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RESUMO

BRAZ, ERMILTON CEZAR GOMES. Resisténcia anti-helmintica em caprinos e
ovinos no Nordeste do Brasil - Revisao de Literatura. Universidade Federal de
Campina Grande / Centro de Saide e Tecnologia Rural - Patos — PB, 2013, 40p.

(Monografia do Curso de Medicina Veterindria, Parasitologia Veterindria).

O presente trabalho é requisito parcial para obtencdo do grau de Médico
Veterindrio pela UFCG / CSTR e teve como tema uma revisdao de literatura sobre
resisténcia anti-helmintica em ovinos e caprinos no Nordeste do Brasil. Foram
analisados artigos cientificos, livros, notas e circulares técnicas publicadas nas
diferentes regides do Brasil. Os dados obtidos demonstram que as parasitoses
gastrintestinais sao uma das principais enfermidades de caprinos e ovinos e ocasionam
graves perdas econdmicas. O uso consequentemente € incorreto de anti-helminticos é
uma das principais causas do aparecimento da resisténcia anti-helmintica que
atualmente ocorre em todo o Pais e vem sendo registrada de forma cada vez mais
consequentemente. Foram apresentados quais os principais fatores predisponentes para
a ocorréncia da resisténcia e demonstrada de forma sucinta quais as medidas que devem
ser utilizadas para minimizar a perda de eficicia das drogas anti-helminticas assim
como procedimentos para o controle das parasitoses de maneira efetiva nos rebanhos.
Conclui-se que o desconhecimento por parte dos produtores e técnicos dos fatores que
levam a resisténcia anti-helmintica, bem como de medidas capazes de reduzir a
contaminagcdo dos pastos, € a consequente infec¢cdo dos animais, leva a excessiva

utiliza¢do de vermifugos e o crescimento da resisténcia anti-helmintica.

Palavras—chave: pequenos ruminantes, anti-helminticos, doencas parasitarias, fatores e

medidas de controle.



ABSTRACT

BRAZ, ERMILTON CEZAR GOMES. Anthelmintic resistance in goats and sheep in
Northeastern Brazil - Literature Review. Universidade Federal de Campina Grande /
Centro de Saude e Tecnologia Rural - Patos — PB, UFCG, 2013, 40p. (Monograph

Course of Veterinary Medicine, Veterinary Parasitology).

This work is a partial requirement for the degree of Veterinarian UFCG / CSTR
and the theme was a literature review on anthelmintic resistance in sheep and goats in
northeastern Brazil. Were analyzed scientific articles, books, technical notes and
circulars published in different regions of Brazil. The data obtained showed that
gastrointestinal parasitosis of goats and sheep and cause serious economic losses. The
frequent use and misuse of anthelmintics is a major cause of the emergence of
anthelmintic resistance that currently occurs throughout the country and has been
registered ever more frequent. Were presented which are the main predisposing factors
for the occurrence of resistance and demonstrated succinctly what measures should be
used to minimize the loss of efficacy of anthelmintic drugs and the procedures for the
efficient control of parasitic diseases in herds. It was concluded that the lack of
knowledge on the part of producers and technicians of the factors that lead to
anthelmintic resistance, as well as measures to reduce contamination of pastures and
consequent infection of animals, leads to excessive use of anthelmintics and the

increasing resistance anthelmintic.

Keywords: small ruminants, anthelmintics, parasitic diseases, factors and control

measures.



1  INTRODUCAO

Os caprinos e ovinos sdo animais de importancia em todo o Brasil e o Nordeste
detém o maior rebanho brasileiro. A resisténcia as adversidades ambientais tornou a
caprinovinocultura alternativa de fixa¢do do trabalhador rural no sertdo nordestino
(VIEIRA et al., 1999).

O desenvolvimento da caprinovinocultura no Nordeste é severamente afetado
por inimeros fatores. Dentre eles as helmintiases gastrintestinais ocupam lugar de
destaque (MACRAE, 1993). Nas regides tropicais, as condi¢des climdticas favorecem a
acdo de vdrias espécies de endoparasitos simultaneos, acentuando os danos causados
pelos nematddeos gastrintestinais (NGI) nos animais criados a campo (PINHEIRO et
al., 2000).

Durante décadas os anti-helminticos foram utilizados eficientemente no controle
dos NGI, entretanto, o uso indiscriminado desses levaram ao desenvolvimento da
resisténcia anti-helmintica (RA) (HOSTE et al., 2005; HART, 2011), definida como
sendo a capacidade de uma populacdo de parasitas sobreviver a doses de anti-
helminticos que poderiam ser letais para populagdes susceptiveis (TORRES-ACOSTA
& HOSTE, 2008).

A Resisténcia anti-helmintica (RA) tem se tornado um dos problemas mais
graves na criacdo de pequenos ruminantes. Devido a importancia da caprinocultura na
regido Nordeste e ao aumento da RA, € necessario conhecer quais os fatores que levam
a ocorréncia da resisténcia assim como as medidas que podem ser adotadas para
diminuir o avanco da RA antes que a criacdo de caprinos e ovinos na regiao seja

inviabilizada.
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2 PARASITOSES GASTRINTESTINAIS

O parasitismo por nematédeos gastrintestinais em pequenos ruminantes ¢ uma
das principais causas de baixa produtividade nos rebanhos. Podendo-se contabilizar
tanto os gastos com anti-helminticos como também a perda de fémeas e animais jovens
(ABRAO et al., 2010).

Os principais géneros de helmintos gastrintestinais encontrados, Haemonchus,
Trichostrongylus, Strongyloides, Moniezia, Cooperia, Oesophagostomum, Skrjabinema,
Trichuris e Cysticercus (ATHAYDE et al., 1996). Dentre os parasitos citados podemos
destacar o Haemonchus contortus como sendo o principal parasita de pequenos
ruminantes e a espécie dominante em termos de intensidade da infeccdo (ACHI et al.,
2003). A patogenicidade do Haemonchus contortus resulta de sua acdo hematéfaga, que
leva a uma anemia e hipoproteinemia, podendo em infec¢des graves haver uma perda
diaria de 6% - 25% dos eritrocitos (RADOSTITIS et al., 2002). Na tricostrongilose os
parasitos do tipo Trichostrongylus spp. encontram - se entre as glandulas da mucosa,
causando reacdes inflamatdrias, atrofiando as vilosidades, diminuindo a absorcdo e
consequentemente ocasionando perda de peso e diarreia (RIET-CORREA et al., 2001).

