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RESUMO

O objetivo desse trabalho foi relatar a eficacia do aceturato de diminazeno no controle da infecgdo
natural por Trypanosoma evansi (T. evansi) em eqiiinos do municipio de Cruz Alta, Rio Grande do
Sul. Na propriedade, ao realizar o exame clinico dos animais, observou-se que quatro deles
apresentavam marcha oscilante com incoordenagdo dos membros posteriores. A confirmagdo do surto
de tripanossomiase foi feita através de esfregaco sangiiineo periférico, onde se detectou a presenca da
forma flagelada do 7. evansi em trés dos eqiiinos e isolamento da cepa em ratos Wistar inoculados
com sangue de um dos animais. Todos os eqiiinos da fazenda foram medicados com aceturato de
diminazeno na dose de 7mg kg' no dia em que se diagnosticou a enfermidade (dia zero) e
posteriormente nos dias 7 e 14. Os animais apresentaram melhora crescente e 30 dias apos a terapia
ndo apresentavam sintomatologia da doenca. No entanto, 90 dias apos a primeira dose, a terapia teve
que ser repetida em uma das éguas, pois esta teve recidiva dos sinais clinicos, apresentando
manqueira, febre, anorexia e perda de peso. Um ano apos a terapia os animais foram reavaliados a
partir de exame fisico e esfregacos sanguineos, sendo constatado que os mesmos apresentavam 6timo
estado nutricional e estavam livres do protozoario na circulacdo. Visto isso, considerou-se que o
aceturato de diminazeno, no protocolo utilizado, apresentou eficacia curativa da tripanossomiase.
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DIMINAZENE ACETURATE ON THE TREATMENT OF EQUINES NATURALLY
INFECTED BY Trypanosoma evansi IN THE MUNICIPALITY OF CRUZ ALTA - RS,
BRAZIL

ABSTRACT

The aim of this study was to report the efficacy of diminazene aceturate on the control of equine
trypanosomiasis by Trypanosoma evansi (T. evansi) in the municipality of Cruz Alta, Rio Grande do
Sul state. Uncoordinated gait with instability of the hindlimbs were observed in four animals. The
flagellated form of 7. evansi was observed in peripheral blood smears and the strain was isolated after
inoculation in Wistar rats with blood of one animal. All equines received three doses of 7mg kg of
diminazene aceturate (days zero, 7" and 14™). No clinical signs of the disease were observed 30 days
after the first dose, although 90 days after the beginning of the treatment the same therapy was
repeated in one of the mares which showed uncoordinated gait, fever, anorexy and weight loss.
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Physical examination and peripheral blood smears performed one year after the treatment showed
great nutritional status and elimination of protozoa from peripheral blood circulation of all the four
animals. We concluded that diminazene aceturate, in this protocol, was effective on the treatment of
equine trypanosomiasis.

Key words: Trypanosoma evansi, “mal das cadeiras”, equines, treatment, diminazene aceturate.

DIMINAZENO ACETURADO EN EL TRATAMIENTO DE EQUINOS INFECTADOS
NATURALMENTE POR Trypanosoma evansi EN MUNICIPIO DE CRUZ ALTA - RS,
BRASIL

RESUMEN

El objetivo de este trabajo fue relatar la eficacia del diminazeno aceturado en el control de la infeccion
natural por Trypanosoma evansi (T. evansi) en equinos del municipio de Cruz Alta, Rio Grande do
Sul. En la propiedad, al realizar el examen clinico de los animales, se observo que cuatro de ellos
presentaban marcha oscilante con incoordinacion de los miembros posteriores. La confirmacion del
primer episodio de tripanosomiasis fue hecha por médio de frotis de sangre periférica, donde se
detect6 la presencia de la forma flagelada de 7. evansi en tres de los equinos e isolamiento de la cepa
en ratones Wistar inoculados con sangre de uno de los animales. Todos los equinos de la hacienda
fueron medicados con diminazeno aceturado en la dosis de 7mg kg™ en el dia en que se diagnostico la
enfermedad (dia cero) y posteriormente el los dias 7 y 14. Los animales presentaron mejora creciente y
30 dias después a la terapia no presentaban sintomatologia de la enfermedad. Sin embargo, 90 dias
después de la primera dosis, la terapia tuvo que ser repetida en una de las yeguas, pues esta tuvo
recidiva de las sefiales clinicas, presentando claudicacion, fiebre, anorexia y perdida de peso. Un afio
después de la terapia los animales fueron revaluados a partir de frotis de sangre y examen fisico,
siendo constatado que los mismos presentaban Optimo estado nutricional y estaban libres del
protozoario en la circulacion. De esta manera, se consideré que el diminazeno aceturado, en el
protocolo utilizado, presentd eficacia curativa de la tripanosomiasis.

