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Brasil registrou, entre 2000 e 2011, uma média

de 423 mil casos de maldria por ano, segundo

dados do Ministério da Satde. Destes, 99,7%

ocorreram na Regido Amazoénica. No mundo, a

doenga, propria de paises pobres ou em desen-

volvimento, provoca 800 mil mortes anuais. Em-

bora exista tratamento contra a enfermidade, a ciéncia ainda

busca por firmacos que possam finalmente erradicd-la. Tal

esforco passa por uma rede mundial, integrada pelo Labora-

tério de Quimica Organica Sintética (LQOS) do Instituto de

Quimica (IQ) da Unicamp, tGnico representante sul-america-

no. L4, os pesquisadores desenvolvem compostos com alto

potencial terapéutico e que podem, no futuro, gerar medica-
mentos ainda mais eficazes contra a endemia.

Coordenado pelo professor Luiz Carlos Dias, o LQOS
mantém uma linha de pesquisa voltada ao desenvolvimento
de compostos destinados ao tratamento das chamadas doen-
cas negligenciadas, entre as quais a maldria. Em 2008, o labo-
ratério firmou um convénio com a Organizagdo Mundial da
Satde (OMS), que durou cerca de trés anos. Nesse periodo, a
unidade produziu cerca de 150 andlogos voltados mais espe-
cificamente a terapia da doenga de chagas. “Infelizmente, por
falta de recursos, a OMS teve que suspender o financiamento
dos estudos”, relata o docente do IQ, observando que o tra-
balho teve sequéncia, porque o laboratério utilizou recursos
de outras fontes.

Recentemente, duas organiza¢des nao governamentais,
a Medicines for Malaria Venture (MMV, www.mmv.org) e a
Drugs for Neglected Diseases initiative (DNDi, www.dndi.
org), que sdo vinculadas a OMS, retomaram os trabalhos e
procuraram pelo professor Dias. O objetivo de ambas era o
mesmo: firmar parcerias para que o LQOS produza compos-
tos com potencial terapéutico contra as doengas negligencia-
das. No caso da MMV, o foco é obviamente a malaria. No da
DNDj, a atengao estd voltada prioritariamente para a Doenga
de Chagas e a leishmaniose.

O convénio com a MMV, que tem duragio prevista de 36
meses, ja foi assinado com a Unicamp, e os pesquisadores do
LQOS estao em plena atividade. Desde marco, eles jd produ-
ziram dez analogos, a partir de um composto padrao cuja es-
trutura foi enviada pela ONG. Esses analogos foram enviados
a MMV, na primeira quinzena de maio, que posteriormente
os encaminhard a outros laboratérios responsaveis pelos tes-
tes in vitro e in vivo. No caso da DNDJ, o convénio ainda esta
sendo analisado pelo Conselho Universitario (Consu), 6rgao
maximo deliberativo da Unicamp. “Pela importancia e alcan-
ce social do estudo, acredito que essa parceria também sera
aprovada”, arrisca o professor Dias.

Segundo ele, a MMV possui o que os especialistas denomi-
nam de Open Access Malaria Box. Esta caixa é constituida por
400 diferentes compostos que apresentam, comprovadamen-
te, atividade antimalarica. Estes pertenciam a uma biblioteca
com cerca de 20 mil compostos, que foram colocados a dispo-
si¢ao da comunidade cientifica, em 2010, por meio de publi-
cagOes da Novartis, do St Jude’s Children’s Research Hospital
e da GlaxoSmithKline. O dado relevante e muito promissor
relacionado a esses compostos, conforme o professor Dias,
é que eles foram desenvolvidos para o tratamento de outras
doengas, notadamente os diversos tipos de cancer.
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O professor Luiz Carlos Dias (a direita) e os pés-dotorans aI Martinez e Susann Krake:
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ontra a negligencia, a boa ciéncia
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Ribeirinhos no municipio de Eirunepé (AM): dos 423 mil
Eles n3o surtiram o resultado esperado para esses males,
mas demonstraram atividade contra a maldria, com longos
tempos de meia-vida oral. Também geraram importantes in-
formagoes a respeito de seu metabolismo e farmacocinética.
“Esse aspecto é importante, pois nosso trabalho nao parte da
estaca zero. Nos ja sabemos que esses compostos apresen-
tam potencial antimaldrico. O nosso trabalho, agora, ¢é reali-
zar modificagdes na estrutura deste protétipo inicial que nos
foi enviado pela MMV, de modo a ampliar a sua capacidade
terapéutica”, explica o docente do IQ.

Por enquanto, o laboratério coordenado por Dias recebeu
somente um dos 400 compostos da Open Access Malaria
Box. A ideia é produzir entre 50 e 60 analogos a partir deste
primeiro alvo, para que sejam testados posteriormente in
vitro e in vivo. “Assim que encerrarmos essa etapa, a MMV
nos enviara mais um composto, a partir do qual produzire-
mos mais um lote de andlogos e assim sucessivamente. Esse
trabalho também ¢ feito paralelamente por outros labora-
térios no exterior, formando uma rede. A meta é esgotar os
400 compostos disponiveis na Open Access Malaria Box e
chegar a um medicamento que possa finalmente erradicar a
doenga”, adianta.

