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Introducéo

Leishmaniose é uma parasitose causada por
diferentes espécies do género Leishmania. Esta
doenca é considerada um grave problema de salde
publica com elevada endemicidade em paises em
desenvolvimento. Os compostos usados para
tratamento desta parasitose sdo toxicos e de um
custo elevado®. Assim, torna-se necessario avaliar
novas alternativas quimioterapicas que sejam efetivas
e seguras ao uso com potencial de controle da
leishmaniose.

Neste trabalho apresentamos alguns resultados
obtidos a partir de ensaios in vitro da atividade
inibitéria do crescimento de formas promastigotas de
Leishmania amazonensis de novas
dialquilfosforilarilidrazonas.

Resultados e Discussao

As novas dialquilfosforilidrazonas sintetizadas® que

estdio sendo testadas em Leishmania (L.)
amazonensis sdo apresentadas na Figura 1.
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R= butll; X = H (4a); pNO, (4b); 0-NO, (4c); p-CN (4d); pCO,H (4e).
R = isohutil; X = H (68); p-NO,, (6b); pr OMe(6c); p-CO,H (&d); p-Cl (6e);
p-N(CHg), (6f); =p-CN (6g); OCHO (6h).

Figura 1: Dialquilfosforilidrazonas sintetizadas.

Os ensaios foram realizados sobre formas
promastigota de Leishmania (L.) amazonensis
crescidas em meio Warren a 27°C. A atvidade dos
compostos foi analisada por contagem de ndamero de
parasitos viaveis em camera de Neubauer apds 72 h
de incubacao na presenca das
dialquilfosforilidrazonas a 50 p? .

A porcentagem inibitéria dos compostos testados é
mostrada na Tabela 1.

Novos ensaios serdo realizados em diferentes
concentragbes das substancias que se mostraram
mais eficientes a fim de se calcular seu IC 50. Na
Tabela 2 estdo alguns dos resultados obtidos com o
composto 6b. Seu IC 50 néo foi calculado, mas estes
resultados apontam para um IC 50 menor que 10 p? .
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Tabela 1: Atividade inibitria percentual das
dialquilfosforilidrazonas a 50 u? .

Composto Inllz}fao Composto |n|t())l/:);a0

4a 86,7 6C NT
4b 95,2 6d 20,3
4c 91,6 6e 95,2
4d 91,6 6f 86,7
de -3,6 69 86,7
6a -34,9 6h NT
6b 99,4 -- --

NT — ndo testado

Tabela 2: Porcentagens inibitérias do composto 6b.
Conc. (UM) 10 20 30 40 50
% de inibicdo | 62,3 | 88,7 | 93,7 | 98,9 | 99,6

Através da microscopia eletrénica de transmisséo
(Figura 2) estdo sendo realizadas avaliagbes de
ultraestrutura para elucidar os sitios-alvo destes
COMpostos nos parasitos.

Figura 2: Microscopia Eletrénica de Transmisséao de
promastigotas de Leishmania (L.) amazonensis.
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Em a e b (controle), formas promastigotas normais e
c e d, células tratadas com composto 6b apds 48 h de
incubacgdo & 50 pM, apresentando vacuolos autofagicos.

Conclusées |

Através dos esultados obtidos pode-se observar
que algumas moléculas desse grupo despontam
como potenciais agentes antiparasitarios contra
leishmaniose.

Para o0s compostos mais eficientes serédo
realizados ensaios de toxicidade sobre macréfogos.
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