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Trichomonas vaginalis coloniza o trato urogenital humano causando a tricomonose, a
doenca sexualmente transmissivel (DST) nao viral mais comum no mundo, com uma
incidéncia de 276 milhdes de novos casos/anol. Em mulheres, T. vaginalis produz severa
vaginite, mas também casos assintomaticos. Em homens, geralmente a tricomonose é
assintomatica®. O tratamento envolve farmacos do grupo dos 5’-nitroimidazdis, como o
metronidazol e o tinidazol, sendo estes os Unicos farmacos aprovados pelo FDA (Food and
Drug Administration). Embora o tratamento seja efetivo, efeitos adversos séao frequentes, tais
como o risco de efeitos carcinogénicos e teratogénicos? e uma prevaléncia de 10% de isolados
resistentes vém sendo observada®.

Outra espécie de tricomonadideo patogénico, entretanto com importancia na medicina
veterinaria, € o Tritrichomonas foetus, causador da tricomonose bovina, doenca sexualmente
transmitida por coito e inseminacao artificial. A tricomonose bovina apresenta distribuicao
mundial, geralmente apresenta um quadro assintomatico em touros, caracterizando-os como
carreadores do parasito. Em vacas, a infeccao € uma das principais causas de aborto
espontaneo e infertilidade, causando perdas econOmicas significativas. Atualmente, nao
existem farmacos aprovados pelo FDA para o tratamento da tricomonose bovina.

Considerando o impacto da tricomonose humana em saude publica e o crescente
nimero de casos de resisténcia; a elevada prevaléncia da tricomonose bovina e das
significativas perdas economicas, fica evidente a necessidade de novas alternativas para o
tratamento das parasitoses.

Produtos naturais sao fontes promissoras de novos compostos e vém sendo utilizados
no tratamento de diversas doencas ao longo dos anos®. A Caatinga € o0 Unico bioma
exclusivamente brasileiro, sujeito a condicOes ambientais diferenciadas, como altas
temperaturas e baixos indices pluviométricos. Esses aspectos ecoldgicos contribuem para a
existéncia de uma flora caracteristica nesse bioma, a qual é amplamente utilizada pela
populacédo para o tratamento de diversas doencas. Neste sentido a Caatinga representa uma
fonte imensuravel de compostos farmacologicamente ativos. Nesse contexto, este estudo teve
por objetivo determinar a atividade anti-T. vaginalis e anti-T. foetus in vitro dos extratos obtidos
a partir de plantas A, B e C oriundas da Caatinga.

METODOLOGIA

* Obtencao de extratos e fracoes
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Figura 1. Fluxograma para obtencao dos extratos e fragcdes obtidos a partir das plantas A, B e C. CLV — cromatografia
liquida a vacuo; CG-EM — cromatografia gasosa acoplada ao espectrometro de massas; RMN — ressonancia magneética
nuclear de hidrogénio e carbono.

* Ensaios biologicos

Para os ensaios, foram utilizados os isolados TV-30236 de T. vaginalis, da American
Type Culture Collection (ATCC), e TFK de T. foetus. Os parasitos foram cultivados em meio
tripticase-extrato de levedo-maltose (TYM) pH 6,0 e 7,2 , respectivamente, suplementado com
10% de soro bovino inativado®.

O screening fol realizado em microplacas de 96 pocos e a concentracao de extrato
utilizada foi de 1,0 mg/mL. Os parasitos foram adicionados em cada poco na densidade de
1,0x10° trofozoitos/mL. Nos ensaios, as microplacas foram mantidas a 37°C por 24 horas em
estufa de CO,. Trés controles foram realizados: controle positivo — 100 uM de metronidazol,
controle negativo — trofozoitos em meio TYM e; controle do veiculo — DMSO 0,6%. Apos o
periodo de incubacao, os trofozoitos foram observados sob microscopia optica e a atividade foi
determinada avaliando a motilidade e morfologia dos parasitos em comparacao com o controle
negativo. Apds o tempo de incubacéao, a atividade das fracGes foi determinada por contagem
em hemocitometro, utilizando o corante Trypan Blue como corante de exclusao. A viabilidade foi
determinada como a porcentagem de trofozoitos viaveis em relacdo ao controle negativo (100%
de trofozoitos viaveis).
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RESULTADOS E DISCUSSAO
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Figura 2. Efeito dos extratos obtidos a partir

das folhas e ramos das plantas A, B e C na
I viabilidade de trofozoitos do isolado de T.

