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furacin). O autor reportou que esse nitrofurano evitava a morte dos animais infectados ¢
tratados, porém a infeccio persistia na fase cronica. Em ensaios utilizando cultura de células
HelLa, foi observada atividade de nitrofurazona sobre formas intra e extracelulares (Micth &
Seidenhat, 1937). A utilizacio de culturas de embrido de pinto infectados com 7. cruzi mostrou
atividade varidvel de algumas drogas: de furazolidona (N-(5-nitro-2-furfurilideno)-3-amino-2-
oxazolidinona) (Bayles, Waitz & Thompson, 1966), furaltadona (N-(5-nitro-2-furfurilideno)-
3-amino-5-(N’-morfolinilmetil-2-oxazolidinona, NF-902) e furadantina (N-(5-nitro-2-furfu-
rilideno)-hidantoina sédica) (Brener, 1966). Em 1961, no mesmo ano da publicacio do
artigo sobre nitrofurazona, Brener relatou na revista Hospital a atividade de furazolidona,
furadantina e furaltadona em esquemas de tratamento por cinqiienta dias de camundongos
infectados, com os seguintes percentuais de cura: 86,7, 50,0 e 7,2%, respectivamente (Brener,

1961b). Na analise do coragido de camundongos infectados e tratados com nitrofurazona por

microscopia eletronica, foram observadas alteracdes citoplasmadticas e nucleares (Brener,

Tafuri & Almeida-Maria, 1969). Furaltadona foi também efetiva in vivo na sua forma -dextro,

levégira e racémica (Moon & Coleman, 1962; Seneca, Peer & Reagan, 1964).

Diante desse cendrio de poucas perspectivas para a descoberta de uma droga, foi decisiva
a sabedoria do grande cientista. Ele partiu da hipdtese de que

A presenca de um ciclo sangiiineo do T cruzi e a existéncia de drogas capazes de
destruir um grande nimero ou a totalidade das formas circulantes do parasito, sugere
a possibilidade tedrica de erradicagdo deste tripanossoma através da manutencio de
uma concentracao ativa da substancia tripanossomicida por tempo suficientemente

longo no sangue, a fim de que a eliminacao continua das formas sangiiicolas leve a
exaustdo do parasitismo.

Brener abriu novas e concretas possibilidades para o tratamento dos milhdes de pacientes
chagasicos. De fato, até 1961 o tratamento de camundongos experimentalmente infectados
era realizado por curtos periodos, sendo os resultados expressos apenas pela redugao de
parasitemia, mortalidade e duracéo da fase aguda. Como bem colocou Rassi ( 1982),

Brener imaginou que empregando tais substancias por tempo suficientemente
longo, poderia conseguir a erradicagdo por exaustio parasitdria, pois com a destruigio
continua das formas sangiiineas, no se formariam as teciduais, em virtude da ruptura
do ciclo ‘localizagdo celular do parasito — sangue — nova localizagao celular’. Poder-se-ia,

assim contornar a ineficicia dos medicamentos sobre as formas teciduais, uma vez que,
indiretamente, estas estariam sendo atingidas.

Nesse estudo conduzido por Brener em 1961, camundongos ndo isogénicos infectados
com 7x10* formas sanguineas da cepa Y e com parasitemia positiva, foram submetidos a
esquemas de 20 e 53 dias de tratamento com 100mg/kg de nitrofurazona administrada por
via oral. O conjunto dos dados parasitolégicos avaliados por até dois meses pos-tratamento
incluiu ndo somente a mortalidade, a curva parasitémica, mas também o parasitismo tissular,
além de aspectos de cura parasitolégica como subinoculacio, hemocultura, xenodiagnéstico
e reinoculagao. Os resultados confirmaram a hipétese levantada: enquanto 100% dos animais
nao tratados morreram em decorréncia da infeccdo, nio houve morte no grupo tratado com
a nitrofurazona, e observou-se persisténcia da parasitemia (hemocultivo, subinoculagao
e xenodiagnéstico) somente em 4,4% dos animais tratados por 53 dias. Por outro lado, a
administracdo da nitrofurazona por somente vinte dias resultou em apenas 20% de cura
parasitolégica dos animais infectados e tratados, demonstrando claramente o sucesso do
tratamento com a nitrofurazona quando empregado em esquemas de longa duracio. Brener
argumenta que, apesar da sua evidente agao supressiva, a nitrofurazona nio se acumularia
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