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RESUMO: A resisténcia parasitdria a anti-helminticos é um fenémeno crescente que representa um
desafio significativo para o controle de doengas parasitirias em seres humanos e animais. O uso
indiscriminado e inadequado desses medicamentos tem contribuido para a selecio de parasitos
resistentes, comprometendo a eficicia das terapias convencionais. No contexto da satide tnica, que
integra as abordagens de satide humana, animal e ambiental, essa questio se torna ainda mais complexa,
uma vez que os parasitos podem afetar tanto popula¢des humanas quanto animais, com implica¢des
econdmicas, ecolégicas e sociais. Para esse estudo, a metodologia adotada foi a revisdo bibliografica de
artigos cientificos publicados sobre resisténcia parasitdria, satide Ginica e o impacto dos anti-helminticos,
considerando as interagdes entre satide humana e animal. A pesquisa se concentrou em analisar as
principais estratégias de controle, os mecanismos que contribuem para a resisténcia e as possiveis
abordagens alternativas de tratamento e prevengio. Os resultados indicam que a resisténcia é mediada
por fatores como mutagdes genéticas, pressdo seletiva causada pelo uso inadequado de medicamentos e
falta de estratégias de manejo integradas. Além disso, a resisténcia aos anti-helminticos tem
consequéncias diretas sobre a satde publica e veterindria, afetando o controle de doengas parasitdrias
em vérias espécies. A conclusdo aponta para a necessidade urgente de um manejo integrado, baseado na
satde tnica, para enfrentar esse problema de forma eficaz. A conscientiza¢do sobre o uso racional de
anti-helminticos e o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas sdo fundamentais para mitigar
os impactos da resisténcia parasitiria e garantir o controle de parasitos em humanos e animais.

Palavras-chave: Abordagem integrada. Anti-helminticos. Resisténcia parasitaria. Satide tnica.

ABSTRACT: Parasitic resistance to anthelmintics is a growing phenomenon that poses a significant
challenge to the control of parasitic diseases in humans and animals. The indiscriminate and improper
use of these medications has contributed to the selection of resistant parasites, compromising the
effectiveness of conventional therapies. In the context of One Health, which integrates human, animal,
and environmental health approaches, this issue becomes even more complex, as parasites can affect
both human and animal populations, with economic, ecological, and social implications. For this study,
the methodology adopted was a bibliographic review of published scientific articles on parasitic
resistance, One Health, and the impact of anthelmintics, considering the interactions between human
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and animal health. The research focused on analyzing the main control strategies, the mechanisms
contributing to resistance, and possible alternative approaches to treatment and prevention. The results
indicate that resistance is mediated by factors such as genetic mutations, selective pressure caused by
improper drug use, and the lack of integrated management strategies. Moreover, resistance to
anthelmintics has direct consequences on public and veterinary health, affecting the control of parasitic
diseases in various species. The conclusion highlights the urgent need for integrated management based
on One Health to effectively address this problem. Raising awareness about the rational use of
anthelmintics and the development of new therapeutic approaches are essential to mitigate the impacts
of parasitic resistance and ensure the control of parasites in humans and animals.

Keywords: Integrated approach. Anthelmintics. Parasite resistance. one health.
INTRODUCAO

Parasitos sio organismos que dependem de outros seres vivos para sobreviver e se
reproduzir, evoluiram ao longo de milhes de anos para ocupar uma grande variedade de nichos
ecoldgicos. Dentre estes organismos, destacam-se os helmintos, também conhecidos como
vermes, que representam um grupo significativo, causando infec¢es que afetam bilhdes de
humanos e animais em todo o mundo. Embora nem sempre sejam fatais nos seres humanos,
estas doencas auxiliam para um enorme transtorno econdémico associado a perda de
produtividade (1).

O diagnéstico preciso e o tratamento eficaz de infec¢des parasitarias sdo essenciais para
evitar complica¢des sérias e melhorar a qualidade de vida dos afetados. No entanto, a crescente
preocupacio com a resisténcia parasitiria aos anti-helminticos tem gerado desafios, tornando-
se um problema de satde ptblica cada vez mais relevante (1).

