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AVALIAÇÃO DA EFICÁCIA DO ALBENDAZOL NA
LAGOCHILASCARÍASE MURINA EXPERIMENTAL

Miguel Alípio Vieira , Jayrson Araújo de Oliveira , Carlos Augusto Lopes Barbosa

RESUMO
Para avaliar a ação do albendazol sobre larvas de terceiro estágio de Lagochilascarís minor

foram empregados 60 camundongos isogênicos C57BL/6, divididos cm três grupos iguais. Cada animal
foi inoculado com l O3 ovos ínfectantes de L. minor, via oral, através de uma sonda esofagiana. Todos os
animais dos Grupos I e H foram tratados individualmente com albendazol, na dosagem de 400mg/kg/dia,
via oral, durante 30 dias. Tendo em vista o padrão de migração de larvas de L. minor no organismo de
camundongo (hospedeiro intermediário), os animais do Grupo I receberam a droga a partir do 7° dia e os
do Grupo II, no 60° dia após a inoculação. Os camundongos do Grupo III (controle) n3o foram tratados
com a droga. No 5° dia após o término do uso da droga, todos os animais de cada grupo foram
necropsiados. O número de larvas vivas recuperadas dos nódulos da musculatura esquelética do tecido
celular subcutâneo e das vísceras foi o critério utilizado para avaliar a eficácia da droga. Foram
observados níveis de eficácia de 80,9% para o Grupo I e de 66,3% para o Grupo II. Podemos inferir que
ambos os esquemas terapêuticos utilizados neste trabalho foram ineficazes no tratamento da
lagochilascaríase murina experimental.
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INTRODUÇÃO

Através do ciclo evolutivo experimental de Lagochilascarís minor, descrito
por Campos et ai. (1), foram utilizados camundongos e gatos como hospedeiros e
cada um destes animais apresentou comportamento diferente. Nos camundongos
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inoculados por via oral com ovos infectantes de L. minor, foi observada a eclosão de
larvas do terceiro estágio na parede intestinal, com posterior migração das mesmas
pina o ligado, pulmão, musculatura esquelética e tecidos subcutâneos, permanecendo
ai cncisladas (6).

Nos gatos alimentados com camundongos assim infectados, observou-se a
presença de formas adultas, larvas e ovos em abscessos da região da faringe,
Iraqnéia, tecidos vizinhos (rino e orofaringe), ouvido e tonsilas (1).

A lagochilascaríase tem sido descrita frequentemente em humanos e o
Mrasil lidera a casuística mundial (l, 13). A ausência de um esquema terapêutico
loliilmcnte eficaz na lagochilascaríase humana continua sendo um desafio.
Medicamentos, como a dietilcarbamazina, tiabendazol, levamisol, mebendazol e
cambcndazol têm sido empregados em diferentes dosagens. Entretanto, é comum
ocorrerem recidivas das lesões após a cura aparente (2, 8, 10, 13).

Tanto na lagochilascaríase humana como na experimental, a droga utilizada
deveria atuar nas várias fases evolutivas do parasito (ovos, larvas e vermes adultos)
pura se obter um tratamento eficaz, sem possibilidade de recidivas.

Oostburg (10), usando um novo derivado benzimidazólico, o albendazol,
obteve resultados promissores ao tratar um caso de lagochilascaríase humana na
dosagem de 400 mg/kg/dia, por um período de 36 dias.

Vieira et ai. (14), usando o albendazol na mesma dosagem (400mg/kg), por
30 dias consecutivos, sobre ovos embrionados e ovos não embrionados (in vitró),
verificaram que a droga impedia a embriogênese dos ovos.

Os resultados promissores apresentados por esses autores nos incentivaram
a investigar a ação deste medicamento, por um período de 30 dias, sobre larvas
encistadas nos tecidos e vísceras de camundongos infectados experimentalmente.

MATERIAL E MÉTODO

1. Parasito

Fêmeas adultas de L. minor, recuperadas de gatos infectados experimen-
talmente, foram dissecadas e delas retiradas as alças uterinas contendo ovos. Estes
l oram colocados em placas de Petri com solução de formol a 1% e deixados por um
período de 40 dias à temperatura ambiente, para obtenção do estágio infectante.