A maior prevaléncia de um dos géneros de nematddeos depende de uma série de
fatores que vao desde temperatura ambiente, precipitacdo pluviométrica, solo, tipo de
manejo dos animais, espécie, raca, idade, estado nutricional. Porém, a maioria das
infeccoes € mista, causadas por vdrias espécies de nematddeos com diferentes graus de
patogenicidade. Um dos efeitos observados nas infecgdes por esses parasitos sdo a
anorexia e perda de peso, cuja intensidade estd diretamente relacionada ao nivel de
parasitismo (RIET-CORREA et al., 2001).

Os animais jovens sdo mais susceptiveis e vao adquirindo imunidade relativa
apo6s sucessivas infecgdes. Na fase adulta geralmente apresentam infeccao subclinica,
com eliminacdo de um pequeno numero de ovos pelas fezes. Todavia, sob condigdes
que rompam o equilibrio hospedeiro/parasito, como a ingestao de um ntimero exagerado
de ovos infectantes, ou em condi¢des especiais como na prenhez, lactacdo e
subnutricdo, pode ocorrer infeccdo grave em todos os animais do rebanho,

independentemente da faixa etdria (SANTA ROSA et al., 1986).
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2.1 CICLO EVOLUTIVO

A grande maioria dos nematédeos gastrintestinais apresenta um ciclo biolégico
conhecido como simples ou direto. Grande parte dos parasitos internos localiza-se no
abomaso, intestino delgado e intestino grosso. Durante o seu desenvolvimento, um
nematddeo sofre mudas em intervalos. No ciclo evolutivo completo hd quatro mudas,
sendo os sucessivos estagios larvais designados L1- L4 e finalmente LS5, que € o adulto
imaturo. Em geral, os ovos saem juntos com as fezes e no ambiente eclodem, ocorrendo
duas mudas, chegando a larva ao estagio L3, que € a larva infectante, que deixa o bolo
fecal e se translada até a pastagem, onde € ingerida pelos animais. Depois da infec¢ao
ocorrem outras duas mudas, produzindo a LS ou parasita adulto imaturo. Depois da
cOpula, inicia-se outro ciclo evolutivo (URQUHART et al., 1998; RIET-CORREA et
al., 2001).

2.2  ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

O conhecimento epidemioldgico das parasitoses gastrintestinais € de
fundamental importancia para qualquer tipo de acdo no controle dos parasitos de
maneira eficaz e com racionalidade dos recursos a serem utilizados (RIET-CORREA et
al., 2001). Os fatores ambientais relacionados as condi¢des climdticas tais como
temperatura ambiente, indice pluviométrico, umidade e temperatura do solo, sdo
fundamentais e interferem decisivamente na populacdo de larvas infectantes no
ambiente. Nas regides semidridas do Nordeste brasileiro, onde temos estacdes chuvosas
e secas bem definidas, a precipitagdo torna-se um fator climdtico preponderante no
aparecimento de infec¢des por nematddeos gastrintestinais nos rebanhos caprinos e
ovinos (VIEIRA, 2003).

Na fase de vida livre, outros aspectos como area de pastejo, vegetacao com boa
cobertura do solo e os inimigos naturais do estdgio larval, como fungos, bactérias e
coledpteros (insetos pertencentes a ordem coledptera, conhecidos como besouros ou
escaravelhos), contribuem para a dinamica dessa populacdo (CLIMENI, 2008). As
larvas podem sobreviver por longos periodos, gragas a protecdo das camadas das folhas
onde forma-se um microclima nas partes baixas da vegetagao, rente ao solo, onde o grau
de umidade e temperatura € mais ou menos constante (BELLUZO, 2001). Na fase de

vida parasitdria, os aspectos relativos a genética, nutricdo, estados fisioldégicos, manejo
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do rebanho, taxa de lotacdo, regime de criagdo e aspectos relativos ao bem-estar animal
repercute influenciam no desenvolvimento dos nematédeos (CLIMENI, 2008).

Estudos demonstram que os caprinos em pastejo permanente, sem nenhum tipo
de tratamento anti-helmintico, encontram-se infectados por parasitos gastrintestinais
durante o ano todo. Todavia, com a introdu¢d@o de caprinos tragadores (animais livres de
infeccao por nematddeos gastrintestinais) em pastagem contaminada demonstrou-se que
os animais se infectam em meados do periodo chuvoso ao inicio do periodo seco, uma
vez que nesse periodo, as pastagens encontram-se altamente contaminadas por larvas
infectantes (VIEIRA, 2003).

Um aspecto importante na epidemiologia das parasitoses € que os adultos tem
maior imunidade devido a infec¢des anteriores (RADOSTITS et al., 2002) o que torna
estes mais resistentes, porém funcionam como fonte de infeccdo para os mais jovens,
uma vez que geralmente o sistema de manejo € realizado com todos os animais pastando
em um mesmo local (AHID ez al., 2008). Porém, em condi¢cbes que rompam o
equilibrio hospedeiro/parasito, como a ingestdo de uma grande quantidade de larvas, em
casos de prenhez, lactacdo, subnutri¢cdo, pode ocorrer infec¢des graves em todos os
animais do rebanho, independente da faixa etdria, embora o maior nimero de mortes
ocorra em animais com até 12 meses de idade e nos animais acima de 49 meses de idade
(SOUSA, 2009). O aumento do niimero de ovos eliminados nas fezes de fémeas prenhas
e em lactacdo ocorre tanto na espécie caprina como na ovina. E um fator de extrema
importancia na contaminacdo ambiental e na transmissdo dos nematddeos, uma vez que
esse fendmeno se dd exatamente quando a susceptibilidade do rebanho (matrizes
prenhes, em lactacdo e animais jovens) estd aumentada (VIEIRA, 2003).

