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RESUMO - O trabalho foi executado com o objetive de determinar ¢ comparar a atividade ““in vitro" dos
benzimidaz6is: oxfendazole, fenbendazole, albendazole ¢ thiabendazole em nematSdeos gastrintestinais, de
caprinos. Para isto, realizaram-se coproculturas que foram tratadas com anti-helm{nticos benzimidazgis, em
cinco concentragdes diferentes; 6,23; 12,5; 25,0; 50,0 ¢ 100,0 ppm, para cada um dos produtos, com cinco
coproculturas por concentragio. Grupos de coproculturas que serviram de testemunha receberam 4gua des-
tilada. O thiabendazole ¢ o albendazole, independentemente da concentragio testada, apresentaram os
maiores percentuais de redugio de larvas infectantes de faemonchus, Strongyloides e fémeas, de Strongyloi-
des de vida livre, ficando o oxfendazole numa posigiio intermedifria e o fenbendazole na posi¢do mais baixa.
Para larvas infectantes de Trichostrongylus, o oxfendazole, o albendazole e o thiabendazole apresentaram
percentagens de redugio acima de 95,0%, sendo que o fenbendazole apresentou percentuais de redugfio in-
feriores a 95,0%. Para as larvas infectantes de Qesophagostornuem, 0s quatro benzimidazdis testados apre-
scntaram percentagens de redugio acima de 96,0%.

Termos para indexagio; coprocultura, anti-helmfnticos, larvas infectantes.

IN VITRO ACTIVITY OF BENZIMIDAZOLES:
OXFENDAZOLE, FENBENDAZOLE, ALBENDAZOLE AND THIABENDAZOLE
IN GOAT GASTRINTESTINAL NEMATODES

ABSTRACT - This study was camied oul to determine and to compare the “in viro™ activity of the
benzimidazoles: oxfendazole, fenbendazole, alberxlazole and thiabendazole on caprine gastrointestinal
nematodes, Fecal culturas were performed and treated with benzimidazole anthelminths using five different
concentrations: 6.25, 12.5, 25,0, 50.0 and 100.0 ppm, Five fecal culiures were prepared for each
concentration, using distilied water in the control cultures. Thiabendazole and atbendazole, showed the
highest reduction percentage of infective larvae of Haemonchus, Strongyloides and of free living females of
Strongyloides. Oxfendazole ranked in an intermediate position, and fenbendazole had the lowest efficacy.
Against the infeclive larvae of Trichostrongylus, oxiendazole, albendazole and thisbendazole had efficacy
higher than 95%, whereas fenbendazole was lower 95.0%, Infective larvae of Oesophagostormum were

reduced by all four benzimidazoles tested with efficiencies above 96%.

Index terms: fecal culture, anthelmintics, helminth control, infective larvae,

INTRODUGAO

Dentre os problemas sanitdrios, a ncmatodeose
gastrintestinal, constitui um dos principais fatores de
perda para produgio de caprinos no Nordeste, onde
esta atividade & mais intensa e de importincia social
relevante, Costa & Vieira (1984) citam o Haemon-
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chus contortus, o Oesophagostomum columbianum, 0
Strongyloides papillosus ¢ o Trichostrongylus colu-
briformis como os nematédeos mais patogénicos para
caprinos, O Haemonchus contortus, sendo hematé-
fago, causa anemia e desidratagio nos animais, sendo
quc as formas imaturas de Oesophagostomum co-
fumbiarnum causam nédulos sob a serosa no intestino
grosso, destruindo as camadas musculares da parede
intestinal, comprometendo o peristaltismo ¢ a absor-
¢fio por este 6rgdo (Levine 1968).

O controle da verminose caprina £ feito princi-
palmente através de medicagdes anti-helminticas.
Entre as drogas utilizadas para o tratamento das ne-
matodeoses gastrintestinais de caprinos, destacam-se
os benzimidaz6is, os quais, conforme Grisi (1984),
interferem nos processos energéticos dos parasitos,
levando-o0s & meorte por inanigdo, apds esgotadas
suas reservas encrgdticas,
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Além da atividade dos benzimidazbis sobre a
forma parasitiria dos nemat6deos, estudos tém
mostrado a agio destes formacos sobre as formas de
vida livre destes parasitos, Leland & Bougue (1964)
verificaram que o thiabendazole, nas concentragdes
de 25 a 50 ppm, impediu o desenvolvimento de lar-
vas infectantes de Strongyloides ransomi em copro-
culturas contendo ovos destc nemat6deo. Serra
(1966) estudou a agio do thiabendazole “in vitro” e
no solo sobre ovos de Ascaridia galli ¢ Heterakis
gallinarum, constatando agio ovicida até na diluigdo
de 1:10.000. Egerton (1969) obteve resultados sig-
nificativos na redugio de larvas infectantes de
Strongyloides, em coproculturas tratadas “in vitre”
com thiabendazole, na dose de 1 mg/g de fezes.
Frées (1973) observou, no Rio Grande do Sul, a ati-
vidade ovicida “in vitro” do thiabendazole até na
diluigio de 1:10.000. Amato & Gongalves (1975)
testaram a agio ovicida “in vitro” do thiabendazole
em ovos de Fasciola hepatica de bovinos, e 0s re-
sultados foram positivos nas diluiges de 1:1.000,
1:5.000, 1:10.000, 1:15.000, 1:20.000 e 1:25.000.
Nesta filtima diluigio, 98,6% dos ovos tiveram o seu
desenvolvimento embriondrio inibide, Souza et al.
{1979) conclufram que o thiabendazole “in vitro™ nas
diluigdes de 1:60.000, 1:80.000, 1:100.000 e
1:120,000, nio eliminou todas as larvas infectantes
de nematddeos gastrintestinais de ovinos, nio as se-
lecionando genericamente,