Palabras-clave: Trypanosoma evansi, mal de caderas, equinos, tratamiento, diminazeno aceturado.

Trypanosoma evansi ¢ um protozoario da sec¢do salivaria, causador da doenga secularmente
conhecida como mal de cadeiras em eqiiinos no Pantanal Mato-grossense (SILVA et al., 2002). Este
flagelado pode ser transmitido mecanicamente por insetos hematofagos das familias Tabanidae e
Muscidae e por morcegos hematdfagos (Desmodus rotundus) (HOARE, 1972). Acredita-se que a
transmissdo por insetos seja a grande responsavel pela ampla distribuicdo geografica do parasito,
embora as areas de clima tropical, especialmente Africa e América latina sdo as de maior ocorréncia
da doenga clinica (LUN e DESSER, 1995).

A tripanossomiase causa sinais clinicos em cavalos como anemia, edema de pernas e partes
baixas, letargia, perda de apetite, emagrecimento, febre intermitente, lacrimejamento, aborto (SILVA
et al., 1995a, 1995b), e, ocasionalmente, hemorragias na camara anterior do olho (LOSOS, 1980). Nos
estadios cronicos, os animais tornam-se fracos, as membranas mucosas encontram-se palidas, alguns
ictéricos, com nddulos linfaticos superficiais intumescidos e apresentam incoordenagdo motora com
paralisia dos membros posteriores (MONZON et al., 1991). Mahmoud e Gray (1980) descreveram que
a doenca ¢ rapidamente fatal em caes, eqiiinos e camelos.

O aceturato de diminazeno é o produto mais comumente usado no controle das
tripanossomiases dos animais domésticos por apresentar alto indice terapéutico (PEREGRINE e
MAMMAM, 1993). E uma diamidina que tem atividade tripanocida, babesicida e bactericida. Os
fabricantes indicam uma dose tnica de 3,5mg kg™ para eqiiinos, bovinos, ovinos e caninos, ocorrendo
desaparecimento dos sinais clinicos em 24 horas (BRENDER et al., 1991), Ja Silva et al. (2002),
indicaram a dose unica de 7mg kg para o tratamento de tripanossomiase. O objetivo desse trabalho
foi relatar a eficacia do aceturato de diminazeno no controle da infec¢do natural por 7. evansi em
eqiiinos.

Um surto de tripanossomiase ocorreu em janeiro de 2007, em uma fazenda com 13 eqiiinos
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(oito éguas adultas e cinco potros), no municipio de Cruz Alta, Rio Grande do Sul (ZANETTE et al.,
2008). Conforme o proprietario, quatro das fémeas haviam apresentado algumas semanas antes,
marcha oscilante com incoordenagdo dos posteriores. No exame clinico, confirmou-se a observacdo do
proprietario, no entanto, os animais encontravam-se em bom estado nutricional, sem febre, hidratados
e alimentando-se normalmente. Das éguas que apresentaram a sintomatologia, duas delas eram
animais que tinham parido ha um més.

Foram realizados esfregagos sangiiineos periféricos em oito éguas e em um potro com um
més de idade, filho de uma das fémeas com incoordenagdo motora. Estes foram corados com panoético
rapido e posteriormente avaliados em microscopio de luz em aumento de 1000 vezes. Trés ratos
(Rattus norvergicus) foram inoculados via intra-peritonial com sangue das éguas que apresentaram a
sintomatologia clinica de enrijecimento do trem posterior, para confirmagdo do diagndstico pela
presenca do flagelado na circulagdo dos roedores.

