AVALIACAO DO EFEITO ANTI-LEISHMANIA E CITOTOXICO
IN VITRO DE DERIVADOS DE NAFTOQUINONAS
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A leishmaniose € uma doencga parasitaria classificada como uma zoonose de amplo
espectro clinico e diversidade epidemiolégica, com maiores incidéncias em regidoes
tropicais e subtropicais. Por ser classificada pela OMS como uma doencga negligenciada,
ha uma importancia notavel na busca de potenciais compostos leshmanicidas para que
desta forma possa aumentar o arsenal terapéutico e até mesmo diminuir a toxicidade do
tratamento atual. Sendo assim, o objetivo deste estudo, é avaliar o potencial inibitério e
citotoxico in vitro dos derivados de naftoquinonas, que possuem como cédigo RM-10 e
RM-11. Para tal, a determinagao da inibicdo de crescimento de 50% da populacao
parasitaria (ICso), deu-se através da cultura previamente estabelecida da cepa PH8 de
Leishmania (L.) amazonensis, em sua forma promastigota, sendo plagueado sob uma
diluigdo seriada de 1:2 dos compostos, com a concentracao inicial de 200 uM, e revelado
pelo método de resazurina. O teste de citotoxicidade para determinar o valor de CCs
(concentracao citotoxica para 50% da populagéo celular) foi realizado com a linhagem
celular J774 (macrofago murino), com diluigdes partindo de 1:2 dos compostos, com a
concentragao inicial a 225 uyM para o composto RM-10 e 450 uM para o composto RM-
11, e revelado pelo método de resazurina. Através dos resultados obtidos foi possivel
calcular o quanto este composto foi mais seletivo para o parasito em relagdo a célula
hospedeira, através do IS (indice de seletividade) calculando a razao entre o valor de
CCso € ICsp. Os resultados demonstraram que o composto RM-10 ndo apresentou
atividade inibitoria promissora frente as formas promastigotas na maior concentragao
testada in vitro, refletindo em seu ICs, de >200 uM e ndo apresentou citotoxicidade
(CCs0>225 uM), ndo sendo possivel calcular o valor de IS. Enquanto que o composto
RM-11 expressou um resultado inibitério, tendo seu ICs, de 196,5 uM. Com relagao a
citotoxicidade frente a célula J774, o composto RM-11 demonstrou ser téxico nas
maiores concentragdes testadas, obtendo seu CCs, de 34,55 pM, resultando assim no
valor de IS de 0,18. Diante dos resultados, ambos os compostos ndo foram seletivos para
o parasito. Desta forma, os compostos nao apresentaram caracteristicas promissoras
para classifica-los nos testes mais especificos e avangados. Todavia, o composto podera
ter sua estrutura quimica modificada, para auxiliar em sua estrutura-atividade inibitoria
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frente a este parasito, para que assim, possa realizar outros testes em diferentes estagios
morfolégicos do parasito.
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