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INTRODUCAO

O Trichomonas vaginalis consiste em um
protozoario mitocondrial extracelular obrigato-
rio que se adere ao revestimento epitelial do
trato urogenital humano, assumindo uma forma
ameboide e ocasionando a tricomoniase, infec-
¢do sexualmente transmissivel ndo viral mais
comum (FIGUEIROA-ANGULO et al., 2012).
Devido aos mecanismos de evasdo a resposta
imune, como fagocitose de leucdcitos e secre-
¢do de proteases para degradacao de citocinas e
anticorpos, a maioria das infec¢des por 7. vagi-
nalis tende a ser assintomadtica, principalmente
quando acomete o sexo masculino, entretanto,
em alguns casos podem ocorrer manifestagdes
locais (vaginite, cervicite, uretrite, prostatite e
disuria) podendo levar a quadros mais severos
como a infertilidade e a predisposicao a infec-
¢ao por HIV (RIBEIRO et al., 2020).

Este protozoario possui quatro flagelos na
porcao anterior de sua estrutura e um flagelo in-
corporado a membrana ondulante, os quais con-
ferem motilidade, e dispde de organelas deno-
minadas hidrogenossomos, as quais sao respon-
sdveis pela sintese energética, e apresenta tama-
nho e formas variaveis, podendo ser visto em
forma de péra ou em formato ameboide, quando
aderido a superficie epitelial. Além disso, um
formato imovel, arredondado e com internaliza-
¢ao dos flagelos (pseudocisto) tem sido associ-
ado a um mecanismo de resisténcia a condi¢des
de crescimento desfavoraveis (MIELCZAREK
etal.,2016).

Para o estabelecimento da infecg¢ao, € neces-
sario que ocorra a degradagao da mucosa para
permitir a aderéncia e a fusdo da membrana do
parasito as células do epitélio vaginal. Nesse
processo, o protozodrio deixa a morfologia pi-
riforme e assume a conformagdao ameboide,
promovendo o aumento da secrecdo de adesinas

e a liberagdao de moléculas que atraem mais pa-
rasitas para o local ja infectado (RYAN et al.,
2022; FIGUEIROA-ANGULO et al., 2012).
Essa mudanga de morfologia associa-se ao re-
arranjo das proteinas presentes no citoesqueleto
do T. vaginalis bem como ao aumento da ex-
pressdo de genes que codificam essas proteinas
(MIELCZAREK et al., 2016).

A infeccdo por T. vaginalis promove a ati-
vacdo da resposta imune do hospedeiro e essa
interacdo desencadeia uma série de fatores que
podem alterar o processo infeccioso. A ligacao
do parasito com as células ectocervicais ocorre
devido a presenca de cadeias poli-LacNAc/
LNB na estrutura de lipofosfoglicano do 7. va-
ginalis (TVLPG) e, em resposta a essa estrutura,
as células epiteliais urogenitais induzem a pro-
ducdo de IL-8, citocina pro-inflamatdria associ-
ada a migragdo de neutrofilos; bem como de
proteina inflamatoria de macrofagos (MIP)-3a,
a qual ¢ responsavel por atrair células imunes e
atuar na maturagao de células dendriticas. Ade-
mais, o recrutamento de neutrofilos é um dos
principais fatores responsaveis pela inflamacao
decorrente da tricomoniase, uma vez que essas
células sdo as mais abundantes no local infec-
tado, tanto por serem as primeiras a serem re-
crutadas pela a¢do imune, quanto pela capaci-
dade do T. vaginalis produzir leucotrieno-B4
(LTB4), que consiste em um fator que promove
extravasamento de neutrofilos (GALEGO &
TASCA, 2023; BHAKTA et al., 2020).

Com isso, este trabalho tem como objetivo
geral investigar o papel do desequilibrio imuno-
logico na persisténcia da infec¢do por Tricho-
monas vaginalis, buscando compreender os
mecanismos celulares e moleculares envolvi-
dos na resposta do hospedeiro frente ao parasi-
ta. Além disso, pretende-se analisar como essas
alteracdes imunologicas podem contribuir para
a manutencao do processo infeccioso, favorecer

complicagdes associadas a tricomoniase e, e-
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ventualmente, indicar potenciais alvos terapéu-
ticos e estratégias de intervencdo que possam
reduzir os impactos dessa infec¢@o sobre a sau-
de publica.