A resisténcia parasitiria refere-se i capacidade dos parasitos de sobreviver e se
reproduzir na presenca de doses terapéuticas de medicamentos, tornando esses tratamentos
menos eficazes ou mesmo ineficazes. Esse fendmeno tem sido observado em diferentes espécies
de parasitos, incluindo helmintos intestinais e filariais, e pode resultar de uma variedade de
mecanismos bioquimicos e genéticos (2).

Os impactos da resisténcia parasitdria vao além da sadde individual, afetando também
a satde publica e o bem-estar animal. A disseminagio da resisténcia pode comprometer os
esforcos de controle de doencas parasitarias, aumentando a morbidade e a mortalidade, além de
reduzir a produtividade, especialmente na agricultura, resultando em perdas econdémicas
significativas para agricultores e a inddstria de pecuéria (3).

Neste contexto, o objetivo deste trabalho é aprofundar o entendimento dos mecanismos

subjacentes ao desenvolvimento da resisténcia parasitdria aos anti-helminticos, examinar os
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impactos dessa resisténcia na satide humana e animal e identificar os desafios no controle e
prevencio desse fenémeno. Adicionalmente, buscamos fornecer recomendagdes priticas e
estratégicas para profissionais de satde humana e animal, formuladores de politicas pablicas e
pesquisadores, visando implementar uma abordagem de satide inica que otimize a eficicia das
medidas de prevencio e controle, promovendo a integracdo entre diferentes dreas da satde e

maximizando os recursos disponiveis para enfrentar esse desafio complexo.

JUSTIFICATIVA

A resisténcia parasitaria aos anti-helminticos apresenta desafios crescentes para a satde
ptblica, afetando tanto a sadde humana quanto animal. Compreender os mecanismos
subjacentes a esse fenémeno é crucial para informar estratégias eficazes de intervencdo.
Portanto, este estudo justifica-se como uma contribui¢io para o avango do conhecimento
cientifico e para orientar a prética clinica e de politicas de sadde.

A anilise dos mecanismos de resisténcia parasitiria proporcionard insights
fundamentais para o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas e estratégias de
prevencdo. Além disso, os impactos da resisténcia parasitdria na saide humana e animal sdo
consideréveis, afetando comunidades e sistemas de satde. Destacar a urgéncia dessa questdo
ressalta a necessidade de acSes efetivas para mitigar seus efeitos negativos.

A abordagem de satide tnica surge como uma solu¢do promissora para enfrentar os
desafios complexos associados 4 essa problemitica, reconhecendo a interconexio entre satde
humana, animal e ambiental. Portanto, este estudo busca fornecer recomendagdes praticas e
estratégicas para profissionais de satide, formuladores de politicas ptblicas e pesquisadores,
visando promover uma abordagem integrada e colaborativa para a prevencio e controle da

resisténcia de parasitos

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo da literatura, tendo como finalidade a pesquisa, agrupamento e
sintese de informacdes e conhecimentos acerca da resisténcia de helmintos a firmacos
antiparasitrios, sua ocorréncia e fatores de risco.

A pesquisa foi conduzida em duas etapas distintas. Na primeira, os artigos selecionados
foram utilizados para aprofundar a compreensio sobre o tema escolhido, enquanto na segunda,

realizou-se uma triagem criteriosa para selecionar os estudos a serem incluidos no trabalho.
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A primeira etapa foi realizada em marco de 2024, abrangendo artigos publicados entre
2014 e 2024, em inglés e portugués. Foi realizada uma busca eletrénica nos bancos de dados
PubMed, SciELO e Biblioteca Virtual em Satde (BVS), utilizando os descritores e operadores
booleanos (drug resistance, multiple) AND (antiparasitic agents) AND (drug evaluation).

