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Haemonchusresistente a lactona macrociclica em caprinos naturalmente parasitados

M acrocyclic lactone-resistant strains of Haemonchusin naturally infected goats

Mary Jane Tweedie de Mattost Carlos Marcos Barcellos de Oliveir a?
Aline Silva Gouvea® Cintia Bisogno Andrade®

RESUMO

O ivermectin, antiparasitario amplamente utilizado
em caprinos jovens, foi avaliado sobre nematddeos
gastrintestinais, em todas as fases parasitarias. Doze caprinos
jovens, naturalmente parasitados foram utilizados no
experimento, sendo um grupo de seis animais medicado com
ivermectin, na dose de 200pg/kg Vv.0. e 0 outro grupo utilizado
como controle. Para a avaliacdo, utilizou-se o teste de redugéo
na contagem de ovos (FECR), reducédo de larvas infectantes e
carga parasitéria. Amostras fecais de caprinos foram coletadas
no dia da medicacao (dia zero), aossete e catorzedias. No décimo
quarto dia pés-medicacao, todos os caprinos foram sacrificados,
para a coleta de helmintos e célculo da carga parasitaria total.
A reducdo do nimero de ovos (FECR) e a eficacia sobre adultos
foi de 42,10 % e 32,62 %, respectivamente.O género Haemonchus
representou 100 % da populagdo do grupo medicado e 99,58 %
do grupo controle. Estes resultados indicam que os caprinos ja
estavam parasitados por Haemonchus resistente ao ivermectin.

Palavras-chave: ivermectin, caprinos, resisténcia.
ABSTRACT

Ivermectin, an antiparasitic drug that iswidely used
in young goats, was avalied as to its effect on gastrointestinal
nematodes, at all parasitic stages. Twelve naturally infected young
goats were studied: six of them received 200ug/kg of ivermectin
orally, while the other six was used as controls. The faecal egg
count reduction (FECR) test, the larval culture and the worm
burden was estimated. Faecal samples was collected from the
goats on the day of medication (day zero), at seven and at fourteen
days. All the goats were killed fourteen days after treatment;
helminths were collected and the total parasite load was
estimated. FECR and the efficiency of the drug on adult
nematodes was 42.10% and 32.62%, respectively. The genus

Haemonchus represented 100% of the population in the treated
group and 99.58% of the control group. These results show that
the goats had already been infected by ivermectin-resistant
Haemonchus strains.
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INTRODUCAO

Os caprinos representam uma fonte de
proteinade origem animal, tornando a caprinocultura
uma atividade de relevante importancia
socioecondmica, tanto no Brasil como no mundo
(VIEIRA, 1999). Entretanto, a atividade € limitada,
pelo desenvolvimento das parasitosesgastrintestinais,
principalmente ocasionadas por Haemonchus. As
verminoses que sdo controladas basicamente pela
utilizag8o de anti-helminticos foram afetadas
seriamente pelo aumento no desenvolvimento da
resisténciados helmintos aessas drogas. Os primeiros
relatos se referiam a resisténcia dos helmintos frente
aaplicacdo dos benzimidazdis e levamisoles, e com o
descobrimento em 1981, de um grupo quimico de anti-
helmintico distinto, as avermectinas, surgiu uma
dternativadetratamento (GOPAL et al.1999), quetém
sido considerado até hoje, como um principio ativo
potente para o controle das parasitoses de animais
domeésticos. Entretanto, aresisténciaao ivermectin tém
sido registradaem caprinos parasitados por Ostertagia
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circumcincta na Checoslovaquia (VARADY et al.,
1993), naNovaZelandia (POMRQY et al., 1992), na
Africa (GATONGI et al., 2003) e no Reino Unido
(JACKSON et al., 1992). Relatos de resisténcia em
Haemonchus contortus aaplicagdo do ivermectin sdo
descritos naAustrdlia (LE JAMBRE, 1993), Estados
Unidos daAmérica (TERRIL et a. 2001) e no Brasil
(MATTOS et a. 1997).

