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Introducao

As taxas de infeccdes por fungos
aumentaram durante a década de 90, representando
10% das infec¢Bes hospitalares adquiridas. Acredita-
se que mudangas climaticas e ambientais sejam as
responsaveis por um aumento de 10 vezes nos casos
de infecgdes por Coccidioides immitis na Califérnia®.
Os fungos podem apresentar resisténcias a
determinadas farmacos. A resisténcia pode ser
consequéncia da destruicdo enzimédtica de uma
droga, o impedimento da penetracdo da droga no seu
sitio-alvo ou mudancgas metabdlicas ou celulares nos
sitios-alvo® 3 Atualmente, estdo sendo investigadas
novas técnicas para diagndstico e tratamento de
infeccbes flngicas e a preparacdo de novos
antimicrobianos com a finalidade de reduzir esse
problema. Este trabalho objetiva na avaliagdo e
comparagdo da potencial atividade antifingica “in
vitro” (contra trés tipos de Candida) de novas
amidinas funcionalizadas, tipo precursores
dendriméricos bis-substituidos*.

Resultados e Discussao

Todos os compostos tioureidos tipo PD
sintetizados pelo nosso grupo de pesquisa, de
estrutura geral e andlise retrossintética conforme o
Esquema 1, apresentaram atividade antifingica e
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especificidade na inibicdo das leveduras.

Esquema 1. Retrossintese de novos compostos
tioureidos.

O mais ativo dos compostos testados foi o
PD8, sendo 0,5ng/mL a inibicdo contra C. albicans e
C. glabrata. Cabe destacar, ainda, neste trabalho que
0s compostos tioureidos oxigenados PD5 e PD6
foram os mais ativos, que tiveram atividade em
concentragdes inibitéria minima muito boas, sendo
0,97ng/mL e 1,95ng/mL a inibicdo de PD5 contra C.
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albicans e C. glabrata respectivamente e 1,95ng/mL,
a inibicdo de PD6 em ambas as espécies C. albicans
e C. glabrata. Os outros compostos tiveram

resultados satisfatorios conforme mostra aTabela 1.
Tabela 1. Dados da concentragdo inibitéria minima (CIM)
de novos precursores dendriméricos em espécie
Candida.

Concentragao inibitéria minima (CIM)
Compostos em mg/mL
C. albicans | C. glabrata | C. krusei
PD1 - - 31,3
PD2 31,3 31,3 31,3
PD3 - - 31,3
PD4 - 125 125
PD5 0,97 1,95 -
PD6 1,95 1,95 -
PD7 250 - -
PD8 0,5 0,5 -

Anfoterecina B apresentou inibicdo de 0,5 ng/mL contra todas
as espécies (C.albicans; C.glabrata; C.krusei)

Conclusdes

Os compostos tioureidos sintetizados
apresentam atividade antifingica contra C. albicans,
C. glabratae C. krusei. Cabendo a ressalva sobre os
compostos PD5 e PDS8, que apresentaram CIM
extremamente baixa que poderdo vir a ter grande
potencial para aplicacdo em grande escala como
farmacos antifiingicos. As estruturas ndo podem ser
reveladas para futuro patenteamento das mesmas.
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