Após esse período, os ovos larvados foram transferidos para tubos de
centrifugação graduados, a suspensão foi homogeneizada e retiraram-se cinco
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alíquotas de 0,01 ml da mesma, contendo ovos, os quais foram examinados entre
lâmina e lamínula, com auxílio de microscópio óptico.

Os ovos infectantes foram contados e a média das cinco contagens
determinou a concentração de ovos por ml.

2. Animais

Foram usados 60 camundongos C57BL/6, obtidos do Biotério do
Departamento de Parasitologia do Instituto de Patologia Tropical e Saúde Pública da
Universidade Federal de Goiás.

3. Infecção dos animais

Cada animal foi inoculado com 10 ovos infectantes de L. minor, através de
sonda esofagiana.

4. Esquemas de tratamento

Os animais foram divididos em dois grupos iguais e submetidos aos
seguintes esquemas de tratamento com albendazol:

Grupo 1 -20 animais tratados individualmente com 400mg/kg, durante 30
dias, a partir do 7° dia após a infecção;

Grupo II - 20 animais tratados individualmente com 400mg/kg, durante 30
dias, a partir do 60° dia após a infecção.

Cada grupo teve como controle 10 animais infectados, porém não tratados.
No 5° dia após o término da administração da droga para cada grupo, todos

os animais foram necropsiados. O número de larvas vivas recuperadas dos nódulos
da musculatura esquelética, do tecido subcutâneo e de vísceras constituiu o critério
para avaliar a eficácia da droga.

5. Avaliação da eficácia

A avaliação da eficácia da droga foi feita pela relação entre a média de
larvas vivas obtidas na necropsia do grupo-controle, com a média do grupo tratado,
aplicando-se a fórmula (Pumarola et al.(l 1)) a seguir.
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E%
XLC-XLT

XLC

E% = percentual de eficácia
XLC = média de larvas vivas recuperadas no grupo-controle
XLT = média de larvas vivas recuperadas no grupo tratado

RESULTADOS

Os resultados desse trabalho estão apresentados na Tabela l, indicando o
número de larvas vivas recuperadas dos camundongos tratados no 7° e 60° dia após a
inoculação (Grupos I e II). Na Tabela 2 figura o número de larvas vivas recuperadas
tios animais dos grupos-controle.

Tabela 1. Número de larvas vivas recuperadas em camundongos dos Grupos I e II,
inoculados com l O3 ovos de L. minor, tratados com albendazol durante
30 dias e necropsiados no 5° dia após o término do tratamento

Grupo

I

II

Número de
animais

20

20

Número total de
larvas

57

91

Média de larvas
recuperadas por animal

2,85

4,55

Eficácia

80,87

66,29
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Nos animais do grupo II, tratados no 60° dia após a inoculação, a eficácia da
droga foi de 66,29% (Figura 2).

Foi observado que nos animais do Grupo I, tratados no 7° dia após a
inoculação (DAI), houve uma eficácia da droga de 80,87% (Figura 1).

Figura 1. Camundongo inoculado com
albendazol no 7e DAI

10 ovos de L. minor e tratado com
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Figura 2. Camundongo inoculado com IO3 ovos de L. minor e tratado com
albendazol no 60° DAI
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Figura 3. Camundongo inoculado com IO3 ovos de L. minor. Grupo-controle
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2. Número de larvas vivas recuperadas em camundongos dos Grupos-
conlrole, inoculados com 10 ovos de L. minor e necropsiados junto com
cada Grupo tratado

(impo Número de animais Número total de larvas Média de larvas recuperadas
por animal

1 10
10

149
135

14,9
13,5

DISCUSSÃO

O albendazol é um derivado benzimidazólico de rápida absorção intestinal.
Sabe-se que ele exerce sua atividade anti-helmíntica por inibição da polimerização
dos túbulos das células dos helmintos, tendo como consequência o bloqueio da
captação de glicose nos nematódeos. Assim, os níveis de energia tornam-se
incompatíveis com a sobrevida do parasito (5).

