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RESUMO: A importancia clinica do Toxoplasma gondii justifica o grande nimero de pesquisas que envolvem a
busca de tratamento para este protozoario. O presente estudo, busca a partir da reavaliacdo de dados primarios
obtidos por Braga-Silva, compreender melhor como o Bioterapico de 200dh modifica a relagdo entre parasito e
hospedeiro, tornando o ambiente intracelular neuronal desfavoravel a sobrevida do T. gondii. Foram encontradas
evidéncias na literatura, na qual se constata que a possivel alteracdo na producdo de IFN-gama, a alteracdo da
atividade dos linfocitos Th17 e a manutenc¢do do metabolismo mitocondrial, estdo entre os fatores que justificam a
remissdo da infeccdo ao uso do homeopatico.
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1. INTRODUCAO

O T. gondii é um parasito intracelular obrigatério, pertencente ao filo Apicomplexa que esta
distribuido mundialmente. Estima-se a prevaléncia de cerca de 60% em algumas populacdes, ao que
muito se deve a sua maquinaria bioldgica que permite a modulacdo da resposta imune dos hospedeiros
acometidos, resultando na zoonose conhecida como Toxoplasmose.

Seu ciclo biolégico, segundo Blader (2015) se da de forma litica, com a invasdo de diversos tecidos
da linhagem epitelial por uma de suas formas infectantes: esporozoitos, taquizoitos ou bradizoitos. Apds
a invasdo, ocorre a formacdao de uma estrutura individualizada dentro da célula acometida, chamada
vacuolo parasitoforo. O parasito a partir desta formacao passa a sua forma intermediaria, traquizoito,
até evoluir para a forma que evolui com a cronificagdo da doenca (Dubey, 2009; Weiss & Dubey, 2009;
Blader 2015).

O medicamento utilizado por Braga-Silva foi desenvolvido como um bioterapico na dinamizagéo
200dH. Em estudo experimental, demonstrou eficacia no controle da infeccdo crénica por T. gondii.
Neste estudo, foram avaliados os neurdnios entéricos de ratos infectados pelo parasito, no qual algumas
caracteristicas foram observadas: no periodo de 60 dias, ndo houve a reducdo do numero de cistos
dentro da célula infectada, porém, o nimero de bradizoitos por cisto caiu consideravelmente; além disso,
adaptacdes celulares foram vistas, envolvendo a reducdo do volume dos componentes celulares, em
especial o nuclear.

Por meio da ultradiluicdo de substancias derivadas do proprio patégeno, é possivel realinhar o
equilibrio organico do individuo, através da utilizacdo do principio da identidade, que tem como base
cientifica a teoria quantica, onde a interacdo de particulas do soluto e solvente promovido pela cinética
exercida no modo de preparo do homeopatico € responsavel pelas modificagdes observadas no
organismo tratado (Waisse, 2017).
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A reutilizagdo de dados € uma metodologia proposta por Curty (2016), na qual, a partir de dados
primarios obtidos em um estudo, é possivel obter uma nova perspectiva sob estes dados, que podem
tanto serem utilizados para propdsitos similares aos do artigo original, como para outros propositos.

IX Mostra Interna de Trabalhos de Inicia¢ao Cientifica
Il Mostra Interna de Iniciagao em Desenvolvimento Tecnoldgico e Inovagao

O presente artigo se propds a fazer uma reutilizagdo dos dados obtidos no estudo feito por Braga-
Silva (2016), correlacionando os dados do efeito do bioterapico em sua acdo nos neurdnios entéricos de
ratos; avaliando a relacdo parasito-hospedeiro e as adaptagdes celulares resultantes desta terapéutica.

2. METODOLOGIA

Foi realizado um estudo qualitativo exploratorio para coleta dos dados e reavaliagdo segundo Curty
(2006). Dados foram obtidos do artigo de Braga-Silva (2016), “Biotherapic of Toxoplasma gondii reduces
parasite load, improves experimental infection, protects myenteric neurons and modulates the immune
response in mice with toxoplasmosis”, obtido na base de dados PubMed. O protocolo de reavaliagao/
reuso de dados considerou o artigo “Attitudes and normas affecting scientistis data reuse” (Curty 2017).

Alguns resultados do estudo de Braga-Silva (2016), do qual derivamos nossos dados, foram
coletados para responder a questao problema de nossa pesquisa: Quais adaptagdes celulares estdao
relacionadas com o processo parasito—hospedeiro em ratos infectados e tratados com bioterapico T.
gondii 200dH?