O estudo da atividade ovicida “in vitro” dos ben-
zimidaz6is tem sido usado para o diagndstico de re-
sisténcia anti-helmfntica. Este método & rédpido, ba-
rato, e aplicdvel na determinagio da ocorréncia e do
nfvel relativo de resisténcia, com base no teste de
eclosdo, “in vitre”, de ovos de nematdeos na pre-
senca de anti-helminticos benzimidazéis, em dife-
rentes concentracdes (Le Jambre 1976, Hall et al
1978). Le Jambre (1976) testou o thiabendazole “in
vitro” em uma série de concentragdes sobre ovos de
Haemonchus contortus e Ostertagia circumcincta,
observando que ovos de estirpes resistentes eclodi-
ram em altas concentragdes deste produto. Para ovos
de estirpes sensfveis, ndo houve eclosio, quando em
contacto com o thiabendazole nas mesmas concen-
tragdes. Hall et al. (1978} demonstraram, através do
teste de eclosio “in vitro”, a resisténcia de Haemon-
chus contortus & do T. colubriformis de ovinos a to-
dos os benzimidaz6is, apds a selegio com thiabenda-
zole. Estudos semelhantes a estes foram realizados
por Simpkim & Coles (1978), Le Jambre et al
(1979), Whitlock et al. (1980) ¢ Kemp & Smith
(1982). Kerboeuf & Hubert (1985) realizaram um
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estudo com nematddeos gastrintestinais de caprinos
na Franca e verificaram, através do teste de eclosio
“in vitro”, que 1,28 ppm de thiabendazole foi ne-
cessirio para inibir a eclosio de 50% de ovos de
Haemonchus contortus e T. colubriformis. Citam, os
autores, que estes resultades indicam um alto grau de
resisténcia destas estirpes.

O estudo da atividade ovicida “in vitro™ dos ben-
zitnidazdis, assim como o dizgnéstico de resisténcia
anti-helmfntica através deste método, jd sdo bem co-
nhecidos em nematédeos de ovinos, conforme se
observa na literatura revisada; no entanto, com rela-
¢io a nematSdeos de caprinos, estas informagdes
ainda sfo escassas,

Este trabalho teve como objetivo estudar a ativi-
dade ovicida “in vitro” dos benzimidazéis: oxfenda-
zole, fenbendazole, albendazole e thiabendazole em
nematddeos gastrintestinais de caprinos.

MATERIAL E METODOS

O trabalho foi desenvolvido no Centro Nacional de Pes-
quisa de Caprinos (EMBRAPA/CNFPC), em Sobral, CE. Fo-
ram utilizadas, para a avaliagio da atividade ovicida “in vi-
tro” dos benzimidazdis, 25 cabras sem raga definida (SRD),
com um a dois anos de idade, portadoras de infecgbes nata-
rais por nematédeos gastrintestinais. Os animais permanece~
ram estabulados durante todo o perfodo experimental, Foram
avaliados quatro produtos anti-helminticos pertencentes ao
grupo dos benzimidazéis: oxfendazole (2-metoxicarbonila-
mino-5 fenil sulfinil-benzimidazol), fenbendazole (metil-
5-fenil-tio-benzimidazol-2-carbamato), albendazole (metil-
5-propil tio-1H-benzimidazol-2-1-carbamato) e thiabenda-
zole (2-4 tiazolil-benzimidazol).

As fezes foram obtidas diretamente da ampola retal de
cada caprino, sendo maceradas e homogeneizadas, e em se+
guida fez-se o dizgndstico quantitativo, através da contagem
de ovos por grama de fezes (OPG), segundo a técnica descrita
por Gordon & Whitlock (1939) e modificada por Whitlock
(1948), O diagnéstico genérico das larvas foi feito através da
realizacio de coproculturas, conforme a técnica de Roberts &
O’Sullivan (1950).