METODO

Realizou-se uma revisdo integrativa da lite-
ratura com o objetivo de reunir e sintetizar evi-
déncias cientificas sobre os mecanismos biold-
gicos relacionados a tricomoniase e suas possi-
veis implicagdes imunolégicas. A busca foi
conduzida nas bases PubMed, Web of Science e
Embase, reconhecidas pela abrangéncia e rele-
vancia em ciéncias biomédicas. A questdo de
pesquisa foi estruturada segundo a estratégia
PICO, adotando-se os descritores Trichomonas,
Infections e Immunity, combinados pelos opera-
dores booleanos “AND” e “OR”. Foram inclui-
dos estudos que contribuissem para a compre-
ensao das interacdes do parasita com o sistema
imune, bem como aqueles que abordassem po-
tenciais intervengdes no contexto do desequili-
brio imunologico. Foram identificadas 174 pu-
blicagdes, das quais, apos a exclusdo de dupli-
catas e de artigos que ndo atendiam aos critérios
de inclusdo, 22 foram consideradas elegiveis e
analisadas.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A analise dos estudos evidencia que a per-
sisténcia da tricomoniase ndo pode ser compre-
endida apenas como resultado da presenga do
protozoario 7. vaginalis, mas como consequén-
cia de uma complexa interagdo entre fatores do
hospedeiro, do parasita e do microambiente ge-
nital. Nesse contexto, o desequilibrio imunol6-
gico desempenha papel central, atuando de ma-
neira paradoxal: ao mesmo tempo em que pro-
move mecanismos protetores essenciais para
contencdo inicial da infec¢do, gera um estado

inflamatério exacerbado que favorece tanto o
dano tecidual quanto a evasao do parasita (KO-
CHANOWSKY et al., 2025).

Do ponto de vista da imunidade inata, ma-
crofagos e neutrdfilos sdo as primeiras células a
responderem a presenga do protozodrio. A ati-
vacdo de receptores de reconhecimento padrio,
como TLR2, TLR4 e TLRS5, desencadeia casca-
tas de sinalizacdo classicas, entre elas p38, ERK
e NF-«kB, levando a producdo de citocinas pro-
inflamatorias como IL-6, IL-8, TNF-a, IFN-y e
IL-1PB. Esse perfil ¢ consistente com o obser-
vado em outras infec¢des parasitarias e bacteri-
anas, indicando que o hospedeiro reconhece o
protozodrio como um patogeno tipico. Contu-
do, a intensidade dessa resposta pode ser deleté-
ria: o excesso de mediadores inflamatdrios pre-
judica a integridade do epitélio genital, facilita
a entrada de outros patogenos, incluindo o HIV,
e estabelece um ambiente inflamatorio persis-
tente que beneficia a permanéncia do proprio 7.
vaginalis (GALEGO & TASCA, 2023).

Huang et al. (2025) demonstraram que as
vesiculas extracelulares (EVs) de T. vaginalis
desempenham papel crucial na modulagao da
resposta imunolodgica do hospedeiro. Essas EVs
induzem a superexpressao do receptor TLR3,
ativando a via de sinalizagdo NF-kB/NLRP3
em macrofagos THP-1 e promovendo a secre-
¢ao de citocinas pro-inflamatoérias, como IL-1J3,
IL-8, CXCL1 e MIP-1B. A internalizacao des-
sas vesiculas pelas células do hospedeiro, con-
firmada por imunofluorescéncia e microscopia
eletronica de transmissdo, evidencia um meca-
nismo de comunicagdo parasita-hospedeiro que
contribui para a persisténcia da infec¢do ao mo-
dular localmente a resposta imunolégica.

