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Avaliacdo da atividade antiparasitaria do alopurinol,
referente ao Trypanosoma cruzi, em sistema
experimental que utiliza triatomineos infectados

Evaluation of antiparasitic activity of allopurinol, against
Trypanosoma cruzi, in experimental system using infected triatomines
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Resumo Foi avaliada a atividade antiparasitaria do alopurinol, referente ao Trypanosoma cruzi,
através de procedimento que depende da utilizagc&o de triatomineos infectados. De acordo com
a metodologia usada, o farmaco néo eliminou o protozoario do tubo digestivo dos insetos. Nao
ocorreu, portanto, obtengdo de novo subsidio para melhor entendimento da posi¢do do alopurinol
no contexto do tratamento etioldgico da infec¢do pelo T. cruzi, porquanto ela continua em foco,
se bem que eivada de divergéncias e contradicées.
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Abstract The antiparasitic activity of allopurinol, against Trypanosoma cruzi, was evaluated by a
procedure using infected triatomines. This methodology indicated that the drug was unable to
eliminate the protozoa in the digestive tract of the insects. Therefore, further knowledge to improve
our understanding of allopurinol in the context of the etiologic treatment of infection by T. cruzi
was not acquired. Despite this finding the drug continues to be used, even though its performance
appears to be full of divergences and contradictions.
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Para tratamento da infecgdo devida ao
Trypanosoma cruzi sao usados hoje o benznidazol
e o nifurtimox®71%, Se considerarmos a obtengao
de cura sob o ponto de vista parasitolégico esses
farmacos propiciam bons resultados quando os
pacientes estdo na fase aguda da parasitose,
mas os resultados sao expressos em efetividade
mediana e baixa quando vigentes etapas cronicas
de pequena ou longa duracao, respectivamente.
Portanto, hd necessidade de contar com
medicamentos mais eficientes, sobretudo porque
aimensa maioria dos acometidos por doenca de
Chagas ¢ identificada quando j& existe cronicidade
de longa duracéo.

Dois compostos suscitaram esperangas: 0
D08970 (derivado bis-triazélico)®®* e o MK-436
(nitroimidazélico)?. Contudo, investiga¢des basicas
mostraram que ndo podem ser administrados a
seres humanos em virtude da possibilidade de
promoverem expressivos efeitos adversos.

Além disso, sucedem referéncias as boas
atividades antiparasitarias do alopurinol* 42, do
cetoconazol® e do itraconazol*, mas elas tém
gerado discordancias®®,

O alopurinol coibe reativacao da infeccédo
pelo T. cruzi em enfermos tratados por meio de
transplante de coracdo e imunodeprimidos?.

Laboratério de Parasitologia do Instituto de Medicna Tropical de S&o Paulo e Laboratério de Investigagdo Médica — Parasitologia do
Hospital das Clinicas, da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo, SP, Brasil.
Endereco para correspondéncia: Prof. Vicente Amato Neto. Av. Dr. Enéas de Carvalho Aguiar 500, 05403-000 Sé&o Paulo, SP, Brasil.

Fax: 55 11 852-3622.
e-mail: amatonet@usp.br
Recebido para publicagdo em 30/8/99.

613



Carignani FL et al

Também, através de modelo experimental
baseado em camundongos infectados pelo T. cruzi
verificou-se capacidade no sentido de inativar
formas tripomastigotas??. Ainda mais, investigacéo
levada a efeito com o intuito de avaliar a
efetividade desse medicamento na terapéutica
de enfermos na fase cronica da doenca de Chagas,
pbde ser comprovada cura parasitolégica em
44% dos componentes da casuistica*.

Afigura-se necessario, portanto, procurar
estipular de maneira mais categérica a real utilidade
do alopurinol, em virtude das contradi¢cdes antes
lembradas. Por isso, decidimos efetuar outra
especulacao acerca do assunto, utilizando
metodologia idealizada no Laboratério de
Parasitologia do Instituto de Medicina Tropical
de Sao Paulo®. Segundo essa tética, triatomineos
que albergavam o T. cruzi nutriram-se em
camundongos que receberam a droga submetida
a apreciagao.

Utilizamos 60 exemplares de Triatoma
infestans, estando os insetos no quarto estadio.
Quarenta encontravam-se parasitados pelo T. cruzi,
tendo adquirido a protozoose ao se alimentarem
em camundongos infectados pelo protozodario.

Constituimos trés Grupos de animais:
a) composto por 20 insetos infectados, que sugaram
camundongos que haviam recebido, 30 minutos
antes, por meio de sonda, 30mg/kg de alopurinol
(“Zyloric® — Glaxo Wellcome); b) com 20 insetos
infectados que ndo sugaram camundongos;
c¢) formado por 20 insetos ndo infectados, que
sugaram camundongos que receberam o alopurinol,
conforme referido a propdsito do Grupo A.

A dose do farmaco ficou estipulada com base
na empregada por Almeidat. A demarcacgédo dos
30 minutos decorreu do conhecimento segundo
0 qual nesse momento sucede elevada

guantidade do medicamento no sangue, em
seguida a absorcao.

Dez dias depois do repasto examinamos as
fezes dos triatomineos que, decorrido outro
periodo igual, sacrificamos para analisar todo o
conteddo intestinal a fim de procurar detectar a
presenca do T. cruzi.

Quanto aos resultados, registramos as
seguintes verificagdes: Grupo A) 15 triatomineos
positivos e cinco negativos; Grupo B) 15 positivos
e cinco negativos; Grupo C) todos os insetos
Vivos.

Como decorréncia do exposto, é viavel
deduzir que ndo se processou atividade
antiparasitéaria no tubo digestivo do hemiptero,
pelo menos de acordo com a metodologia
escolhida. Talvez a participagdo de outras variaveis,
por exemplo relacionadas com dose ou momento
da succao, propiciasse resultado diverso, mas
de qualquer forma pareceu-nos valido registrar
a ineficacia que apuramos.

Tanto em A, como em B, cinco insetos
figuraram como negativos. N&o é facil explicar
isso, que quica tenha dependido de circunstancias
ligadas aos exames ou de fases nas quais tem
lugar mais efetivo encontro do parasita. N&o
obstante, as idénticas e elevadas positividades
corroboram a deducgédo acerca da ineficacia do
alopurinol que antes registramos.

Entdo, ndo alteramos a posi¢cao do farmaco
no contexto do tratamento etiolégico da infecgédo
pelo T cruzi. Ela continua em foco, se bem que
eivada de divergéncias e contradi¢des.

Por fim, lembramos que a técnica que usamos
pode ser tida como confiavel, porquanto em
pesquisa anterior revelou atividade parcial do
benznidazols.
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