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Introducéao

As micoses, infec¢des causadas por fungos sdo em
sua maioria oportunistas, podendo ser superficiais
(pele) ou profundas (orgéos)'. O arsenal terap@utico é
restrito em farmacos com antifingicos e de maneira
geral, estes podem acarretar efeitos colaterais
graves™®. Em vista do exposto, fica evidente que a
busca de novos farmacos como atividade antifingica
é de grande importdncia. Analogos da N-
acetilglicosamina sao potencias inibidores de
hexosaminidases e N-acetilglicosaminil-transferases,
enzimas que participam da biossintese de quitina?,
importante constituinte da membrana de fungos. A
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obtencdo de inibidores enzimaticos por substituicdo
de grupos hidroxila por grupos azido em derivados de
carboidratos, como f e II*, é relatada na literatura.
Neste trabalho é descrita a sintese dos glicosideos
derivados de N-acetilglicosamina O-mesilados em C-4
e C6 5e 6 e sua reagdo com azida de sédio, com
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vistas a avaliacdo da influéncia do substituinte em C-3
na formacdo de derivados diazido, inibidores

potenciais de hexosaminidases e N-
acetilglicosaminil-transferases.

Resultados e Discussao

O glicosideo 5 foi obtido a partr do N-
acetilglicosaminidio de 4-metilfenila (1)° em quatro
etapas de sintese (Figura 1), a saber: protecdo das
hidroxilas de C-4 e C-6 na forma de acetal
benzilidénico; benzoilagdo da hidroxila de C-3;
remocdo do acetal benzilidénico e mesilacdo das
hidroxilas de G4 e C6. O glicosideo 6 foi obtido por
remocgé&o do grupo protetor em G3 de 5. A reacdo de
5 com azida de sédio em DMF a 90°C, forneceu os
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derivados 4,6-diazido de série D-galacto 7 e 8 por
substituicdo nucleofilica do tipo $2. Quando 6 foi
submetido as mesmas condi¢des de reacdo, o Unico
produto isolado foi o derivado 3,6-diazido de série D-
gulo 10, cuja obtencdo pode ser explicada pela
formagdo do intermediario epéxido (9), seguida da
reacdo de abertura regiosseletiva deste (Figura 2).
Assim, pode se inferir que na reac;éo de 5 com azida
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de soédio, a hidrolise do grupo benzoato de C-3
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ocorreu a paEtir de 7 e ndo de 5. -
Figura 1. Esquema de sintese de 5 e 6.

Figura 2. Esquema de sintese de 7, 8 e 10.

Conclusoes |

Os derivados diazido 8 e 10, inibidores potenciais de
hexosaminidases e N-acetilglicosaminil-transferases
foram obtidos com rendimento de 30% e 75%,
respectivamente, por reagdo de 5 ou 6 com azida de
sédio.
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