A segunda etapa foi concluida em abril de 2024, contemplando 23 artigos publicados
entre 1991 e 2024, em inglés e portugués. Novamente, foi realizada busca eletrénica nos bancos
de dados PubMed, SciELO e BVS, utilizando as palavras-chave e operadores booleanos

(helminths) AND (drug resistance, multiple) AND (antiparasitic agents) AND (drug evaluation).
Figura 1 - Metodologia de pesquisa.

| METODOLOGIA DE PESQUISA

ETAPA 1
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Fonte: Autores (2024).
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CONSIDERAGCOES GERAIS
Importincia dos anti-helminticos

Os helmintos representam uma preocupagio significativa em sadde puablica, afetando
tanto seres humanos quanto sistemas pecudrios em nivel global. Nos dltimos trinta anos, a
resisténcia aos agentes anti-helminticos tem sido amplamente estudada e documentada,
destacando-se como um desafio crescente no controle dessas infec¢des (4). Embora diferentes
estratégias, como o controle biolégico e o desenvolvimento de vacinas, tenham sido exploradas
para o manejo desses parasitos, o controle farmacolégico continua sendo a abordagem
predominante, especialmente em animais de producio. Isso se deve a eficicia comprovada, boa
tolerabilidade e custos relativamente baixos dos anti-helminticos, que permanecem essenciais
no controle parasitario tanto de forma isolada quanto combinada (5,6).

Os agentes anti-helminticos disponiveis atualmente pertencem a diversas classes
farmacolégicas, entre as quais se destacam os benzimidazéis e as lactonas macrociclicas. Os
benzimidazéis atuam ligando-se & tubulina, uma proteina essencial para a formacio dos
microtibulos do citoesqueleto celular do parasito, o que prejudica a funcio celular e impede a
divisdo celular, levando 4 morte do parasito. Essa classe é altamente eficaz contra nematoides,
inibindo a sintese de proteinas e a utilizagio de energia nos parasitos, especialmente em estégios
larvais e adultos (7,8). J4 as lactonas macrociclicas, como a ivermectina e a moxidectina, atuam
ligando-se a canais de cloro dependentes de glutamato, que sio essenciais para a funcio
neuromuscular nos parasitos. O bloqueio desses canais resulta em um aumento da
permeabilidade da membrana celular ao cloro, causando paralisia e morte do parasito. Além
disso, essas drogas também tém acdo em outros canais idnicos, o que amplifica seu efeito sobre
a musculatura do parasito e aumenta seu efeito residual (7,8). A lactona macrociclica é
particularmente eficaz contra uma ampla gama de parasitos, incluindo nematoides e
ectoparasitos, devido a sua agio prolongada e baixa toxicidade para o hospedeiro.

Além dessas, outras classes de antiparasitirios desempenham papéis relevantes no
tratamento das helmintoses. Os imidazotiazdis, por exemplo, agem como agonistas dos
receptores de acetilcolina dos parasitos, induzindo paralisia muscular tdnica. As tetra-

hidropirimidinas, por sua vez, atuam como agonistas colinérgicos, resultando em paralisia
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espastica, facilitando a expulsio dos parasitos. Os organofosforados inibem a
acetilcolinesterase, levando ao actimulo de acetilcolina e a paralisia do parasito. As
salicilanilidas interferem na fosforilacio oxidativa, interrompendo a producio de energia
celular dos parasitos, enquanto as isoquinolinas aumentam a permeabilidade das membranas
parasitdrias ao calcio, provocando contragdes musculares e morte do parasito. Por fim, as
sulfonamidas atuam inibindo a sintese de 4cido félico, essencial para o crescimento e
reproducgio desses organismos.

A diversidade dessas classes de anti-helminticos e seus mecanismos de agio distintos
proporcionam um arsenal terapéutico robusto, permitindo um controle das infestacGes
parasitarias em diferentes contextos e espécies hospedeiras (7,8). Esse conjunto de estratégias
farmacolégicas é fundamental para enfrentar a crescente ameaga da resisténcia parasitaria,

garantindo a efic4cia do controle em longo prazo.
Resisténcia parasitdria

Nas dltimas duas décadas, programas de administracio em massa de medicamentos
(MDA) resultaram em uma reducdo significativa das doengas parasitérias. Contudo, esses
esforcos se baseiam num ndmero limitado de classes de medicamentos antiparasitarios. O uso
extensivo e, por vezes, inadvertido desses medicamentos, resultou em resisténcia generalizada