Cada princfpio ativo foi avaliado na concentragio de
6,25; 12,5; 25,0; 50,0 & 100,0 ppm. Estas concentragGes fo-
ram caleuladas levando-se em consideragio o contevide total
da coprocultura, a qual foi constitufda por 10 g de fezes e
10 ml de solugio de princfpio ativo (20 g). Para a obtenglio
destas concentragSes nas coproculturas, os produtos foram
dilufdos em 1:5.000, 1:10.000, 1:20.000, 1:40,000 e
1:30,000, As diluigdes foram preparadas tomando-se por
base a concentragho original de cada produto na formula¢io
comercial. Para obter as concentragbes de 6,25; 12,5; 23,0;
50,0 e 100,0 ppm, utilizaram-s¢, nas coproculturas, respecti-
vamente, 10 ml dos produtos dilufdos em 1:80.000,
1:40,000, 1:20,000, 1:10.000 e 1:5.000. Optou-s¢ pelas re-
feridas concentragScs com base nos trabalhos de Frdes
(1973), Zingano (1978) ¢ Souza etal, (1979).

O experimento foi realizado em quatro etapas, com inter-
valos de um dia entre elas. Para cada etapa, foram realizadas
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30 coproculturas, Na primeira etapa, avaliou-se o oxfenda-
zole nas concentragSes mencionadas. Para cada concentragio,
foram executadas cinco coproculturas e mais uma com 4gua
destilada, que serviu de testemupha, 0 que resultou em cinco
repetices para cada concentragiio testada. As fezes, macera-
das ¢ homogeneizadas, contendo ovos de nematSdeos, foram
distribufdas em copos para coproculturas, Em cada copo,
foram colocados 10 g de fezes e 10 ml de oxfendazole na
diluigio necessfria para obteng3o da concentragio avaliada,
As cinco coproculturas que serviram de testemunha recebe-
ram 10 g de fezes ¢ 10 ml de 4gua destilada. Cada coprocul-
tura foi homogeneizada com a utilizagio de wm bastho de vi-
dro. Em seguida, e antes de completar tma hora de coleta dag
fezes, estas foram levadas 3 estufa a 27°C, onde permanece-
ram por s¢te dias, Apds este perfodo, as larvas foram recu-
peradas segundo a t&cnica desctita por Roberts & O'Sullivan
(1950) e colocadas em vidros de, aproximadamente, 15 ml,
Estas foram mortas com lugol, conservadas em formol a 5%
e, postetiormente, identificadas ¢ contadas, Para a contagem
das larvas, foi padronizado o volume de cada amostra para
10 ml, e apGs homogeneizagio retirou-s¢ uma alfquota de
2,5 ml (25%), que foi identificada e contada, A identificagfio
genérica das larvas foi realizada conforme descrigio de Ueno
& Alvarez (1970). A estimativa do nfimero de larvas, por g8-
nero, em cada coprocultura, foi obtida multiplicando-se por
4 o valor encontrado na alfquota examinada (2,5 ml), As eta-
pas 2, 3 e 4 foram executadas da mesma forma que aetapa 1,
sendo que naquelas, foram utilizados o fenbendazole, o al-
bendazole ¢ thiabendazole, respectivamente.

Os dados da atividade ovicida “in vitro® dos benzimida-
z&is sobre a percentagem de redugo de larvas infectantes de
nematddeos gastrointestinais nas coproculturas foram sub-
metidos & andlise da varidncia (F = teste), considerando o des
lineamento completamente casualizado (XCC), com arranjo
fatorial 4 x 5 (quatro produtos ¢ cinco concentragdes), Para a
andlise da varifincia, os dados obtidos em percentagem de re-
dugZo foram transformados em arcoseno da raiz quadrada da
percentagem, pela Tabela de Bliss (Snedecor 1966). As per-
centagens de redugio, por género, para cada concentragiio e
por principio ativo, foram calculadas em relagio 3 média de
larvas infectantes obtidas no grupo-testemunha, que foram
consideradas como 100% de eclosio. Para evidenciar dife-
rengas entre as médias, utilizou-se o teste de Tukey ao nfvel
de significincia de 5%. A partir das percentagens de redugio
em cada glnero por produto, determinou-se a concentragio
(ppm) aproximada, necess4ria para inibir a eclosfio de 50% de
ovos de nematSdeos (CL50), Para isso, as percentagens de re-
ducio foram transformadas para Probits (unidade de proba-
bilidade), e as concentrages foram transformadas para Log-
dose, Esses dados, transformados, foram submetidos 3 an4-
lise de regressio linear, e a CL50 estimada foi obtida através
da equagio Y = a + b. Logx, de acordo com Hewlett &
Plackett (1979).

