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LOPEZ-CASTANEDA, B. Efeito da radiacdo ultravioleta associada a
Riboflavina em epimastigotas de Trypanosoma cruzi - estudo In vitro.
Botucatu, 2016. 78p. Dissertacdo (Mestrado) — Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia, Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista

“Julho de mesquita filho”.

RESUMO

A Doenca de Chagas é uma zoonose causada pelo Trypanosoma cruzi
(T. cruzi), um protozoario flagelado que se transmite por multiplas vias e que se
estabelece no sangue e diversos 6rgaos dos individuos infectados. A doenca é
endémica no Brasil e representa uma das causas frequentes de morte, pois as
alternativas terapéuticas além de serem limitadas, apresentam resultados
razoavelmente efetivos. O presente estudo teve como objetivo avaliar in vitro
os efeitos da Terapia Fotodinamica utilizando dois protocolos de radiacdo de
luz ultravioleta associados a riboflavina, sobre epimastigotas de T. cruzi.
Resultados dos testes de viabilidade celular MTT e Azul de Tripan, e do
acompanhamento da cinética de crescimento, nao registraram efeitos
citotoxicos imediatos ou tardios sobre os protozoarios. Contrario ao esperado,
os resultados indicam um aumento na multiplicacdo das epimastigotas
tratadas. Com este estudo permitiu-se concluir que, a radiagdo de luz
ultravioleta associada a riboflavina, ndo é eficaz no controle e/ou eliminacédo de
epimastigotas do T. cruzi, e que novos estudos deveram ser desenvolvidos
para tentar identificar as variaveis que influenciam a multiplicagcdo do

protozoario.

Palavras chave: Doenca de Chagas, epimastigotas, riboflavina, terapia

fotodinamica, Trypanosoma cruzi.



15

LOPEZ-CASTANEDA, B. Effect of ultraviolet radiation associated with
riboflavin in epimastigotes of Trypanosoma cruzi — study In vitro.
Botucatu, 2016. 78p. Dissertacdo (Mestrado) — Faculdade de Medicina
Veterinaria e Zootecnia, Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista

“Julho de mesquita filho”.

ABSTRACT

Chagas disease is a zoonotic disease caused by Trypanosoma cruzi
(T. cruzi) a flagellate protozoan that is transmitted by multiple pathways and that
is established in blood and various organs of infected individuals. The disease
is endemic in Brazil and is one of the common causes of death, for therapeutic
alternatives as well as being limited, present fairly effective results. This study
aimed to evaluate in vitro the effects of photodynamic therapy using two
ultraviolet radiation protocols associated with riboflavin on Trypanosoma cruzi
epimastigote. Results of cell viability tests MTT and Trypan Blue, and
monitoring the growth kinetics, reported no immediate cytotoxic effects or late
on protozoa. Interestingly, the results suggest an increase in proliferation of
treated epimastigote. This study allowed to conclude that the radiation of
ultraviolet light associated with riboflavin, is not effective in controlling and / or
eliminating Epimastigote T. cruzi, and that further studies were to be developed
to help identify the variables that influence the multiplication the protozoan.

Keywords: Chagas disease, epimastigotas, riboflavin, photodynamic

therapy, Trypanosoma cruzi.
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1. INTRODUCAO

O presente estudo revela resultados experimentais dos efeitos da radiacdo
ultravioleta associada a riboflavina no controle, reducdo ou na completa
eliminacdo de epimastigotas do Trypanosoma cruzi (T. cruzi). Esperando com
iIsSso poder contribuir de alguma forma no tratamento desta enfermidade e
fornecer informacdes importantes para a implantacdo desta técnica na

inativacao de diferentes patégenos encontrados no sangue.

Atualmente a Doenca de Chagas (DC) é uma infec¢cdo sem tratamento e
epidemiologicamente dificil de controlar, pois ao longo do tempo, o parasita tem

acumulado especiais caracteristicas adaptativas que dificultam sua eliminacao.

Em humanos, a DC desenvolve um quadro clinico de sintomatologia
inespecifica com febre e mal estar geral (fase aguda) que acaba ndo sendo
considerado como motivo de consulta. Tal negligéncia permite que a infeccéo
avance durante Vvarios anos, até o individuo apresentar sinais e sintomas
graves, associados as falhas estruturais e funcionais dos sistemas cardiaco
e/ou digestivos como consequéncia do estabelecimento da fase crbénica da
doenca (CHAGAS, 1909; MINISTERIO DE SAUDE, 2015).

Como Unica alternativa eficaz de tratamento para pacientes infectados se
tem o uso de farmacos tripanocidas, porém, o tratamento tem se mostrado
razoavelmente efetivo apenas na fase aguda da doenca e totalmente ineficaz
na fase cronica, porém, a disponibilidade e acessibilidade dos farmacos em
alguns paises endémicos € limitada, o que diminui a chance de cura para

algumas populacées (PONTES et al., 2010).

Fundamentados nas evidéncias tanto da inexisténcia de tratamento eficaz,
como na resisténcia propria do parasita, desafiamos experimentalmente um
protocolo de terapia fotodinamica (TFD), usando a luz ultravioleta associada a
riboflavina como substancia fotossensivel sobre formas epimastigotas do
T. cruzi. Mesmo protocolo que em outras oportunidades demonstrou eficacia na

reducdo da carga parasitaria de Anaplasma marginale e Leishmania infantum
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chagasi e evitou a manifestacdo clinica das doencas apods inoculagcéo
experimental dos agentes etioldgicos tratados em animais suscetiveis (LOPES,
2011; SACCO, 2013).
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7. CONCLUSOES

Este estudo, diante das condicbes em que foi realizado permitiu chegar a
conclusao que o protocolo de terapia fotodinamica de luz ultravioleta associada
a riboflavina, ndo desenvolve efeitos citotéxicos imediatos ou tardios quando
utilizada sobre epimastigotas de T. cruzi. O que sugere que o tipo de lesdo
provocada ndo é suficiente para a eliminacdo do protozoario, ou, que 0s

mecanismos de reparo de DNA das epimastigotas séo altamente efetivos.

Por outro lado, resultados da curva de replicacdo sugerem que & terapia
fotodindmica de luz ultravioleta associada a riboflavina exerce um estimulo
importante na multiplicacdo das formas epimastigotas de T. cruzi. Para intentar
elucidar o motivo pelo qual desse resultado, consideramos necessario
aprofundar nos estudos deste protocolo com o intuito de avaliar e identificar as
variaveis que influenciam a multiplicagcdo do protozoério na forma evolutiva de

epimastigota.

Temos a perspectiva que trabalhos posteriores utilizando modelos animais
sensiveis para Doenca de Chagas poderdo ser realizados com o objetivo de
verificar se a terapia fotodindmica com a associacdo de luz ultravioleta e
riboflavina, atenua a patogenicidade do parasita, quando utilizado sobre formas

tripomastigotas do T. cruzi.
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