Outro fator importante na epidemiologia das parasitoses gastrintestinais a
hipobiose ou desenvolvimento larval inibido, que se trata de um artificio usado pelos
parasitos para evitar condi¢cOes climdticas adversas. As suas progénies permanecem
sexualmente imaturas até que haja boas condi¢des para o seu desenvolvimento. E um
mecanismo de armazenamento biolégico, que permite a larva proteger-se de condi¢des
adversas do meio ambiente e evita grandes mudancas nas populacdes de parasitos. O
actimulo de larvas hipobidticas coincide com o retorno das condicdes favordveis no
inicio do periodo chuvoso, no entanto, nao estd bem esclarecido o sinal que dispara esse
mecanismo (RIET-CORREA et al., 2001; URQUHART et al, 1998; VIEIRA, 2003).

Algumas diferencas devem ser consideradas entre ovinos e caprinos, sendo que

o primeiro prefere pastejar (se alimentar de pastagens ou do extrato herbdceo) e
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caprinos preferem o ramoneio (hdbito de ingerir ramos e folhas de plantas arbustivas).
Devido as pastagens serem uma fonte de contaminacgdo por estdgios infectantes (L3) de
nematdédeos, os ovinos se infectam mais facilmente durante o pastoreio e, por terem
evoluido nestas condi¢des, em maior contato com os parasitas, desenvolveram maior
imunidade. Os caprinos, pelo contrdario, se desenvolveram evitando os parasitas
gastrintestinais pelo habito do ramoneio, portanto com menor contato com 0S mesmos
do que os ovinos, o que levou a uma maior susceptibilidade evidenciada pela menor
capacidade de criar uma resposta imune (HOSTE et al., 2010). A consequéncia mais
evidente dessa diferenca evolutiva é que em rebanhos mistos, em pastagens, 0s caprinos
sdo mais afetados do que os ovinos (COSTA et al., 2009). Além disso, os caprinos
demoram mais para desenvolver uma resposta imune (aproximadamente 12 meses) e
ndo apresentam grandes diferencas na susceptibilidade entre animais jovens e adultos.
Pelo contrdrio, em ovinos, que desenvolvem resposta imune mais rdapida (6 meses
aproximadamente) e mais eficiente, hd diferencas importantes na susceptibilidade entre

animais jovens e animais adultos (HOSTE et al., 2010).

2.3 ASPECTOS CLINICOS

Sinais como anemia, edema submandibular, pelos arrepiados, diarreia, perda do
apetite, desidratacdo, emagrecimento progressivo e morte sdo achados comuns em
animais portadores de infec¢des gastrintestinais (PINTO et al., 2008). Os sintomas
clinicos da moléstia podem ser resultantes de lesdo direta causada pelo parasita. Anemia
observada nos casos de infeccdo por Haemonchus contortus €, pelo menos
parcialmente, o resultado direto da hematofagia parasitdria. Contudo, em muitas outras
moléstias parasitdrias os sintomas clinicos sdo manifestagdes da resposta do hospedeiro
frente a infeccdo e ndo a lesdes parasitarias direta. As respostas eosinofilicas a infec¢ao
e a subsequente degranulacdo mediam grande parte das lesdes que podem ser
observadas nas infeccdes parasitdrias. A ruptura disseminada da mucosa abomasal
observada na infeccdo por Ostertagia spp. € atribuivel aos efeitos da resposta
inflamatdria ao parasita e ndo a lesdes diretas causadas pelas larvas. Consequentemente,
os sintomas clinicos das infec¢des parasitdrias, dependem do préprio hospedeiro,
podendo ser extremamente varidveis num determinando grupo de animais (SMITH,

1994).
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Segundo RIET-CORREA e al. (2001), os sinais variam entre os varios animais
do rebanho, sendo que alguns se mostram mais debilitados e com dificuldade em
acompanhar o rebanho quando em deslocamentos. Em casos de hemoncose nao se
observa diarreia e o sinal mais evidente é uma marcada anemia, evidenciada pela
coloracdo das mucosas, podendo o curso clinico estender-se por semanas, exceto em

casos de infec¢Oes severas, que pode vir a provocar casos agudos.

2.4 DIAGNOSTICO DAS HELMINTOSES

O diagnéstico das doencas parasitdrias (helmintoses) pode ser estabelecido com
base nos sinais clinicos dos animais, como emagrecimento, anemia, edema
submandibular, caquexia e diarreia. No entanto, para se obter um diagndstico mais 4gil
e exato necessita-se complementar o diagndstico clinico, tendo em vista que a
sintomatologia causada pelas diferentes espécies de helmintos, na maioria das vezes,
confunde-se entre si, além de assemelhar-se com a causada por outras enfermidades.
Assim sendo o diagndstico clinico € relativo, sendo complementado com o laboratorial,
no qual o agente etioldgico é determinado (UENO & GONCALVES, 1998).

Dentre os exames laboratoriais podemos destacar a contagem de ovos por grama
de fezes (OPG). A contagem de ovos nas fezes auxilia no diagndstico clinico, porém,
devem-se ter alguns cuidados na interpretacdo do exame, pois nem sempre o OPG
reflete o nimero de nematédeos presentes nos animais. Fatores como o estado
imunitario do animal, espécies presentes, capacidade de oviposi¢do, consisténcia das
fezes e estagio dos parasitos no interior do hospedeiro pode interferir no resultado. Estes
resultados devem ser sempre associados a avaliacdo clinica, verificacdo de manejo dos
animais e das pastagens e condi¢des climaticas (RIET-CORREA et al., 2001).