Nos esfregagos de sangue periférico, observou-se a forma tripomastigota do 7. evansi em
trés dos nove eqiiinos pesquisados, sendo duas fémeas que apresentaram o sinal clinico € um potro
sem sinais clinicos de doenca. Apds 10 dias da inoculagdo do sangue dos eqiiinos nos ratos,
visualizou-se o flagelado no esfregago sanguineo dos roedores confirmando-se o diagnostico. O
esfregaco sanguineo contendo o parasito, também foi a forma de diagnostico de outros dois surtos de
tripanossomiase por 7. evansi ocorridos no estado do Rio Grande do Sul (CONRADO et al., 2005;
RODRIGUES et al., 2005).

Todos os eqiiinos da propriedade, suspeitos e parasitados, foram medicados com aceturato
de diminazeno na dose de 7mg kg no dia em que se diagnosticou a enfermidade (dia zero) e nos dias
7 e 14. Apbés a medicagdo, os animais com sinais clinicos apresentaram melhora crescente dos
problemas locomotores e passados 30 dias da terapia, os mesmos n3o mais apresentavam
incoordenacgdo motora. Contudo, 90 dias apos a primeira dose, a terapia teve que ser repetida em uma
das éguas positiva para T. evansi, pois esta teve recidiva dos sinais clinicos apresentando febre,
anorexia e perda de peso. Um ano depois da medicagio todos os animais foram reavaliados a partir de
esfregacos sanguineos e exame fisico, sendo constatado 6timo estado nutricional e ausé€ncia do
protozoario no esfregaco sanguineo. Entretanto, somente com esses exames ndo se pode afirmar que
os animais estdo livres do flagelado, embora estes tenham adquirido a cura clinica da doenga. Em
2000, um surto de mal das cadeiras ocorreu em uma fazenda de eqiiinos da Tailandia, onde 42% das
éguas gravidas abortaram e 40% dos cavalos morreram. Todos os animais foram tratados com
aceturato de diminazeno na dose de 3,5 mg kg™ de peso corporal nos dias 0 e 41 do estudo. Amostras
de sangue foram avaliadas semanalmente até o dia 56. Os resultados revelaram que a droga na dose
utilizada pareceu ser eficaz no primeiro tratamento, pois o parasito desapareceu da circulagdo 24
horas apds administragdo do farmaco, no entanto a parasitemia retornou no dia 7. Apds novo
tratamento, 50% dos cavalos e 25% das mulas estavam positivas para tripanossomiase 24h apos a
terapia (TUNTASUVAN et al., 2003).

Sobretudo, no presente estudo, as trés doses de 7 mg kg administradas em intervalos de 7
dias revelou eficicia curativa em 80% (4/5) dos eqiiinos que apresentaram parasitemia e sinais
clinicos da doenca. Somente uma das éguas foi tratada novamente apds 90 dias do inicio do surto, por
motivo de recidiva da infecg¢do ou reinfecgdo, sendo esse segundo tratamento, efetivo no controle da
parasitemia. A cura clinica dos cavalos do presente trabalho, pode ter sido decorrente da concentragao
¢ do numero de doses administradas, pois foi utilizado o dobro da dose do farmaco administrada no
trabalho de Tuntasuvan et al. (2003). Pholpark et al. (1984), em infec¢@o experimental de bufalos
medicados com aceturato de diminazeno na dose de 5 mg kg™ verificaram a presenga do protozoario
apoés a terapia. Em vista disso, acredita-se que a dose administrada depende da espécie hospedeira,
pois a dose eficiente para cdes (SILVA et al. 2008b) pode ndo ser a mesma para eqiiinos
(TUNTASUVAN et al., 2003) e o protocolo comercial do aceturato de diminazeno para o tratamento
das infecgdes por Trypanosoma spp. indica a dose de 3,5 mg kg” de peso corporal, o que nio foi
eficaz no controle da doenga em ratos, cdes, eqiiinos e bovinos parasitados por 7. evansi
(TUNTASUVAN et al., 2003; COLPO et al., 2005; CONRADO et al., 2005; DOYLE, et al., 2007).

