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Resisténcia a anti-helminticos em ovinos da regiao de
Tamarana, Parana, Brasil

Luiz Fernando Cod ho daCunhaFilho! & Milton Hissashi Yamamura?

Resumo

A helmintose constitui-se em um dos principais problemas sanitéarios da ovinocultura moderna, sendo a
resisténciaaanti-helminticos um sério problemapara o seu controle. Com o abjetivo deverificar aresisténcia
frente ao albendazol e, ivermectin e moxidectin, naregido de Tamarana, Parana, Brasil, foram sel ecionados
50 animais da Fazenda Experimental da UNOPAR, no periodo de janeiro a margo de 1997. Estes ovinos
foram distribuidos aleatoriamente em quatro grupos (T1- albendazole, T2- ivermectin, T3- moxidectin e
T4- controle), e monitorados pelo método de contagem de ovos por grama de fezes (opg) para obtencéo
do indice percentual da reducdo da média de ovos de nematddeos gastrintestinais. Os resultados
apresentados demonstraram reduc&o daopg em 0%, 68,26%, e 100%, respectivamente, parao abendazole,
ivermectin e moxidectin. Portanto, somente o0 moxidectin ndo apresentou resisténcia. Pela andlise das
culturas de larvas, observou-se que o Haemonchus spp foi o género de nematddeos mais freqiiente e,
possivelmente, o principal responsavel pelaresisténcia as drogas utilizadas no experimento.
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CUNHA FILHO, L. F. C. da; HISSASHI, M. Y. Resisténcia a anti-helminticos em ovinos da regido de
Tamarana, Parang, Brasil. UNOPAR Cient., Ciénc. Biol. Saide, Londring, v. 1, n. 1, p. 31-39, out.
1999.

I ntroducdo

A ovinocultura, com um bilh&o de animaisno mundo, € hojeum forteramo dapecu&riamundia e
brasileira. Economicamente, o Mercado Comum do Cone Sul (MERCOSUL —Brasil, Argentina,
Uruguai e Paraguai), revelaaovinocultura um lugar de destaque, com umtotal aproximado de 83
milhdes de exemplares, sendo aterceiraatividade pecudriaem nimero deanimais, precedidasomente
daavicultura e bovinocultura enfatiza Severo (1995). Em 1988, o Governo do Estado do Parana
implantou um programade fomento aovinocultura, distribuindo aos pequenos e médios produtores,
ovelhasimportadas do Uruguai e do Rio Grande do Sul, em um total de 400.000 exemplares. A
regido de Londrina recebeu, desde 1993, 2.600 ovelhas, que foram distribuidas a 102 novos
ovinocultores. A implantacéo deste programaestimul ou aovinocul tura paranaense, tornando o Parana
um dosgrandes criatériosnacionais (Hiroki, 1997).

Ashdmintosessdo extremamentefreglientes, causando grandestranstornos e pre uizosecondmicos
aovinoculturanaciond . Pode-sedizer queahe mintose éumadas mai ores preocupagBesdaovinocultura,
afirmaPinhero (1973). Portanto, osparasitasinternoscongtituem o maior problemasanitario confrontado
pel osovinocultores, eaadministracdo de anti-helminticos € o método mais utilizado paracombaté-los.
O Rio Grandedo Sul, com uma popul agéo ovinade nove milhdes de cabegas, despende anua mente
cercade dois milhdes de délares com anti-helminticos (Echevarriaet al., 1988). “E muito dificil
imaginar umaestratégiade controle que ndo se complemente com autilizacéo de anti-helminticos’
(Morlan et al., 1987, p. 43).
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Inimerasinformacdes de cepas de nematddeos res stentes aanti-hel minticostém sido rel atadas,
principa mente entre aslatitudes 10° Nortee 30° Sul. Martin (1988) ratificaessaobservacéo e pondera
gueares sténciaaanti-heminticostem sido observada princi pal mente nostrépicos, onde predominao
género Haemonchus, e o nimero de geragdes e tratamentos séo mai s abundantes (Martin, 1988,).
No Brasil, o primeiro caso deresisténciafoi verificado no Rio Grande do Sul, por Santos& Franco
(1967) apud Echevarria& Pinheiro (1989) eUeno & Gongalves(1988), onde estirpesdeH. contortus
foram resistentes ao thiabendazol e. Posteriormente, outrosrelatosforam realizadosno Rio Grandedo
Sul (Amaral, 1985, apud Thomaz Soccol, 1996a; Echevarria& Trindade, 1989; Echevarriaet al .,
1996), no Ceara(Vieiraet al., 1992), em Santa Catarina (Souzaet al., 1993) e no Parana (Thomaz
Soccol et al., 1996b).