Todas as informagdes geradas pelos estudos sao registra-
das num banco de dados, que fomenta a troca de ideias en-
tre os pesquisadores. “Uma vez ao més, ndés fazemos uma
reunido por telefone e falamos sobre os avancos e entraves
registrados. Com isso, conseguimos aprimorar as agoes e,
eventualmente, fazer correcdes de rumo”, acrescenta o do-
cente. Um grande diferencial do convénio com a MMV, e que
também orientara a cooperagao a ser firmada com a DND],
destaca o cientista, é que os trabalhos contam com a consul-
toria internacional de quimicos, bioquimicos, bidlogos, mé-
dicos e farmacéuticos com vasta experiéncia em pesquisa e
desenvolvimento na industria farmacéutica.

Um desses consultores é o cientista Simon Campbell, que
liderou o desenvolvimento de uma série de medicamentos,
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trabalho diretamente comprometido com a aplicagéo na area social

casos de malaria registrados em média por ano no pais, 99,7% ocorreram

2T

u“_, N
na Regido Amazonica

entre eles o Viagra. “Esse tipo de colaboragao é fundamen-
tal. Profissionais como Campbell ajudam a nos orientar, por
exemplo, quanto ao uso ou nao de um determinado substi-
tuinte. Pela experiéncia que tém, eles sabem quando um de-
les pode provocar uma reagao adversa. Com isso, poupamos
tempo e esfor¢os”, detalha Dias.

O docente da Unicamp diz ficar muito satisfeito em poder
contribuir para o esfor¢o de erradicagdo das doencgas negli-
genciadas, pois sem a participagio de universidades e institui-
¢Oes de pesquisas tal iniciativa dificilmente seria executada.
“Obviamente, a industria farmacéutica nao esta interessada
em pesquisa e desenvolvimento de firmacos e medicamentos
contra esse tipo de enfermidade, pois eles nao dao lucro. As-
sim, cabe a nés assumirmos essa tarefa. Eu conto com dois
pds-doutorandos, Pablo Martinez e Susann Krake, que atuam
diretamente no convénio com a MMV. Eles recebem bolsas
da entidade. O que eu disse a eles é que o trabalho que de-
senvolvem estd diretamente relacionado a uma aplica¢gao na
area social. A publica¢ao de artigos, se acontecer, serd uma
consequéncia e nao um objetivo das atividades”.

Ainda a respeito do alcance social das pesquisas envol-
vendo doencgas negligenciadas, o professor Dias esclarece
que os pesquisadores tém outra preocupa¢ao além de de-
senvolver andlogos com elevado potencial antimaldrico.
“Um ponto importante que sempre deve orientar 0 nosso
trabalho é a busca por processos e insumos que nao tor-
nem o preco final do medicamento muito alto. Dessa forma,
conseguiremos facilitar o acesso por parte dos doentes, que
normalmente pertencem a populacdes carentes, bem como
dos programas de satide publica dos respectivos paises onde
a maldria é endémica”.

Em relagdo a maldria propriamente dita, um aspecto tem
deixado as autoridades de saude publica apreensivas. Atual-
mente, a doenca tem tratamento. Ocorre, porém, que o Unico
recurso disponivel é a artemisinina, um composto derivado
da Artemisia annua, planta medicinal de origem chinesa. “O
fato de termos apenas uma ‘bala na agulha’ é preocupante
porque, a exemplo do que acontece com algumas bactérias,
que se tornam resistentes aos antibiéticos, é possivel que os
parasitas causadores da maldria também possam se tornar
resistentes a artemisinina. Caso isso aconteca, o tratamen-
to sera seriamente prejudicado. Por isso, é fundamental que
busquemos novos compostos com alto potencial terapéuti-
co”, pondera o professor Dias.

transmite parasita

A maldria é causada por um parasita transmitido ao
homem pela picada de um mosquito (Anopheles infectados).
No organismo, o parasita se desloca até o figado, onde amadu-
rece e assume outra forma. Esta entra na corrente sanguinea
e infecta as hemdcias. Os primeiros sintomas aparecem ge-
ralmente entre 10 dias e 4 semanas, embora esses periodos
as vezes possam ser reduzidos ou prolongados. Ap6s a mani-
festacao, os sintomas ocorrem em ciclos de 48 a 72 horas.
Sao eles: febre alta, dor de cabeca, dor no corpo, fragueza,
dor abdominal e mal-estar generalizado, entre outros. A en-
fermidade causa consideraveis perdas sociais e economicas,
atingindo principalmente a populagéo de paises pobres e em
desenvolvimento, notadamente aquela que vive em condi¢des
precarias de habitagdo e saneamento.




