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Introdução 

A arginase cataliza a hidrólise da L-arginina, 
formando a L-ornitina e a uréia, e está presente em 
vários tecidos humanos.1 Sabe-se que a sua 
disponibilidade modula a produção de NO durante a 
leishmaniose, inibindo a produção de poliaminas, 
essenciais para a proliferação e diferenciação dos 
parasitas.2 A inibição dessa enzima é uma nova 
estratégia na procura por fármacos para diversas 
patologias.2,3 Neste trabalho, utilizou-se o programa 
DISCO4 na construção de um modelo farmacofórico, 
utilizando inibidores de arginase análogos à L-arginina 
(Fig. 1).5-8 Dados de cristalografia de raios X foram 
usados para comprovar a eficácia do modelo como 
ferramenta para o desenho de novos inibidores de 
arginase. 

Resultados e Discussão 

Os modelos construídos com o programa DISCO 
apresentaram distâncias entre os grupos 
farmacofóricos bastante próximas, mesmo utilizando-
se estruturas de referência diversas.  

 
 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 1. Análogos da L-Arginina.5-8 
 

A comparação dos resultados obtidos com a 
estrutura de raios X do nor-NOHA (Fig. 2), um inibidor 
potente, em complexo com a arginase de ratos, 

comprovou a eficácia do modelo farmacofórico 
utilizando somente os ligantes (Fig. 2). Esse 
resultado é razoável, levando-se em consideração a 
flexibilidade conformacional das estruturas utilizadas 
para a construção do modelo farmacofórico. 
 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
Figura 2. Modelo farmacofórico para inibidores de 
Arginase com nor-NOHA como exemplo. 
Abreviações: LIGANTE: AL/DL= Aceptor/Doador de 
ligação de hidrogênio; SÍTIO: AS/DS= 
Aceptor/Doador de ligação de hidrogênio. 

Conclusões 

O programa DISCO mostrou-se uma ferramenta útil 
para a construção de um modelo farmacofórico de 
moléculas flexíveis, inibidoras de arginase. Este 
modelo será utilizado na pesquisa, em bancos de 
dados de estruturas e no desenho de novas 
substâncias, potenciais inibidores dessa enzima. 
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