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Uso da Biodiversidade como Fonte de Novos Compostos Quimicos Contra Alvos
Moleculares Definidos para o Tratamento de Malaria, Tuberculose e Doencas
Mediadas por Linfécitos T

A biodiversidade do territério brasileiro coloca o pais em uma posicado estratégica para
explorar racionalmente novos metabdlitos de valor terapéutico. A extensdo do pais
abrange uma vasta amplitude de climas, solos e altitudes, fornecendo um grupo unico de
pressoes seletivas para a adaptacdo da vida vegetal nestes cenarios. A diversidade
quimica também é dirigida por estas forcas parar adaptar as comunidades de plantas a
determinados estresses abibticos, fauna e microorganismos que coexistem com elas.

As areas de amostragem de plantas propostas no estudo do projeto (Floresta Amazédnica,
Mata Atlantica, Floresta de Araucaria e Caatinga), ricas em espécies e tipos de meios,
serdo utilizadas para identificacdo de compostos bioativos contra Tuberculose, Malaria e
doencas crbnico-degenerativas. Sera utilizada uma estratégia baseada em estudos de
etnobotanica, quimiotaxonomia e triagem, medindo a habilidade de compostos naturais de
ligar-se a alvos imobilizados e habilidade de inibir a atividade dos alvos.

Clonagem molecular, nocaute génico, expressao heteréloga e purificacdo da proteina,
sequenciamento N-terminal e espectrometria de massa serdo utilizados para fornecer
alvos na forma homogénea para imobilizagdo por reacbes quimicas otimizadas.
Preparagdes de extratos de plantas, fracionamento de extratos de plantas promissoras,
estabelecimento de protocolos de propagacao e estudos in planta, visando a maximizacao
do rendimento do produto natural das plantas que produzirem compostos ativos serao
implementadas, a fim de proporcionar o fornecimento continuo da fonte de compostos
bioativos.

A caracterizacdo quimica de compostos naturais, a determinagdo do modo de ag¢ao por
cinética enzimatica e outros métodos espectroscopicos (MS. Raios-X, NMR), ensaios
biolégicos in vitro e in vivo, derivatizacdo quimica e estudos da relacao estrutura-atividade
proporcionarao um profundo conhecimento da atividade biol6gica de compostos naturais.
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