Podemos também utilizar a coprocultura ou cultura de larvas de nemat6deos que
permitir identificar os géneros de nematddeos e propor estratégias de manejo adequadas
a cada rebanho. E um exame auxiliar que ajuda na decisdo dos critérios de tratamento,
estratégias de controle e também no teste de eficcia de anti-helminticos (SALGADO &

MORAES, 2012).
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2.5 PRINCIPAIS FARMACOS ANTI-HELMINTICOS UTILIZADOS NO
BRASIL

Os farmacos anti-helminticos mais utilizados para o tratamento dos parasitas

gastrintestinais sao:

BENZIMIDAZOIS E PRO-BENZIMIDAZOIS

O primeiro anti-helmintico benzimidazol lancado no mercado foi o tiabendazol.
A partir dos anos 60 e 70 vérias pesquisas promoveram o desenvolvimento de uma série
de benzimidazdis e pré6 — benzimidazois que pertencem a mesma classe. Afinal os pro-
benzimodazéis sofrem transformacdo para benzimidazdis através do rimen e do
metabolismo hepatico (MELO, 2005).

Sendo os de interesse atual o tiabendazol, cambendazol, parbendazol,
mebendazol, febendazol, oxfendazol, oxibendazol, albendazol, sulféxido de albendazol,
tiofanato, febantel, netobimin e triclabendazol (SPINOSA, 2006). Os mais eficazes do
grupo sao os compostos com meia-vida longa no corpo (tais como oxfendazol,
fenbendazol, albendazol e suas pro-drogas), pois eles ndo s3o metabolizados

rapidamente em produtos inativos (FRASER et al., 1996).

IMIDOTIAZOIS E TETRAHIDROPIRIMIDINAS

Nesta classe de compostos estdo o levamisol e tetramisol. Esses anti-helminticos
tém uma ac¢do somente contra nematédeos, sendo que o levamisol tem boa atividade
contra adultos e estadios larvares em desenvolvimento, mas nao contra larvas em
hipobiose, contrastando com os benzimidazdis, ndo sao ovicidas (LIMA, 2010).

Assim como os imidotiazdis, as tetrahidropirimidinas, pirantel, oxantel e
morantel tém alta eficacia sobre estadios adultos, menor atividade contra estadios
larvas, minima atividade contra larvas em hipobiose de nematédeos e ndo ovicidas

(MELO & BEVILAQUA, 2002).
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LACTONAS MACROCICLICAS

Sao farmacos classificados como endectocidas (principios ativos/produtos com
acdo contra endoparasitas e ectoparasitas) e pertencem a familia das avermectinas e
milbemicinas, as primeiras incluem a abamectina, ivermectina, selamectina e
doramectina. As milbemicinas comercialmente disponiveis incluem milbemicina-oxina
e moxidectina (FRASER et al., 1996; MELO & BELIVAQUA, 2002).

Estes compostos sdo farmacos antiparasitdrios de amplo espectro com alta
eficdcia contra nematédeos. Sdo ativos contra adultos, estddios imaturos e larvas

hipobidticas (MICKELLAR,1994).

SALICILANILIDAS

Sao trematodicidas e atuam desacoplando a fosforilagdo oxidativa, influenciando
no mecanismo de geracdo de energia dos parasitos. Sao elas rafoxanida, oxiclozanida e
closantel, contudo o closantel tem alta eficdcia contras cepas de Haemonchus contortus
resistentes aos benzimidazoéis e ao levamisol. Sendo desta forma utilizado como uma
alternativa de controle desses parasitos. A sua acdo estende-se por quatro a seis semanas

ap6s tratamento, devido a sua longa meia-vida (MELO & BELIVAQUA, 2002).

ORGANOFOSFORADOS

Foram introduzidos como ectoparasiticidas e posteriormente empregados como
anti-helminticos. Dentre os organofosforados, o triclorfon e haloxon, sdo utilizados no
controle de nematddeos gastrintestinais de ovinos. Com o surgimento de drogas mais
seletivas e seguras, os organofosforados t€ém sido usados com menor frequéncia, uma
vez que ndo oferecem uma boa margem de seguranca, pelo fato de apresentarem

toxicidade elevada (MELO & BELIVAQUA, 2002).
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3  RESISTENCIA ANTI-HELMINTICA

3.1 CONCEITUACAO

A resisténcia anti-helmintica € definida como o aumento significativo na
habilidade de uma estirpe de parasitos, para tolerar doses de uma droga, que sio letais
para a maioria dos individuos de uma populacdao normal da mesma espécie (VIEIRA et
al., 2010). Quando sdo envolvidas duas drogas de grupos distintos este fenomeno 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 consequentemente ao processo de selecio (MOLENTO, 2004).

O aparecimento de cepas resistentes pode ser explicado pela teoria da evolugio,
que tem como ponto bésico a selecao natural, sendo assim, individuos mais adaptados
sobrevivem para se reproduzir. A populacido susceptivel de nematddeos contém uma
subpopulagdo com capacidade genética para sobreviver ao tratamento e que originard a
proxima geracdo de nematddeos. O desenvolvimento da resisténcia a uma determinada
droga acontece geralmente entre cinco e oito geracodes, apds a introducdo do farmaco
(GRIFFITHS et al., 1998).

A resisténcia anti-helmintica apresenta trés componentes, sendo eles o
estabelecimento, desenvolvimento e dispersdo. O estabelecimento é amplamente
influenciado pelo tamanho da populacdo e taxa de mutacdo do gene envolvido. O
desenvolvimento deve-se ao uso do agente seletivo, ou seja, a utilizacdo de anti-
helmintico em grande frequéncia de tratamentos seleciona individuos resistentes ao
farmaco. Por ultimo o processo de dispersdo dos genes na populacdo é realizado pela
migracdo do fluxo génico. Desta forma, os processos de desenvolvimento e dispersiao
sdo influenciados pela biologia e manejo dos parasitos responsdveis pela resisténcia
(MELO, 2005).

A resisténcia anti-helmintica dos nematddeos gastrintestinais nos rebanhos
caprinos desenvolve-se mais rapido e assume maior extensao nestes animais do que em
rebanhos ovinos. Provavelmente, isto esteja associado a alta frequéncia das medicagdes
em caprinos, a utilizacdo de subdosagens e a limitada biodisponibilidade dos anti-

helminticos nestes ruminantes (VIEIRA & CAVALCANTE, 1999).