Paralelamente, os neutrofilos exercem fun-
¢oes adicionais além da fagocitose, como a for-
macgao de armadilhas extracelulares (NETs), ca-
pazes de conter a replica¢dao do protozoario. No
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entanto, a eficacia dessa defesa depende da ati-
vacao adequada de TLR4, de modo que falhas
nesta via, seja por predisposi¢ao genética ou por
imunomodulacdo local, comprometem a capa-
cidade protetora das NETs, permitindo maior
crescimento e persisténcia do parasita. Esse
contexto evidencia como mecanismos imunes
inatos, quando modulados ou ineficientes, favo-
recem a manutencao de 7. vaginalis no hospe-
deiro, situacao analoga aquela observada em in-
feccdes bacterianas cronicas, nas quais falhas
na formacdo ou manutengao das NETs contri-
buem para a persisténcia do agente infeccioso
(BHAKTA et al., 2020; RAMIREZ-LEDES-
MA et al., 2022).

Segundo o estudo de Esfanjani et al. (2023),
o epitélio mucoso, frequentemente negligenci-
ado em andlises classicas, assume posi¢ao es-
tratégica na tricomoniase. A ativagdo de TLRS
e IRAKI1 no epitélio € responséavel pelo inicio
da cascata inflamatoria e pela sinalizagdo para
recrutamento de células efetoras. Quando essa
resposta ¢ adequada, a infec¢do tende a ser au-
tolimitada. Entretanto, em hospedeiros com
epitélio fragilizado, seja por disbiose, coinfec-
coes ou fatores hormonais, hd uma resposta in-
suficiente, caracterizada por baixa produgdo de
quimiocinas e citocinas. Isso permite a coloni-
zagdo persistente pelo protozodrio, ilustrando
como pequenas alteragdes no microambiente
podem alterar drasticamente o curso da doenga.

Riestra et al. (2019) destacaram que ativa-
¢do do inflamassoma NLRP3 em macréfagos
promove a produgdo de IL-1p e a morte celular
inflamatoria (piroptose). Esse mecanismo, em
tese, deveria sinalizar perigo e potencializar a
eliminacdo do agente. Contudo, sua ativagao
desregulada pode provocar inflamagao exacer-
bada, promovendo microlesdes que facilitam a
migracao do parasita para nichos menos acessi-
veis ao sistema imune. Essa dualidade, na qual

a resposta protetora se torna fator de risco, ¢ um
ponto critico para a persisténcia da infecgao.

A influéncia da microbiota vaginal na pato-
génese da tricomoniase emerge como aspecto
fundamental. Em condi¢des de disbiose, o pre-
dominio de lactobacilos contribui para a manu-
tencao de um ambiente acido e protetor. Outros
estudos recentes observaram que em contextos
de disbiose, como na vaginose bacteriana, ha
reducdo dos lactobacilos e aumento de espécies
como Sneathia spp (CAMARGO et al., 2025;
CHIU et al., 2025). Essa alteragdo nao apenas
favorece a adesdo e invasividade do 7. vagina-
lis, mas também modula negativamente a res-
posta imune, reduzindo a eficacia do reconheci-
mento e da eliminagao do parasita (MOLGORA
et al., 2023). Além disso, a associagdo do pro-
tozoario com bactérias patogénicas aumenta a
permeabilidade epitelial e intensifica a inflama-
¢ao, criando um ciclo vicioso de dano tecidual,
inflamacdo cronica e persisténcia parasitaria
(MENEZES et al., 2024).

Galego e Tasca (2023) demonstraram que a
imunidade mediada por galectina pode ser des-
regulada e explorada por sinergismo virais-pro-
tozoarios-bacterianos, exacerbando complica-
¢oes inflamatorias de disbiose e infecgdes sexu-
almente transmissiveis, como, por exemplo, a
T. vaginalis. Young et al. (2025) ressaltaram
que a ativacao exacerbada de macréfagos e cé-
lulas dendriticas favorece um ambiente pro-in-
flamatoério sustentado, contribuindo para a per-
sisténcia do parasita e dificultando a resolugdo
da infec¢do. Observou-se também que a produ-
¢do desregulada de citocinas, especialmente 1L-
8, TNF-a e IL-1p, pode intensificar a migracao
de neutrofilos e promover um ciclo inflamatério
cronico. Em contrapartida, alguns trabalhos
destacaram que a resposta imune adaptativa,
mediada por linfocitos T, mostra-se insuficiente
para eliminar completamente o protozoario, o
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que reforca o papel central do desequilibrio
imunoldgico na manuteng¢do da infec¢ao