Apesar dares ténciaadrogasanti-helminticas ser um fato crescente e difundido em todo o mundo,
no Brasil, especificamentenaregido de L ondrina (PR), ndo existem traba hosque demonstrem aeficicia
dosanti-helminti cosutilizadosno controle daverminose ovina. Portanto, ndo seconhecem dados precisos
sobreaexisténciaou ndo de cepashe minticasres stentesaosprincipiosativos utilizados naregi&o.

O presente trabal ho tem por escopo detectar aocorrénciaderesisténciaaanti-helminticosem
ovinosnaregido deLondrina(PR), bem como identificar osparasitosresistentes.

Materiais e M étodos

Propriedade

Foi utilizadaaFazenda Experimental daUNOPAR (Faz. Pastoreio) de 1.200 alqueires, naregido
deTamarana, localizadaem latitude 23°8” 47' a23°51"16'; longitude 50°52" 26" a51°19” 11'; dtitude
médiade 625 metrosacimado nivel do mar; climasubtropical com chuvasem todas as estacfes; solo
tipo latossol o roxo eterraroxaestruturada; pluvios dade médiaanua de 1.611,9 mm (no periodo do
experimento a pluviosidade foi de 716,7 mm, sendo que a média histérica é de 515,3 mm parao
periodo); umidaderelativado ar com médiaanual de 71%; temperaturamédiaanual de 20,9°C.

a) O nimero deanimaisfoi igual ou superior a50.

b) A propriedade ndo redlizou, em seusanimais, nenhum control e anti parasitario nas oito semanas

anterioresao inicio do experimento.

Foi realizadaumaavaliacao prévia, utilizando-se um questionério proprio, paraaobtencéo de
dados qudlificativos e quantificativos da propriedade, incluindo nimero de animais, atividadesda
propriedade, manegjo e controle sanitario.

Animais

O critério paraselecdo dosanimais, incluidosno presente estudo, foi redizado através de contagem
de ovos por grama de fezes (opg) igual ou superior a 200 de acordo com EDDI et al.(1996). A
maioriadosanimais, utilizados no presentetrabal ho, foram provenientesderagas Suffolk e Illede
France, de ambos 0s sexos, porém com maior freqiéncia de fémeas (em torno de 71%). A idade
médiadosanimaisfoi de21 meses.

Anti-heminticos

Foram testadostrés diferentes principiosativos, o albendazole, o ivermectin e o moxidectin, sendo
gue adosagem e aviade administracgo seguiram aindicacdo do fabricante (Quadro 1).

32 CUNHA FILHO, L. F. C. da et al. / UNOPAR Cient., Ciénc. Biol. Saude, Londrina, v. 1, n. 1, p. 31-39, out. 1999



Quadr o 1: principiosativos, dosagenseviasdegplicaggo dosanti-hel minti cos utilizados no experimento.

PRINCIPIO ATIVO DOSAGEM VIA DE APLI CAQAO
Albendazole* 4,5 mg/Kg p.v. oral
Ivermectin** 0,2 mg/Kg p.v. oral
Moxidectin*** 0,2 mg/Kg p.v. sub-cuténea

Exames copr ol égicos

Omateria fecal foi analisado pelatécnicade contagem de ovos por gramadefezes (opg), segundo
atécnicade Gordon & Whithlock (1939), modificada, apud Ueno & Gongalves (1988).

Utilizou-se a coprocultura para a obtencdo de larvas infectantes (L3) de nematédeos
gastrointestinais, segundo atécnicadescritapor Roberts& O’ Sullivan (1950), e adotou-se o critério
deidentificacdo preconizado por Birger & Stoye (1968) apud Santiago (1972). Essesexamesforam
realizadosno Laboratorio de Parasitologiae Mol éstias ParasitériasdaCentral Regiond de Diagnéstico
em Sanidade Animal (CERDISA), daUniversidade Estadual de L ondrina.

Desenho experimental

Foram separados 50 animai sde formahomogénea, posteriormente numeradoscomtinta” spray”.
Redlizou-se, em seguida, acolheitademateria feca, minimo decinco gramasou dez sibd asdiretamente
daampolareta paradeterminacéo do nivel de parasitismo (Coleset al., 1992).