20

Geralmente, suspeita-se de RA quando se obtém uma baixa resposta apds um
tratamento anti-helmintico. Por outro lado, uma falha na resposta ao vermifugo nao
significa, necessariamente, um caso de RA, pois alguns sinais clinicos ndo sdo
especificos e podem ser devido a outras doencgas ou a nutricdo deficiente (VIEIRA,

2008).

3.2 OCORRENCIA NO BRASIL E REGIAO NORDESTE

Na década de 60, foram lancados os primeiros anti-helminticos de largo
espectro, entretanto poucos anos depois j4 se registravam os primeiros casos de
resisténcia no Brasil, sendo o primeiro relato publicado no Rio Grande do Sul por Dos
Santos & Gongalves (1967) que identificaram, em ovinos, Haemonchus resistentes ao
tiabendazol, composto benzimidazol. No mesmo estado, na década de 70 foi relatado,
na Universidade de Santa Maria em ovinos, Haemonchus contortus € Ostertagia spp.
resistentes ao principio ativo levamisole e uma populagio de Trichostrongylus
colubriformis parcialmente resistentes (SANTIAGO & COSTA, 1979).

No estado do Ceard, Vieira (1986) identificou a primeira suspeita de ocorréncia
de resisténcia em caprinos, sendo esta aos farmacos do grupo dos benzimidazdis
(oxfendazole, fenbendazole, albendazole e thiabendazole). Posteriormente, no estado de
Pernambuco no ano de 1989, foram testados o levamisole, o albendazole e
parbendazole, em caprinos naturalmente infectados com nematédeos gastrintestinais,
indicando que os anti- helminticos, em questdo, ou nio estavam sendo aplicados na dose
correta para caprinos ou ja estava ocorrendo resisténcia neste Estado (CHARLES,
1989). Ainda na década de 80, no Rio Grande do Sul, foi feito o primeiro relato de caso
de nematédeos gastrintestinais resistente a ivermectina (ECHEVARRIA &
TRINDADE, 1989).

Na década de 90, no estado do Ceara, foi registrada a presenca de resisténcia aos
anti-helminticos dos grupos dos oxfendazole, ivermectina e closantel, em caprinos e
ovinos (MELO er al., 1998; VIEIRA et al., 1992) e, no estado da Bahia relatou-se a
resisténcia ao albendazole e ivermectina (BARRETO & SILVA, 1999).

A partir dos anos 2000 surgiu um maior nimero de trabalhos sobre a resisténcia,
havendo registros de resisténcia ao oxfendazole e ivermectina em caprinos no estado de
Alagoas (BISPO et al., 2002), cloridrato de levamisol, albendazole, oxfendazole,
closantel e ivermectina na Bahia (BARRETO er al., 2002; BARRETO et al., 2004)


https://www.google.com/url?sa=t&rct=j&q=&esrc=s&source=web&cd=1&ved=0CDEQFjAA&url=http%3A%2F%2Fen.wikipedia.org%2Fwiki%2FTrichostrongylus&ei=-kpsUcnrGbGA0AHq0oDYAQ&usg=AFQjCNGTYDp2F3AKCsd7VUCw0KVywPDZXQ&sig2=Dwrf5Q7CxwLQCAl0xaNx9Q&bvm=bv.45175338,d.dmQ
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moxidectina, albendazol, ivermectina, fosfato de levamisole na Paraiba (RODRIGUES
et al., 2007; FILHO, 2008; SOUSA, 2010; LIMA et al., 2010), oxfendazol, levamisol e
ivermectina no Ceara (MELO et al., 2003; MELO et al., 2009) e albendazole e
ivermectina, no Rio Grande do Norte (PEREIRA er al., 2008; COELHO et al., 2009;
COSTA et al.,2011a).

Observa-se que houve um aumento no numero de relatos de ocorréncia de
resisténcia e que esta surgiu nos diferentes estados da regiao Nordeste envolvendo um

nimero também crescente de principios ativos.

3.3 PRINCIPAIS FATORES ASSOCIADOS A OCORRENCIA DA
RESISTENCIA ANTI-HELMINTICA

O controle das parasitoses gastrintestinais vem sendo realizado, através do uso
de anti-helminticos pertencentes a diversos grupos quimicos, na maioria das vezes, sem
considerar os fatores epidemioldgicos predominantes na regido, os quais interferem
diretamente na populacdo de parasitos no ambiente e, consequentemente, na infeccdo do
rebanho (VIEIRA & CAVALCANTE, 1999).

Poucos produtores realizam um esquema de alternincia de drogas anti-
helminticas e acabam por permitir que os animais e as pastagens sejam infectados por
um grande numero de parasitos com capacidade natural de resistirem a diversos
principios ativos (VIEIRA & CAVALCANTE, 1999). Os genes responsaveis pelo
desenvolvimento de resisténcia apresentam uma baixa frequéncia (menos de 5%) numa
populacdo normal susceptivel, assim, o anti-helmintico, quando utilizado pela primeira
vez, apresenta eficidcia elevada, no entanto, o uso consequentemente do mesmo
principio ativo aumenta a populacdo de individuos resistentes e, consequentemente,
reduz a eficacia do produto (VIEIRA & CAVALCANTE, 1998).

Fatores operacionais e bioecoldgicos também influenciam no surgimento da
resisténcia. Dentre os fatores operacionais pode-se citar a subdosagem, frequéncia de
tratamentos e rotacdo rapida de principio ativo.

A quantidade de nematédeos em refugia, ou seja, os estdgios pré-parasitarios de
vida livre que se encontram na pastagem e ndo sofreram acdo das drogas, bem como os
parasitos adultos que estdo dentro dos animais e nio receberam tratamento quimico, é

um fator bioecolégico importante. Quanto maior o tamanho da populacdo em refugia
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menor serd a pressdo de selecdo e consequentemente o desenvolvimento da resisténcia
serd retardado (MELO & BEVILAQUA, 2002).

