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Introducao |

Leishmaniose € uma parasitose causada por
diferentes espécies do género Leishmania. Esta
doenca é considerada um grave problema de saude
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
eficazes, de baixos custos e de elevado valor

agregadas.

Os derivados isatinicos bem como os fosfonatos
e as hidrazonas apresentam grupamentos
farmacoforicos. Assim essa série de

fosforilidrazonas derivadas da isatina agrupa essas
trés porgbes com o objetivo de potencializar sua
atividade bioldgica.

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

Resultados e Discussao |

As novas dialquilfosforilidrazonas derivadas da
isatina sintetizadas? que estdo sendo testadas em
Leishmania (L.) amazonensis sdo apresentadas na

Figura 1.
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L1 X=H; R=H; R’=isobutila L3 X= H; R= metila; R’= isobutila
L4 X= H; R= metila; R’= butila L5 X= H; R= benzila; R’= butila

L6 X= H; R= H; R’= butila L27 X= H; R= butila; R’= isobutila
L28 X= H;R= benzila;R’= isobutila L40- X= Cl; R= H; R’= isobutila
L60X= H;R= alila;R’= isobutila L62X=Cl;R= benzila; R’'= isobutila

Figura 1: Dialquilfosforilidrazonas derivadas da
isatina sintetizadas.

Os ensaios foram realizados sobre formas
promastigota de Leishmania (L.) amazonensis
crescidas em meio Warren a 27°C. A atividade dos
compostos foi analisada por determinagdo de
nimero de parasitos viaveis em cémera de
Neubauer apds 72 h de incubagao na presenca das
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dialquilfosforilidrazonas derivadas da isatina a 50
pUM.

Novos ensaios serdo realizados em diferentes
concentracdes (mais baixas) das substéncias a fim
de se calcular seu ICsy.

Na Figura 2 estdo os resultados obtidos com a
série de dialquilfosforilarilidrazonas derivadas da
isatina.

15107 4
= contro

DMSC
B L1
L3
=4
LS
L6
L27
EEHRL2E
40
1]
iL62

Promastigotas de Leishmania tratados com
derivados de isatina (Ls) a 50uM. Protozoarios
avaliados apés 72 hs de incubacgéo a 26 °C (£ 1 °C)
em meio warren suplementado com 10% de soro
fetal bovino.

Os derivados de isatina (Ls)
inibicdo da proliferagcdo celular
concentracao de 50uM.

Conclusées |

Através dos resultados obtidos observa-se que
todos os derivados na concentracdo testada,
apresentaram a mesma atividade inibitéria, sendo
necessarios novos ensaios em concentragcées mais
baixas para se estabelecer relagdo entre a estrutura
e a atividade dos derivados. Toda a série de
moléculas desse grupo desponta como potenciais
agentes antiparasitérios contra leishmaniose.

Para os todos os compostos estdo sendo
realizados ensaios de toxicidade sobre macréfogos
a fim de verificar possivel seletividade..

Agradecimentos |

ACAPES eao CNPq.

1.0%107 4

parasitos/mL

5.0x10%

0.0x10%-

apresentaram
em 98% na

! http://www.dndi.org.br/Portugues/leishmaniose.aspx#5
2 https://sec.sbg.org.br/cdrom/31ra/resumos/T01194-1.pdf