.. . o . ~ .
em nematdides parasitos de animais de criacdo, levantando preocupacSes sobre a potencial
emergéncia de resisténcia cruzada ou independente em parasitos humanos (1).
A resisténcia parasitdria ocorre quando uma subpopulagio de parasitos consegue
sobreviver a doses de um firmaco que sio eficazes contra outras populacdes da mesma espécie.
, . A . o . . ’ ,
J4 a resisténcia cruzada, manifesta-se quando esses parasitos persistem apds o uso de firmacos
e diferentes grupos quimicos, com modos de agdo distintos daqueles para os quais a resisténcia
de diferentes grupos q , s queles p q
j4 havia sido desenvolvida (2).
Uma vez adquirida, a resisténcia nio reverte para a susceptibilidade e é transmitida de
~ ~ ~ . . , .
geracdo em geracio, perpetuando-se nas popula¢des de parasitos sobreviventes. Além disso, a
resisténcia parasitdria pode estar associada a uma maior patogenicidade (9). Em pequenos
ruminantes, esse mecanismo tem se manifestado majoritariamente contra benzimidazéis (43%

dos casos), seguida pela resisténcia ao levamisol ou lactonas macrociclicas (239% cada) (10).
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Mecanismos de resisténcia

A resisténcia aos anti-helminticos se manifesta de diversas formas. Por exemplo, uma
reducio na ligagdo 4 tubulina compromete o mecanismo de a¢ido dos benzimidazédis. Em
populacdes suscetiveis, os benzimidazdis se ligam a tubulina, prevenindo a polimerizagio ou
causando a despolarizacio dos microtibulos nas células intestinais dos helmintos, resultando
na morte do parasito por inani¢io. No caso dos compostos do grupo levamisol, em populacées
resistentes, hd uma reducdo na afinidade dos receptores colinérgicos, diminuindo a eficicia
desses farmacos (9).

Mesmo as lactonas macrociclicas, que representam um grupo de compostos mais
recentes, apresentam resisténcia. Elas atuam nos receptores de neurdnios inibitérios, abrindo
canais de cloro e causando a liberag¢io de dcido y-aminobutirico (GABA). H4 evidéncias de
resisténcia atribuidas a mutagdes nos sitios de ligagdo ou 4 hidrélise do anel de lactona (9).

E crucial notar que nem todos os mecanismos de resisténcia sio bem compreendidos.

No caso do levamisol, por exemplo, ha estudos sugerindo que a resisténcia pode ser poligénica

e envolver a alteragio da composicdo de subunidades dos receptores nAChR no musculo (11).

Impactos na satide humana e animal

Nos tltimos anos, a evolucdo da resisténcia aos medicamentos tem impactado a eficicia
das estratégias de controle de parasitos, comprometendo o manejo de doencas parasitrias em
diversas espécies e colocando em risco a satde publica global. A resisténcia a tratamentos tem
sido observada em uma variedade de parasitos, como nematdides, cestdides e trematdides,
afetando ampla gama de hospedeiros, desde seres humanos até animais de producio e
companhia (1).

Em seres humanos, parasitos como Trichuris trichiura, responsdvel por infeccdes
intestinais, continuam a causar problemas significativos, especialmente em regides com
saneamento deficiente. Este nematéide pode levar a diarreia cronica, desnutri¢do, anemia e, em
casos graves, prolapso retal. A resisténcia a firmacos como os benzimidazéis tem dificultado o
tratamento eficaz de infec¢des como as causadas por este parasito, agravando os problemas de
satide em populacées vulneraveis. Estima-se que mais de 450 milhGes de pessoas sejam afetadas
por T. trichiura globalmente, sendo um exemplo claro dos impactos da resisténcia parasitaria

na satde ptblica (12).
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No setor veterinirio, a resisténcia também tem se mostrado um desafio crescente.
Ancylostoma caninum, um nematéide comum em cies, tem demonstrado resisténcia a anti-
helminticos de amplo espectro, como a combinacio tripla de febantel, pirantel e moxidectina.
Este parasito, que é zoonético, pode causar larva migrans cutinea, enterite eosinofilica e outras
complicacbes em seres humanos, principalmente em criancas. O aumento da resisténcia em

. L . . s
parasitos zoondticos amplia os riscos de transmissdo para humanos, exacerbando os problemas
de satide publica (8, 13).