Osanimais com opg acimade 200 foram sel ecionados (minimo de 28 animais) e, em seguida,
divididosem quatro grupos com aaplicagao do processo de” randomizacdo”, em queum deleserao
grupo controle. Este processo permitiu que osanimaisfossem distribuidos em cadagrupo com média
de opg muito proximas. O grupo controle, ndo tratado, foi utilizado paradeterminar mudancasnaturais
nacontagem de ovos durante o experimento. Por meio de sorteio, cadalote recebeu um tratamento,
sendo T1- abendazole, T2 - ivermectin, T3 - moxidectin e T4 - controle. Oslotesforamidentificados
com coresdiferenciadas, efoi promovidaapesagemindividua decadaanimal. Logo apds, administrou-
se a medicagdo anti-helmintica conforme o tratamento, e este foi considerado o dia “zero” do
experimento.

O acompanhamento do experimento foi efetuado com a colheita de fezes no 14° dia apds o
tratamento, de acordo com Overend et al. (1994). Nessa ocasi&o foram tratados o grupo controle
(T4), bem como os animaisqueficaram excluidos do experimento. Paracadagrupo tratado o material
fecal restantefoi acondicionado em um reci piente adequado eidentificado, formando um pool paraa
realizacdo de coproculturano dia“zero” e 14° gpGs o tratamento, e posterior contagem eidentificacdo
de 100 larvas, no minimo, seguindo a preconizacado de Coleset al. (1992). Todos osanimaisforam
manti dos sob as mesmas condi¢cdes durante 0 experimento, quefoi realizado no periodo dedez de
janeiro adez de margo de 1997.

Andlise estatistica

A médiaaritméticada contagem de opg antes e depois do tratamento, foi calculadapara cada
grupo. Utilizou-seaindao teste dereducdo de contagem de ovos por gramadefezes (FECRT - Faeca
Egg Count Redution Test). Esse procedimento permitiu estimar aeficéciadas diferentesdrogas, por
comparacdo da reducdo da contagem de opg, antes e apés tratamento (Taylor & Hunt, 1989). A
percentagem do FECR foi cal culadade acordo com aseguinteférmula: FECR% = (1- T2/T1x Cl/
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C2) x 100, descritapor Boersema& Pandey (1997), onde T e C correspondem as médias aritméticas
dacontagem de ovosdos grupostratados e controle. Osnimeros 1 e 2 designam acontagem antese
depoisdostratamentos, respectivamente. A resisténciafoi considerada presente quando areducéo de
opg foi inferior a90% (Wood et al., 1995).

Resultados e Discussido

Deacordo com os resultados obtidos no inquérito preliminar da propriedade andisada, observou-
se que ndo havia rotagdo de pastagens, e uma area média de 40 aqueires, subdivididos em trés
piquetes, foi destinado ao desenvol vimento daatividade ovina. N&o redlizavarotacdo de atividadesna
areadestinadaaos ovinos, como também ndo dividiam osanimaisem categorias, ocorrendo 0 pastoreio
deformaconjuntadetodososanimais. A propriedadejautilizou, ou aindautiliza, adosificagdo mensal
do rebanho com anti-helminticos. Echevarria& Pinheiro (1989) encontraram umamédiade 9,1 (6-
12) aplicagdes de anti-helminticos nosrebanhos estudados.

Osresultados obtidos, fundamentados na percentagem de reducéo de ovos por gramadefezes,
evidenciaram apresencaderes sténcianapropriedade (Grafico 1). Dostrés principiosativostestados,
0 albendazol e apresentou 0 mais baixo nivel de reducdo de opg (0%), € 0 ivermectin, com uma
percentagem de reducdo de opg de 68,26 . O moxidectin teveum nivel dereducdo de opg excelente
(100%), sendo o Unico anti-helmintico que ndo apresentou resisténcia.
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Gréfico 1. eficaciado dbendazole (ABZ), ivermectin (IVM) emoxidectin (MOX), eo grupo controle
(CTR), de acordo com areducao dacontagem de ovos nasfezes (FECR%) no rebanho de ovinosda
FazendaExperimental daUNOPAR, daregido de Tamarana(PR).

Osresultados dacoproculturademonstraram que 0 Haemonchus tem sido 0 género predominante
€, portanto, 0 que apresentou maior res sténciaaosanti-heminticostestados. Foi constatadaapresenca
delarvasdosgéneros Cooperia, Bunostomume Ostertagia em pequenos e esporédicosniveis(Tabela
1). Esseresultado é comparavel com osdados obtidos por Echevarriaet al.(1996), que encontraram
89,6% de propriedades no Estado do Rio Grande do Sul com apresencadaresi sténciaabenzimidazois,
e Thomaz Soccol et al.(1996) registraram resi sténciaaos benzimidazdis em 100% das propriedades
analisadas, em diversasregifes do Estado do Parana.