vaginalis e do isolado de T. foetus. Controle —
I meio TYM; DMSO - veiculo de solubilizacdo
60 - das amostras; MTZ — metronidazol 100 uM; AF
e AR — extrato bruto de folhas e ramos da
planta A; BF e BR — extrato bruto de folhas e
i ramos da planta B; CF e CR — extrato bruto de
Q~

[EEN
o
o

80 -

40 -

T T

&

folhas e ramos da planta C; extratos da planta
A apresentaram atividade antiparasitaria
superior a 75%.
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A partir destes resultados, foi realizado fracionamento e purificacao do extrato
obtido das folhas da planta A. Nas figuras 3, 4, 5 e 6 observa-se a atividade das
diferentes fracOes obtidas.
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L Figura 3. Efeito das fracdes do extrato obtido
a partir das folhas da planta A na viabilidade
de trofozoitos do isolado de T. vaginalis e do
isolado de T. foetus. Controle — meio TYM;
DMSO - veiculo de solubilizacdo das
amostras; MTZ — metronidazol 100 uM; AF-
BuOH - fracdo butandlica; AF-Aq — fracao
aquosa; AF-Acet — fracdo acetato. A fracao
AF-AqQ reduziu a viabilidade do T. foetus em
100%. A fracdo butandlica reduziu a
viabilidade de ambos os parasitos em mais de
l 90% e a fracdo acetato reduziu em mais de
- 80% a viabilidade do T. foetus.
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Figura 4. Efeito das fracOes do extrato obtido

1 a partir das folhas da planta A na viabilidade

de trofozoitos do isolado de T. vaginalis e do

5.16.40 demonstraram baixa atividade frente
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isolado de T. foetus. As fracbes AF-5.3 e AF-
aos dois organismos. A fracdo AF-5.16.13 foi
testada apenas frente ao isolado de T.

vaginalis, devido ao baixo rendimento,
apresentando baixa atividade.

Viabilidade dos trofozoitos (%)
[EY
N EAN (o)) (o)) o
o o o o o o

& v ((9;.5 I
v v
120
HE T. foetus

isolado de T. foetus. Todas reduziram a
viabilidade do T. foetus e T. vaginalis em mais
de 80%.
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Figura 5. Efeito das fracbes do extrato obtido a
partir das folhas da planta A na viabilidade de
trofozoitos do isolado de T. vaginalis e do
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- T. vaginalis Figura 6. Efeito das fragbes do extrato obtido a
% 100 partir das folhas da planta A na viabilidade de
g trofozoitos do isolado de T. vaginalis e do
Q 80 isolado de T. foetus. A fracdo H100 reduziu a
ug viabilidade do T. vaginalis em mais de 97,3% e
a: 60 a viabilidade de T. foetus em 100%.
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CONCLUSOES

Os resultados indicam que a planta A apresenta uma excelente atividade
anti-T. vaginalis e anti-T. foetus, demonstrando o destacavel potencial farmacoldgico
das espeécies vegetais oriundas da Caatinga. Os resultados obtidos a partir dos
ensaios com as fracdoes demonstram que as fracbes mais apolares apresentaram
pouca atividade antiparasitaria. Em contrapartida, as fracoes mais polares
demonstraram uma atividade mais significativa, sugerindo gque 0 composto
responsavel pela atividade anti-T. vaginalis e anti-T. foetus apresentadas pelo extrato
e fracdes obtidos a partir das folhas da planta A seja um metabdlito secundario de
carater polar. Neste sentido, estudos estdo em andamento para purificar e elucidar os
compostos responsaveis pela atividade antiparasitaria.

Além disso, o estudo corrobora com a importancia dos produtos naturais
como fontes de novas moléculas ativas e desenvolvimento de novos farmacos,
contribuindo fortemente na busca de alternativas para o tratamento destas infeccoes.
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