Além dos impactos diretos na satide, a resisténcia parasitiria afeta a produgio
agropecudria global. A resisténcia de parasitos em animais de produgio, como bovinos, ovinos
e caprinos, leva a perdas econdémicas significativas, com redu¢io na produtividade de carne,
leite e 13, além de impactos na fertilidade e no bem-estar animal. Estima-se que a resisténcia

. 7 . M 7 ’ 7’ ~ 7 .
parasitaria seja responsavel por perdas de até 1006 nas culturas agricolas e na producdo pecuéria,
o que coloca em risco a seguranca alimentar e a sustentabilidade dos sistemas de producio
animal (1, 3).

Portanto, o aumento da resisténcia parasitiria é um problema complexo que exige uma
abordagem integrada para garantir a eficdcia dos tratamentos e mitigar os impactos na saidde

humana, animal e no meio ambiente.

Satde tinica

O conceito de Satide Unica emergiu com maior destaque na década de 2000,
reconhecendo a interdependéncia entre a satde humana, animal e ambiental. Surgiu como uma
resposta ao aumento das doengas zoonéticas e a crescente degradacio ambiental. Esta
abordagem integrada e colaborativa envolve profissionais de diferentes dreas, como médicos,
veterindrios e ecologistas, com o objetivo de promover a saidde global por meio de uma
cooperacio intersetorial. A Satide Unica propde que a melhoria da satide humana, animal e
ambiental seja abordada de maneira conjunta, o que pode ser essencial no enfrentamento do
crescente desafio da resisténcia parasitéria (14).

Um exemplo concreto da aplicagio da Saide Unica no manejo da resisténcia parasitaria
pode ser encontrado no trabalho descrito por Learmount et al. (2012). Nesse estudo, o Comité
de Direcdo para o Controle Sustentidvel de Parasitos em Ovelhas (SCOPS) elaborou um
manual técnico que estabelece diretrizes para o controle de vermes, com o objetivo de retardar

o desenvolvimento da resisténcia parasitiria. Atualizado em 2007 e 2009, 0 manual do SCOPS
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integra dados de experimentos controlados com o conhecimento pritico acumulado pela
inddstria pecuéria e pelos trabalhadores rurais. As diretrizes fornecem um conjunto abrangente
de estratégias que permitem aos agricultores, em colaboracio com veterinérios e consultores,
formular planos de manejo eficazes, ajudando a prevenir a resisténcia parasitdria nas
propriedades rurais (14).

Essas diretrizes exemplificam a importincia de um esforco conjunto, utilizando o
conhecimento multidisciplinar para otimizar o controle de parasitos, retardando a resisténcia
e melhorando os resultados tanto para a saiide animal quanto para a humana, dentro de uma

abordagem de Satde Unica.

Estratégias para combater a resisténcia

Abordagens inovadoras sio essenciais para proteger a satde animal, garantir a
produtividade agricola e preservar a eficicia dos tratamentos anti-helminticos. Entre as
estratégias nio farmacolégicas, destaca-se o controle da contaminacio do solo por parasitos. As
populacdes de nematoides gastrointestinais apresentam ciclos bianuais de aumento e
diminui¢do de infestacdo nos pastos, com larvas sobreviventes do inverno e descendentes
destas larvas retomando o desenvolvimento na primavera. Alguns nematoides possuem
mecanismos de sobrevivéncia, como a hipobiose larval. Assim, a aplicagio de tratamentos
eficazes durante este periodo de laténcia, juntamente com o manejo adequado do gado, pode
reduzir significativamente a contaminagio do pasto na primavera (9).

Outra abordagem nio farmacolégica seria aumentar a resisténcia dos hospedeiros aos
parasitos por meio da selecio genética, com o objetivo de melhorar a imunidade dos animais.
Embora os parasitos tenham desenvolvido resisténcia aos anti-helminticos, a capacidade de
evitar a resposta imunoldgica permanece limitada. O desafio estd em identificar animais
resistentes antes de sua exposi¢io a niveis potencialmente fatais de infec¢io. Portanto, é
fundamental equilibrar essas estratégias com o uso adequado de anti-helminticos (9).