Traba hosrealizados por diversos autores em outros paises, como no Zimbabwe (Boersema&
Pandey, 1997); no Uruguai (NARI et al., 1996); no Paraguai (Maciel et al., 1996); naindia(Kumar
& Yadav, 1994); naAustrdia(Overend et al.,1994); naNovaZel andia(M cK enna, 1994); nos Estados
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Unidos (Uhlinger et al., 1992); naInglaterra (Hong et al., 1992), confirmaram que, em todas as
propriedades estudadas, detectou-se umaalta percentagem de parasitosresi stentes aos benzimidazais.
Entretanto, Morales et al.(1989), naVVenezuel a, afirmam que o albendazole, nadose de 7,5 mg/kg
p.v./ viaoral, determinou umareducdo no nimero de ovos por gramadefezes, naordem de 95%, néo
encontrando resisténciafrente ao anti-helmintico administrado. Essesmesmosautores utilizaram uma
dose maior do principio ativo, o que poderiainfluenciar osresultados. Todavia, Thomaz Soccol et
al.(1996), no Brasil, observaram 100% de resi sténci aaos benzimidazoisno Estado do Parang, utilizando
10 mg/kg p.v. deabendazole.

Tabela 1. percentagem médiade resi sténciade nematddeos, i dentificados através daslarvas de 3°
estégio, obtidasdacoproculturaapdstratamento com abendazole (ABZ), ivermectin (IVM), moxidectin
(MOX) econtrole (CTR) no rebanho de ovinos daFazenda Experimental daUNOPAR, naregido de
Tamarana(PR).

Nlél\p/l\i\'ll'gISDEI)E%)S PERCENTUAL DE RESISTENCIA
ABZ IVM MOX CTR
Haemonchus spp 98,2 95,8 100 85,6
Ostertagia spp 0,2 0 0 0,2
Bunostomun spp 0,3 0 0 2,0
Cooperia spp 1,3 4,2 0 12,2

O ivermectin obteve eficiéncia de 68,26%, demonstrando a existéncia de resisténcia, sendo
semel hante aos resultados obtidos por Thomaz Soccol et al.(1996), com eficiciaao ivermectinem
somente 10% das propriedades anali sadas, em a gumas regides do Estado do Parana. No entanto, no
Estado do Rio Grandedo Sul, Echevarriaet al.(1996) registraram 87,4% deeficiéncia. Outrosautores,
como Uhlinger et al.(1992) nos Estados Unidos, Eddi et al.(1996) naArgentina, Nari et al.(1996) no
Uruguai, Overend et al.(1994) naAustrdlia, e McKenna (1994) naNovaZel andia, detectaram haver
baixaincidénciaderesisténcia, ou ndo haver resisténciaao ivermectin. Contudo, Macid et al.(1996)
registraram, no Paraguai, 47% de propriedades com resisténciaao ivermectin.

A facilidade deadministragao, o relativo baixo custo, agrande variedade de marcas presentesno
mercado, porém com 0 mesmo principio ativo, tornaram os benzi midazdis o grupo quimico de anti-
helminticosmais utilizado pel os produtores (especificamente o dbendazol €), favorecendo o surgimento
do fendbmeno daresisténcia, pois muitos produtorestrocam amarcaendo o principio ativo (Waller,
1992). Contudo, apreconi zacdo de programas supressivos de administracdo de anti-hel minticos, com
aplicagdesde 30 em 30 dias, foi amaior responsavel pel o aparecimento dares sténciaao albendazole.
Prichard (1990) afirmaque, quando osanti-hel minticos sdo utilizados frequentemente, ocorreuma
rapidaselecdo de parasitasresistentes, sendo este um dos principaisfatores parao desenvolvimento
dofenbmeno deresisténcia. Urquhart et al.(1990) ratificam que o uso fregliente de anti-helminticos,
sobretudo 0s que possuem 0 mesmo modo de agdo, estaassociado aresisténcia, principalmenteem
regi0es geograficas onde predominao género Haemonchus.

Algunsautoresdiscorrem sobreapossi bilidade de* importacdo” ou aguisi¢do deressténcia, quando
dacomprade animais. Estefato configura-se pertinente quanto ao albendazol e, poisjustamente os
animais adquiridos pel o governo paranaense, junto ao Rio Grande do Sul e Uruguai, onde existem
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cepas de hel mintos atamente resi stentes aos benzimidazois constatadas por Echevarriaet al. (1996) e
Nari et al. (1996) respectivamente, sG0 0s que apresentaram maiores problemas de verminose.

