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Introducédo: A Doenca de Chagas € uma doenca negligenciada causada pelo
protozoario Trypanosoma cruzi. A terapéutica disponivel até o momento €&
parcialmente ineficaz, pois nenhuma droga consegue suprimir a infecgao por T.
cruzi, apresentando eficacia limitada na fase crénica da doenca, sendo pouco
tolerada pelos pacientes devido seus efeitos adversos. Diante disso, diferentes
estratégias tém sido propostas na busca por novos compostos tripanocidas, a
partir de recursos naturais, que sejam mais eficientes em relacdo aos farmacos
convencionais. Objetivo: Portanto, o objetivo do trabalho foi avaliar o potencial
tripanocida contra formas epimastigotas do T. cruzi de toxinas isoladas do
veneno da serpente Bothrops jararacussu. Resultados e Discussédo: Para o
isolamento das toxinas, o veneno foi fracionado em coluna de troca catibnica
(CM-Sepharose), com a obtencdo de 10 fragbes, denominadas F1 a F10,
respectivamente. Em seguida, estas fracdes foram submetidas a eletroforese
monodimensional (SDS-PAGE) a 12,5%, a fim de identificar seus perfis
proteicos. A partir da analise da SDS-PAGE foram selecionadas: i) as fracbes F7
e F9, com bandas de ~14 kDa, compativeis com massas de fosfolipases Az
(PLA2) do veneno de B. jararacussu (BthTX-1 e BthTX-Il), e ii) a fracdo F4, de
~23 kDa, com massa sugestiva de metaloprotease da classe P1 (MP-Il), também
descrita para o veneno. As fracdes de interesse foram analisadas quanto suas
atividades fosfolipasica (fracbes F7 e F9) e proteolitica (fracdo F4) sobre
substratos especificos para cada tipo de proteina. Apos atividade fosfolipasica,
as fracbes F7 e F9 foram cromatografadas em coluna de fase reversa (coluna
C18), para obtencdo das toxinas com alto grau de pureza. Posteriormente, o
potencial antiparasitario das toxinas BthTX-I, BhtTX-Il e MP-Il, bem como do
veneno de B. jararacussu, foi avaliado sobre formas epimastigotas de T. cruzi. O
veneno de B. jararacussu foi capaz de inibir 100% do crescimento de T. cruzi em
todas as concentragbes testadas, enquanto que BthTX-I e BthTX-Il inibiram
aproximadamente 40% do crescimento do parasito na concentracdo de 400
pg/mL. A toxina MP-11 ndo teve acédo contra T. cruzi. Concluséo: Nesse trabalho
foi possivel isolar duas PLAzs (Bthtx-I e Bthtx-1) e uma metaloprotease de classe
Pl (MP-Il), o que demonstra a eficiéncia dos métodos aplicados para a
purificacdo das mesmas. O veneno bruto de B. jararacussu apresentou relevante
atividade tripanocina in vitro, evidenciando o potencial dos venenos de
serpentes, assim como de suas biomoléculas, na busca por novos candidatos
antiparasitarios.
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