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1. INTRODUGCAO

Os protozoarios sao microrganismos unicelulares e eucaridticos
pertencentes ao reino Protista, podendo apresentar vida livre ou estabelecer
associagdes com outros organismos, com potencial para causar ou nao prejuizos
ao hospedeiro (Bastos Souza et al., 2022). Dentre as enfermidades provocadas por
protozoarios, destaca-se a tricomonose aviaria, causada pela espécie Trichomonas
gallinae, que apresentam metabolismo anaerdbico facultativo e utilizam
hidrogenossomos, em substituicdo as mitocdndrias, para a produgéo de moléculas
de hidrogénio (Cudmore et al., 2004; Monteiro, 2017).

A parasitose acomete principalmente aves, sendo o pombo doméstico
(Columba livia) considerado um dos principais hospedeiros. No entanto, o
protozoario pode infectar uma ampla gama de espécies aviarias, incluindo aves
silvestres e de produgao, o que representa um risco significativo para a avicultura,
tanto em termos sanitarios quanto econdmicos (Bunbury et al., 2007; Forrester &
Foster, 2009).

O tratamento convencional da tricomonose baseia-se na utilizacdo de
farmacos pertencentes ao grupo dos 5-nitroimidazois, sendo o metronidazol (MTZ)
0 agente terapéutico mais eficaz contra esses patéogenos. Contudo, a administragao
inadequada pode favorecer o desenvolvimento de resisténcia parasitaria, além de
provocar efeitos adversos relacionados a toxicidade do medicamento (Amin et al.,
2014; Baccega et al., 2019).

Diante das limitagbes associadas aos nitroimidazois, novas abordagens
terapéuticas vém sendo investigadas, incluindo o reposicionamento de farmacos.
Nesse contexto, o0s agentes anticoccidianos despontam como potenciais
candidatos, em virtude de seu amplo espectro de acado frente a diversos
microrganismos (Spinoza, 1996), embora ainda n&o existam estudos conclusivos
que comprovem sua eficacia contra T. gallinae (Silva, 2015). Neste contexto, o
presente estudo teve como objetivo avaliar, in vitro, a atividade tricomonicida de
farmacos anticoccidianos em T. gallinae.

2. METODOLOGIA

Para avaliar o possivel potencial tricomononicida dos farmacos
anticocidianos, primeiramente  foram  adquiridos comercialmente trés
medicamentos, sendo eles: diclazuril, sulfaquinoxalina + sulfato de neomicina e
sulfamicina (sulfadimetoxina sddica + sulfato de Neomicina). As doses foram
calculadas de acordo com a dose terapéutica de 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 pogos, nas
quais foram adicionados 150 pyL de cultivo com uma concentragdo de 2x10°
trofozoitos/mL em meio TYM e 50 pL contendo o medicamento e 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
o corante azul de tripano a 0,4%, sendo a contagem realizada em camara de
Neubauer.

ApOs os testes citados acima, foi realizado a analise estatistica dos dados
observados, foi realizada através da Analise de variancia de uma via (ANOVA)
seguido pelo Teste de Tukey para comparagdes multiplas entre grupos. O valor de
probabilidade utilizado foi P<0,05. Os resultados sdo expressos como média () e
desvio padrao. Para determinacao da ICso foi utilizado o teste de regressao nao
linear. Todas as analises foram realizadas utilizando o software GraphPad Prism
8.0.1.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Posteriormente ao teste, foi observado que o farmaco Sulfamicina
apresentou maior atividade tricomonicida, eliminando cerca de 95% dos trofozoitos.
Diante dos resultados obtidos, optou-se por avaliar isoladamente os dois
componentes da formulagdo original do medicamento — a sulfadimetoxina sodica
e o sulfato de neomicina — com o objetivo de identificar qual dos compostos
apresenta atividade anti-trichomonas. Essa triagem abordagem também visa
esclarecer se o efeito observado decorre da acao isolada de um dos principios
ativos ou do sinergismo entre ambos, responsavel pela morte dos protozoarios.

Os resultados dos ensaios in vitro estao apresentados na Tabela 1. Com
base nesses testes, foi determinada a concentragéao inibitéria média (ICs,) para a
sulfamicina, que correspondeu a 167,1 ug/mL, sendo inferior ao observado para o
sulfato de neomicina (286,2 ug/mL) e sulfadimetoxina (646,5ug/mL). Estes
resultados sugerem que de forma isolada, os componentes da Sulfamicina nao
apresentam eficacia maior ou igual a 95% de inibigdo ao comparar ao medicamento
em sua férmula comercial.

Os dados observados indicam que a sulfamicina possui maior eficacia na
inibicdo dos trofozoitos, uma vez que alcanga o efeito desejado com uma
concentracdo menor em comparacao aos demais farmacos avaliados.

Medicamentos IC50
Sulfamicina 167,1 Mg/mL
Sulfato de Neomicina 286,2 Yg/mL
Sulfadimetoxina 646,5 ug/mL

Tabela 1:valores de ICso de trés medicamentos contra o T. gallinae, destacando que a sulfamicina
teve a maior atividade estatistica em comparagdo com seus compostos isolados.
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Os resultados iniciais do teste in vitro indicam que, em apenas 24 horas o
medicamento a base de sulfamicina demonstrou atividade tricomonicida na
concentracéo de 167,1 ug. (Figura 1).

Sulfamicina
(501671

-
o
=

= CN

= M1z
= 100pg
=9 200ug
= 300ug
=3 400ug
= 50049
0 =1 600ug

& \&4'@@"’ ,‘9@@“@ @QQ"@@}:@Q‘)

-
=}
=3

N° de trofozoitos
o
o

Concentragao do composto

Figura 1: Efeito da sulfamicina em diferentes concentragdes sobre trofozoitos de T. gallinae. A
concentragao de 600 ug foi a mais eficaz eliminando 100% dos parasitos se comparada aos
controles negativo, controle de Metronidazol (MTZ), os (*) indicam diferenga estatistica.

A atividade tricomonicida observada para a sulfamicina pode estar
relacionada a sua estrutura quimica, que compartilha caracteristicas com outros
derivados sulfonamidicos previamente estudados. A presenca do grupo sulfamoil
parece desempenhar um papel fundamental na interagdo com alvos moleculares
especificos, como a enzima anidrase carbdnica 3. Considerando que essa enzima
€ essencial para o metabolismo de protozoarios como Entamoeba histolytica,
conforme demonstrado por Bua et al. (2018), que sugeriram que mecanismos
semelhantes estejam envolvidos na a¢ao da sulfamicina contra T. gallinae.

Os resultados obtidos reforcam a hipotese de que compostos sulfonamidicos
podem atuar como inibidores seletivos de enzimas cruciais para a sobrevivéncia de
protozoarios patogénicos, ampliando as perspectivas para o desenvolvimento de
novos agentes antiparasitarios.

4. CONCLUSOES

Neste experimento de triagem, pode-se concluir que, dos trés medicamentos
testados contra o T. gallinae, apenas a sulfamicina demonstrou atividade frente ao
Trichomonas gallinae. No entanto, mais experimentos serdo realizados para
confirmar e compreender essa agcao deste medicamento no protozoario T. gallinae,
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