermectina se liga mais nos canais de cloro em
cepas resistentes. Mas, a moxidectina age melhor mesmo contra organismos resistentes
a ivermectina, porém quando a concentracao da moxidectina é reduzida se comprova a
resisténcia lateral, (MOLENTO et al., 1999).

O Haemochus spp. e a Ostertagia spp. ja desenvolveram resisténcia a
ivermectina e a moxidectina em ovinos, respetivamente (MOLENTO, 2004).

O desenvolvimento da resisténcia as drogas nos organismos eucariotos € devido
a selecdo de alelos de um ou mais genes, cuja expressao esta envolvida nos mecanismos
de acdo da droga (PRICHARD, 1990). Sob o aspecto farmacolégico, caracteriza-se por
uma significante reducdo na poténcia da droga a qual, usualmente, € efetiva contra uma
populacdo de parasitas de uma mesma espécie e estdgio de desenvolvimento
(SANGSTER, 1996); sendo, portanto, devida a habilidade hereditdria dos parasitas em
sobreviver aos tratamentos nas doses terapéuticas recomendadas
(TAYLOR & HUNT, 1989).

Geralmente, a possibilidade de surgimento de populagdes de parasitas resistentes
€ menosprezada pelos produtores e médicos veterindrios porque a falha dos anti-
helminticos nido é clinicamente 6bvia e sé pode ser detectada, se especificamente
investigada. Porém, uma vez instalada, ndo serd revertida, mesmo apds a suspensdo de
uso da classe anti-helminticos que lhe deram origem, pois os parasitas resistentes
possuem mecanismos metabdlicos que superam ou evitam os efeitos criticos ou letais da
droga (PRICHARD; WALLER, 1994).

Desde as primeiras descricdes de nematddeos resistentes aos anti-helminticos,
trés décadas atrds, este fenomeno deixou de ser apenas uma curiosidade em
parasitologia para dar origem a um estado de crise em alguns setores da atividade
pecudria. Esta situacdo tornou-se grave especialmente nas criagdes de pequenos
ruminantes nas regides tropicais e subtropicais da América do Sul, onde ocorre
resisténcia a todos os grupos de anti-helminticos de amplo espectro (WALLER, 1994;

1997).



As descricdes da resisténcia aos anti-helminticos na literatura sdo mais
numerosas para ovinos € caprinos, onde se observa até a resisténcia simultinea entre
grupos quimicos (COLES, 1997; VAN WYK et al., 1997).

O mecanismo de instalacdo da resisténcia ocorre pelo uso freqiiente e continuado
de uma mesma base farmacoldgica destinada ao controle dos parasitas
(DONALD,1983; WALLER, 1986 e 1994; PRICHARD, 1990).

LEE & CHANG (1958) realizaram estudos em 786 caprinos, observando a
resisténcia as infeccdes parasitdrias. Neste estudo compararam populagdes mestigcas e
puras e influéncia de sexo, da alimentacdo e do manejo. Citaram os seguintes parasitos e
prevaléncia: Haemonchus spp., 85,12%; S. papillosus, 51,27%; T. columbriformis,
10,69%; T. ovis, 5,98%; Paramphistomum spp., 3,56%; Cooperia spp., 0,25%. Estes
autores observaram que entre racas puras € mesticas ndo houve diferenca significativa
nos niveis de infeccdo, e que também nao houve alteracdo destes indices entre machos e

fémeas, mesmo que houvesse mudanga no manejo e alimentagao.

2.4.5 - Resisténcia a Anti-helminticos (RA)

Embora os anti-helminticos sejam utilizados em todas as espécies domésticas, o
maior mercado € certamente o de ruminantes, sobretudo bovinos, no qual se gastam
milhdes anualmente numa tentativa de reduzir os efeitos do parasitismo (URQUHART
et al, 1996). O uso indiscriminado dessas drogas teve como conseqiiéncia a selecdo de
populacdes helminticas com resisténcia aos diferentes grupos quimicos utilizados no
tratamento dos animais (AMARANTE et al., 1992).

A resisténcia dos parasitas a acio das drogas utilizadas no seu controle tornou-se
um fendmeno global e poderd constituir-se em grande, sendo o principal, problema
sanitdrio da producdo animal que, quando constatada a campo, deve ser investigada.
Considerando a resisténcia aos anti-helminticos pelos nematodas, as descri¢gdes na
literatura sdo mais numerosas para ovinos € caprinos, nos quais se observa até mesmo
resisténcia simultdnea a vdrias classes de drogas (BORSTEEDE, 1990; VAN WYK,
1990; ROTHWELL & SANGSTER, 1993; YADAV et al., 1993; D'ASSONVILLE et
al., 1996; WALLER, 1986; COLES, 1997 e VAN WYK et al., 1997).

