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RESUMO

Introdugao: As doengas tropicais negligenciadas consistem no conjunto de
enfermidades endémicas com alta prevaléncia e persisténcia frequentemente
relacionada a condigbes ambientais e econdmicas. A doenga de Chagas (DC)
adentra no critério de doenga tropical negligenciada estabelecido pela
Organizagdo Mundial da Saude (OMS), afetando milhdes de pessoas em
diferentes regides do Brasil e do mundo. O tratamento disponivel atualmente se
baseia na utilizagdo dos quimioterapicos Nifurtimox e Benzonidazol, que séo
amplamente descritos pela sua limitagcdo e diversos efeitos adversos.
Adicionalmente, a DC continua sendo a parasitose mais prevalente nas
Américas, sendo necessarias iniciativas em relagdo a tratamentos alternativos
mais eficazes e que atuem em variados mecanismos no desenvolvimento da
doenga. Estudos pré-clinicos visam avaliar a seguranga e toxicidade em
modelos animais padronizados e bem estabelecidos para posteriormente
realiza-los em humanos. Metodologia: O presente trabalho é uma Revisao
Bibliografica que tem como objetivo descrever as terapias atualmente
disponiveis para a doengca de Chagas, evidenciando novos potenciais
tratamentos e enaltecendo a necessidade dos mesmos. Para tal, utilizamos o
banco de dados Medline (https:/pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) com a aplicagado
dos seguintes descritores: doenca de Chagas; tratamento; doenca
negligenciada. Inicialmente foi realizado uma busca com os descritores
isolados para enriquecimento tedrico, e posteriormente utilizamos os
descritores combinados entre si. Resultados e Discussao: Observou-se que o
progresso cientifico e tecnolégico gerou inovagdes terapéuticas notaveis e um
ganho substancial na expectativa e qualidade de vida das populagdes do
mundo todo. Por outro lado a doengca de Chagas continua a acometer
comunidades pobres nas regides mais remotas e vulneraveis, fazendo-se
necessaria a continuidade de investimentos em politicas publicas e
desenvolvimento de novas estratégias medicamentosas.
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ABSTRACT

Introduction: Neglected tropical diseases consist of a set of endemic diseases
with high prevalence and persistence, often related to environmental and
economic conditions. Chagas disease meets the neglected tropical disease
criterion established by the World Health Organization (WHO), affecting millions
of people in different regions of Brazil and the world. The treatment currently
available is based on the use of chemotherapy drugs Nifurtimox and
Benznidazole, which are widely described for their limitations and several
adverse effects. Besides, CD remains the most prevalent parasitic disease in
the Americas, requiring initiatives with more effective alternative treatments that
act in various mechanisms in the development of the disease. Pre-clinical
studies aim to evaluate safety and toxicity in standardized and well-established
animal models for later realization in humans. Methodology: The present work
is a Bibliographic Review that aims to describe the therapies currently available
for Chagas disease, highlighting new potential treatments, and highlighting their
need. For this, we used the Medline database
(https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) with the application of the following
descriptors: Chagas disease; treatment; neglected disease. Initially, a search
was performed with isolated descriptors for theoretical enrichment, and later we
used the descriptors combined. Results and Discussion: It was observed that
scientific and technological progress has generated remarkable therapeutic
innovations and a substantial gain in the expectation and quality of life of
populations worldwide. On the other hand, Chagas disease continues to affect
poor communities in the most remote and vulnerable regions, making it
necessary to continue investing in public policies and developing new drug
strategies.

Keywords — Chagas disease; treatment; neglected disease.

INTRODUGAO

As doengas tropicais negligenciadas estdo presentes em
aproximadamente 149 paises e atingem bilhdes de pessoas ao redor do
mundo. A presenca destas doengas esta frequentemente associada a regides
de crescente pobreza e acesso limitado a recursos como agua limpa e
saneamento basico, permitindo e facilitando a perpetuagdo dos agentes
etiologicos e/ou seus vetores.

A doenca de Chagas (DC) é atualmente classificada como doenca
negligenciada, apresentando uma prevaléncia de 1 a 4 milhdes no Brasil
(Ministério da Saude, 2017) e de 6 a 7 milhdes no mundo (World Health
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Organization, 2013). Atualmente, os medicamentos amplamente utilizados s&o
o Benzonidazol e o Nifurtimox, os quais possuem toxicidade elevada
(associada a uma grande possibilidade de manifestacao de efeitos adversos e
colaterais) e uma atuagédo quase que restrita para a fase aguda da infecgao
(VILLAR et al., 2014). Essa precariedade no desenvolvimento de novas
intervengdes medicamentosas esta consideravelmente relacionada a
dificuldade na elucidagdo dos mecanismos de patogenia da infec¢do, e o que é
atualmente conhecido nao se faz suficiente para o desenvolvimento de uma
medicacao eficaz.

A DC continua sendo a parasitose mais prevalente nas Américas
(RODRIGUEZ et al., 2016), fazendo com que se aplique iniciativas em relagao
a uma conduta terapéutica eficaz que, apesar de ter evoluido em certos
aspectos, ainda n&o conta com um modelo suficientemente competente.

METODOLOGIA

O presente trabalho € uma Reviséo Bibliografica que tem como objetivo
descrever as terapias atualmente disponiveis para a Esquistossomose,
evidenciando novos potenciais tratamentos e enaltecendo a necessidade dos
mesmos. Para tal, utiizamos o banco de dados Medline
(https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) com a aplicagdo dos seguintes descritores:
doenca de Chagas; tratamento; doenga negligenciada. Inicialmente foi
realizado uma busca com os descritores isolados para enriquecimento teorico,
e posteriormente utilizamos os descritores combinados entre si.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos nos ensaios clinicos utilizando tanto o Nifurtimox
quanto o Benzonidazol, variaram intensamente de acordo com a fase da
doenga, protocolo de administragdo, duragcédo do tratamento, idade e
localizagdo geografica do paciente (CASTRO et al., 2006). Evidencia-se a
inconsisténcia do desfecho clinico e a necessidade do desenvolvimento de
novas condutas medicamentosas.

Uma das principais mobilizagées observadas foram a (i) identificagdo de
alvos inéditos para atuacdo de drogas (URBINA, 2009), a (ii) terapia
medicamentosa conjunta (ARAUJO et al., 2000) e as (i) reformulacdes
farmacolégicas de medicamentos (KAYSER et al., 2003).

A grande maioria dos estudos conduzidos para a investigacdo de novos
compostos contara com a utilizagdo de diferentes tipos de modelos
experimentais para favorecer a compreensao dos levantamentos anteriormente
hipotetizados. Considerando a circunstancia, evidencia-se a importancia da
utilizagdo dos mesmos para que se obtenha comportamentos reprodutiveis e
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potencialmente fidedignos ao testar novos medicamentos, ou até mesmo para
auxiliar na compreensao dos mecanismos de infec¢cao associados ao T. cruzi.

CONCLUSOES

Observou-se que o progresso cientifico e tecnolégico gerou inovagoes
terapéuticas notaveis e um ganho substancial na expectativa e qualidade de
vida das populagdes do mundo todo. Por outro lado, a doenga de Chagas
continua acometendo comunidades pobres nas regides mais remotas e
vulneraveis, fazendo-se necessaria a continuidade de investimentos em
politicas publicas e desenvolvimento de novas estratégias medicamentosas.
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