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Introducao |

A malédria tem um complexo ciclo de vida
possuindo um estagio intraeritrocitario onde ha uma
intensa endocnose de hemoglobina como fonte de
nutriente!,

A degradagéo da hemoglobina dentro do parasita
€ um processo que libera heme (ferroprotoporfirina
IX). A toxicidade do heme é uma das barreiras do
Plasmodium em replicar nos eritrécitos.

A enzima heme oxigenase (HO) é considerado
um dos mecanismos mais onipresentes e protetores
contra a toxicidade do heme. Recentemente, foi
descrito que o P. falciparum expressa uma enzima
que atua como HO (PfHO)? 3. Metaloporfirinas
sintéticas tém sido utilizadas como ferramenta
farmacolog|ca para modular a atividade da HO in
vivo e in vitro™.

Metaloporfirinas tem baixa solubilidade em
soluces  aquosas®. Neste trabalho, as
metaloporfirinas foram encapsuladas em polimeros
biocompativeis com meio aquoso usando o método
de coarcevarcdo®. Os objetivos foram testar a
viabilidade do estagio intraeritrocitico do P.
falciparum na presenca de diversas metaloporfirinas
encapsuladas e estudar a agdo antimalarica destes
compostos através da inibicdo da PfHO.

Resultados e Discusséao |

A viabilidade do P. falciparum no ciclo
mtraentrocmco foi prejudicada na presenca das
metaloporfirinas (Fe, Co, Cu, Zn, Ni e porfirina livre)
entre as concentragdes de 10 a 50uM. Entretanto,
com o] encapsulamento das mesmas
metaloporfirinas, a queda na viabilidade foi
observada em concentra¢des abaixo de 1uM.

A queda da viabilidade do parasita ndo se
deve pela lise dos eritrécitos na presenca destes
compostos. O tamanho das capsulas contendo as
metaloporfirinas variaram entre 100-500 nm.

Com uso de um anticorpo anti-PfHO
confirmamos a presenca da HO em todo estagio
intraeritrocitico do P. falciparum.
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Metallated Protoparphyrin IX

Figura 1. Esquema mostrando a estrutura molecular
de uma melatoporfirinas IX. O metal no centro (M)
foi substituido por Fe, Co, Cu, Mn, Ni e Zn. A
protoporfirina livre (sem metal) também foi testada..

Conclusodes

O encapsulamento das metaloporfirinas potencializa
seu efeito antimalarico em culturas de P. falciparum.
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