O moxidectin apresentou eficiénciamédiade 100%, mas Thomaz Soccol et al. (1996) encontraram
em 5% dosrebanhos estudados, enquanto que Souzaet al.(1997), em 30,8% dosrebanhos paranaenses
estudados. Estes dados se contrapdem aos encontrados por Pankavich et al.(1992), que detectaram
areducédo de 100% nacontagem do niimero de ovos, utilizando o moxidectin, frente acepasde H.
contortusresistentesao ivermectin.

Kerboeuf et al. (1995) reportaram que o moxidectin € 100% eficaz contracepas de nematddeos
res stentes aos benzimidazdis. Resultados semel hantesencontraram Uriate et al. (1994). “ Entretanto o
desenvolvimento deresisténciaaumadroga, poderaconferir resisténciaaoutras drogascom modo de
acao semelhante” (Prichard, 1997). Shoop et al. (1995) fazem referénciaaresi sténciareciprocaentre
asavermectinas e amilbemicina(moxidectin), pois essas drogas possuem 0 mesmo mecanismo de
acdo anti-helmintica.

Bauer & Conraths (1994) trabal haram experimental mente utilizando umagrande variedade de
géneros de nematddeos, incluindo o Srongyl oides, e observaram que o moxidectin foi 100% eficaz
contraadultos de Haemonchus, Ostertagia, Trichostrongyluse Cooperiaealarvadequinto estagio
de Oesophagostomum. Entretanto, observaram somente 76% de eficacia contra adultos de
Strongyloides. Em outraexperiéncia, emovinos, e efoi dtamenteeficaz contrabaixo nivel deinfeccdo
por Srongyloides, quando adminisirado oralmente, masineficaz quando admini strado subcutaneamente
(Oosthuizen et al., 1993, apud Bauer & Conraths, 1994).

O sstemade criagdo e manejo dosanimais que propiciaumaaltareinfestagdo, ou sgja, animais
que estdo expogtos continuamente aslarvasdos parasitose, principa mente, autilizacdo deum programa
supressivo de anti-helminticos (30 em 30 dias), impondo umaalta presséo de selecdo de parasitas
resi stentes, sdo os fatores apontados para o surgimento daresisténciaaanti-helminticos. Porém, a
introducéo de cepasresi stentes, atravésdacompradeanimais, earesisténciacruzadaentre drogasde
mesmo mecani smo de agdo devem ser consideradas.

Conclusdo

Osresultados obtidos neste experimento permitem afirmar que osrebanhos de ovinosdaFazenda
Experimental daUNOPAR, daregido de Tamarana, no Estado do Parana, apresentam parasitoscom
€levadares sténciaao anti-hemintico albendazol e, e comegam agpresentar o mesmo fendmeno auma
lactonamacrociclica, o ivermectin. Entretanto o moxidectin, lactonamacrociclicade Ultimageracéo,
foi o maiseficiente. O nematddeo maisincidente e, portanto, o maisimportantease combater, €0 do
género Haemonchus.

Esse panorama é preocupante, pois leva a crenca de que, no Estado do Parana e em outras
regides, ares sténciaaanti-helminticos caminhaapassoslargos, o que pode acarretar ainviabilizacdo
daatividade ovina, num exiguo prazo, se ndo ocorrerem mudangas no procedimento de controleda
hemintosovina
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Resistance anthelmintic in sheep in the region of
Londrina, Parana State, Brazil

Abstract

Helmintosis are one of the main sanitary problems of modern sheep raising whereas the resistance to
anthelminticisasevere problem for its control. With the objective of verifying the phenomenonin relation
to albendazol e, ivermectin and moxidectin in the region of Tamarana, Parana, Brazil, 50 animalsof Farm
Test of UNOPAR , from January to March 1997. These animals were distributed in four randomic
groups, T1-abendazole, T2-ivermectin, T3-moxidectin and T4-control, and were monitored by the method
of counting eggs by each gram of faeces (epg) in order to obtain the percentage of reduction in the
average of gastrintestinal nematod's eggs. The results showed that anthelmintic resistance occurred in
properties with a reduction the epg percentage in 0%, 68,26 and 100% of abendazole, ivermectin and
moxidectin, respectively, therefore, only the moxidectin not showed resistance. Through the anaysis of
larvas's culture it was observed that Haemonchus spp. was the most frequent type of nematodes and,
probably, the major reason for the resistance to the drugs used during the experience.

Key words: resistance, sheep, anthelmintic, albendazole, ivermectin, moxidectin.
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