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RESUMO:

Introdugdo. Na doenca de Chagas, a eficdcia terapéutica dos compostos atualmente em uso clinico (benzonidazol/BZ e
nifurtimox/NF) tem sido questionada. A associa¢do do BZ, com medicamentos que apresentem um efeito anti-T. cruzi, podera
potencializar a agdo antiparasitdria do mesmo e possivelmente permitira o uso de doses menores e consequentemente
diminuicdo dos efeitos tdxicos. O objetivo da presente investigagdo é avaliar o efeito do tratamento com o BZ associado ao NF e
ao cetoconazol (CETO), em combinagGes binarias, sobre o curso da infec¢do aguda pela cepa Y do T. cruzi, em camundongos
suicos. Materiais e Métodos. Foram feitos trés experimentos: A e B (animais infectados com 50.000 formas de tripomastigotas
sanguicolas do T. cruzi) e o C (animais ndo infectados). O tratamento foi feito por via oral a partir do 62 dia pds-infecgdo e teve
duragdo de 60 dias. Experimento A (A1, controles infectados e ndo tratados; A2, infectados e tratados com 100 mg/kg/dia BZ; A3,
infectados e tratados com dose inicial de 200mg/kg/dia e seguidos de 50 mg/kg/dia NF; A4, infectados e tratados com BZ + NF);
Experimento B (B1, controles infectados e ndo tratados; B2, infectados e tratados com 100 mg/kg/dia BZ; B3, infectados e
tratados com 120 mg/kg/dia CETO; B4, infectados e tratados com BZ + CETO); Experimento C (C1, tratados com 100 mg/kg/dia
BZ; C2, tratados com dose inicial de 200 mg/kg/dia seguido de 50 mg/kg/dia NF; C3, tratados com 120 mg/kg/dia CETO; C4,
tratados com BZ + NF; C5, tratados com BZ + CETO). Os niveis parasitémicos e a mortalidade foram avaliados a partir do 62 dia
pés-infeccdo, e trinta dias apds o fim do tratamento foram realizados os testes de cura parasitoldgicos (parasitemia,
xenodiagndstico e hemocultura) e o teste sorolégico de imunofluorescéncia indireta (IFI). O critério de cura foi baseado na
combinacdo dos resultados dos testes de cura parasitoldgicos com a IFl. Resultados. Experimento A indicaram uma taxa de
mortalidade de 100% para o grupo controle, 5,26% para os grupos BZ e BZ + NF e 0% para o NF; o indice de cura foi de 80% para
o grupo BZ, 5,26% para o NF e 100% para o BZ + NF; Os resultados do Experimento B mostraram uma taxa de mortalidade de
100% para o grupo controle, 0% para os grupos BZ e CETO, e 5,26% para o BZ + CETO; o indice de cura foi de 80% para o grupo
BZ, 81,8% para o CETO e 100% para o BZ + CETO. O estudo histopatolégico demonstrou que o tratamento com BZ isoladamente
ou em combinagao com o NF ou com o CETO determinou significativa diminui¢do da intensidade das lesdes no miocdrdio e
musculo esquelético quando comparado aos controles ndo tratados. O experimento C ndo demonstrou alteragdes inflamatodrias
em miocardio. Conclusdo. O tratamento combinado do BZ com as outras drogas nao foi estatisticamente significante em relagao
aos indices de cura e estudo histopatolédgico do miocardio quando comparado com o tratamento isolado com o BZ.