RESULTADOS E DISCUSSAQ

Através da determinagio do ntimero de OPG,
verificou-se que os animais apresentavam uma média
de 1.100 e 100 OPG de Strongylida e Strongyloides,
respectivamente. Nas coproculturas realizadas, fo-
ram identificados os seguintes géneros: Haemonchus
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(68,4%), Oesophagostomum (28,9%) e Trichostron-
gylus (2,7%). O nfimero de larvas de Strongyloides
observado nas coproculturas foi bastante elevado,
atingindo 93,7% do total de larvas infectantes. Esta
percentagem alta de larvas de Strongyloides, obser-
vada nas coproculturas, est{ associada com o desen-
volvimento e multiplicagio de formas de vida livre
deste género, visto que o OPG para este nematSdeo
foi baixo (100), em relagio ap OPG da ordem Stron-
gylida (1.100). Isto & confirmado pelo grande né-
mero de fémeas adultas de Strongyloides de vida li-
vre nas coproculturas, No entanto, nio foi encontra-
do nenhum exemplar macho de vida livre. H4 algum
tempe que a EMBRAPA/CNPC vem observando
um elevado niimero de larvas de Strongyloides em
coproculturas de caprinos, os quais apresentam baixo
nimero de ovos deste nematédeo nas fezes, O de-
senvolvimento de machos e f8meas de vida livre, em
coproculturas de ovinos, j4 fol registrado por Gon-
calves (1962).

Os resultados apresentados nas Tabelas 1 a 7,
foram avaliados em termos de percentagem de redu-
¢&0 de larvas infectantes de nematddeos gastrintesti-
nais e de fémeas de vida livre, para os diferentes
produtos e concentragdes testados. A Tabela 1 mos-
tra a andlise da varifncia, onde foram estudados os
efeitos do produte, da concentragdo e da interagio
produto x concentragio, na percentagem de larvas
infectantes de nematSdeos e de fémeas de vida livre,
Nesta, observa-se que, para todos os géneros de ne-
matédeos, assim como para as fémeas de vida livre,
houve diferenca significativa (P < 0,01) entre as
percentagens de redugdo, para as duas fontes de va-
tiagdo (produto e concentragio) e para interagio
destas. As percentagens médias de redugio, (dados
transformados para arcoseno da raiz quadrada da
percentagem) para larvas infectantes de Haemon-
chus, Strongyloides, Trichostrongylus, Oesophagos-
tomum ¢ ffmeas de vida livre, estio mostradas, res-
pectivamente, nas Tabelas 2, 3,4, 5 e 7, enquanto na
Tabela 6 estd expressa a CL50 dos diferentes benzi-
midazdis testados.

Haemonchus

Através do teste de Tukey, verificou-se que o al-
bendazole ¢ o thiabendazeole, nas concentragdes de
6,25; 12,5; 25,0 e 50,0 ppm, apresentaram percen-
tuais de redugio de larvas de Haemonchus superio-
res (P < 0,05) ao fenbendazole, ficando o oxfenda-
zole com as percentagens de redugio intermedifrias
(Tabela 2), Na concentragio de 100,0 ppm, nio hou-
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TABELA 1. Andlise de varifincia das percentagens de reducfo de larvas infectantes de nematfdeos gastrintestinais
de caprinos e de fBmeas de Strongyloides de vida livre, em coproculturas tratadas “in vitro” com anti-
helminticos benzimidazdis, em cineo concentragdes diferentes.

Cuadrados médios
F.V. G.L
Haemonchus  Oesophagostomum  Trichostrongylus  Strongyloides  Fémeas de vida livre

Produto 3 9.210™ 51,20™ 4,757 4.357" 7.512"
Concentracioc 4 2.226™ 66,84 510,4*" 71,0 1.355""

PxC 12 198,6** 18,39" 310,9™ 513,3" 575,4"
Emo 80 53,33 6,321 46,27 9,27 43,23

Total %0 - - - - -

** Significativo (P < 0,01}

TABELA 2. Percentagens (X erro-padrao)' de redugiio de larvas infectantes de Haemonchus sp. de caprinos, em co-
proculturas tratadas “in vitro* com anti-helmfnticos benzimidazéis, em cinco concentragies diferentes
{dados transformados para arcoseno daraiz guadradada peroenlagem)’.

Concentragfes (ppm)
Tratamentos
6,25 12,5 25,0 50,0 100,0
Fenbendazole 28,80% 4,01a(a) 30,82F 1,40a{a) 31,95F* 557ala) 4509% 3,42afb) 57,06 % 3,29a(b)
Oxlendazole 43,47 0,74bla) 48,42% 7,65b{a) 63,82 0,70b(b) 70,01 % 4,78b(b) 84,83 = 1,38 bic)
Atendazole 6525 % 4,90c(a) 6533 % 0,67cla) B206% 2,97¢(t) 8498 % 3,71c(h) 81,51 0,81b(b)
Thiabendazole 70,85 2,15c(a) 81,98 £ 0,93 d{ab) 82,91 % 0,88¢c{ab) 86,62 1,43c(b) 88,03 1,21 b(b)

