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INTRODUGAO: A malaria permanece como um grave desafio de saude global, com milhdes
de casos anuais e impacto expressivo nas regides tropicais. A resisténcia emergente aos
farmacos utilizados na pratica clinica agrava o cenario mundial de tratamento da doenca.
a Atovaquona, o ELQ-331 e o Decoquinato (DQ). Entretanto, o DQ € uma molécula muito
lipofilica e de dificil solubilizacdo aquosa. Nesse contexto, formulagbes farmacéuticas com
foco profilaticas e terapéuticas despontam como estratégia inovadora, com potencial para
reduzir a transmissdo, as recaidas e os custos sanitarios globais de forma sustentavel.
OBJETIVO: Avaliar a capacidade do decoquinato (DQ) em inibir a viabilidade de gametdcitos
no P. falciparum. Investigar o potencial do DQ em bloquear a transmissao no P. vivax.
METODOS: Gametdcitos dos estagios IV/V do P. falciparum (linhagem NF54-ULG8-CBG99)
foram induzidos a partir de culturas assexuadas e expostos aos DQ, atovaquona ou azul de
metileno. A viabilidade foi avaliada por ensaio de luciferase apés 72 h de incubacéo, € a Cls,
estimada por regressdao nao linear. Por fim, para a avaliagcdo de inibir ou bloquear a
transmissdo, o ensaio de DMFA com isolados do P. vivax foram conduzidos, utilizando
fémeas de Anopheles aquasalis via alimentacdo por membrana. RESULTADOS: Frente aos
gametacitos de P. falciparum, o DQ apresentou uma atividade antiplasmodial, com poténcia
inferir ao azul de metileno, mas superior a atovaquona. Em contraste, uma formulagao
farmacéutica de nanocristais (NC) de DQ exibiu atividade na faixa nanomolar (Cls, = 500 nM),
sendo 10 x mais potente do que o DQ. A suspensao de NC aumentou significativamente a
atividade do DQ, possivelmente por melhorar seu perfil de dissolugdo. Os resultados
preliminares indicaram que o tratamento com o DQ foi capaz de reduzir a carga de oocistos
quando o DQ foi adicionar na membrana (DMFA). CONCLUSAO: Nossos dados reforgam o
potencial dos inibidores da via do citocromo bci, nos quais sdo potenciais inibidores dos
estagios sexuados, tanto em gametdcitos quanto nos oocistos. O perfil fenotipico da
Atovaquona e do DQ apresentam semelhangas e diferengas, o que pode representar em um
aumento no arsenal terapéutico de moléculas para bloquear a transmissao dos parasitos no
humano ao invertebrado.
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