Para estudar a eficécia isolada de firmacos antiparasitérios e reduzir a dependéncia de
combinacdes, foi conduzida uma pesquisa na Argentina com setenta cordeiros expostos a
pastagens contaminadas com parasitos resistentes (7, 15). Os animais foram divididos em
grupos e tratados com triclorfon, naftalofos, ivermectina, fenbendazol, levamisol, closantel,
além de um grupo controle. A ivermectina demonstrou maior eficicia na redugdo da contagem

de ovos, com diferenca estatisticamente significativa em relagio ao grupo controle. O
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naftalofos apresentaram maior eficicia na redugio total da carga parasitiria, enquanto
fenbendazol e levamisol mostraram eficicia contra uma maior variedade de nematéides (7,15).

O uso combinado de firmacos também foi amplamente estudado:

Albendazol (ABZ) e Levamisol (LEV)

A combinagio foi testada em 22 fazendas, com uma dnica dose resultando em redugio
maior ou igual a 959% nas contagens de ovos em 16 fazendas, enquanto uma dose dupla foi eficaz

em todas as fazendas (6).

Moxidectina (MOX) e Levamisol (LEV)

Durante quatro anos, cordeiros infectados por nematoides multirresistentes foram
tratados com MOX, LEV ou a combinagio MOX + LEV. A combinagioc MOX + LEV foi
altamente eficaz contra viarias espécies de nematoides, como Haemonchus contortus (84,3%) e
Teladorsagia circumcincta (100%). Apds quatro anos, a eficicia permaneceu alta, exceto contra
Trichostrongylus colubriformis, com redugio para 589%. A combinagio MOX + LEV obteve uma
reducdo maior da carga parasitiria (87%) em comparagio ao MOX (429%) ou LEV (699%)
isolados (16).

Albendazol (ABZ) e Ivermectina (IVM)

Um estudo com cordeiros revelou que a combinacio de ABZ e IVM resultou em uma
4rea sob a curva (AUC) significativamente maior se comparado ao grupo tratado apenas com
IVM. Isso destaca a importincia de entender as interacdes medicamentosas para garantir a

eficicia e seguranga do tratamento (17).

Levamisol (LEV), Albendazol (ABZ) e Ivermectina (IVM)

A anilise da composi¢cio dos parasitos revelou que Haemonchus spp. foi o tnico a
sobreviver ao tratamento combinado, sem diferencas significativas nas contagens de ovos entre

os grupos tratados com IVM, LEV, ABZ isolados ou com a combinagdo desses firmacos (18).
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Derquantel (DQL) e Abamectina (ABA)

Uma simulac¢io computadorizada comparou a taxa de desenvolvimento de resisténcia
ao DQL, isolado ou combinado com ABA, ao longo de 40 anos. O uso combinado de DQL e
ABA, sob um regime de alto reftgio, pode ser eficaz na preven¢io da resisténcia, embora
desafios possam surgir sob o regime de baixo refigio (14).

Além do uso combinado de firmacos, uma estratégia emergente envolve o uso de
enzimas, como as quinases, que coordenam vias de sinalizacdo celular. Um estudo identificou
trés quinases como alvos para o desenvolvimento de novos anti-helminticos, embora essa
abordagem ainda nio seja viavel clinicamente (19, 20).

Outra abordagem seria substituir uma populagio resistente de nematoides por uma
suscetivel, visando aumentar a diversidade genética e substituir alelos resistentes. Essa
estratégia foi testada por meio de genotipagem de microssatélites e analise de haplétipos de [3-
tubulina, monitorando mudangas populacionais ao longo de 3,5 anos. Apés a substituigio,
utilizou-se apenas ABZ, com tratamentos seletivos e esporddicos. Contudo, em 1,5 anos, as
populacdes adquiriram resisténcia novamente, embora a resisténcia 8 IVM tenha sido reduzida,
permanecendo duas a trés vezes superior a do isolado suscetivel utilizado para substitui¢io.
Esses resultados destacam a dificuldade em erradicar populagdes de nematoides
multirresistentes (19, 20).

Além disso, a utilizagdo da metodologia Restriction Enzyme-Mediated Integration (REMI)
na transformacio genética de fungos que aprisionam nematoides surge como uma alternativa
promissora. A eficiéncia da transformagio variou dependendo de fatores como concentracdes
de reagentes e uso de plasmideos linearizados (21).