Os primeiros relatos restringiam-se aos paises com maior rebanho como
Australia, Nova Zelandia e Brasil (DONALD, 1983; WALLER, 1986 e 1994;
PRICHARD, 1990; ECHEVARRIA, 1995). No Brasil, o primeiro relato foi no Rio



Grande do Sul (DOS SANTOS & GONCALVES, 1967). No nordeste brasileiro,
suspeitou-se de RA em nematddeos de caprinos no Ceard (VIEIRA et al, 1989). Estudos
posteriores indicaram RA em Pernambuco e Bahia (CHARLES et al., 1989; BARRETO
& SILVA, 1999). No Ceard, outros relatos de RA em caprinos (VIEIRA &
CAVALCANTE, 1999; MELO et al.,1998) e em ovinos (MELO et al., 1998;
BEVILAQUA & MELO, 1999), demonstram que esse problema esta se disseminando.

O processo de desenvolvimento da resisténcia pode ser rdpido, haja visto o
registro feito por Shoop (1993), com a ocorréncia de resisténcia a ivermectina em
apenas cinco anos apés a sua introducio na Africa do Sul.

No Brasil, este fendmeno apresentou-se em ovinos na regido sul com casos de
resisténcia as principais classes de anti-helminticos: benzimidazdis, levamiséis e
ivermectinas (ECHEVARRIA, 1995; ECHEVARRIA et al., 1996; FARIAS et al, 1997).
ECHEVARRIA et al. (1996) ao reportarem inquérito sobre resisténcia anti-helmintica,
constataram sua presenga para vdrias drogas e consideraram a situacdo como critica,
pois vislumbraram a possibilidade de que os principais anti-helminticos tornem-se
ineficazes; atribuiram o estado de resisténcia a alta freqiiéncia nos tratamentos. No
mesmo ano, Soccol et al., (1996) relatam a ocorréncia de haemoncose aguda
relacionada a aspectos de resisténcia com alta mortalidade.

Desde as primeiras descri¢cdes de nematdides resistentes a anti-helminticos, trés
décadas atrés, este fenOmeno deixou de ser apenas uma curiosidade em parasitologia
para dar origem a um estado de crise em alguns setores da atividade pecudria. Esta
situacdo tornou-se grave especialmente nas criacdes de pequenos ruminantes nas regioes
tropicais e subtropicais da América do Sul, onde ocorre resisténcia a todos os grupos de
anti-helminticos de amplo espectro (WALLER, 1994; WALLER,1997).

A resisténcia de helmintos a anti-helmintos é mais freqiiente registrada em
caprinos, ovinos e eqiiinos, envolvendo principalmente o grupo de compostos
benzimidazdlicos (URQUHART et al., 1998).

No Brasil, este fendmeno apresentou-se em ovinos na regiao Sul com casos de
resisténcia as principais classes de anti-helminticos: benzimidazdis, imidatiazois e
ivermectinas (ECHEVARRIA et al.,1996).

A resisténcia parasitdria € um fendmeno pelo qual alguns organismos de uma
populacdo sdo capazes de sobreviver apds constante utilizacdo de um composto
quimico. Quando sdo envolvidas duas drogas de grupos distintos esse fendmeno ¢é

chamado de resisténcia cruzada. A resisténcia multipla ou resisténcia anti-helmintica



multipla (RAM) ocorre quando um organismo € resistente a mais de duas bases
farmacoldgicas. Sabe-se que o mecanismo de resisténcia estd ligado ao mecanismo de

acdo das drogas e conseqiientemente ao processo de selecio (MOLENTO, 2004).

2.4.5.1 - Fatores que predispoem o desenvolvimento da resisténcia as drogas anti-

helminticas.

No tratamento supressivo (curto intervalo entre tratamentos): que visa eliminar
os parasitas no hospedeiro antes que este complete seu ciclo de vida, é uma estratégia
que s6 pode ser indicada apés a comprovacdo da inexisténcia da resisténcia parasitaria.
Principalmente, porque os individuos sobreviventes deste tratamento estardo aptos a
suportar qualquer esquema de tratamento e assim contaminardo na pastagem com uma
nova e vigorosa populacgao resistente.

