Pesquisadoras da UFOP descobrem cura para
a Doenca de Chagas em animais de
laboratorio

e

A pesquisa surgiu em 2009, da uniao de pesquisadoras da Escola de Farmacia (EFAR) da
Universidade Federal de Ouro Preto (UFOP), atuantes nas areas de pesquisa em plantas medicinais,
nanotecnologia e parasitologia, com objetivo de encontrar um medicamento para a cura da doenca
de Chagas nas fases aguda e cronica. Estima-se que hoje existam aproximadamente 8 milhoes de
portadores da doencga cronica na América Latina e que cerca de 10 mil mortes ocorram a cada ano.
As drogas existentes para o tratamento, além de tdxicas, ndo sao eficazes na maioria dos pacientes
com infeccdo cronica.

TRAJETO DA PESQUISA - A ideia da pesquisa surgiu do conhecimento prévio de que a substancia
licnofolida, retirada da planta arnica, é capaz de agir contra o parasito Trypanosoma cruzi, agente
etiologico da doenga de Chagas. A professora Dénia Guimaraes, especialista no estudo de
substancias naturais, avaliou o isolamento, a purificacdo e a caracterizacao da licnofolida. Ja a
professora Marta de Lana, especialista em Parasitologia, avaliou a acao da substancia em animais de
laboratério (camundongos) experimentalmente infectados.

Todas as etapas dessa pesquisa foram executadas pela ex-aluna de doutorado Renata Tupinamba
Branquinho, sob orientacao da professora Marta de Lana. Ao longo do processo, foi utilizada uma
metodologia cientifica inovadora, a nanotecnologia. A professora Vanessa Carla Furtado Mosqueira,
especialista na drea, desenvolveu nanocapsulas para serem administradas por via intravenosa ou
oral nos animais, objetivando revelar sua agao no tratamento da doenca. Foi usado um
nanocarreador com nanocapsulas de dois tipos, a convencional (com polimero PCL) e a ndo
convencional (com polimero PLA-PEG). A primeira transporta a substancia licnofolida e a libera no
sangue, onde atua sobre a forma circulante do parasito, ou nos tecidos. Ja a nanocapsula nao
convencional, segundo indicam os estudos, libera a licnofolida diretamente nas células onde se
encontra uma outra forma do parasito que ali se multiplica. Deste modo, o novo tratamento, além de
agir nos parasitas do sangue, age também nos que estdao dentro dos tecidos — o que nao acontece
com os tratamentos até agora existentes —, aumentando a chance de cura do paciente nas fases
aguda e cronica. Esses efeitos, ocorrendo conjuntamente, explicam o éxito desta descoberta.

O financiamento do trabalho veio de projetos patrocinados pela Fundacao de Amparo a Pesquisa do
Estado de Minas Gerais (FAPEMIG), Conselho Nacional de Desenvolvimento Cientifico e Tecnoldgico
(CNPQ), Rede de Nanotecnologia (FAPEMIG), Rede Nacional de Nanotecnologia - INCT/CNPq, Rede
Mineira de Bioterismo (FAPEMIG), Rede TOXIFAR (FAPEMIG) e Coordenacao de Aperfeicoamento
de Pessoal de Nivel Superior (CAPES), além dos programas de pos-graduacao em Ciéncias
Bioldgicas, do Nucleo de Pesquisas em Ciéncias Bioldgicas (NUPEB/UFOP), e em Ciéncias
Farmaceéuticas, da Escola de Farmacia da UFOP.

RESULTADOS - Segundo as pesquisadoras, curar a fase aguda é mais simples, visto que a infecgao
ainda é recente e a resposta terapéutica é melhor, pois 0 medicamento tem a chance de atuar nas
formas sanguineas, predominantes nessa fase da doenca. Curar a fase cronica, por outro lado, é



mais dificil, ja que o medicamento tem que penetrar nos tecidos e células onde o parasito se situa e
multiplica sem prejudicar as células do paciente, o que ndao acontece com eficacia nos tratamentos
atuais. Por esta razao, o indice de cura na fase cronica e tardia da doenca é muito baixo, e a cura é
dificil de ser demonstrada, porque sao necessarios varios tipos de exames, alguns deles sé feitos em
laboratdrios de pesquisa especializados em doenca de Chagas. Até entdo, ndo havia medicamento
ativo capaz de curar totalmente a infecgao, pois muitos dos parasitos sao resistentes aos
tratamentos pelas drogas benznidazol e nifurtimox, classicamente empregadas no tratamento da
doenca de Chagas humana.

A pesquisa concluiu o maximo de percentual de cura por via oral, em ambas as fases da infeccao, em
camundongos, com a nanocapsula revestida pelo polimero PLA-PEG. Demonstrou, ainda, que essa
nanocapsula diminui a toxicidade da substancia, sendo eficaz em poucas doses e em menor tempo de
tratamento, sem causar efeitos colaterais ou adversos aos pacientes. A nanocapsula com polimero
PCL atingiu a cura total apenas na fase aguda e em alguns tipos de parasitos. Segundo a professora
Marta de Lana, "é um resultado excepcional na literatura cientifica em doenca de Chagas. Se
quisermos que esse medicamento passe a ser industrializado e testado em humanos, é preciso que a
Universidade faca um esforgo junto a laboratoérios farmacéuticos publicos ou privados, realizando a
boa politica de acompanhar essa caminhada. Precisamos de apoio".

As publicagoes cientificas resultantes dessa pesquisa tém tido ampla repercussao na literatura
mundial e entre pesquisadores que trabalham com a doenca de Chagas. O grupo conquistou varias
premiacoes cientificas, que reconheceram o mérito e a importancia do projeto. Os resultados
também estdo sendo apresentados em congressos, como recentemente aconteceu no 8° Simposio
Anual de Sistemas de Liberacdo de Drogas - 2018, em Sao Petersburgo, na Russia.

Atualmente, as pesquisadoras estao desenvolvendo uma start-up para encontrar um laboratoério
farmacéutico publico ou privado que se interesse, junto ao Nucleo de Inovacdo Tecnoldgica e
Empreendedorismo (NITE/UFOP), em produzir essa medicacdao em quantidade e qualidade
suficientes para ser utilizada no ensaio clinico em pacientes.

Para aprofundar o conhecimento dos mecanismos de acgao da licnofolida, uma das propostas é
avancar no estudo da formulagdao marcada com substancia fluorescente em caes — considerados
bons para estudos de quimioterapia e evolutivamente mais proximos de humanos — para
demonstrar, por microscopia eletronica, que a nanocapsula libera a substancia na célula onde esté o
parasito. Também planejam-se projetos de doutorado para estudar os mecanismos que explicam o
sucesso dessa formulacao farmacéutica.
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