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Resumo:

O objetivo desse trabalho foi estabelecer e comparar diferentes protocolos
de tratamento para Giardia muris em camundongos sui¢cos naturalmente
infectados a fim de determinar uma posologia eficaz para erradicacado da
giardiase murina. Camundongos suicos machos (20) foram divididos em
quatro grupos com cinco animais cada em um experimento cego, controlado
e randomizado. A deteccdo do parasito e o controle de cura foram realizados
pelo método de Faust. Também foram avaliados parametros clinicos
guantitativos e qualitativos. Os animais foram tratados, via intragastrica, com
Metronidazol (G1), Fembendazol (G2) e associacdo de ambas as drogas
(G3), 1x/dia durante sete, trés e sete dias, respectivamente. No grupo
controle (G4) foi administrado agua. No ultimo dia do tratamento, os animais
do grupo G3 apresentaram resultados negativos e permaneceram nos 10
dias subsequentes. Os demais grupos permaneceram positivos.
Estatisticamente os animais do grupo G2 ingeriram menos agua (p=0,00010)
em relacdo a G3 e eliminaram menor volume de excretas (p=0,00001) em
relacdo a G1. Os animais do grupo G4 consumiram maior quantidade de
ragéo (p=0,00001) em relagéo ao grupo G3 e eliminaram menor volume de
excreta (p=0,00001) quando comparado ao grupo G1. Conclui-se que houve
um sinergismo entre metronidazol e fembendazol que possibilitou a escolha
do grupo G3 como o melhor protocolo de tratamento.
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Introducao

A contaminagao por protozoarios gastrintestinais ocorre através da ingestao
acidental de cistos presentes nas fezes, agua e alimentos. A giardiase é
uma infeccdo comum em animais, sendo causada pelo protozoario flagelado
do género Giardia, que apresenta duas formas evolutivas: o cisto que €&
infectante e resistente ao meio ambiente e o trofozoito que coloniza o
epitélio intestinal causando doencas (GEURDEN et al., 2010).

A giardiase murina pode apresentar-se de forma assintomética, no entanto
nos casos sintomaticos pode-se observar perda de peso, pelos ericados e
distensdo abdominal com intensa produgcdo de gases (ANDRADE et al.,
2002).

E fundamental que os animais de bioexperimentacdo, utilizados como
modelos para estudo de diversas patologias humanas, estejam livres de
infecgbes (BAKER, 1998). Dessa forma, a escolha de drogas eficazes na
erradicacdo da Giardia muris, parasito comum em roedores, € um fator
decisivo para o bom desenvolvimento das pesquisas nessa area.

O objetivo deste trabalho foi estabelecer e comparar diferentes protocolos de
tratamento para G. muris em camundongos suicos naturalmente infectados
a fim de determinar uma posologia eficaz para erradicacéo da infeccao.

Materiais e métodos

1. Manutencdo dos animais e aspectos éticos. Foram utlizados 20
camundongos suicos machos, de 21 dias, provenientes do Biotério Central
da Universidade Estadual de Maringd (UEM). Os grupos experimentais
foram mantidos em biotério climatizado e em gaiolas micro-ambientadas
Alesco® com um suporte em acrilico vazado para evitar o contato dos
animais com as proprias fezes. Agua filirada e ragéo foram disponibilizadas
ad libitum. Apdés uma semana de adaptacdo no biotério se iniciou o
experimento. Este projeto foi aprovado pelo Comité de Conduta Etica no Uso
de Animais em Experimentacdo da UEM, sob protocolo n°® 076/2014.

2. Grupos experimentais e esquemas terapéuticos. Os camundongos foram
distribuidos em quatro grupos de cinco animais cada. O grupo G1 foi tratado
com 500mg/kg de metronidazol 1x/dia/7 dias; O grupo G2 foi tratado com
100mg/kg de fembendazol 1x/dia/3 dias; o grupo G3 tratado com 50mg/kg
de fembendazol 1x no 1° dia de tratamento e com 500mg/kg de metronidazol
1x/dia/7 dias; e um grupo controle positivo com a administracdo de 0,35ml
de agua. As drogas foram administradas via gastrica.
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3. Avaliacao parasitologica antes e apds o tratamento e critério de cura.
Antes do tratamento, todos os animais foram submetidos a pesquisa
parasitolégica de fezes utilizando o método de Faust (NEVES et al., 2011) a
fim de confirmar a presenca de G. muris no trato gastrointestinal. Apos o
término do tratamento as fezes foram coletadas a cada dois dias até o
décimo dia e analisadas pelo mesmo método. ApGs essa analise, todos os
animais negativos foram considerados curados.

4. Acompanhamento dos sinais clinicos e achados laboratoriais. Desde o 1°
dia de tratamento até o décimo dia apos o término do tratamento, os animais
foram acompanhados diariamente para a avaliacao de parametros clinicos
guantitativos (peso, ingestdo de agua e racdo e eliminacdo excretas) e
gualitativos (aspecto do pelo e das fezes).

5. Analise estatistica. Os resultados obtidos foram analisados com o auxilio
do Software Statistica 8.0 com nivel de significaAncia de 5%.

Resultados e Discussao

Os camundongos do grupo G1, apds o 7° dia de tratamento apresentaram
resultados negativos para G. muris, no entanto quatro animais positivaram
nos proximos 10 dias. Fato que pode ser explicado pela dosagem da droga,
uma vez que essa medicagdo geralmente € utilizada 3x ao dia.

Os camundongos do grupo G2 nao conseguiram eliminar a infeccdo apos o
tratamento e permaneceram positivos nos proximos 10 dias. No entanto,
observou-se a variacdo de alguns parametros clinicos como a diminuicédo
significativa da ingestdo de agua (p=0,00010) quando comparado com 0
grupo G3 e eliminacdo de menor volume de excretas (p=0,00001) quando
comparado ao grupo G1. A alteragdo desses parametros pode ser devido a
guantidade de medicacdo utilizada, uma vez que ndo houve diferenca
significativa quando comparado ao grupo controle (G4).

Os animais do grupo G3 conseguiram eliminar a infeccdo no 7° dia de
tratamento e se mantiveram negativos nos 10 dias subsequentes. Indicando
gue a interacdo entre as drogas potencializou o tratamento, uma vez que 0s
grupos tratados com cada droga individualmente ndo conseguiram eliminar a
infeccao.

Os animais do grupo G4 mantiveram a infec¢do elevada durante todo o
experimento. Estatisticamente esse grupo consumiu maior quantidade de
ragéo (p=0,00001) em relagao ao grupo G3, e eliminaram menor volume de
excretas (0,00001) quando comparado ao grupo G1. A alteracdo dessas
variaveis pode estar relacionada com alta carga parasitaria desse grupo. Os
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trofozoitos envolvem a mucosa intestinal e lesam as microvilosidades,
dificultando a absorcédo de nutrientes (COTTON et al., 2011), explicando
maior consumo de ragdo e menor volume de excretas. O peso e a pelagem
nao foram significativamente diferentes entre os grupos e nenhum animal
apresentou diarreia.

Conclusbes

O melhor protocolo foi o do grupo G3, pois a interagéo entre o metronidazol
e o fembendazol gerou uma acdo sinérgica que permitiu eliminar Giardia
muris dos camundongos suicos.
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