! Médias seguidas de letras diferentes, na coluna e de letras diferentes entre parénteses na linha, sio slgnificativaments

diferentes (P < 0,05), de acordo com o teste de Tukey,
2 Tabela de Bliss, conforme Snedecor (1966).

ve diferengas significativas (P > 0,05) entre o ox-
fendazole, o albendazole e o thiabendazole, sendo
que estes apresentaram percentagens de redugfo su-
periores (P < 0,05) ao fenbendazole, Hall et al.
(1978) também registraram a baixa atividade ovicida
“in vitro™, do fenbendazole em H. contortus. Anali-
sando cada princfpio ativo isoladamente, verificou-se
que, para o fenbendazole, as percentagens de redu~
¢Ao das larvas infectantes de Haemonchus nio dife-
riram (P > 0,05) nas concentragdes de 6,25; 12,5¢
25,0 ppm; no entanto, estas apresentaram percenta-
gens de redugfo inferiores (P < 0,05) s concentra-
gbes de 50 e 100 ppm. No que se refere ao oxfenda-
zole ¢ ao albendazole, as percentagens de redugdo
nas concentragoes de 6,25 ¢ 12,5 ppm foram infe-
riores (P < 0,05) as percentagens de redugdo nas
concentragdes 25,0; 50,0 e 100,0 ppm, sendo que
para esta dliima, em relagio ao oxfendazole, a per-
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centagem de redugio foi superior (P < 0,05) 2s de-
mais. Para o thiabendazole, a percentagem de redu-
¢do na concentragio de 6,25 ppm foi significativa-
mente inferior (P < 0,05) apenas em relagéio 3s con-
centragdes de 50 e 100 ppm.

A CL50 aproximada, para ovos de Haemonchus,
foi, respectivamente, de 0,385; 1,09; 8,79 ¢
43,36 ppm para o thiabendazole, albendazole, oxfen-
dazole e fenbendazole (Tabela 6). Coles & Simpkim
(1977) observaram que a CL50 do thiabendazole,
para oves de H, contortus de ovinos sensfveis e re-
sistentes a ele, foi, respectivamente, de 0,035 e
0,3 ppm, enquanto Hall et al. (1978), também em
ovos de A, comtortus de ovinos, mostraram que a
CL50 do thiabendazole foi de 0,023 ppm para a es-
tirpe sensivel, e de 0,42 ppm para a estirpe resisten-
te. Ibarra & Jenkins (1984) verificaram que a CL50
do thiabendazole foi de 0,01 ppm. Em uma estirpe de
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H. contortus de caprinos, Kerboeuf & Hubert {1985)
observaram que a CL50 do thiabendazole foi de
1,28 ppm, o que, conforme 0s autores, demonstra
um alto grau de resisténcia desta estirpe a este pro-
duto. Quanto ao albendazole, Hall et al (1978) ob-
servaram que a CL.50 para ovos de H. contortus de
ovinos, sensiveis e resistentes a ele, foi, respectiva-
mente, de 0,034 e 0,22 ppm. Coles & Briscoe (1978)
constataram que a CL50 do albendazole em ovos de
H. contortus foi de 0,05 ppm, enquanto Ibarra &
Jenkins (1984) verificaram que esta foi de 0,02 ppm.
Com relagiio ao oxfendazole e fenbendazole, Ibarra
& Jenkins (1984) verificaram que as CL50 destes
produtos, para ovos de H. contortus, foram, respec-
tivamente, de 0,5 e 0,3 ppm. Estes trabalhos mos-
tram que a concentragio (ppmy) dos benzimidazéis,
necesséria para inibir 0 desenvolvimento embrions-
rio de 50% de ovos de H, contortus, resistentes a es-
tes produtos, € superior A concentragio (ppm) ne-
cessdria para inibir este mesmo percentual em estir-
pes sensfveis. As CL50 dos benzimidaz6is testados,
observadas neste trabalho, sio superiores s regis-
tradas por Coles & Simpkim (1977), Hall et al,
(1978), Coles & Briscoe (1978) e Ibarra & Jenkins
(1984), mesmo em relagio As estirpes resistentes, No
entanto, aqueles autores trabatharam com ovos de H,
contortus livres de materia] fecal, e, conforme Coles
& Simpkim (1977), a presenga de material fibroso
nio digerido interfere na atividade ovicida dos ben-
zimidaz6is, pelo fato de dificultar o contacto direto
do principio ativo com os ovos dos nematSdeos,

Strongyioides

Para este género, as percentagens de redugio
promevidas pelo thiabendazole ¢ albendazole foram
superiores (P < 0,05) as percentagens de redugio
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obtidas com o fenbendazole ¢ o oxfendazole, em to-
das as concentracies testadas, No entanto, este dlti-
mo apresentou percentagens de redugfio superiores
(P < 0,05) ao fenbendazole apenas nas concentra-
gbes de 50,0 e 100,0 ppm (Tabela 3). Analisando,
ainda, esta Tabela, observa-se que, para ¢ fenbenda-
zole, houve diferenga (P < (,05) nas percentagens
de redugfo entre todas as concentragdes utilizadas,
ou seja: A medida que aumenta a concentragio, a
percentagem de redugfio tende a aumentar. No en-
tanto, para o oxfendazole, o albendazole ¢ o thiaben-
dazole, as percentagens de redugdo de larvas infec-
tantes de Strongyloides nio foram influenciadas
(P > 0,05) pelas concentragdes testadas.