Os dados foram levantados no artigo original e também foram utilizadas figuras, tabelas e
graficos do mesmo. A reanalise foi feita com o uso de artigos levantados na literatura cientifica que
abordam a infeccao por T. gondii e as alteragdes observadas no estudo base.

A analise foi feita por meio da coneccdo dos dados disponiveis com outros artigos que
abordam a infec¢do por T. gondii, desenvolvendo novas hipdteses que abordam nossa proposta de
pesquisa.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

No estudo realizado por Braga-Silva (2016), o uso do bioterapico sintetizado de T. gondii 200dH
mostrou efeitos benéficos no que diz respeito a evolugdo da infeccdo no sistema nervoso entérico de
ratos. Observou-se uma reducao do niumero de bradizoitos dentro dos cistos intracelulares. Isso mostra
seu potencial terapéutico de controle da infeccdo, no sentido de impedir a disseminagdo do parasito
para as células vizinhas, reduzindo a resposta imune a infec¢do, com repercussao clinica importante, ja
que, os efeitos em inflamacao e lise celular estariam diminuidos.

A concentracdo de IFNy esta diretamente relacionada com a resisténcia do T. gondii a resposta
imune. Esta citocina, segundo o autor, apresenta efeito critico na sobrevida do parasito pois atua
regulando a expressao de GTPases, que sdo indutoras da acdo autofagica contra o Toxoplasma (Blader,
2015). Além disso, a citocina ajuda na restricdo do crescimento do parasito ao degradar nutrientes como
o triptofano, a partir da indoleamina desoxigenase. O aumento desta induzido a curto prazo pelo efeito
do bioterapico, tem efeito sobre o crescimento de disseminacao do vacuolo parasitéforo, pois, aos 60
dias pods infeccdo foi observado uma reducao no numero de bradizoitos totais, o que indica uma ma
adaptacao do parasito aos niveis elevados de IFNy (Blader, 2015).

Outra evidéncia importante é a modulagdo da a resposta dos linfécitos Th17 a infeccao parasitaria
apresenta uma via de duas maos no controle da invasdo bacteriana no sitio infectado. De um lado, uma
maior concentracao de IL-22 aumenta a producdo de mucina controlando o desenvolvimento bacteriano
na regido, prevenindo a infeccdo, do outro, a IL-17 atua na inducdao de Bactérias Segmentadas
Filamentosas, que sao as grandes responsaveis pelos quadros de infeccdo exacerbados decorrentes da
infeccao por T. gondii. Em estudo feito por este autor, individuos que tém uma baixa producao de IL-22
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na resposta Th17, tém maiores chances de desenvolver colite, em funcdo do parasito, no qual, é
observada entdo o aumento da IL-17.

Partindo da hipotese elaborada por Couturier-Maillard (2018), existe, desta forma, um balanco entre
a concentracdo de IL-22 e IL-17, no qual a primeira regula a concentracdo da segunda. Este raciocinio
entra em acordo com o que foi observado por Braga-Silva, no fato que: em estudo experimental foi
observado uma reducao da concentragao de IL-17, o que indica que o homeopatico atua integralmente,
prevenindo também o desenvolvimento de inflamacao na regido e exacerbacdes da doencga, e em Ultima
analise, aumenta os niveis de IL-22.

Em sua pesquisa, Braga-Silva demonstrou algumas alteragdes celulares adaptativas sobre o
mecanismo da doenca foram observadas. Foi constatado entdo que o uso do bioterapico, acabou por
resultar em alteracOes da estrutura celular desfavoraveis a sobrevida do parasito. o aumento do nimero
de organelas citoplasmaticas, em especial o nimero de mitocondrias, induzem o aumento do estoque
de lipidios intracelulares e impedem a lipofagia pelo vacuolo parasitéforo, restringindo o parasito, e
impedido a integridade e formacdo da parede do vacuolo. Isto justifica 0 uso do homeopatico, de forma
que, este pode estar envolvido no aumento do nimero de organelas, promovendo um estimulo para a
sintese de novas mitocdndrias, semelhante ao que ocorre durante a restricdo nutricional celular, isto faz
com que estas se unam e iniciem o processo de oxidagdo dos lipidios para formagdo de novas moléculas
de ATP, conduzindo uma resposta celular significativa sobre a infeccdo, a partir do uso do homeopatico.

4. CONCLUSAO

A nova perspectiva de analise dos dados de Braga-Silva nos mostrou que processos moleculares
mais complexos podem estar envolvidos com o efeito do bioterapico. Mais estudos devem ser realizados
e uma analise mais aprofundada podera nos permitir elucidar mecanismos envolvidos nestes processos.
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