Atividade anti-T.cruzi de novos hibridos contendo uma
unidade nitro-imidazol conectada a fendis naturais

Elda Goncalves dos Santos!, Fernando Feltrim?, Gabriel Carvalho Lambert?,
Cristiane Alves Tulha?, Ménica Fraccarolli Pelozo?, Lucas Lopardi Franco?, Ivo

Santana Caldas®, Romulo Dias Novaes®.

Universidade Federal de Alfenas, MG: Departamento de Biologia Estrutural, Instituto de Ciéncias
Biomédicas'; Departamento de Alimentos e Medicamentos da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas?;
Departamento de Patologia e Parasitologia, Instituto de Ciéncias Biomédicas®.

elda.santos@sou.unifal-mg.edu.br

Apesar dos intensos esforcos quanto as pesquisas para o desenvolvimento de novas
substancias bioativas, permanecem limitadas as opc¢des terapéuticas para o tratamento da
doenca de Chagas. Diversos estudos tem destacado o potencial antiparasitario e
antimicrobiano dos 5- nitroimidazdis, tornando-o promissor na terapéutica de doencas
negligenciadas. Sendo assim, utilizando a estratégia de hibridacdo molecular demos origem
a compostos hibridos dos 5- nitroimidazdis, porém, com a¢do farmacoldgica potencializada
e reducdo nos efeitos colaterais e toxicidade. Nosso objetivo foi avaliar a atividade
tripanocida in vitro de dois novos hibridos contendo uma unidade nitro-imidazol conectada
a fendis, MG02, CEFO5 e um intermediario de sintese, CEI02. Os resultados demonstraram
gue os compostos avaliados possuem atividade anti-T.cruzi frente as formas evolutivas
tripomastigotas, apresentando a IC* de 0,46 pg/mL, 2,29 ug/mL e 1,95 pg/mL para MG02,
CEFO05 e CEIO2, respectivamente. Enquanto o farmaco de referéncia benznidazol (Bz)
apresentou a IC*° de 1,34 pg/mL. Observou-se que 0s compostos possuem toxicidade
inferior ao Bz, sendo que MGO02 apresentou CC> de 39, 01 pg/mL, CEF05 apresentou
CC® de 128 ug/mL e CEIO02 apresentou a menor CC™ de 14,19 pg/mL. Uma vez que 0s
compostos demonstraram-se promissores, uma série de novos compostos foi projetada com
0 objetivo de potencializar esses resultados em modelos experimentais in vitro e in vivo, e
atualmente analisamos seu potencial em reduzir a carga parasitaria e interferir na resposta
imune do hospedeiro relacionando a melhor progndstico da doenca.
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