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INTRODUGAO

Thienpont e col. (1966) apresentaram sumario de suas ex-
tensas investigagdes a respeito da atividade do cloridrato de tetra-
misol sdbre nematoides de galinhas, pombos, pavdes, faisbes, ovi-
nos, bovinos, cdes, suinos, equinos, gatos, tigres, ratos, camundon-
gos e homem. Doses entre 2 a 40 miligramas por quilo de péso
mostraram atividade contra numerosas espécies de nematéides.

Walley (1966) confirmou ésses achados no que diz respeito
aos ovinos; Pankiiurst e Sutton (1966) fizeram observacbes se-
melhantes.

Mesquita € Daher (1966), bem como Nascimento Filha €
col. (1966) testaram também com éxito, contra a ascariase do ho-
mem, o cloridrato de tetramisol.

e Apresentado ao plenario do X Congresso Brasileiro de Veterinaria, em Goiania,
Fevereiro de 1iX7.

e* Quimico. Usafarma s/A.
Médico veterinario, Usafarma S/A.
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Rodrigues e col. (1966) introduziram, contra a ascariase hu-
mana, névo sal do produto — o ciclamato de tetramisol — verifi-
cando superioridade para uso clinico, pela auséncia ou grande ate-
nuacgéo dos efeitos colaterais, tais como nduseas e tonluras; salien-
taram também seu sabor menos desagradavel. Rodrigues e col.
apresentaram em seu trabalho minuciosa exposicdo sbébre a qui-
mica do tetramisol e de seus derivados.

Rocha e col. (1957a) retornaram ao assunto e novamente con-
firmaram o valor do cloridrato de tetramisol no tratamento de va-
rias nematodiases ovinas; em outro trabalho, Rocha e col. (1967b)
reverificaram o valor da droga contra a ancilostomiase canina; em
terceira comunicacdo (1967cj registraram o valor da mesma con-
tra a dictiocaulose bovina.

Na presente observacdo estudamos comparativamente o cicla-
mato e o cloridrato de tetramisol para combate a varias helmintia-
ses do porco domeéstico.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados porcos naturalmente infestados da regido de
Campo Florido, Minas Gerais.

A fauna parasitaria era diagnosticada pela técnica coproscopi-
ca de Willys-Mollay, tal como descrita por Pessoa (1954).

Para isto, as fezes eram coletadas diretamente do reto dos
animais e imediatamente examinadas, tendo sido cada animal pre-
viamente identificado por chapa de aluminio afixada por perfura-
¢do de orelha.

Tendo os exames iniciais revelado irregularidade na fauna
parasitaria, passamos a selecionar os portadores de ascariase, sen-
do encontrados 36 porcos cujas fezes continham ovos de Ascaris
lumbricoides Lin. 1758, entre os 220 examinados, provenientes de
10 fazendas.

Os exames coprolégicos do total dos animais revelaram as
seguintes percentagens de infestacdo: oesofagostomiase 88,6%; me-
tastrogiliase 64,5%; estrongiloidiase 61,4%; ascariase 16,4%; tri-
curiase 14,5%; eimeriase 89,5%.

Nas fezes de um ou outro porco, encontraram-se ovos de Ma-
cracanthorhynehus hirudinaceus (Palias, 1781).

Dos 36 porcos portadores de A. lumbricoides foram utilizados
28, dispostos em 4 grupos de 7: grupo testemunho, grupo tratado
com ciclamato de tetramisol por via oral, grupo tratado com clo-
ridrato de tetramisol por via oral e grupo tratado com cloridrato
de tetramisol por via intramuscular.

O ciclamato de tetramisol * foi empregado sob forma de com-
primidos, cada um contendo 25 mg da droga base; a dose foi a
de 12,5 mg da mesma por quilo de hospedeiro, desprezando-se as
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fragdes inferiores a meio comprimido e completando-se um com-
primido quando as fra¢gdes igualavam ou superavam meio com-
primido.

O cloridrato de tetramisol foi utilizado sob forma de solu-
cdo aquosa a 20%, tanto para administracdo por via oral como
por via parenteral, sendo também de 12,5 mg da droga-base a dose
utilizada para cada quilo de hospedeiro; em ambos os casos, uma
vez calculada a dose, era esta medida por meio de seringa hipo-
dérmica, graduada em centésimos de mililitro.

TABELA | Numero, destinacdo experimental, infestacdes diagnosticadas, péso e
dose de medicamentos empregados em cada um dos 28 animais da experiéncia

comp. - comprimidos

*

, Produtos sintetizados e gentilmente fornecidos pela Csafarma S.A. — Industria
Farmacéutica.
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Para as administragdes orais introduzia-se sonda de borracha
na faringe dos animais e, ap6s a administracdo da droga, lancava-se
através da sonda um pouco d’agua, a fim de assegurar a ingestao
da dose total.

