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1. INTRODUCAO

Os protozoarios sao microrganismos unicelulares e eucaridticos
pertencentes ao reino Protista, podem viver livremente ou em associagdo com
outros organismos, causando ou ndo danos (BASTOS SOUZA et al., 2022). Um
exemplo de doenca causada por protozoarios € a tricomonose aviaria, provocada
pelo género Trichomonas, que possui metabolismo anaerdbico facultativo e utiliza
hidrogenossomos em vez de mitocondrias para produzir moléculas de hidrogénio
(CUDMORE et al, 2004; MONTEIRO, 2017).

Este organismo, acomete especificamente aves, tendo o pombo domeéstico
(Columba livia) sendo considerado um dos principais hospedeiros da doenca. O
protozoario infecta uma grande variedade de aves como aves silvestres e de
producdo, podendo causar grandes prejuizos econbmicos nha avicultura
(BUNBURY et al., 2007; FORRESTER; FOSTER, 2009)

O tratamento da tricomonose € feito com medicamentos do grupo dos 5-
nitroimidazéis sendo o metronidazol (MTZ) o mais eficaz frente a estes patdgenos,
no entanto, a administracdo inadequada pode levar a resisténcia parasitaria e
efeitos colaterais devido a alta toxicidade do medicamento (AMIN et al., 2014,
BACCEGA et al., 2019;). Devido a limitacdo dos nitroimidazois, novas alternativas
terapéuticas, como o reposicionamento de farmacos, estdo sendo exploradas.
Neste contexto, os farmacos anticoccidianos poderiam ser considerados
promissores devido ao seu amplo espectro de agdo em microrganismos (SPINOZA,
1996) apesar da auséncia de pesquisas que comprovem sua eficacia contra
Trichomonas gallinae (SILVA, 2015). O objetivo deste estudo foi avaliar a atividade
tricomonicida de farmacos anticoccidianos em T. gallinae in vitro.

2. METODOLOGIA

Para avaliar o possivel potencial tricomononicida dos farmacos anti-
cocidianos, primeiramente foram adquiridos comercialmente trés medicamentos,
sendo eles: Diclazuril, Sulfaquinoxalina + Sulfato de Neomicina e Sulfamicina
(Sulfadimetoxina sodica + Sulfato de Neomicina). As doses foram calculadas de
acordo com a dose terapéutica de cada medicamento. Apds os calculos, foram
realizados os rastreios dos medicamentos nas concentra¢des 400 ug, 450 ug, 500
ug,550 ug e 600 ug. para cada medicamento.
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Para o teste in vitro, foi utilizada a metodologia descrita por SENA-LOPES e
colaboradores (2017). Foram utilizadas placas de microtitulacdo de 96 pocos, nas
quais foram adicionados 150 pL de cultivo com uma concentracdo de 2x10°
trofozoitos/mL em meio TYM e 50 uL contendo o medicamento € o meio TYM. As
placas foram incubadas em estufa de CO, por 24 horas. ApOs esse periodo, as
placas foram retiradas da estufa e avaliou-se a motilidade, morfologia e viabilidade
dos trofozoitos por meio de uma aliquota (1:1, v/v) contendo trofozoitos e utilizando
o0 corante azul de tripano a 0,4%, sendo a contagem realizada em camara de
Neubauer.

A analise estatistica foi realizada através da Analise de variancia de uma via
(ANOVA) seguido pelo Teste de Tukey para comparac¢des multiplas entre grupos.
O valor de probabilidade utilizado foi P<0,05. Os resultados sdo expressos como
média (x) e desvio padrdo. Para determinagdo da ICso foi utilizado o teste de
regressdo nado linear. Todas as analises foram realizadas utilizando o software
GraphPad Prism 8.0.1.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados dos ensaios in vitro estdo representados na Tabela 1. A partir
desses testes, foi calculada a ICso, Ou seja, a concentracdo necessaria para inibir
50% dos trofozoitos, para a Sulfamicina, que resultou em 406,4 ug. Esse valor foi
inferior ao encontrado para os outros dois farmacos testados: Sulfaquinoxalina,
com ICso de 506,9 ug, e Diclazuril, com ICso de 609,1 ug.

Esses dados indicam que a Sulfamicina apresentou uma concentracao
inibitéria menor em relacdo aos outros farmacos avaliados, sugerindo maior
eficacia na inibicdo dos trofozoitos, visto que atinge o efeito desejado com uma
menor quantidade de substancia.

Medicamento ICs0
Sulfamicina 406,4ug
Sulfaquinoxalina 506,9ug
Diclazuril 609,1ug

Tabela 1: Tabela com os trés medicamentos e seus respectivos ICso (concentracao
necessaria para inibir 50% da atividade celular) frente ao Trichomonas gallinae. No
qgual o farmaco sulfamicina demonstrou maior atividade na andlise estatistica.

Os resultados iniciais do teste in vitro indicam que, em apenas 24 horas, 0
medicamento a base de sulfamicina demonstrou atividade tricomonicida na
concentracéo de 600 pg. (Figura 1).
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Figura 1: Efeito da sulfamicina em diferentes concentracdes sobre trofozoitos de
T. gallinae. A concentracdo de 600 pg foi a mais eficaz eliminando 100% dos
parasitos se comparada aos controles negativo, controle de Metronidazol (MTZ) e
Dimetilsulfoxido (DMSO), os (*) indicam diferenca estatistica.

Os resultados preliminares obtidos neste estudo, mostraram que a
sulfamicina apresentou atividade tricomonicida, pois apresentou o menor IC50 dos
compostos testados. Este resultado corrobora com BUA et al., (2018) que utilizou
compostos sulfonamidicos como a sulfamida e sulfamatos e apresentou
propriedades inibitérias significativas contra Entamoeba histolytica, mais
especificamente como um inibidor da enzima anidrase carboénica 3 (EhiCA), crucial
para o metabolismo de diéxido de carbono COs..

Outro estudo relacionado ao uso de sulfonamidas em protozoérios foi
realizado por PEIWEN et al., (2013), que testaram diferentes compostos no
Trypanosoma cruzi. Eles investigaram a inibigdo da enzima a-anidrase carboénica
(TcCA), observando um potencial de inibicdo varidvel, com constantes de inibicdo
(K_I) entre 192 nM e 82 uM. A inibicdo da TcCA resultou em um desequilibrio
metabdlico, levando a morte dos parasitos.

GONZALEZ et al., (2021), utilizou sulfametoxazol-trimetoprima frente a
coccideos em in vivo, em caprinos na concentracdo de 30mg/kg, tendo seu efeito
entre 3 a 5 dias de tratamento, se compararmos com nosso estudo in vitro,
obtivemos eficacia de 100% em 24 horas de testes, reforcando a possivel acao
deste medicamento no combate ao T. gallinae.

4, CONCLUSOES

Neste experimento de triagem, pode-se concluir que, dos trés medicamentos
testados contra o T. gallinae, apenas a sulfamicina demonstrou atividade
tricomonicida.

No entanto, mais experimentos serdo realizados para confirmar e
compreender essa acao deste medicamento no protozoario T. gallinae,
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