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Tratados com Benznidazol

A doenga de Chagas € atualmente classificada como uma
das varias doencas tropicais negligenciadas e como uma das
cinco infecgdes parasitarias negligenciadas priorizadas pela
Organizagao Mundial da Sadde e pelo Centro de Controle
de Doengas para intervengao em sadde publica.’ Isso
ressalta o fato de que o agente causador da tripanossomfase
americana existe hd aproximadamente 9.000 anos, com
amostras positivas datando de 7050 a.C.? O ciclo de vida
do Trypanosoma cruzi (T. cruzi) compreende diversas
transformacdes morfolégicas envolvendo hospedeiros
mamiferos e vetores, onde trés diferentes estagios principais
de desenvolvimento sao identificados: epimastigotas,
tripomastigotas e amastigotas.® Tradicionalmente, sabe-se que
o T. cruzi tem como alvo o coragdo e o trato gastrointestinal;
no entanto, seu parasitismo também resulta em alteragoes
estruturais e efeitos pré-inflamatérios no tecido adiposo e
no pancreas.

Nesta edicao dos Arquivos Brasileiros de Cardiologia, um
estudo longitudinal de Barbosa-Ferreira et al.* avaliaram os
niveis de insulina, adiponectina e leptina antes e depois do
tratamento da doenga de Chagas aguda com benznidazol.
Vinte e oito individuos foram divididos em dois grupos: um
grupo controle (15 individuos) e um grupo com doenca de
Chagas aguda (13 individuos). Os autores nao encontraram
diferengas significativas nos niveis séricos de adiponectina
e leptina entre os grupos. Em contraste, os niveis séricos
de insulina foram menores no grupo com doenga de
Chagas aguda, tanto antes quanto depois do tratamento,
em comparagao ao grupo controle. Além disso, os niveis
de insulina foram menores na fase pés-tratamento em
comparagao a fase pré-tratamento.

Varios estudos examinaram as consequéncias da infecgao
por T. cruzi na funcdo pancreatica em roedores. Lenzi et al.®
usou camundongos BALB/c infectados com a cepa CL
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de T. cruzi e sacrificados 15 dias apds a infecgao. Havia
pancreatite intersticial difusa associada a edema, infiltragao de
mondcitos e macréfagos, especialmente ao redor dos ductos
intralobulares, e atrofia lobular, sugerindo perda de células
acinares. Por outro lado, outro grupo encontrou ninhos de
amastigotas em ilhotas, bem como em ductos pancreéticos
e 4cinos.® A presenga de amastigotas no pancreas endécrino
e exdcrino foi confirmada em camundongos infectados em
um estudo separado.”

O grupo de Santos et al.? empregando um modelo de
hamster, investigou as consequéncias da infecgao por T. cruzi
nas células B pancreaticas. Os niveis de glicose sanguinea e
insulina circulantes foram coletados dos animais durante a
fase aguda, bem como na fase cronica. As concentragdes
plasmaticas de insulina foram significativamente menores
em 6 dos 8 animais infectados, tanto na fase aguda quanto
na cronica, em comparagado com os animais controle nao
infectados, de modo que, em geral, os animais infectados
apresentaram niveis de insulina mais baixos em comparagao
aos controles. A hipoinsulinemia ja havia sido descrita por
outros autores em modelos murinos, e as causas podem ser
multifatoriais, como consequéncia do parasitismo do pancreas
e dainflamagdo, fibrose e atrofia do parénquima subsequente;
insulinite;® ganglionite intrapancredtica;’ anormalidades na
inervagdo pancreatica, especialmente envolvendo o sistema
nervoso parassimpdtico;%'° e alteragao do eixo enteroinsular
relacionada a disfungao autonémica.

O papel do T. cruzi na regulagdo da secrecao de
insulina durante a infecgao de células B nao foi estudado
extensivamente em humanos ou em modelos animais. A
revisao dos estudos atuais em humanos sobre se a infecgao
por T. cruzi leva a hiperglicemia e diabetes, por outro lado, é
inconclusiva. Além disso, a diminuicao da secrecao de insulina
nao se correlacionou consistentemente com o aumento da
prevaléncia de hiperglicemia."?

Até o momento, nossa compreensao da secrecao hormonal
em pacientes com doenca de Chagas derivou principalmente
de um ndmero limitado de estudos clinicos, muitos dos quais
com amostras pequenas. Este artigo oferece novos insights
sobre a complexa fisiopatologia da doenca de Chagas,
adicionando informacoes sobre os niveis de insulina durante
a fase aguda em humanos.*

Também precisamos examinar em que medida a regulagao
e as agoes do Trypanosoma cruzi sao redundantes ou Gnicas
em diferentes 6rgaos-alvo. E crucial avaliar se mecanismos
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de controle seletivo em diferentes tecidos estao envolvidos,
exigindo coordenagao em um nivel mais global. Por exemplo,
considerar o papel da abundancia e da sensibilidade a insulina
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