No Estado do Rio Grande do Sul, a
caprinocultura é caracterizada por pequenas
propriedades, cujas familias utilizam esta atividade
como meio de sobrevivéncia, havendo um
envolvimento de todos os integrantes no manejo dos
animais. Pesquisas realizadas neste Estado
evidenciaram que os helmintos mais prevalentes sdo
Haemonchus e Trichostrongylus (CARDOSO &
OLIVEIRA, 1993) e Haemonchus e Ostertagia
(MATTOS & BASTOS, 2000). Para o controle das
parasitoses dos animais jovens, os criadores utilizam
a lactona macrociclica, denominada ivermectin.
Pesquisas realizadas anteriormente em capris
evidenciaram que a eficécia do ivermectin frente as
infeccBes por nematddeos gastrintestinais pode variar
de acordo com fatores como época do ano e manejo
dos caprinos. Assim sendo, 0 presente experimento
teve como objetivo avaliar com maior seguranca a
eficicia deste principio ativo sobre ovos, larvas e
adultos de helmintos, em animais naturalmente
parasitados .

MATERIAL E METODOS

Os caprinos foram selecionados a partir
de informagdes fornecidas pelos proprietarios, de
gue 0s mesmos ndo ganhavam peso e que embora
fossem medicados com antiparasitarios
periodicamente, alguns animais morriam. Os
animais utilizados neste experimento eram
provenientes de 2 propriedades rurais da Grande
Porto Alegre, e ndo haviam recebido qualquer
medicacdo anti-helmintica ha pelo menos 30 dias
antes do experimento.Todos 0s animais
selecionados foram removidos para a cabanha da
Faculdade de Veterinariad UFRGS, em Porto Alegre,
propria para esta espécie animal. Inicialmente
permaneceram em adaptacéo alimentar por 15 dias,
sendo que, nos primeiros trés dias so receberam
forragem de feno, duas vezes ao dia. Apos este
periodo receberam além de forragem de feno, duas
vezes ao dia, um concentrado ndo medicamentoso
umavez ao dia e agua a vontade. As baias eram de
piso ripado e elevado do chéo e higienizadas
diariamente. No dia da chegada na cabanha, foram

pesados e identificados com brinco numerado.
Amostras fecais individuais foram coletadas
diretamente do reto, identificadas e mantidas em
refrigeracdo até o processamento, para a contagem
de ovos e cultura de larvas para futura formacéo
dos lotes. Os animais foram separados através de
sorteio utilizando como critério o nimero de ovos
e procedéncia, de modo que o opg médio fosse
semelhante nos dois grupos. Cada grupo tinha
representantes das duas procedéncias na mesma
proporc¢édo. No diadamedicac&o, os caprinosforam
novamente pesados para cél culo do volume de anti-
helmintico a ser administrado. O experimento foi
realizado com 12 caprinos natural mente parasitados
por nematddeos gastrintestinais, sem raca definida,
com 4-5 meses de idade, machos e com peso médio
de 11,36kg. Estes animais foram divididos em 2
grupos com seis animais: o primeiro, recebeu 200
pHg/kg de ivermectin, via oral e o segundo
considerado como controle, recebeu o mesmo
volume de agua (VERCRUY SSE et al., 2001).
Amostras fecais de todos os caprinos foram
coletadas no dia da medicacéo (dia zero), aos sete
e aos catorze dias posteriores. Estas foram
processadas para a contagem de ovos eidentificacdo
de larvas infectantes, respectivamente, através dos
Métodos de GORDON & WHITLOCK (1939) e
ROBERTS & O'SULLIVAN (1950), no Laboratério
de Helmintologia da Faculdade de Veterinaria/
UFRGS. No décimo quinto dia, todos os caprinos
apos serem submetidos a um jejum solido por 12
horas foram sacrificados, paraa coleta de helmintos
gastrintestinais, segundo a metodol ogia de descrita
por UENO & GONCALVES (1998). Para efeito da
contagem de helmintos foram consideradas, amostra
de 10 % do abomaso e do intestino delgado e 100
% do contetdo do intestino grosso.

