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O N G O I N G  S P Q

De acordo com a ONU, no final de 2019 aproximadamente 
38 milhões de pessoas estavam infetadas com HIV-1 e 
HIV-2. Este vírus continua a ser a causa de morte de 
aproximadamente 1 milhão de pessoas todos os anos. Por 
outro lado, a malária é causada por parasitas do género 
Plasmodium, fazendo anualmente aproximadamente 
quatrocentas mil vítimas mortais. A existência de grande 
sobreposição geográfica da incidência destas infeções, 
em particular na África Subsariana, leva a que a coinfeção 
se torne bastante comum. Os dois agentes microbianos 
estabelecem uma sinergia em que ambas as patologias se 
potenciam mutuamente, levando a um aumento do risco 
de transmissibilidade assim como de desenvolvimento de 
infeções mais severas. As infeções por HIV e por malária 
são tratadas com fármacos específicos para cada uma 
das doenças, existindo preocupações relativamente 
a interações fármaco-fármaco indesejáveis. Neste 
contexto, a descoberta de novos princípios ativos com 
atividade potente contra ambos os agentes infeciosos 

é particularmente relevante.
Os estudos realizados por uma equipa interdisciplinar 

levaram à descoberta de novas espiro-β-lactamas com 
notável atividade contra o HIV e o Plasmodium (fase 
hepática e sanguínea). A molécula mais promissora, 
além de inibir o HIV-1 e o HIV-2, com valores de IC50 de 14 
nM e 8 nM, respetivamente, também mostrou ser ativa 
contra estirpes multirresistentes. Provou, igualmente, 
ser ativa contra a infeção hepática por P. berghei (IC50 
= 0,55 μM) e sanguínea por P. falciparum (IC50 = 0,43 
μM). Novos desenvolvimentos sugerem a existência de 
um mecanismo de ação novo e complexo. O trabalho 
de investigação está agora focado no estudo mais 
aprofundado do mecanismo de ação desta nova classe 
de compostos espiro-β-lactâmicos, na caracterização das 
suas propriedades farmacocinéticas e farmacodinâmicas, 
e na avaliação da sua atividade in vivo. O estudo da 
atividade destes compostos contra outros vírus será 
igualmente uma prioridade desta equipa de investigação.
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