Do ponto de vista adaptativo, 7. vaginalis
apresenta estratégias notaveis de evasdo imune.
A formagdo de pseudocitos representa uma for-
ma de laténcia morfoldgica, na qual o protozo-
ario reduz sua visibilidade imunolégica, pro-
longando sua permanéncia em tecidos do hos-
pedeiro (SHIRATORI et al., 2023). Além disso,
a secrecao de moléculas miméticas, como o ho-
mologo da MIF, e a liberacdo de vesiculas ex-
tracelulares capazes de modular a resposta de
TLRs e NF-kB demonstram a sofistica¢do do
parasita em manipular a imunidade local. Essas
estratégias lembram mecanismos empregados
por protozoarios mais estudados, como Leish-
mania ¢ Trypanosoma, refor¢ando a ideia de
que 7. vaginalis utiliza recursos imunomodula-
torios complexos para sobreviver (TWU et al,
2014; PEREZ-VARGAS et al., 2024).

Segundo Santos et al. (2024), a inflamagao
persistente € observada em mais de 80% dos es-
fregacos citologicos de mulheres infectadas,
mesmo em infec¢des subclinicas, em que € su-
gestivo que o parasita consegue sustentar uma
resposta inflamatdria de baixo grau suficiente
para alterar a homeostase local, mas nao eficaz
para sua eliminagdo. Esse estado inflamatorio
cronico contribui para infertilidade, parto pre-
maturo, maior risco de neoplasias genitais e co-
infec¢des sexualmente transmissiveis. A capa-
cidade do parasita de colonizar diferentes teci-
dos, como demonstrado em modelos murinos
com presenga do protozoario em multiplos Or-
gaos, levanta a hipotese de reservatdrios extra-
genitais que podem explicar recorréncias e fa-
lhas terapé€uticas (SILVA et al., 2024).

Cardoso e Tasca (2025) indicam que a per-
sisténcia da infeccao por 7. vaginalis esta inti-
mamente ligada as interagdes do protozoario

com outros microrganismos, como Candida al-
bicans, bem como com virus endossimbidticos
presentes em suas vesiculas extracelulares. Es-
ses achados sugerem que a manuten¢do da in-
feccdo ndo pode ser compreendida de forma
isolada, mas como resultado de uma rede com-
plexa de interagdes microbianas e imunoldgi-
cas, que, em conjunto com fatores intrinsecos
do hospedeiro, influenciam diretamente a evo-
lucdo clinica da doenca (ONG et al., 2022).

Assim, a persisténcia da tricomoniase emer-
ge como resultado da convergéncia de trés fato-
res principais: (i) uma resposta imune exacer-
bada, porém ineficaz; (ii) estratégias sofistica-
das de evasdo e adaptagao do protozoario; e (iii)
a influéncia moduladora da microbiota vaginal
e de coinfecgdes (HINDERFELD et al, 2019).
A capacidade de T. vaginalis de persistir indica
que respostas imunes locais insuficientes po-
dem criar reservatorios do parasita, favorecen-
do a infec¢do cronica caso o sistema imunologi-
co ndo consiga elimina-lo completamente nas
fases iniciais (XIE et al., 2024).

CONCLUSAO

A persisténcia de Trichomonas vaginalis no
hospedeiro resulta de uma complexa interagao
entre o parasita, a resposta imune do hospedeiro
e a microbiota vaginal, na qual vesiculas extra-
celulares do protozoario, ativagao de receptores
como TLRs e mecanismos de defesa ineficien-
tes, como NETs, modulam a inflamacao local e
favorecem a evasdo imunologica. Esse cenario
evidencia que a tricomoniase ¢ sustentada por
desequilibrios imunologicos e microbianos,
ressaltando a necessidade de estratégias terapé-
uticas que integrem a modulacdo da resposta
imune e a restauracao do equilibrio da microbi-
ota, visando controlar a infec¢ao de forma mais
eficaz e reduzir as consequéncias para a satde.
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