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Resumo:

Introducado: A maléria caracteriza-se como uma importante doenca parasitaria e um grande
problema de saude publica mundial, devido a sua alta incidéncia e cepas resistentes de
Plasmodium. A pesquisa por nhovos agentes antimalaricos, como os derivados da cloroquina,
vem sendo uma das tentativas para controlar essa doenga. Uma classe de compostos muito
estudada sédo as 4-aminoquinolinas que, uma vez no vacuolo digestivo do parasito, sdo
protonadas devido ao pH acido local, tornando-se incapazes de atravessar a membrana
plasmatica, formando complexos com a ferriprotoporfirina IX, impedindo sua detoxificacao.
Mediante a ampla resisténcia do parasito a essa classe de compostos, uma estratégia
utilizada é a sintese de novos analogos a partir da conjugacdo destes com sulfonamidas.
Objetivos: Avaliar a atividade antimalarica de analogos de 4-aminoquinolinas in vivo,
utilizando teste supressivo de Peters e modelo murino de infecgédo por P.berghei. Métodos:
Para avaliar a atividade antimaléarica, os compostos foram testados in vivo durante quatro
dias consecutivos de tratamento, sendo este realizado a partir do primeiro dia da infeccéo.
Tais compostos foram codificados como RMP083, RMP100 e RMP102 e testados na
concentracdo de 10mg/Kg. Resultados: Os resultados obtidos foram os seguintes: RMP100
e RMP102 ndo demonstraram atividade antimalarica significativa. Ja o analogo RMP083,
apresentou atividade antimalarica nos primeiros dias (55% de supressao da parasitemia no
dia 5), diminuindo sua acéo no decorrer dos dias analisados. Com relagcédo a sobrevida dos
animais ndo foram observadas diferencas consideraveis entre 0s grupos tratados e o0s
controles, positivo e negativo. Conclusdo: Tem-se observado que a resisténcia do parasito é
composto-especifica e ndo relacionada ao alvo de acdo da droga no protozoério. Dessa
forma, derivados de 4-aminoquinolinas conjugados as sulfonamidas podem dificultar a
resisténcia do parasito, atuando em alvos distintos. Sendo assim, podem ser motivos de
futuras investigacdes.
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