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Introducéo

Os metiléteres de N-benzoiltiramina (Riparina I) (1);N-
(-2-hidroxibenzoil)tiramina Riparina 1l (2) e N-(2,6-
dihidroxibenzoil) tiramina (Riparina Ill) (3) possuem
atividade antimicrobiana e foram isoladas de Aniba
riparia’, porém a sua atividade farmacolégica mais
importante € como relaxante da musculatura
esquelética e lisa. A riparina lll é a de maior poténcia
relaxante >* (Tabela 1). Substancias que provocam
relaxamento muscular liso diminuem a pressao
sanguinea e podem ser utilizadas no tratamento de
hipertensdo e diminuindo o risco de complicagbes
cardiovasculares. A riparina Ill apresentou também
atividades antiansiolitica e antidepressivas.* Tendo em
vista a importancia das Riparinas |, Il e lll, resolveu-se
sintetizar as mesmas em maior quantidade e também
obter andlogos estruturais, que serdo submetidos a
avaliacdo farmacoldgica.

Resultados e Discussao

Para a sintese dos derivados com estrutura geral
da-f (Fig.1l) as seguintes metodologias foram
seguidas: Utilizando-se a reacdo de Schotten-
Bauman (cloreto de &cido e feniletilamina com
trietlamina em DCM), foram obtidas a N-
benzoiltiramina (4a) (pf. 115°C) rend. 84%; e a N-[2-
(3,4-dimetoxi-fenil)-etil]-benzamida (4b) (pf. 88,5-90°C)
rend. 80,44%. A partir da condensacdo dos
respectivos ésteres metilicos com a fenetilaminas
substituidas, foram obtidas a 2-hidroxi-N-fenetil-
benzamida (4c) (pf. 93,6-95°C) rend. 65%; a 2-hidroxi-
N-[2-(4-metoxi-fenil)-etil]-benzamida (4d) (pf. 96°C)
rend.33,68%; a 2,6-diidroxi-N-fenetil-benzamida (4€)
(pf. 154-155°C) rend. 75,46%; e a N-[2-(3,4-dimetoxi-
fenil)-etil]-2,6-diidroxi-benzamida (4f) (pf. 166-167°C)
rend. de 65,51%.

Os derivados sintetizados foram identificados por UV
e RMN ‘He *C.

Conclusoes

Analogos das Riparinas |, Il e Ill foram sintetizados
em bons rendimentos, os quais, a exemplo das
riparinas naturais, serdo submetidos a screenings
farmacoldgicos.
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(1) R!=Cl, R%=R*=R*, R5=0CH,

(2) R'=0CH,, R*=OH, R®=R*=H, R=0CH,
(3) R!=OCH;,, R2=R%*O0H, R4=H, R=OCH,
(4a) R1=Cl, R?=R*=R4=R5=H

(4b) R1=Cl, R2=R%H, R*=R=0CH,,

(4c) RI=0CH,, R?2=OH, R3=R*=R5=H

(4d) R1=OCH;,, R2=OH,R=H, R4=R5=0CH,
(4€) R1=OCH;,, R2=OH, R=R*=R5=H

(4f) R1=0CH;,, R2=OH,R®=H, R*=R5=0CH,

Figura 1. Reacé&o geral dos derivados sintetizados.

Tabela 1 Inibicdo da contracdo de ileo de rato
por acetilcolina (Ach) e histamina (Hist)?

. |C50
Conc % Inib.
(ng/ml)
Composto
pg/ml Ach Hist Ach Hist
15 11,8+1,8 19,3+3,8
3,0 38,0+7,0° 59,3+5,22
Riparina | 4,69 3,17
6,0 62,0+8,4* 85,1+6,62
15 17,1+3,0 20,5+4,0°
o 3,0 44,6+6,8* 60,1+7,22
Riparina Il 1,27 3,20
6,0 65,0+7,6% 80,6+7,42
15 28,8+5,32 30,1+5,52
3,0 54,2+7,0* 58,7+6,0°
Riparina lll 1,94 1,71
6,0 89,5+6,1* 85,2+6,7%

2 P<0.05, teste t de Student
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