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. Os ensaios foram realizados sobre formas
Introducao

epimastigotas de Trypanosoma cruzi, cepa Y,
A Doenga de Chagas € uma infecgdo sistémica,

cultivados em meio LIT a 27 °C. A atividade dos
de natureza endémica e evolucdo essencialmente compostos foi analisada por determinagdo do nimero
crbnica, causada pelo protozoario Trypanosoma
cruzi'. Estima-se que 18 milhdes de pessoas estejam
infectadas e cerca de 100 milhdes estejam sob risco
de infeccéo, principalmente nas Américas do Sul e
Central onde a doenga tem ampla distribui¢éo.
O Benzonidazol e o Nifurtimox sao os dois Unicos
medicamentos existentes e este Ultimo ndo é

de parasitos vidveis em camera de Neubauer apé6s

120 h

de

incubacao

na presenca

dialquialquilfosforilidrazonas a 50 u? .
A porcentagem inibitéria dos compostos testados
€ mostrada na Tabela 1.

Tabela 1:

Atividade

inibitéria percentual

dialquilfosforilidrazonas a 50 u? .

das

das

comercializado no Brasil. Nenhum dos dois é

considerado ideal devido a nao eficacia na fase | composto | Inibicio (%) | Composto | Inibicdo (%)

aguda, efeitos colaterais, periodo longo de tratamento R39 508 R54 218

e resisténcia do T. cruzi®. R4l 244 RES 735
Assim, € necessaria a pesquisa para encontrar RA2 2 4’ 2 R56 79’2

medicamentos menos toxicos e mais eficazes para o R46 47:6 R57 97:7

tratamento desta doenca.

Neste trabalho apresentamos alguns resultados
obtidos a partir de ensaios in vitro da atividade
inibitéria do crescimento de formas epimastigotas de
Trypanosoma cruzi de novas dialquilfosforilidrazonas
derivadas de cetonas.

Resultados e Discussao

As novas dialquilfosforilidrazonas sintetizadas® que
estdo sendo testadas em Trypanosoma cruzi sao
apresentadas na Figura 1.
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Figura 1: Dialquilfosforilidrazonas.
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Através da microscopia eletrénica de transmisséo
(Figura 2) estdo sendo realizadas avaliagbes
ultraestruturais para caracterizar os alvos de agéo
destas substancias na célula para avaliacdes

terapéuticas posteriores.

Figura 2 Microscopia Eletronica de Transmisséo

de epimastigotas de Trypanosoma cruzi.
Eo e

Em a (controle), formas epimastigotas normais, e b e
c, cCélulas tratadas com composto R55 & 50 uM,

apresentam numerosos Vvacuolos autofagicos e
dilatacdo mitocondrial e d, células tratadas com R56,
numerosos vacuolos autofagicos indicando estresse
celular.

Conclusées |

Os ensaios estdo em andamento, mas esses
resultados obtidos s&o otimistas quanto a utilizacéo
de um dos derivados como agente quimioterapico
contra doenca de Chagas. Também serao realizados
ensaios de toxicidade sobre macréfogos.
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