As CL50 foram, respectivamente, de 1,22 x
10712, 9,12 x 10°%, 6,66 x 10°% ¢ 1,13 x 10" ppm
para o thiabendazole, 0 oxfendazole, o albendazole e
o fenbendazole (Tabela 6).

Trichostrongylus

As percentagens de reduc@o de larvas infectantes
de Trichostrongylus para o fenbendazole foram in-
feriores (P < 0,05) s dos demais produtos nas con-
centragbes de 6,25; 12,5; 25,0 ¢ 50 ppm, niio se_ve-
rificando diferenca (P > 0,05) apenas na concentra-
¢io de 100 ppm (Tabela 4). Para todas as concentra-
¢oes testadas, nao houve diferengas (P > 0,05) nas
percentagens de redugdo entre o oxfendazole, o al-
bendazone e o thiabendazole, 0 mesmo acontecendo
com relacdo 3s diferentes concentragfes para cada
um destes produtos. J4 po que se refere ao fenben-
dazole, as concentragbes de 6,25; 12,5 e 25 ppm
apresentaram percentuais de redugo inferiores
(P < 0,05) s de 50 ¢ 100 ppm.

TABELA 3. Percentagens médias ( erro- padrao)' de reduciio de larvas infectantes de Srrongylo:des sp. de caprinos,
em coproculturas tratadas “in vitro® com anti-helmfnticos benzimidaz6is, em cmm concentragoes dife-
rentes (dados transformados para arcoseno da raiz quadrada da percentagem)

Concentragdes (ppm)
Tratamentos
6,25 12,5 25,0 50,0 100,0
Fenbendazole 27,77 = 3,62aa) 53,75 2,97a(t) 60,52% 3,11alc) 7544F 1,69ald) 81,69% 0,77 ale)
Oxfendazole 78,98 % 0,78bfa) 79,47 X 0,72b(a) 79,52+ 0,67b(a) 79,62* 0,69afa) 81,88 *+ 0,73 a(a)
Albendazole 85,88 & 0,27¢c(a) 86,16 X 0,39c{a) 87,78 + 0,34c{a) 88,57 0,64b(a) 8873 0,48Db(a)

Thiabendazole 87,23+ 0,32c¢(a) 87,72 % 0,29¢(a)

88,46 0,50¢(a) 88,50 = (,45b{a) 88,84 % 0,11 bfa)

! Médias sequidas de letras diferentes, na coluna e de letras diferentes entre parénteses na linha, s8o significativamente dife-

rentes (P << 0,05), de acordo com o teste de Tukey,
2 Tabela de Bliss, conforme Snedecor (1966},
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TABELA 4. Percentagens médias (X erro-padrin)’ de redugio de larvas infectantes de Trichastrongylus sp. de capri-
nos, em coproculluras tratadas “in vitro” com anti-helminticos benzimidazdis, em cinco concentrages
diferentes (dados transformados para arcosend da raiz quadrada da percentagem)’.

ConcentragSes (ppm)
Tratamentos
6,25 12,5 25,0 50,0 100,0
Fenbendazole 45,60 * 4,99a(a) 48,03 * 540a(a) 56,15% 2,30ala) 77,84% 7,67afa) 80,14 =+ 6,04 a{b)
Cxiendazole 80,66 = 3,73b{a} 90,00% 0,00b{a} 90,00 0,00b(a} 90,00 * 0,00b(a) 90,00 0,00 ala)
Albendazole 90,00 = 0,00b(a) 90,00 * 0,00b{a) 90,00x 0,00b(a) 90,00 =+ 0,00b{a) 90,00+ 0,00a(a)

Thiabendazole 85,93 % 4,07b@) 90,00 0,00b{a}) 90,00 G,00b{a) 90,00 =+ 0,00b(a} 90,00 % 0,00 afa}

! Médias sequidas de letras diferentes, na coluna e de lefras diferentes entre parénteses, na linha, s5o significativamente dife-
rentes (P < 0,05}, de acordo com ¢ teste de Tukey.
2 Tabela de Bliss, conforme Snedecor (1966),

TABELA 5. Percentagens médias (X erro-padriio)' de larvas infectantes de Oesophagostomum sp. de caprinos, em
coproculturas tratadas “in vitro” com anti-helminticos benzimidazéis, em cinco concentragies diferen=
tes {dados transformados para arcoseno da rajiz quadrada de pcrcentagem)’.