Finalmente, a possibilidade de usar antagonistas do receptor do retindide X (RXR),
como HXs31, como novos anti-helminticos, foi avaliada. A inibi¢cdo deste receptor reduziu a
viabilidade do parasito Trichuris muris nas fases L3, L4 e adulta, indicando que a inibi¢do do

RXR pode ser uma abordagem terapéutica potencial para o tratamento da tricurfase (12).

Estudos de caso

Um girafa macho, de 21 meses, foi diagnosticado com infec¢do por Haemonchus contortus.
e foi tratado com dose de ivermectina associada ao fenbendazol. Apés duas semanas, observou-

se redugdo de 80% na carga de ovos. Em seguida, recebeu moxidectina oral e, apés 3 semanas,
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nio apresentou ovos. No entanto, apds sete semanas, desenvolveu diarreia e o exame
parasitolégico observou-se 16.700 ovos/g fezes e larvas, sendo 100% destas identificadas como
larvas de H. contortus. A resisténcia dos vermes foi confirmada para ivermectina, LEV,
benzamidazol (BZ) e a combina¢io BZ/LEV.

O tratamento continuou com MOX, fenbendazol e IVM, mas a infecgdo persistiu,
embora a diarreia tenha sido resolvida. Foi entio administrada uma dose tépica de MOX
combinada com 6 g de 6xido de cobre. Vinte e quatro dias depois, o exame parasitolégico
indicou reducdo para 25 ovos/g fezes. O uso de 6xido de cobre com MOX teve como objetivo
criar um efeito sinérgico, potencializando a a¢do do anti-helmintico. Embora o mecanismo de
acdo seja desconhecido, acredita-se que o cobre exerga efeito téxico sobre o parasito (22).

Em outro estudo, realizado com cavalos, que acompanhou diferentes genétipos
parasitarios, observou-se que o tratamento anual de todos os animais (seis vezes por ano)
resultou em rdpida selecio de resisténcia. Por outro lado, deixar 709 dos cavalos sem
tratamento retardou esse processo, especialmente quando a resisténcia nio era recessiva.
Ressalta-se que cavalos apresentam maior resisténcia a parasitos em compara¢io a outros
ruminantes (23).

Ainda, um estudo controlado com cies infectados por A. caninum, demonstriu que
tratamentos orais, incluindo pamoato de pirantel, fenbendazol, milbemicina oxima e
emodepside associada a praziquantel, tiveram eficicias variadas. O pamoato de pirantel com
praziquantel e o fenbendazol tiveram 759 de eficicia, enquanto a combinagio de milbemicina
oxima com praziquantel alcancou 100%. O tratamento com emodepside com praziquantel

também teve elevada eficicia, com 99,69 de sucesso contra o isolado de A. caninum Worthy 4.1

F3P (8,13).

CONSIDERAGOES FINAIS

A resisténcia aos anti-helminticos representa um desafio significativo para a satde
humana, animal e para a pecudria, afetando diretamente a produgio de alimentos, 13, leite e,
consequentemente, a economia global. Este trabalho aborda diferentes estratégias para
controlar essa resisténcia, incluindo métodos nio farmacoldgicos, o uso de firmacos isolados
ou em combinagio, e abordagens inovadoras, como a aplicacio de quinases para melhorar a

eficicia do tratamento.
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A pesquisa evidenciou que, além do tratamento dos animais infectados, é fundamental
considerar a contaminagio do solo, j4 que muitos parasitas sobrevivem nele e contaminam
pastagens. Nesse sentido, é necessério adotar uma abordagem integrada, separando os animais
infectados dos nio infectados e garantindo um ambiente seguro, com solo limpo, 4gua potivel
e boas condi¢des imunolégicas, para prevenir novas infecgdes.

Quanto ao tratamento, diversos anti-helminticos sio utilizados, como benzimidazéis,
imidazotiazéis, tetrahidropirimidinas, organofosforados e lactonas macrociclicas. Em alguns
casos, a combinacio de medicamentos tem mostrado maior eficicia no controle da resisténcia,
sendo essencial equilibrar o uso de firmacos com priticas de manejo ambiental para garantir o

controle sustentdvel dos parasitos.
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