As administragdes intramusculares eram feitas na regido pos-
terior da coxa.

Na tabela n.° 1, figuram-se por meio de simbolos as infesta-
¢Oes diagnosticadas em cada um dos 28 animais de experiéncia.

Os porcos eram tratados, ou separados para testemunhos, logo
ap6s o diagnostico da infestacdo, sendo que os quatro primeiros
animais foram para tal fim previamente sorteados quanto a des-
tinagcdo experimental. Essa mesma ordem de destinacdo foi obe-
decida para os demais.

Os animais foram mantidos em cinco cercados independentes,
do seguinte modo: um cercado féra reservado para animais de ca-
da um dos lotes experimentais e ai éles ficavam encerrados du-
rante os quatro primeiros dias a contar do dia do tratamento, sen-
do depois transferidos para o quinto cercado, onde aguardavam o
sacrificio, feito no 7.1dia, a contar do dia do tratamento.

Observou-se que no grupo tratado com cloridrato de tetrami-
sol por via intramuscular as eliminagdes do Ascaris iniciavam-se
cérca de 12 horas apés o tratamento e cessavam antes de trans-
corridas 48 horas.

Em contraposicdo, as elimina¢des nos grupos tratados por via
oral iniciavam-se cérca de 24 horas e prosseguiam até cérca de 72
horas ap6s o tratamento.

No grupo testemunho n&o ocorreu eliminagdo de Ascaris du-
rante os quatro dias de observacao.

No cercado geral, em que os animais permaneciam durante
os trés dias finais de observacdo, ndo apareceu qualquer ascarideo
no solo.

O sacrificio dos animais foi feito por sangria, apés o que foram
éles necropsiados, fazendo-se contagens de nematéides nos pul-
mdoes, intestino delgado, intestino grosso, rins, gordura pcrirenal
e estbmago. Neste Ultimo o6rgdo, apdés o sacrificio dos dezesseis
primeiros porcos, nenhum nematéide foi encontrado; em vista dis-
so, os estdmagos dos demais porcos deixaram de ser examinados;
outra razdo para isto, foi o fato dos exames prévios de fezes nao
terem revelado ovos de nematdides gastricos.

As contagens de helmintos das espécies A. lumbricoides, Tri-
churis suis (Schrank, 1788), Oesophagostomum dentatum (Rudol-
phi, 1803) e M. hirudinaceus foram totais. Para Metastrongylus
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salmi (Gedoelst, 1923) e Stephanurus dcntatus (Diesing, 1839),
buscou-so também a contagem total, a qual entretanto ndo pode
ser assegurada, devido as dificuldades inerentes a coleta désses
nematdides na intimidade de 6érgados e tecidos.

Para Strongyloid.es ransoni Schwartz e Alicata, 1930, a conta-
gem foi feita por amostragem: depois de coletado o conteddo do
intestino delgado, completava-se o volume até dois litros, homoge-
neizava-se e retiravam-se 100 ml. Os resultados das contagens
eram depois multiplicados por 20.

O teste estatistico utilizado para a realizagdo dos contrastes
multiplos entre os quatro lotes experimentais foi um teste ndo pa-
ramétrico, o “teste do sinal’. O nivel de significancia escolhido
foi o de 6 'i, reservando-se 1% de significAncia para cada contraste.

RESULTADOS
Os Ascaris eliminados pelos animais tratados, nos quatro pri-
meiros dias, foram contados, figurando as contagens na tabela II.

TABELA 1l — Numeros de Ascaris, adultos e jovens, encontrados nas fezes dos ani-
mais tratados e testemunhos, nos quatro primeiros dias apdés o tratamento

Oral Injetavel
Cloridrato de Cielamato de Cloridrato de Tetesmunhos
tetramisol tetramisol tetramisol
adulto jovem adulto jovem adulto jovem adulto jovem
41 1 28 3 53 .0 0

Os helmintos encontrados nas necrépsias de cada porco, em
cada um dos grupos experimentais, foram contados pelas técnicas
supra mencionadas, compondo-se a Tabela IlIl com os resultados
dessas contagens.

Para maior clareza, enumeraremos os resultados obtidos para
cada espécie de helminto separadamente.

A. lumbricoides — os resultados obtidos, tanto para as formas
adultas como para as imaturas dispensam analise estatistica; os
dois sais da droga administrados por via oral foram totalmente
eficientes; o cloridrato de tetramisol por via intramuscular, teve
cerca de 96,5% de eficiéncia contra formas adultas e cérca de 93";
contra formas jovens.

