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RESUMO: Comparou-se em ensaio cego, controlado, randomizado por sorteio, o efeito de diferentes
diluicbes de bioterdpicos de T. gondii. Cinqlenta e seis camundongos machos, Swiss, 60 dias, foram
distribuidos em grupos segundo o tratamento: BIOT-TG7, BIOT-TG17, BIOT-TG30, BIOT-TG60, BIOT-
TG100, BIOT-TG200, GCInf - grupo controle infectado tratado com alcool de cereais-7% e GCN - grupo
controle ndo infectado e nédo tratado. Os bioterapicos foram produzidos segundo Farmacopéia Homeopatica
Brasileira, com macerado de cérebro de camundongos (20 cistos T. gondii/100uL). Os animais receberam
tratamento por trés dias consecutivos antes da infeccdo. Para os grupos BIOT-TG7, BIOT-TG17, BIOT-
TG30 E BIOT-TG60 e GCInf administrou-se 0.1mL/4X/dia, no primeiro dia e 2X/dia nos demais dias de
tratamento. Para BIOT-TG100 e, BIOT-TG200 foi utilizado 0.1mL/dose Unica/dia. Aos 60 dias os animais
foram infectados (20 cistos cepa ME49-T. gondii), via oral. Foram realizada fundoscépica e tonometria
ocular aos 55 dias pés-infeccdo. Sessenta dias ap6s a infec¢éo foram contados cistos cerebrais e estimado
o0 numero de bradizoitos/cisto. Foi dosado TGF-g sérico (ELISA). Na fundoscopia ocular 80% dos animais
do grupo BIOT-TG100 ndo apresentaram alteracdes e 20% apresentaram hemorragia sub-retiniana discreta
em volta do nervo optico. Na tonometria ocular assim como nos niveis de TGF-g ndo houve diferenca entre
0S grupos.
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1. INTRODUCAO

A toxoplasmose € uma zoonose causada pelo Toxoplasma gondii, um parasito
intracelular obrigatério com ampla distribuicdo geografica e alta prevaléncia sorolégica
mundial (Oréfice 2005). Neste sentido, a busca de um medicamento eficaz, com auséncia
de efeitos colaterais e de baixo custo, torna-se essencial na prevencdo ou diminuicao de
danos da toxoplasmose com consequente reducao de prejuizos econdmicos e comerciais.
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2. MATERIAL E METODOS

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo
Experimentacdo Animal da Universidade Estadual de Maring4, Parecer n° 109/2011.
Comparou-se em ensaio cego, controlado, randomizado por sorteio, o efeito de diferentes
diluicbes de bioterapicos de T. gondii. 56 camundongos machos, Swiss, 60 dias, foram
distribuidos em grupos segundo o tratamento: BIOT-TG7, BIOT-TG17, BIOT-TG30, BIOT-
TG60, BIOT-TG100, BIOT-TG200, GClInf - grupo controle infectado tratado com alcool de
cereais-7% e GCN - grupo controle ndo infectado e nao tratado. Os bioterapicos foram
produzidos segundo Farmacopéia Homeopatica Brasileira, com macerado de cérebro de
camundongos (20 cistos T. gondii/100uL). Os animais receberam tratamento por trés dias
consecutivos antes da infeccdo. Para os grupos BIOT-TG7, BIOT-TG17, BIOT-TG30 E
BIOT-TG60 e GCInf administrou-se 0.1mL/4X/dia, no primeiro dia e 2X/dia nos demais
dias de tratamento. Para BIOT-TG100 e, BIOT-TG200 foi utilizado 0.1mL/dose Unica/dia.
Aos 60 dias os animais foram infectados (20 cistos cepa ME49-T. gondii), via oral. Foram
realizadas fundoscopia e tonometria ocular aos 55 dias pés-infeccdo. Sessenta dias apos
a infeccao foi dosado TGF-£ sérico (ELISA). Os parametros avaliados foram comparados
entre 0os grupos utilizando o programa BioEstat 5.0 (Manaus-Brasil) com o teste Kruskal-
Wallis com 5% de significancia.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Na tonometria, ndo houve diferenca significativa entre o grupo controle e os demais
grupos. Sendo que a pressao (expressos em meédiatdesvio-padrdo) observada para 0s
diferentes grupos foi: GCN (10,3#4,0mmHg), GCinf (8,9£3,8mmHg), BIOT-TG7
(5,0£1,0mmHg), BIOT-TG17 (7,1+ 0,9mmHg), BIOT-TG30 (9,8 4,5mmHg), BIOT-TG60
(5,0+£ 0,9mmHg), BIOT-TG100 (8,6 5,2mmHg) e BIOT-TG200 (8,0 2,6 mmHg). Com
relacdo a fundoscopia ocular (Tabela 3), verificou que 80% dos animais do grupo BIOT-
TG100 nao apresentaram alteragcbes e 20% apresentaram hemorragia sub-retiniana
discreta em volta do nervo 6ptico. O grupo BIOT-TG7 apresentou 16,66% dos animais
com uveite severa. O grupo BIOT-TG30 apresentou 33,3% de uveite severa e 33,3% de
hemorragia intensa.

Tabela 3. Alteracdes fundoscdpicas observadas nos diferentes grupos apés 55 dias de infeccdo com cistos
de T.gondii, cepa ME49.

Parfmetros | BIOT- BIOT- BIOT- BIOT- BIOT- BIOT- GCInf GCN
TGT? TG17 TG30 TGS TG00 TG200

Hermorragia* 0 25 0 40 20 A0 42 86 0
Discreta

%)
Hemorragia* 1] 1] 333 ] 0 1] ] 1]
Intensa

(%)

Uveite 18,66 0 333 0 0 0 0 0
Severa

(¥8)

Bem

Alterapes 23,33 75 50 al a0 a0 57,14 100

(%)

*3ub-retiniana em volta do nervo dptico
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Os niveis de TGF-g foram diferentes entre os grupos. Animais dos grupos BIOT-
TG17 e BIOT-TG200 apresentaram diminuigdo (p< 0.01) da concentragdo dos niveis de
TGF-f em relagéao ao grupo BIOT-TG100. (Figura 2).

Figura 2. Concentracao sérica do TGF-£ nos diferentes grupos experimentais. Os valores estdo expressos
como média + desvio-padrao. (*,**) (p< 0.01).
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Apesar de nao ter sido observado diferencas significativas entre os grupos na
tonometria ocular, todos os grupos infectados apresentaram diminuicdes da pressao intra-
ocular (PIO) comparados ao grupo controle sadio. Em relacdo a andlise fundoscopica,
todos os grupos apresentaram lesfes retinianas sugestivas de toxoplasmose ocular,
porém o grupo BIOT-TG100 foi o que melhor preveniu os efeitos da toxoplasmose ocular.

Diante da tentativa de homeostase, apesar de néo ter sido observado diferencas
com o grupo GCN, os grupos BIOT-TG17 e BIOT-TG200 demonstraram tendéncia a
diminuicdo dos niveis de TGF-£. Sandri 2011, descreve que animais tratados com
bioterapicos de T. cruzi 17 DH apresentaram niveis de TGF-£ diminuidos em relagdo ao
controle, evidenciando assim uma tentativa do hospedeiro de diminuir os danos
decorrentes da infeccdo e replicacdo de T. cruzi. Os mecanismos envolvidos na
imunomodulagdo por medicamentos altamente diluidos ainda n&do foram elucidados (Elia
et al. 2007). Desta forma, reforca-se a importancia de aprofundamento do uso de
bioterapicos e seus efeitos na relacéo entre o parasito e o hospedeiro.
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