Estudos clínicos mostraram que o albendazol exibe atividade vermicida,
ovicida, larvicida e é efetivo na ascaridiose, enterobiose, ancilosíomoses (Necaíor
amencamis e Ancylostoma duodenalé), íeníase, estrongiloidose experimental
(Strongyloides venezmlensis), angiostrongiloidose por Angiostrongyhts cantonensis
e larva migrans (3, 4, 7, 9, 12).

O albendazol tem sido utilizado nas várias fases de desenvolvimento da
lagochilascaríase. Oostburg(lO) obteve sucesso ao tratar o sexto caso humano de
lagochilascaríase, no Suriname, com albendazol, na dosagem de 400 mg/kg, por um
período de 36 dias. Vieira et al.(14) testaram a eficácia in vilro deste medicamento
na mesma dosagem, sobre ovos recém-eliminados e ovos já embrionados de L.
minor, e verificaram que nesta dosagem a droga impede a embriogênese sobre ovos
riíío embrionados, porém não age sobre os ovos larvados.

Na utilização da via oral para a inoculação de camundongos na
lagochilascaríase experimental, proposta por Campos et al.(l), observa-se eclosão de
ovos e liberação de larvas de terceiro estágio no intestino delgado. Estas larvas
perfuram a parede intestinal, alcançam a circulação sanguínea, passam pelo fígado e
pulmões, são distribuídas para a grande circulação e terminam por serem encistadas,
principalmente na musculatura esquelética e no tecido celular subcutâneo.

Baseados nesse ciclo, dividimos o experimento em dois grupos distintos. Os
animais do Grupo I foram tratados no 7° dia após a inoculação, quando as larvas se
encontram em migração pelo organismo do hospedeiro. Nesse grupo de animais
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observamos ainda que houve uma maior açâo do medicamento, apresentando uma
eficácia de 80,87%, provavelmente porque as larvas nesta fase do ciclo evolutivo nSo
estejam protegidas pela membrana cística.

Já nos animais do Grupo II, tratados no 60° dia após a inoculação, quando
as larvas já se apresentam encistadas na musculatura, o medicamento apresentou uma
eficácia terapêutica de apenas 66,29%. Presume-se que a cápsula que protege a larva
constitua uma barreira, impedindo ou diminuindo a açâo do medicamento sobre ela.

Esses resultados sugerem que ambos os esquemas terapêuticos empregados
não apresentaram eficácia satisfatória.

Em estudos futuros, com o aprimoramento dos derivados benzimidazólicos
e alterações nas vias de administração, ou mesmo um esquema terapêutico mais
adaptável à biologia do parasito, poder-se-á ter uma atuação mais eficiente da droga
na cápsula conjuntiva a qual age, supostamente, protegendo o parasito.

SUMMARY

Evaluation of the efficacy of albendazol in the murine experimental
lagochilascariasis

Sixty inbred C57BL/6 mice were allocated into 3 equal groups, for the
evaluatíon of the action of albendazol on 3rd stage Lagochilascaris minor larvae.
Each animal was inoculated with IO3 infecting eggs of L, minor , through an
esophageal probe. AH animais in groups I and II were treated with albendazol 400
mg/Kg/day by 30 days. Animais in group I received the drug on the 7th day and in
group II on the 60th day post inoculation, due ío the migration pattern of L. minor
larvae on the mouse organism. The mice in group III (controls) did not receive the
drug. AU animais were sacrificied on the 5th day post drug ingestion. The criteria
used for the evaluation of the efficacy of the drug was the number of living larvae
retrieved from striated muscle, subcutaneous tíssue and viscus nodules. Efficacy
leveis of 80,9% for group I and 66,3% for group II were observed. We conclude that
both therapeutic protocols used were ineffective in the treatment againsí murine
experimental lagochilascariasis

KEYWORDS: Albendazol. Experimental lagochilascariasis. Efficacy.
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