Para calcular a eficécia do ivermectin em
relacdo a reducdo do nimero de ovos por grama de
fezes(opg), foi utilizadaaformulaabaixo (COLES &
ROUSCH, 1992):

(01)

A eficaciado ivermectin sobre a populagcdo
de helmintos presentes nos dois grupos foi avaliada
através da formula descrita por: UENO &
GONGCALVES (1998):

(02)

Os resultados foram avaliados através da
andlisedavariancia. Foram cal culados osresiduos da
andlisedavarianciacom o software SAS, e com esses
residuos foram calculados os coeficientes de
correlagdo parcial utilizando o software SPSS
(MONTGOMERY, 1997).
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(1) % de dicidia - 100 1 Mec!u'f\ de opg no grupo medicado
Média de opg no grupo controle
B E-= n°médiode hel mintos no grupo controle— n°medio de hel mintos do medicadox100
n°médiode hel mintos no grupo controle
RESULTADOS DISCUSSAO

A reducéo no opg no grupo medicado foi
de 42,10 % entre o dia zero e catorze dia pds
tratamento, passando de 3583 para 3050 ovos de
Trichostrongyloidea (Tabela 1). No grupo controle,
aumentou de 3100 para 5267 ovos, no mesmo
periodo (Tabela 1). A identificacdo genérica das
larvas infectantes no grupo medicado acusou a
presenca de Haemonchus com percentuais de
95%, 89% e 93% e Ostertagia com 0s percentuais
de 5%, 11% e 7%, nos dias zero, sete e catorze,
respectivamente. Em relagdo ao grupo controle, no
dia zero, foram observadas larvas infectantes de
Haemonchus (95%) e Ostertagia (5%). Nos dias
sete e catorze, foram identificadas larvas
infectantes de Haemonchus e Ostertagia com os
mesmos percentuais de 97 % e 3%
respectivamente.

O género Haemonchus representou
100% e 99,58% da populacdo, nos grupos
medicados e controle, respectivamente (Tabela 2).
N&o foram encontrados adultos do género
Ostertagia no grupo medicado. A eficaciasobre as
formas adultas de Haemonchusfoi de 32,62 %. N&o
foram encontrados helmintos no intestino delgado
egrosso. A Tabela2 mostraque o nimero de fémeas
nos grupos medicado e controle representou 52,20
% e 58,47 % da populacdo de Haemonchus,
respectivamente. Houve uma associagdo positiva
direta entre a carga parasitéria e opg (r= + 0,487,
p< 0,016).

Tabela 1 - Numero de ovos de Trichostrongyloidea por grama de
fezes, em caprinos nos grupos medicado com
ivermectin e controle (média e amplitude).

Grupo Dias0 P6s— medicacéo 7 14

Medicado 3583 1133 3050
(300-8200) (100-2400) (100-10200)

Controle 3100 2850 5267
(700-7200) (1800-5700) (500-13300)

Legenda:(entre parénteses= nimero minimo e méximo de ovos
encontrados por animal)

A reducdo de 32 % sobre o nimero total de
helmintos e de 42 % sobre 0 nimero de ovos por grama
de fezes indicam a presenca de estirpes de
Haemonchus resistentes a uma aplicacdo oral de
ivermectin, na dose de 200ug/kg, em caprinos
naturalmente parasitados considerando que estes
indices sdo bem inferiores aos indices de 90-95%,
propostos por COLES & ROUSCH (1992),
VERCRUY SSE et a. (2001), TAYLOR et a. (2002),
para que um anti-helmintico sgja aceito como eficaz.