Na propriedade de Cruz Alta, todos os eqiiinos foram medicados com diminazeno, inclusive
os sadios (sem sintomatologia). Esta medida teve como objetivo a profilaxia da doenga, buscando-se
reduzir as chances de outros animais apresentarem quadro clinico da enfermidade. Neste estudo o
protocolo utilizado foi eficiente, pois nenhum animal sadio adoeceu ap6s a medicagdo. Ja Tuntasuvan
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et al. (2003) ndo obtiveram sucesso profilatico, pois o nimero de animais positivos aumentou apos
primeiro tratamento utilizando-se a mesma droga do presente trabalho, na dose de 3,5 mg kg™
Conforme Seidl et al. (1998) o aceturato de diminazeno so6 ¢ eficiente como agente profilatico quando
administrado em intervalos de 21 dias, tempo maximo de permanéncia de residuos no corpo de
mamiferos. No Pantanal Mato-grossense esta droga ¢ utilizada por varios fazendeiros, no tratamento
profilatico da enfermidade (SILVA et al, 2002). A terapia é considerada eficaz, pois reduz
efetivamente o numero de animais mortos nessa regido endémica, minimizando os prejuizos dos
pecuaristas (SEIDL et al., 1998).

Silva et al. (2008a) avaliaram a eficicia do aceturato de diminazeno nas dose de 3,5 ¢ 7 mg
kg, em intervalos de 24 horas, por cinco dias consecutivos em ratos infectados experimentalmente
por T. evansi. Os autores observaram que a droga eliminou a forma tripomastigota da circulagdo e os
ratos foram considerados curados apos 90 dias do inicio do tratamento Em outro estudo Doyle et al.
(2007) verificaram que a dose tnica de 3,5 mg kg™ de aceturado de diminazeno em ratos infectados
experimentalmente com o flagelado acarretou na recidiva da parasitemia apos 25 dias.

E importante ressaltar que as trés doses administradas ndo causaram toxicidade aparente para
os eqiiinos, ja Tuntasuvan et al. (2003) reportaram que os animais apresentaram graves sinais de
toxicidade como anorexia e apatia depois de tratados com aceturato de diminazeno. A analise de
creatinina confirmou a toxidade do farmaco, pois se observou aumento dos niveis séricos na corrente
sanguinea (TUNTASUVAN et al., 2003).

Neste estudo ndo se pode afirmar que os animais estdo livres da infecgdo pelo protozoario,
mas sim que ocorreu a cura clinica da enfermidade. Para isto, seria necessaria inclusdo de outras
técnicas de diagndstico, além da pesquisa do flagelado no sangue, a fim de confirmar a eliminagdo do
mesmo como, analise do liquido cefaloraquidiano e linfonodos (JAIN, 1993), culturas sanguineas,
inoculagdo em animais de laboratério, PCR e testes sorologicos. Tubos de micro-hematocrito podem
ser examinados diretamente sob a luz do microscopio 6ptico (WERNERY et al., 2001) e coloragao da
capa flogistica pode ser realizada para aumentar as chances de observacdo dos protozoarios
(MURRAY et al., 1981). Os exames citados acima nao foram efetuados devidos os elevados custos ¢
de nao estarem disponivel na instituicdo de pesquisa.

Concluiu-se, que o protocolo instituido aos eqiiinos neste trabalho, foi eficaz no controle da
doenga clinica por 7. evansi, pois decorrido um ano do surto, os animais encontravam-se livres do
parasito na circulagdo e em 6timo estado nutricional. O uso profilatico dessa droga também foi
favoravel, sendo que nenhum cavalo da propriedade adoeceu apds o surto. Técnicas de diagnostico
mais sensivel deveriam ter sido aplicadas neste caso para confirmar a cura definitiva dos animais.
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