O tratamento anti-helmintico repetido de caprinos e ovinos durante a seca
possivelmente € a principal causa do desenvolvimento de RA no Nordeste. Além disso,
em caprinos a utilizagdo de doses semelhantes as dos ovinos tem levado
sistematicamente ao tratamento com subdoses o que também pode ter favorecido o

aparecimento de resisténcia anti-helmintica (COSTA et al., 2011b).

3.4 MEDIDAS PARA RETARDAR O APARECIMENTO DE RESISTENCIA
ANTIHELMINTICA

3.4.1 Dosar corretamente em relacio ao peso

O conhecimento do peso dos animais para o calculo correto das doses a serem
administradas € essencial para a boa a¢c@o do produto contra os nematddeos. No caso de
ndo ser possivel pesar esses animais, deve-se pelo menos dividi-los por categoria de

lotes (LIMA, 2010).

3.4.2 Dosar corretamente considerando as diferencas entre as espécies

Utilizacdo da dose correta de acordo com a espécie animal, levando em
consideracdo que, para a maioria dos anti-helminticos, os caprinos necessitam de doses

maiores que os ovinos (COSTA et al., 2009).

3.4.3 Realizar tratamentos seletivos

O tratamento seletivo consiste em vermifugar somente animais que apresentem
algum sinal de anemia, diarreia, queda na producdo de carne ou leite, deixando os
outros sem tratar. O objetivo desse tratamento € preservar a populacdo em refugia, ou
seja, aumentar o nimero de parasitas sensiveis nas pastagens. Ha varias formas de fazer
o tratamento seletivo, o melhor seria conseguir identificar, dentro de um rebanho ou de
um lote, quais sdo os animais que realmente precisam de vermifugos. O método

FAMACHA®, contagem de ovos por grama de fezes (OPG), e vermifugar as categorias
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mais susceptiveis sdo critérios para utilizagdo deste tipo de tratamento (SOTOMAIOR

et al., 2009).

Utilizacdo do método FAMACHAO©

A eficicia do método FAMACHAO®O tém sido testada e confirmada por muitos
pesquisadores em vdrias partes do mundo. Sem divida que este método se trata de uma
importante ferramenta no combate ao parasita hematdfago H. contortus, principal
parasita encontrado nos pequenos ruminantes (SOUZA, 2011).

O exame se baseia na correlacdo da conjuntiva ocular de pequenos ruminantes e
cinco intervalos de anemia existentes em um cartdo guia ilustrativo (Figura 1), que
auxilia na determinacdo do grau de anemia dos animais indicados pelo exame de
sangue, que mede a porcentagem de células vermelhas (VAN WYK et al., 1997,
KAPLAN et al., 2004). Deverao ser vermifugados apenas os animais que apresentam
anemia clinica (graus FAMACHA 3, 4 e 5), ficando sem receber medicacao aqueles que
ndo mostram sintomas clinicos, isto é, os que forem classificados nos graus 1 e 2
(CHAGAS et al., 2007). O método FAMACHAQ® foi desenvolvido para ovinos com
posteriores adaptacdes para uso em caprinos, a coloracdo da mucosa de caprinos tem
menor intensidade e o periodo de preenchimento capilar € mais demorado (VATTA et

al., 2001, MOLENTO et al., 2004).
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Técnica de contagem de ovos por grama de fezes (OPG)

Esta técnica fornece informagdes sobre o nimero de OPG dos animais apds cada
coleta, o tratamento serd utilizado caso seja ultrapassado uma carga determinada (500
ou 1000 OPG, por exemplo). Sendo assim realizados exames a cada dois meses no
periodo de seca e mensalmente no periodo de chuvas. Os dados deste teste, mesmo
moderadamente precisos, colaboram na decisdo da época correta de administracdo de
determinado medicamento, evitando assim surtos parasitirios. (MOLENTO, 2009;

COSTA et al., 2011b).

Vermifugar as categorias mais susceptiveis

A escolha para realizacdo do tratamento nos animais mais suscetiveis sdo as
fémeas no periparto, principalmente as primiparas e as cabras multiparas de alta
producdo leiteira, matrizes prenhes, matrizes lactantes e animais jovens. Também pode
ser realizado o tratamento de uma parte do rebanho, deixando os animais em melhor
estado corporal ou das categorias mais resistentes (cabras solteiras adultas, por

exemplo) sem tratar (CHARTIER & HOSTE, 1997; HOSTE et al., 2002).

3.4.4 Tratar animais recém adquiridos

O tratamento de animais recém adquiridos de forma comprovadamente eficiente
evita a introducdo na propriedade de parasitos resistentes. A falta de quarentena desses
animais ¢ uma falha no manejo, podendo acarretar a introduc@o de cepas resistentes
(TORRES-ACOSTA & HOSTE, 2008). Nos animais adquiridos deve ser realizado um
tratamento com anti-helminticos e s6 devem ser introduzidos na pastagem apds os
exames de contagem de ovos nas fezes (OPG) serem negativos (TORRES-ACOSTA &
HOSTE 2008; COSTA et al., 2011b).

3.4.5 Fazer rotacao anual do vermifugo

Estabelecer um periodo de rotagdo de farmacos € essencial para a maior utilidade
dos mesmos. Foi comprovado que a rotacdo rapida de farmacos acelera o processo da

resisténcia. Estipulou-se que o periodo minino para a rotagdo dessas drogas seja de um
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ano no caso de ovinos e caprinos. Essa rotacdo de vermifugos também pode ser
controlada com o monitoramento do OPG, para somente depois de determinada reducio
da eficédcia, proceder com a mudanga da base quimica. Desta forma a droga seria

utilizada até a exaustao (MOLENTO, 2009).