Concentragbes (ppm)
Tratamentos
6,25 12,5 25,0 50,0 100,0
Fenbendazole 79,64+ 1,64ala) 84,76 F 1,31 a(k) 90,00X 0,00alc) 90,00 =+ 0,00alc) 90,00 % 0,00al(c}
Oxfendazole 85,60 1,85b(a) 86,56 1,41ab{a) 88,00+ 2,00a{a) 88,00% 2,00afa) 87,70% 1,41a(a)
Albendazole 88,74 * 1,26b(a) 88,74F 1,26ab(a) 90,00 x 0,00a{a) 90,00 0,00afa) 90,00 £ 0,00a(a)

Thiabendazole 87,48+ 1,54bfa) 20,00% 0,00af@) 90,00 0,00afa) 90,00 0,00a{a) 90,00+ 0,00a(a)

T Médias seguidas de letras diferentes, na coluna € de letras diferentes entre parénteses na linha, sdo significativamente dife-
rentes (P < 0,05), de acordo com o teste de Tukey,
2 Tabela de Bliss, conforme Snedecor (1966).

TABELA 6. Concentracdes (ppm) de anti-helminticos benzimidazdis necessérias para inibir, “in vitre", a eclosio de
50% de ovos de nematddeos gastrintestinais de caprinos (CL 50).

Benzimidazéis
Género
Oxfendazole Fenbendazole Albendazole Thiabendazole
Haemonchus 8,79 % 10° 4,63% 10 1,00x 10° 3,85 % 107"
Oesophagostomum 4,68 10" 7,19% 102 1,22x10""° 4,09x10™®
Trichotrongylus 1,70x 1072 7,82x10° aeet 1,80x 1072
Strongyloides 9,12x10"° 1,13x 10! 6,66 %1078 1,22x140°1°

++. " CL50 nfo obtida: 100% de inibigio em todas as concentragbes testadas,

As CL50, aproximadas, foram de 1,7 x 1072, 1,8  percentagem de redugdo foi de 100%, ndo permitin-
x 10-2 ¢ 7,82 x 10° ppm para o oxfendazole, o thia-  do anflise de regressdo. Coles & Simpkim (1977)
bendazole e o fenbendazole, respectivamente (Tabela  mostraram que as CLS50 do thiabendazole para ovos
6). Com relagio ao albendazole, a CL50 ndo foiob-  de 7. axei e T. colubriformis sens{veis a ele, foram,
tida, visto que, em todas as concentragdes testadas,a  respectivamente, de 0,07 e 0,08 ppm. Conforme os
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TABELA 7. Percentagens médias (= erm-mu:lnio)1 dereducio de fémeas de Strongyloides de vida livre, em coprocul-
turas de caprinos, tratadas ““in vitro” com anti-helm{nticos benzimidazéis, em cinco concentragdes dife«
rentes (dados transformados para arcoseno da raiz quadrada da percentagem)z.

Concentragbes (ppm)
Tratamentos
6,25 12,5 25,0 50,0 100,0
Fenbendazole 21,00F 4,14a(a) 42,97 % 522ab) 4813* 7,56a(b) 67,46* 500alc) 82,96 % 2,23 a(d)
Oxiendazole 72,33* 2,53b(a) 77,25 3,25b(ab) 76,95 3,04b{ab) 86,01 1,91b(b) 87,94* 0,84a(b)
Albendazole 88,86 = 1,14c(a) 88,86 * 1,14cla) 96,00 0,00c{a} 90,00 0,00b(a) 90,00 % 0,00 a{a}

Thiabendazole 83,41 % 2,85¢c(a) 90,00 0,00c(a) 90,00 * 0,00c{a) 90,00 % §,00b(a) 90,00 0,00 a(a)

T méddias Segquidas de letras diferentes, na colunz, e de letras diterentes entre parénteses na linha, sio significativamente dife-

rentes (P < 0,05), de acordo com o teste de Tukey,
% Tabela de Bliss, conforme Snedecor {1966),

autores, para estirpe resistente de T, colubriformis, a
CL50 do thiabendazole foi de 0,05 ppm, Hall et al,
(1978) verificaram que as CL50 do thiabendazole
para ovos de T. colubriformis foram, respectiva-
mente, de 0,015 € 0,045 ppm para a cstitpe sensfvel,
e de 0,85 ¢ 0,20 ppm para a estirpe resistente, Ibarra
& Jenkins (1984) obscrvaram que as CL50 para ovos
de T. colubriformis foram de 0,002 ppm para o thia-
bendazole, 0,006 ppm para o albendazole, 0,3 ppm
para o fenbendazole e 1,0 ppm para o oxfendazole,
A CL50 do thiabendazole para ovos de Trichostron-
gyvlus spp, observada no presente trabalho, foi um
pouco inferior 3s CL50 registradas por Coles &
Simpkim (1977) para a estirpe de T, avei ¢ T, colu-
briformis, sensfveis ao thiabendazole, bem como de
T. colubriformis, resistente a ele, Para o oxfendazole
a CL50, aqui observada, foi inferior A relatada por
Ibarra & Jenkins (1984). J4 com relagiio ao fenben-
dazole, a CL50 para ovos de Trichostrongylus spp.,
observada neste trabalho, foi mais alta do que a re-
gistrada por Ibarra & Jenkins (1984).

