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Derivados de la quinoxalina: evaluacion de sus potenciales

sobre Leishmania amazonensis.

Quinoxaline derivatives: evaluation of their potential against
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RESUMEN

Introduccion: Los farmacos actuales para el tratamiento de la leis-
hmaniosis son téxicos, caros y los casos de recaidas han aumentado.
Es por ello, que la basqueda de nuevas alternativas terapéuticas
constituye una necesidad.

Objetivos: El objetivo de este trabajo es evaluar la actividad anti-
leishmanial de derivados de la quinoxalina utilizando diferentes
modelos.

Método: Para ello, se determino la actividad y citotoxicidad in vitro
de los compuestos estudiados sobre promastigotes de L. amazonensis
y macrofagos peritoneales de raton BALB/c, respectivamente. En
paralelo, utilizando modelos computacionales, se analizé si cum-
plian la regla de Lipinski.

Resultados: En los estudios in vitro, 80 % (n=12) de los compuestos
evaluados fueron capaces de inhibir el crecimiento del parasito con
Cl5( entre 7.5 y 85.5 pM; aunque solamente dos de los derivados
mostraron un indice de selectividad > 5. Todos los compuestos cum-
plieron con la regla de Lipinski.

Conclusiones: Este trabajo constituye una contribucion a los resul-
tados preclinicos basicos indispensables de actividad y selectividad
que contribuyen a la bisqueda de tratamientos satisfactorios para
pacientes infectados con L. amazonensis.

Palabras claves: Leishmania amazonensis, quinoxalina, actividad in
vitro, regla de Lipinski.
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SUMMARY

Introduction: Current drugs for the treatment of
leishmaniasis are toxic, expensive, and relapse
rates have increased. Therefore, the search for new
therapeutic alternatives is essential.

Objective: The objective of this study was to eval-
uate the antileishmanial activity of quinoxaline de-
rivatives using different models.

Method: To this end, the in vitro activity and cyto-
toxicity of the studied compounds were deter-
mined on L. amazonensis promastigotes and perito-
neal macrophages of BALB/c mice, respectively. In
parallel, computational models were used to ana-
lyze whether they complied with Lipinski's rule.
Results: In in vitro studies, 80 % (n=12) of the eval-
uated compounds were able to inhibit parasite
growth with IC5ps ranging from 7.5 to 85.5 uM;
however, only two of the derivatives showed a se-
lectivity index >5. All compounds complied with
Lipinski's rule.

Conclusions: This work contributes to the essential
basic preclinical activity and selectivity results that
contribute to the search for satisfactory treatments
for patients infected with L. amazonensis.

Key words: Leishmania amazonensis, quinoxaline, in
vitro activity, Lipinski's rule.

RESUMO
Introdugao: Os medicamentos atuais para o trata-

mento da leishmaniose sdo toxicos, caros e as taxas
de recidiva aumentaram. E por isso que a busca
por novas alternativas terapéuticas é uma necessi-
dade.

Objetivos: O objetivo deste trabalho é avaliar a ati-
vidade antileishmania de derivados quinoxalinicos
utilizando diferentes modelos.

Método: Para este proposito, a atividade in vitro e
a citotoxicidade dos compostos estudados em pro-
mastigotas de L. amazonensis e macréfagos perito-
neais de camundongos BALB/c foram determi-
nadas, respectivamente. Paralelamente, utilizando
modelos computacionais, analisou-se se estes aten-
diam a regra de Lipinski.

Resultados: Em estudos in vitro, 80% (n=12) dos
compostos avaliados foram capazes de inibir o
crescimento do parasita com ICs; entre 7.5 e 85.5
uM; embora apenas dois dos derivados tenham
apresentado indice de seletividade > 5. Todos os
compostos estavam em conformidade com a regra
de Lipinski.

Conclusdes: Este trabalho constitui uma contribui-
¢do aos resultados pré-clinicos bésicos essenciais
de atividade e seletividade que contribuem para a
busca de tratamentos satisfatérios para pacientes
infectados por L. amazonensis.

Palavras-chave: Leishmania amazonensis, quinoxa-
lina, atividade in vitro, regra de Lipinski.

UOMA | afio4 | v.4 | nam.1 | http://uomedicalaffairs.olmeca.edu.mx

121