M. salmi — os resultados obtidos dispensam andalise estatistica.
As duas drogas pelas vias utilizadas tiveram eficiéncia da ordem
de 98% e foram totalmente eficientes contra as formas imaturas.



TABELA Il —e NUmero de vermes encontrados nas necrdpsias dos animais da experiéncia, classificados segundo os géneros

. N.o do . Oesophaijos- Metastron- Trtchu- Clepha- Strongye Mncracnn-
Lote experimental animal Ascaris tomurn gylus ris 1nums loiilt'8 Jhorhijnchux
Adulto Jovem Adulto Jovem Adulto Jovem Adulto Jovem
1 0] 0 92 0] 0] 0] 0 7 0 0 0]
5 0 0 285 12 0] 0] 0 0 380 0] 1
Cloridrato de tetramisol 9 0 0 35 2 0 0 0 0 0 0 0
oral 13 0 0 179 9 2 0 1 0 0 2 2
17 0] 0 428 12 0] 0 6 0 400 0] 0
21 0 0 629 4 1 0 0 o] 220 0 0
25 0 0 183 11 0 0 11 3 20 3 0
Total o] o] 1.831 50 3 o] is 10 — 1.020 5 3
Média 0,00 0,00 261,57 7,14 0,42 0,00 2,57 " 1742" 145,71 0,71 0,42
2 4 6 396 20 30 6 0 (o2 1.0S0 ~ 2 0
6 4 101 497 13 112 5 7 1.540 2 0
Testemunho 10 4 20 589 20 201 19 6 0 420 1 0
14 4 20 765 13 730 60 0] 0 2.520 3 0]
18 3 80 483 11 480 17 0 0 840 4 0
22 4 20 844 75 175 5 o 0 340 10 0
26 14 40 86 54 56 3 0 1 540 1 0
Total 37 287 - 3.660 206 1.784 115 13 1 7.280 23 0
Média 5,27 41.0 522,87 29.43 254,55 16,42 1,86 0,14~ 1.040,0 3,44 0,00
3 0 0 133 15 2 0 0 1 80 0 0
: : 7 0 0 525 22 1 0 13 1 120 o} 0
c():rl;:am ato de tetramisol 1 o o 333 5 o o o 0 233 4 o
15 0 0 180 22 0 0 0 0 460 0 0
19 0 0 209 1 0 0 5 0 300 0 0
23 ) 0 564 6 0 0 0 0 460 0 )
27 0 ) 168 0 0 0 1 0 4.020 0
Total 0 ~ 0 2.092 78 3 0 19 5.773 4 0
Média 0,00 0.00 298,95 11,14 0,42 a6cT 2,71 0,28 82171 0,57 0,00
4 0 20 3S6 29 19 0 2,71 0 o] li 1
Cloridrato de tetramisol S 0 0 196 15 0 0 0 0 0 0 1
S 12 o] 0 21 2 0 o] o] 0 o] 1 0]
injetavel 16 o 0 73 6 0 0 1 0 0 0 o]
20 0 0 81 6 0 0 0 1 0 0 0
24 2 0 298 6 3 0 3 0 260 0 0
2S 0 0 59 6 0 0 0 5 80 3 0
Total 2 20 1.094 70 22 0 4 6 340 4 2
Média 0,2S 2.80 156,28 10,00 3,14 0,00 057 1 085 i 48,57 0,57 0,28
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S. ramsoni — o ciclamato de letramisol ndo teve atividade es-
tatisticamente ao nivel de 6'v contra esta helmintiase. O clori-
drato de tetramisol revelou atividade significante ao nivel de 6%,
tanto pela via oral (cérca de 86% ), como pela intramuscular (cer-
ca de 95vr), ndo havendo diferenca significante ao nivel de 6%
entre a eficiéncia da droga por uma ou outra via.

O. dentatum — o ciclamato de tetramisol n&do teve atividade
estatisticamente significante ao nivel de 6% sbbre os helmintos
adultos, embora a média de numeros de vermes f6sse menor no
grupo tratado com a droga que no testemunho. Sua atividade
contra as formas jovens de O. dentatum foi significante ao nivel
de 6';, sendo que cérca de 60'; delas foram eliminadas.

O cloridrato de tetramisol teve atuacao significante ao nivel
de 6'; contra os helmintos adultos pelas duas vias; pela via intra-
muscular sua atuacdo (cérca de 709;) foi significantemente me-
lhor que pela via oral (cérca de 50%). Por ambas as vias funcio-
nou também de forma estatisticamente significante contra as for-
mas imaturas, eliminando cérca de 65% pela via injetavel e 75%
pela via oral (cérca de 50';). Por ambas as vias funcionou tam-
bém de forma estatisticamente significante contra as formas ima-
turas, eliminando cérca de 65% pela via injetdvel e 75% pela via
oral. Ao nivel de 6%;, ndo houve diferenca significante na atua-
¢do entre as duas vias.