Oesophagostomum

As percentagens de redugdo de larvas infectantes
de OQOesophagostoruun, nas coproculturas tratadas
com oxiendazole, albendazole e thiabendazole, na
concentragdo de 6,25 ppm, foram superiorcs
(P < 0,05 & perccntagem de redugio obscrvada
para o fenbendazole nesta mesma concentragio (Ta-
bela 5). Na concentragio de 12,5 ppm, a percenta-
gem de redugio para este dltimo produto foi signifi-
cativaments inferior (P < 0,05) apenas em relagdo A
percentagem de redugdo promovida pelo thiabenda-
zole, nio diferindo (P > 0,05) das percentagens de

redugio observadas para o oxfendazole ¢ o albenda-
zole, Nas concentragdes de 25,50 ¢ 100 ppm, nio
houve diferengas significativas (P > 0,05) entre os
quatro benzimidazdis testados. Para o fenbendazole,
as concentragdes de 6,25 ¢ 12,5 ppm aprescntaram
percentuais de redugio inferiores (P < 0,05) 4s per-
centagens de reduglio observadas nas concentragGes
de 25,04 50,0 e 1000 ppm. Com relagio ao oxfenda-
zole, albendazole ¢ ao thiabendazole, ndo houve di-
ferengas significativas (P > 0,05) entre as diferentes
concentragdes utilizadas.

As CL50 foram de 4,68 x 10°"" ppm para 0 ox-
fendazole, 7,19 x 107 ppm para o fenbendazole,
122 x 107" ppm para o albendazole e 4,09 x
107® ppm para o thiabendazole (Tabela 6).

Fémeas de Strongyloides de vida livre

Quanto ao desenvolvimento de fémeas de vida li-
vre nas coproculturas (Tabela 7), verificou-se que as
percentagens de redugio promovidas pelo oxfenda-
zole, albendazole e thiabendazole, nas concentragdes
de 6,25; 12,5, 25 e 50 ppm, foram superiores
(P < 0,05) s percentagens de redugdo observadas
para o fenbendazole nas mesmas concentragbes. O
oxfendazole, por sua vez, aprescntou perccntagens
de redugo inferiores (P < 0,05) is do albendazole e
as do thiabendazole, apenas nas concentragdes de
6,25; 12,5 e 25,0 ppm, Nessas concentragdes ¢ na
concentragio de 50 ppm, ndo foram verificadas di-
ferengas (P > 0,05) entre o albendazole e o thiaben-
dazole, Na concentragio de 100 ppm, niic houve di-
ferengas (P > 0,05) entre os quatro benzimidazdis
testados. Estudando as diferentes concentragdes
dentro de cada principio ativo, verificou-se que para
o [enbendazole s6 ndo houve diferencga (P > 0,05)
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entre as concentragbes de 12,5 e 25 ppm. Para o
oxfendazole, a percentagem de redugio observada
na concentragio de 6,25 ppm foi significativamente
inferior (P < 0,05) 3s percentagens de redugio ob-
servadas nas concentragbes de 12,5; 25,0; 50,0 e
100,0 ppm, sendo que estas Gltimas nao diferiram
(P > 0,05) entre si, Com relagio ao thiabendazole e
albendazole, nfio houve diferengas (P > 0,05) entre
as cinco concentragdes testadas,

CONCLUSOHES

1. E possfvel realizar anflise comparativa da ati-
vidade ovicida dos benzimidazéis, utilizando testes
“in vitro”, através do percentual de redugio de lar-
vas infectantes nas coproculturas tratadas com estes
produtos.

2. O albendazole e o thiabendazole apresentaram
maiores percentagens de redugo de larvas infec-
tantes de Haemonchus, Strongyloides e de fémeas de
Strongyloides de vida livre, ocupando o oxfendazole
uma posi¢do intermedifria, sendo que o fenbenda-
zole foi 0 produto que apresentou menores percen-
tuais de redugio.

3. Para larvas infectantes de Trichostrongylus, ©
oxfendazole, o albendazole ¢ o thiabendazole apre-
sentaram percentuais de redugho acima de 95,0%,
sendo que o fenbendazole apresentou percentuais de
redugdo inferiores a 95,0%.

4. Para larvas infectantes de Oesophagostomum,
todos os benzimidazéis testados apresentaram per-
centuais de redugfo acima de 96,0%.
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