O mecanismo de instalacdo da resisténcia ocorre pelo uso freqiiente e
continuado de uma mesma  base farmacoldgica destinada ao controle dos
parasitas (PRICHARD,1990;WALLER,1994) esta pressdao de selecdo degradativa e
selecionada, caso ndo diagnosticada precocemente somente serd detectada quando

atingir niveis de danos aos animais.

2.4.5.2 - Diagnéstico de resisténcia e das helmintoses gastrintestinais

O diagnéstico clinico das infeccdes por helmintos nos animais domésticos nem
sempre € possivel, embora muitos sinais clinicos de parasitismo, tais como palidez das
mucosas, pélos sem brilho e diarréia, sejam considerados indicativos de uma pesada
carga parasitaria. A infeccdo de animais pelos helmintos quem vivem no trato
gastrintesinal € usualmente diagnosticada in vivo, através de técnicas laboratoriais com
o uso da microscopia Optica. A técnica de McMaster, desenvolvida por Gordon e
Whitlock (1939), foi originalmente testada descrita para montagem de ovos de
helmintos gastrintestinais de ovinos, sendo mais utilizada para avaliacdes quantitativas
do niimero de ovos por grama de fezes (FERNANDES et al., 2005) e larvas por grama
de fezes (LPQG) pré e pds-tratamento, também chamado de teste clinico. Muito embora o
resultado deste teste ndo seja consistente, podendo apresentar uma variagdo de 20%,

pode-se indiretamente apresentar a presenca da resisténcia quando a efici€éncia de



determinado produto esteja abaixo de 95%. Para se calcular a eficicia dos compostos é

necessdrio utilizar a férmula descrita por Coles et al.(1992):

% Eficacia = média OPG grupo controle — média grupo tratado x 100

média de OPG controle

Esse teste consiste em comparar a redu¢ao do nimero de ovos nas fezes do
grupo tratado com anti-helmintico, com a de um grupo ndo tratado (controle). Sendo
necessario no minimo 10 animais para cada grupo, para permitir interpretacdo confiavel
(COLES et al.,1992).

Dentre os testes in vitro, os mais utilizados sdo de eclosio de ovos e de
desenvolvimento larvar que apresenta vantagem sobre a eclosdo pela possibilidade de
testar varias drogas principalmente as classes de anti-helminticos de amplo aspectro

(HUMBERT e KERBOEUF, 1992; CRAVEN et al.,1999).



3. MATERIAL E METODOS

3.1 — Local

O experimento foi desenvolvido em propriedades do sistema produtivo de
caprinos leiteiros no municipio de Sumé- PB e no Laboratério de Doencas Parasitarias
dos Animais Domésticos da Unidade Académica de Medicina Veterinaria do Centro de
Satdde e Tecnologia Rural da Universidade Federal de Campina Grande, Campus de

Patos.

3.2 — Animais

Foram utilizados 40 animais caprinos leiteiros com sexo e idade diferentes, e
sem tratamento anti-helmintico, a pelo menos seis meses. Os animais selecionados
foram marcados individualmente, e aleatoriamente distribuidos em quatro grupos:
Grupo I: tratados com anti-helmintico a base de albendazole; Grupo II: tratado com
anti-helmintico a base de cloridrato de levamisol; Grupo III: tratado com anti-
helmintico a base moxidectina; Grupo IV: tratados com anti-helmintico a base de
ivermectina.

O procedimento terapéutico foi aquele recomendado pelos fabricantes para

pequenos ruminantes.

3.3 - Exames Realizados

Foram coletadas a cada sete dias amostras de fezes diretamente da ampola retal
dos animais para a determinacdo do nimero de ovos por grama de fezes Gordon e

Whitlock (1939) no dia zero, e apds vermifugacao nos dias sete e 14 .

3.4 - Teste de reduciao da contagem de ovos por grama de fezes

A média aritmética do ndmero de ovos nas fezes, para cada grupo tratado (OPGt),
foi calculada e comparada com a média do grupo controle (OPGc). A redugdo na
contagem de ovos nas fezes (RCOF) foi determinada usando a férmula (COLES et al.,

1992):



RCOF=[1-(OPGt/OPGc)]x100

Em que:
RCOF = teste de reducdo da contagem de ovos por grama de fezes;
OPGt = média do nimero de ovos por grama de fezes do grupo de animais tratados;

OPGc = média do nimero de ovos por grama de fezes do grupo controle.

