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Introducao

A malaria é uma doenga parasitaria que mata por Contiacle Eluorescéucia. _ Sobrepesicto
volta de 2 milhdes de pessoas anualmente. O
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complexo ciclo de vida do parasita passa por uma
fase intreritrocitica, na qual ha endocitose de
hemoglobina como fonte de nutrientes. A hemina, Fia. 2. Purifi
produto resultante da digestéo, é téxico. O parasita '9- urificaao e

. . - . - atividade de PfHO.
pode polimerizar a porfirina em hemozoina ou,
através de uma heme oxigenase (PfHO)
recentemente identificada no genoma, poderia
transforma-la em biliverdina, detoxificando-a. Os 015
objetivos do trabalho foram analisar a atividade da - e
PfHO recombinante, sua afinidade pelo substrato
(hemina) e a captagéo de Zn-Protoporfirina IX, uma ... W
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porfirna fluorescente, por Plasmodium falciparum.

Resultados e Discussao

120 min

A captagdo de Zn-Protoporfirina IX 10 pM  Fig 1. Captacdo de Fig. 3. Absorbancia
acompanhada por microscopia confocal nos tempos  Zn-protoporfirina em trofozoito. (438 nm) do complexo
de 10, 30, 60 e 120 min nos estagios de anel, hemina/PfHO.
trofozoito e esquizonte mostrou que a porfirina é _
identificada no citosol do parasita em todos os Conclusoes

tempos no estagio de anel. No estagio de trofozoito
a fluorescéncia, identificada no citosol apés 10
minutos de incubagdo com o composto, localiza-se
proxima a membrana apds 30 minutos (Figura 1).
No estagio de esquizonte a marcagao ocorre
proxima da membrana do parasita aos 10 minutos e
sé é identificada no citosol apés 120 minutos de
incubagdo. A captagdo maxima de porfirina nos
estagios mais jovens de desenvolvimento do
parasita coincide com o pico de metabolismo da
hemina . . .
A PfHO recombinante (37 kDa) (Figura 2A) foi

capaz de transformar hemina em biliverdina na Os autores agradecem a FAPESP e CNPq pelo
presenca de NADPH, P450 redutase, glicose-6- Suporte financeiro. CRSG agradece ao INCT
fosfato e gliceraldeido 3-fosfato desidrogenase INBqMed e PLO ao INCT Entomologia Molecular.
(Figura 2B). A afinidade enzima-substrato teve um
Kd calculado de 4+2uM (Figura 3).

No presente trabalho, mostramos que uma porfirina
fluorescente, Zn-Protoporfirina IX é captada pelo
parasita da malaria nos estgios de anel, trofozoito
e esquizonte. Em adi¢do mostramos que a PfHO
recombinante é ativa e capaz de transformar
hemina em biliverdina. Os resultados sugerem que
a heme oxigenase é uma importante via, até pouco
tempo ndo identificada, de detoxificagdo da hemina
em P. falciparum.
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