No presente experimento, ndo foram
observados adultos de Ostertagia no grupo medicado
emboranaltimaculturadelarvastenhasido detectado
larvas deste género. Isto provavel mente ocorreu pela
presenca de ovos que ficaram mais tempo no trato
gastrintestinal.

Na Africa, GATONGI et al. (2003), a0
comparar dois grupos de caprinos
experimentalmente infectados (medicado e
controle), verificou que a eficéciado ivermectin foi
de 69,1 % sobre areducdo de ovos e 73,6% sobre o
ndmero de helmintos encontrado no abomaso,
indices superiores observados no presente estudo,
mas ainda abaixo dos valores aceitaveis para que o
principio ativo seja considerado como eficaz.
Pesquisas realizadas por MESQUITA & HEES
(1992), no Rio de Janeiro, evidenciaram uma
eficacia do ivermectin de 100% , em caprinos
naturalmente parasitados por Haemonchus e
Cooperia através dareducéo de opg, o que diverge
deste experimento. No Rio Grande do Sul,
MATTOS et al. (1997) realizaram um teste de
eficacia do ivermectin em caprinos e verificaram
que areducdo do numero de ovos de Ostertagia foi
de 47,61%, resultados estes que se assemelham aos
da presente pesquisa, porém, neste ultimo
experimento, 0s animais estavam parasitados por
Haemonchus (95%) e Ostertagia (5%).
BORGSTEEDE et al. (1996) verificaram que em
caprinos parasitados por Ostertagia, na Africa do
Sul, aeficaciadoivermectin foi de 100%. TERRIL
et al. (2001) nos USA relataram resisténcia de
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Tabela 2- Ndmero total e médio de helmintos identificados no abomaso de caprinos, no grupo medicado com ivermectin e no grupo controle.

Haemonchus Osterlagia

Grupo

Machos Fémeas Total Machos Fémeas Total
Medicado
Total 760 830 1590 0 0 0
Média 126,66 138,33 0 0 0

(0-280) (0-410)
Controle
Total 980 1380 2360 0 10 10
Média 163,33 230 0 1,66

(10-700) (20-960)

helmintos frente a aplicacdo de ivermectin em
caprinos, com uma reducdo média no nimero de
ovos de Haemonchus de 78%.

As diferencgas constatadas pelos autores,
nos percentuais de eficacia, provavelmente sejam
decorrentes das diferentes pressdes de uso deste
principio ativo em cada regido estudada. Pesquisas
realizadaspor GILL et al. (1998), PAIEMENT (1999)
eSANGSTER & GILL (1999) indicaram que, in vivo,
aresisténciaaendectocidas se deve aumareducdo na
sensibilidade dos efeitos das avermectinas sobre o
desenvolvimento e motilidadelarvaria, o queimplica
a inibicdo da atividade da bomba faringeana e da
musculatura somética. A resisténcia do H. contortus
ao ivermectin foi associada a modificacdes das
subunidades do receptor GluCl e/ou a expressdo
aumentada de uma glicoproteina de membrana-
Glicoproteina P (GpP) que possivelmente impegam
gue o principio ativo atinja as concentragdes ativas
da molécula antiparasitaria no receptor de glutamato
do parasito resistente (MOTTIER & LANUSSE,
2001).

No presente experimento, no grupo
controle, o nimero médio de adultos de Haemonchus
(393,33) foi menor do que o encontrado (365) por
CHARLES (1989) no municipio de Petrolinae, menor
do que o relatado (893,09) por CARDOSO &
OLIVEIRA (1993), naGrande Porto Alegre-RS. Estes
valores provavelmente sdo diferentes em funcéo da
época do ano e dafaixaetéria dos animais.

CONCLUSAO

O ivermectin ndo foi eficaz sobre ovos e
adultos de Haemonchus, caracterizando um problema
de resisténcia nos animais oriundos de duas
propriedades. No Estado do Rio Grande do Sul, asua

utilizac8o so podera ser justificada em rebanhos que
possuam monitoramento laboratorial.
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