T. suis e S. dentatus — a grande irregularidade nos numeros
de helmintos, com maioria de porcos livres destas infestacbes, ndo
permitiu anélise concludente.

M. hirudinaceus — as duas drogas agiram significantemente
ao nivel de 6% pelas vias experimentais, eliminando cérca de 78%
das formas adultas; ndo houve diferenca significante entre drogas
ou vias de administracdo. N&o foi possivel estimar a ac¢éo da dro-
ga sbbre formas jovens devido a auséncia dessas formas jovens no
grupo testemunho.

Quanto a tolerancia ao medicamento, temos a observar que
nos dois lotes tratados com cloridrato de tetramisol foram obser-
vados, em alguns animais, transitérios fendbmenos tdxicos, mani-
festados por incoordenacdo de movimentos, sialorréia e vémitos.
Esses fendmenos ndo foram observados no lote tratado com cicla-
mato de tetramisol.

DISCUSSAO

Como pudemos observar, os dois sais de tetramisol estudados
apresentaram notavel eficiéncia contra formas n&o sé adultas co-
mo também imaturas da maioria dos helmintos presentes. O es-
pectro foi dos mais amplos até hoje descrito em anti-helminticos
para suinos.
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Além disso, a facilidade de administracdo do produto, que por
via oral dispensa jejum prévio e por via parenteral constitui tam-
bém novidade no campo de anti-helminticos para suinos, é fator
que muito contribui para a praticidade do tratamento.

Em seu trabalho pioneiro Tiiienpont e col. (1966, op cit.) di-
zem que o espectro antihelmintico do tetramisol parece estar li-
mitado apenas a nematoides; como vimos, entretanto, o tetramisol
agiu bastante bem contra o acantocéfalo M. hirudinaceus, fato im-
portantissimo, dada a alta incidéncia entre nés déste parasita e
os graves danos que acarreta.

A alta eficacia do tetramisol contra formas adultas e a total
eliminacédo das formas imaturas de M. salmi tem também uma con-
sequéncia interessantissima: como demonstrou Shope, €éste metas-
trongilideo transmite aos suinos o virus da influenza suina; fazen-
do o tratamento desta verminose, faz-se concomitantemente a pro-
filaxia da virose.

Bastaria, entretanto, a notavel eficacia da droga contra a
ascariase para que ela merecesse inclusdo, em lugar de destaque,
no arsenal de antihelminticos para suinos. A acdo do tetramisol
contra A. lumbricoides pbde, em nossa experiéncia pessoal, apenas
ser comparada com a do 2,2-diclorovinil-dimetil-fosfato (Atgard V),
segundo os achados de Mendes e col. (1966).

Pudemos notar, também, que a comparacdo entre os sais clo-
ridrato e ciclamato resultou desvantajosa para éste ultimo no que
se refere a atividade antihelmintica. O sal cloridrato apresentou
apenas 0 inconveniente dos transitérios efeitos téxicos, que entre-

tanto desapareceram rapidamente sem maiores conseqiiéncias.

Do ponto de vista estatistico, ndo houve diferenca significante
entre a acdo do sal cloridrato por via oral ou injetavel, mas para
A. lumbricoides adultos, o cloridrato oral teve 100/ de eficiéncia,
ao passo que o injetavel teve apenas 96,5%, parecendo indicar que
a droga age melhor por acdo direta sObre éste verme, que ndo é
hematé6fago.

O modo de acdo da droga ainda nao foi esclarecido, dando mar-
gem as mais variadas conjecturas: faria o tetramisol ciclo ente-
rohepéatico, como a fenotiazina, ou seria absorvido e depois elimi-
nado em tddas as secrecfes, tanto entéricas como pulmonares?

Investigacdes especificas fazem-se necessarias para esclarecer
tdo importantes interrogacoes.
SUMMARY

The AA tested comparatively the anthelmintic efficiency of
both cyclamate and hydrochloride of tetramizole, in pigs. The cy-
clamate salt was tested orally and the hydrochloride one was studied
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by both the oral and intramuscular routes. In all cases the dosis
was 12.5 mg/kg.

Both drugs were highly efficient against mature Ascaris, Me-
tastrongylus and Macracanthorhynchus and were also significantly
active on immature forms of Ascaris, Metastrongylus and Oesopha-
gostomum.

Mature Strongyloides and Oesophagostomum were expelled by
the hydrochloride compound; they were not statistically interfered
with by the cyclamate salt.

The AA present also a survey on pig helminths at the Campo
Florido region, State of Minas Gerais, Brasil.
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