3.5 - Analise dos dados

Os dados obtidos foram analisados pelo programa estatistico RESO (1989) o
qual segue as instru¢cdes da WAAVP (COLES et al., 1992). As condi¢gdes para que uma
fazenda seja classificada como resistente sdao: a percentagem de reducdo da contagem de
ovos inferior a 95% e o limite inferior do intervalo de confianca a 95% menor do que
90%. Caso as duas condi¢Oes ndo sejam atendidas, declara-se suspeita de resisténcia.
Conseqiientemente, a percentagem de fazendas que apresentarem nematddeos
resistentes serd calculada pela relacdo: % Fazendas = (nimero de fazendas resistentes ao

farmaco/nimero total de fazendas) x 100.



4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Com a medicagdo empregada constatou-se uma reducio na contagem do nimero
de ovos por grama de fezes nos animais tratados em todos os grupos em relacdo ao
grupo controle. Ressaltando-se ainda que, nenhum efeito colateral foi observado nos
animais dos grupos tratados.

O Levamisol, a Ivermectina e a Moxidectina apresentaram percentuais de
eficdcia maior que 95% nos dias sete e 14 (Tabela 1). A eficdcia de um anti-helmintico é
assegurada quando o percentual de redu¢do do ndmero de ovos gastrintestinais &

superior a 95% (HORNER; BIANCHIN, 1989).

Tabela 1. Média do numero de ovos por grama de fezes da Superfamilia
Trichostrongylidea e percentual de reducdo de caprinos leiteiros submetidos a

tratamento anti-helmintico classico.

GRUPOS Dia 0 Dia 7 Dia 14

Média Média % Média %
GRUPO 1 1620 48 97 35 97,8
GRUPO II 3200 112 96,5 32 99
GRUPO III 2160 43 98 324 98,5
GRUPO 1V 1400 350 75 224 84

Grupo I- Moxidectina, Grupo II- Levamisol, Grupo III- Ivermectina, Grupo IV-

Albendazole

Os resultados sugeriram que houve resisténcia ao farmaco Albendazole pelos
géneros da Superfamilia Trichostrongylidea (Tabela 1), pois os percentuais variaram de
75% a 84%, nos dias sete e 14, respectivamente.

O tratamento com Cloridrato de Levamisol apresentou um percentual de eficdcia
de 96,5% a 99% aos sete e 14 dias, respectivamente, apds o inicio do tratamento
caracterizando um farmaco altamente efetivo. Dados que ndo corroboram com os de
MELO et al. (2003) e VIEIRA e CAVALCANTE (1999) que obtiveram prevaléncia de
nematoides resistentes a este fArmaco em caprinos aos 14 dias de 75,0% e 20,6% em

rebanhos de caprinos do estado do Ceara.



O uso de Ivermectina injetdvel apresentou um percentual de eficicia de 98% e
98,5%, nos dias sete e 14, respectivamente, caracterizando um farmaco altamente ativo
(GMC 1996). Dados que nao corroboram com GATONGI et al. (2003) na Africa com
59,7% na reducdo de ovos em caprinos. No Brasil, MATTOS et al. (2004); MELO et al.
(1998) e MELO et al. (2003) verificaram a eficdcia da ivermectina 42,1 % aos 14 dias
pOs-tratamento em Porto Alegre e 69,0% aos dez dias no Ceara.

Tratamento de animais com farmaco a base de Moxidectina revelou um
percentual de 97% e 97,8% aos sete e 14 dias apds o tratamento, respectivamente.
Dados que se assemelham com os de PAPADOPOULOS et al. (2004) que em condic¢des
experimentais semelhantes registraram uma eficicia da moxidectina oral de 100% em
caprinos aos 14 dias pos-tratamento e 93,5% com 56 dias.

No grupo de animais tratados com Albendazole obteve um percentual de eficacia
de 75% e 84,0% nos dias sete e 14 respectivamente, caracterizando um farmaco
insuficientemente ativo, ou ainda, ndo registrivel (GMC 1996). Resultados que
corroboram com 0 BARRETO e SILVA (1999) e VIEIRA e CAVALCANTE (1999) que
constataram 79,3% e 35,3% de eficacia RCOF dez dias apds tratamento nos estados da
Bahia e no Ceard e que também se assemelham com os de MELO et al. (2003) que
observaram 87,5% de eficdcia em rebanhos caprinos no Ceard com o uso de um

benzimidazdis (oxfendazol).



5. CONCLUSAO

Concluiu-se que a Moxidectina, o Cloridrato de Levamisol e a Ivermectina
possuem eficdcia no tratamento das helmintoses gastrintestinais de caprinos leiteiros em
condi¢des de semi-drido paraibano. E que, quanto ao farmaco Albendazole, foi

registrado traco de resisténcia anti-helmintica.
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