3.4.6 Assegurar a refugia

O termo refugia € utilizado para definir um grupo de larvas que permanece na
pastagem sem sofrer acdo das drogas, sendo consideradas como um estoque de larvas
susceptiveis. Um fator importante para minimizar o fendmeno da resisténcia anti-
helmintica (RA) s@o as larvas em refugia, pois o aparecimento da RA estd intimamente
ligado ao sucesso da progé€nie que sobreviveu ao tratamento. As larvas em refugia
permanecem com seu cardter susceptivel, pois ficam livres de qualquer medida de
selecdo para RA (MOLENTO, 2005), contribuindo para a diluicio dos genes que
codificam para RA nas proximas geragdes. O tamanho da populagdo em refugia tem
papel fundamental na manuten¢do da eficdcia das drogas, retardando o processo de
selecdo (VAN WYK, 2001).

Quando 30% a 75% dos nematdides encontram-se em refugia, o desenvolvimento
de resisténcia € significativamente retardado (ECHEV ARRIA, 1996).

Tratamentos apds o inicio do periodo chuvoso favorecem a manutencdo da
refugia, visto ja haver uma contaminacdo da pastagem com estirpes sensiveis, que nao
tiveram contato com vermifugos (COSTA et al., 2011b). O tratamento dos animais com
anti-helmintico somente apds a transferéncia para o novo pasto € também uma forma de
assegurar a manutencdo da refugia, pois estes contaminardo o pasto com genotipos que
nao tenham tido contato com a droga permitindo que passe a existir no pasto helmintos
da refugia e também helmintos resistentes (CEZAR et al., 2008; MOLENTO, 2009;
LIMA, 2010).

3.4.7 Realizar teste de resisténcia no caso de resposta inadequada ao tratamento

Esse teste tem por objetivo identificar um anti-helmintico com eficdcia garantida e
consiste em comparar a redu¢do do nimero de ovos nas fezes de grupos tratados com

diferentes anti-helminticos com a de um grupo ndo tratado (controle). A diminui¢ao no
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numero de OPG indica a eficiéncia de cada droga e com este resultado deve ser
escolhida a droga a ser utilizada.

Para a correta realizacdo do teste e interpretacdo confidvel € necessario no minimo
10 animais para cada grupo (COLES et al., 1992). Pode-se indiretamente apresentar a
presenca da resisténcia quando a eficiéncia de determinado produto esteja abaixo de
95%. Para se calcular a eficdcia dos compostos € necessdrio utilizar a formula descrita

por Coles et al.(1992):

% Eficacia =[ 1 - (média OPG grupo tratado / média OPG grupo controle ) ] x 100

O Grupo Mercado Comum (1996) avalia a atividade dos antiparasitdrios da
seguinte forma: altamente efetivo quando reduz mais que 98%:; efetivo quando reduz

90-98%; moderadamente efetivo 80-89% e insuficientemente ativo menos que 80%.

3.5 MEDIDAS CAPAZES DE OTIMIZAR A EFICACIA DO VERMIFUGO E
MINIMIZAR A OCORRENCIA DE INFECCOES

3.5.1 Limpeza e desinfeccdo das instalacOes: realizar essa limpeza diariamente e
desinfeccdo com solucdo de iodo, compostos fendis a 5%, cal virgem ou vassoura de
fogo a cada 15 dias, manter essas fezes longe do rebanho e, se possivel, construir
esterqueiras apropriadas (VIEIRA, 2003).

3.5.2 Restricao alimentar antes das dosificacoes: a restricdo alimentar de 10 a 12
horas antes dos tratamentos orais reduz a motilidade gastrintestinal e permite melhor
absor¢do e maior permanéncia do medicamento no organismo animal (COSTA et al.,

2011b).

3.5.3 Evitar o pastejo nas horas mais frias do dia: esta medida reduz a ingestao das
larvas infectantes que estdo na ponta dos capins junto as gotas de orvalho (COSTA et
al., 2011b). Nas horas mais quentes ocorre mobiliza¢do das larvas para as partes mais

baixas do capim.

3.5.4 Evitar superlotacao das pastagens: a superlotacdo aumenta a contaminacdo das

pastagens e o risco de infeccdo devido ao pastejo das partes mais baixas do capim. A
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reducdo da taxa de lotacdo tem sido uma medida efetiva para limitar a carga parasitaria
em ovinos e caprinos (TORRES-ACOSTA & HOSTE, 2008). H4 informacdes de que
com até cinco ovinos ou caprinos por hectare, a lotacio ndo tem muita influéncia na
ocorréncia das parasitoses gastrintestinais, mas 0s riscos aumentam a partir dessa

lotagdao (HART, 2011).

3.5.5 Permitir pastejo das areas com animais de diferentes espécies e categorias: o
pastejo conjunto de animais adultos e jovens reduz a contaminacao dos jovens pois estes
competem com os primeiros na ingestdo de larvas infectantes. Em caso de pastagem
compartilhada por diferentes espécies como eqiiinos, bovinos e pequenos ruminantes,
seja em conjunto ou periodos sucessivos, a diminui¢do das infec¢des por nematédeos
gastrintestinais se deve a especificidade dos parasitas em relacdo aos hospedeiros, logo,
essa pratica contribui para o que se chama de diluicdo de larvas infectantes na pastagem.
A ressalva neste caso fica por conta dos animais jovens (bezerros e cordeiros), que pela
imaturidade do sistema imunoldgico, podem sofrer o parasitismo cruzado (CEZAR et

al., 2008; MOLENTO, 2009).

