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3. CRITERIOS DE CURA NA TERAPEUTICA ESPECIFICA DA DOENGCA DE CHAGAS
PERIMENTAL. S.G. Andrade. Centro de Pesquisas Gongalo MonizZFIOCRUZ, Salvador, BA,

Apesar da transmisséo da doenga de Chagas pelo inseto vetor ter sido controlada em muitas
as do Brasil a partir da década de B0, persiste ainda, em uma parcela significante das populagdes
dreas endémicas da doenca, a infecgdo pelo Trypanosoma cruzi. Por outro lado, existem
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dquirida (AIDS). Em todas as ocorréncias acima expostas, existe a necessidade do tratamento
ocifico da infecclio pelo 7 cruzi. Além disto, tendo em vista a alta incidéncia nas édreas
dmicas, de individuos sorologicamente positivos, muitas vezes apresentando sinais evolutivos da
doenca ou mesmo na sua fase indeterminada, o tratamento etiolégico tem sido indicado

mlhanuoeaos J& observados com os demais medicamentos no tratamento de infecgdo por cepas
~ suscetiveiss 6,
Entre os problemas relacionados a quimioterapia da doenga de Chagas e que tém desafiado os
~ clinicos em dreas endémicas de alta prevaléncia esta a comprovagdo da cura nos pacientes tratados.
- De acordo com Cangado’, a cura s6 poderd ser comprovada quando, ao lado da negativa¢do
~ parasitolégica por xenodiagnésticos repetidamente negativos, durante periodo prolongado, ocorrer
' também a negativacdo soroldgica. Os testes sorolégicos ditos convencionais séo a
imunofiuorescéncia indireta (IFl), a hemaglutinagdo e ELISA. Além destes tem sido preconizado o
teste de lise mediada por complemento (LMC)® cujos resultados sdo controvertidos. No modelo
experimental, néo houve correlagéio entre o teste de LMC e 0s testes parasitolégicos. Recentemente
foi introduzida a técnica do PCR (Polymerase-chain-reaction) em amostras de sangue, que permite
detectar sequéncias especificas de DNA do cinetoplasto para detectar os parasitos, porém néo hé
ainda uma avaliagio sobre os resultados obtidos com este método. Na quimioterapia experimental,
0s critérios de cura se baseiam em testes parasitolégicos aplicados aos animais tratados, variados e
simultdneos como o xenodiagndstico, a hemocultura, a subinoculag@o do sangue em camundongos
recém-nascidos, o tratamento com drogas imunossupressoras para reativar a parasitemia
subpatente e o estudo histopatolégico, todas com o objetivo de demonstrar a auséncia de parasitos
isto é, a comprovago segura da cura parasitoldgica. S&o também realizados os testes sorolégicos
| nestes animais os quais tém revelado na maioria dos casos, a falta de correlagéo entre a
. parasitolégica e a sorolégica. Na experiéncia clinica de varios pesquisadores, em pacientes
| devidamente tratados ha um acentuado lapso de tempo entre a negativagio do xenodiagndstico e a
negativag@o sorolégica, de mais de um ano nos casos agudos e periodo maior nos casos cronicos o
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determinantes antigénicos livres, mantém a estimulagdo continuada da resposta sorolégica e da
produgéo de anticorpos. Para investigar esta hipétese, camundongos infectados por diferentes cepas
do I cruzi, tratados na fase crdnica da infecgéo, foram acompanhados em um periodo de 3 a 6
meses apds o término do tratamento, quando foram submetidos aos diversos testes de cura
citados anteriormente. Estatriagomhiaalpenﬂhudetectarossogwuosgmposde

estudo, tomando como base a cura parasitolégica: 1) camundongos tratados e
curados; 2) camundongos tratados porém ndo curados; 3) controles infectados néo tratados. Em
todos os animais a sorologia avaliada pelo teste de IFI foi mantida positiva com titulos variando de
1:10 a 1:160 nos tratados e curados e em titulos mais elevados, (1:160 a 1:640) nos néo curados e
nos ndo tratados. A investigacdo dos antigenos do T. cruzi seqlestrados em células dendriticas pela
imuno-eletronmicroscopia mostraram marcagem positiva de células dendriticas nos centros
germinais dos foliculos linfoides, visualisada como depdsitos densos osmiofilicos na membrana
celular, idénticos aos que sdo evidenciados nas formas parasitdrias intracelulares em controles
positivos4, mpodooxplcarporqnpadonmnmdosemdospodompammmbgim
posiﬁvos por um lapso de tempo ainda ndo bem determinado e somente um cuidadoso
0 poderd detectar, com seguranga a fase em que ocorre a negativagdo sorolégica.
A possivel existéncia de uma memdria imunoldgica mantendo a estimulagdo a formagdo de
anticorpos, abre novas perspectivas na avaliagdo do efeito curativo de drogas anti-7. cruzi @ na
avaliagdo dos resultados do tratamento em pacientes das areas endémicas. Deste modo, os critérios
de cura pés-terapéutica especifica podem estar baseados na negativagdo de testes parasitolégicos
como o xenodiagndstico e a hemocultura ao lado de significante decréscimo dos titulos sorolégicos

por periodo prolongado, culminando com a negativagéo sorolégica.
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