3.5.6 Selecionar animais geneticamente resistentes: a selecio de hospedeiros
geneticamente resistentes aos parasitos € uma alternativa valiosa no controle das
parasitoses. A resisténcia do hospedeiro provavelmente opera de dois modos, através de
reacOes imunoldgicas ou através da obtengdo de individuos resilientes a infec¢do, que
significa que estes animais devem possuir aptiddo em compensar os danos causados
pela acdo parasitiria. (CEZAR et al., 2008). Estudos demonstram que a selecdo
genética, ap0Os varias geragdes reduzem substancialmente a excrec¢do fecal de ovos e a
contamina¢do da pastagem (HOSTE & TORRES- ACOSTA, 2011). Em ovinos, foi
demonstrado que a raca Santa Iné€s é mais resistente que a Sulfock ou Ille de France
(AMARANTE et al., 2004). Em condicdes semelhantes, caprinos Boer e ovinos Dorper
demonstram serem mais susceptiveis do que as racas nativas na Paraiba (COSTA et al,,
2011; AMARANTE et al., 2004). Alguns marcadores fenotipicos estdo associados a
resisténcia a infeccdo e podem ser utilizados como pardmetros em programas de
selecdo. Entre os esses marcadores para identificar os animais geneticamente resistentes
a parasitoses, destacam-se a contagem de ovos por gramas de fezes (OPG), volume
globular, nimero de mastécitos, eosindfilos circulantes e o método FAMACHA®

(BURKE et al., 2007, SOTOMAIOR et al., 2007). Portanto, é importante que sejam
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selecionados os animais mais resistentes dentro do rebanho, procedendo com o descarte

dos animais susceptiveis.

3.5.7 Utilizar pastejo rotacionado: consiste na divisdo da drea de pastagem em
piquetes que recebem elevada densidade animal por curtos periodos. Depois da retirada
dos animais, hd um intervalo para a recuperacao do ponto ideal de pastejo. Este manejo
visa promover o melhor aproveitamento da pastagem do ponto de vista nutricional,
porém, deve se considerar o periodo de permanéncia em cada piquete inferior ao
periodo de desenvolvimento das larvas infectantes oriundas de ovos depositados nas
fezes dos animais (3 - 4 dias) e o periodo de intervalo suficiente a
destruicao/inviabilidade destas larvas (CEZAR et al., 2008). Um longo periodo de
rotacdo pode diminuir significativamente a qualidade da pastagem. Por esta razdo o
periodo de rotagdo ndo deveria ser maior do que 35 dias. Um sistema de rotacdo para
caprinos, no semidrido, pode ser realizado com 12 parcelas, com permanéncia durante

trés dias nas parcelas e um periodo total de rotacao de 36 dias (POMROY et al., 2003).

3.5.8 Consoércio agricultura e pecuaria: esta medida reduz o nimero de larvas no
pasto e os animais que pastejarem em dreas utilizadas anteriormente com cultivo
agricola possuem baixo risco de infeccdo. Um bom manejo alimentar melhora o estado
nutricional do animal permitindo o desenvolvimento da resposta imune € uma melhor

resposta a infeccdo (MOLENTO, 2009).

3.5.9 Pastejo em areas de caatinga e cultivo de forrageiras arbustivas: a utilizacao
de dreas de caatinga com forrageiras nativas arbdreas ou arbustivas e a utilizacdo de
menores lotagdes diminuem as possibilidades de infec¢do parasitaria. O cultivo de
forrageiras arbustivas para ramoneio, principalmente como banco de proteinas, como a
sabid (Mimosa caesalpinifolia), leucena (Leucaena leucocaphala) e gliricidia
(Gliricidia sepium) ¢ também uma boa alternativa na diminui¢cdo da contamina¢do com

parasitos (COSTA et al., 2011Db).

3.5.10 Confinamento: ¢ uma das alternativas de eliminar totalmente a infeccdo
parasitdria, que no semidrido pode ser adotado utilizando forrageiras adequadas para
corte € para a producdo de silagem ou feno. O sistema de confinamento torna-se

totalmente eficiente para eliminar as infeccdes por nematddeos gastrintestinais, sempre
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que a forragem utilizada seja cortada em dreas sem pastoreiro, ou seja, em areas onde a
pastagem esteja livre das larvas de parasitos. Técnicas de conservacido como a fenacdo e

silagem nao permitem a sobrevivéncia da L3 (larva infectante) (COSTA et al., 2011b).

3.5.11 Controle Bioldgico: consiste no uso de antagonistas naturais para restringir a um
limiar subclinico e economicamente aceitivel a acdo de parasitas por meio da
diminuicao da fonte de infecc@o para os hospedeiros finais. S@o varios os antagonistas
naturais dos nematddeos, entre eles podemos destacar os fungos nematéfagos, que sdo
classificados como ovicidas, endoparasitas e predadores. A forma mais pratica de se
fornecer esses fungos aos animais € pela administracdo oral. Apds passar pelo trato
gastrintestinal e ser eliminado com as fezes no meio ambiente, o fungo coloniza o bolo
fecal, estabelece contato com as larvas eclodidas, produz armadilhas e as leva a morte
(GIROTTO et al., 2008). A resisténcia a passagem pelo trato gastrintestinal € uma
caracteristica importante em fungos nematéfagos, quando se tem em vista a
possibilidade de desenvolver formulacdes de uso oral que permitam o controle
biolégico (GRAMINHA er al., 2005). O controle biolégico é uma alternativa
sustentdvel de combate as parasitoses, possibilita reducido na frequéncia de tratamentos
com quimioterdpicos, reduzindo a pressdo de selecdo de parasitas resistentes, residuos

nos produtos de origem animal e danos ambientais (CEZAR et al., 2008).



31

4 CONCLUSOES

As parasitoses gastrintestinais sdo uma das principais enfermidades de caprinos
e ovinos e ocasionam graves perdas econdmicas devido a morte de animais e reducio da

produtividade.

A resisténcia anti-helmintica ocorre em todo o Pais e vem sendo registrada de

forma cada vez mais consequentemente.

O uso consequentemente e incorreto de anti-helminticos é uma das principais

causas do aparecimento da resisténcia anti-helmintica.

O desconhecimento por parte dos produtores e técnicos dos fatores que levam a
resisténcia anti-helmintica, bem como de medidas capazes de reduzir a contamina¢io
dos pastos, e a consequente infec¢do dos animais, leva a excessiva utilizagdo de

vermifugos e o crescimento da resisténcia anti-helmintica.

O sucesso no controle das parasitoses gastrintestinais ndo depende somente do
uso correto de anti-helminticos, mas de uma combinac¢do de praticas de manejo que
possam ser adotadas em determinadas ocasides e regides para se obter um maior

desempenho produtivo do rebanho.
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