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Introducéao

As doencgas infecciosas sdo aualmente um grande
problema de salde publica. Males como a
tuberculose mata no mundo aproximadamente trés
milhes de pessoas por ano e Pseudomas
aeruginosa permanece como um dos principais
agentes causadores de infec¢Bes hospitalares. O
tratamento de vérias dessas doencas envolve a
associacdo de mais de um farmaco e muitas vezes
por um longo periodo de tempo, 0 que acarreta
desconforto ao paciente e facilita o surgimento de
microrganismos  resistentes. Sendo assim, o
desenvolvimento de novas drogas encontra-se como
uma alternativa valida para o combate a estas
doencas. Neste contexto, encontram-se 0S
compostos tiazolidinicos, cuja literatura descreve
diversas propriedades farmacolégicas, tais como:
antibacterianas, antifngica, anticonvulsivantes,
anticancerigenas, dentre outras.

Resultados e Discussao

A sintese do composto 3-(3-clorobenzil)-5-(3-
clorobenzilideno)-tiazolidina-2,4-diona (Ju-236) (Fig. 1)
foi desenvolvida em duas etapas: a primeira
corresponde a alquilagcdo da tiazolidina-2,4-diona (1)
com o brometo de 3-clorobenzil (2), formando o
composto  3-(3-clorobenzil)-tiazolidina-2,4-diona  (3)
(rendimento 63%, PF 65-67°C). Na etapa seguinte o
intermediario (3) foi condensado com aldeido
aromatico (4). O composto final (5) apresentou
rendimento de 56%, PF 136-137°C, Rf 0,52
(hexano/diclorometano 4:1) e cristalizacdo em etanol.
A atividade antimicrobiana foi verificada pelo método
de difusdo em disco de papel (BAUER et al., 1966),
frente a bactérias Gram-positivas, Gram-negativas,
alcool-acido resistentes e leveduras. A tiazolidina-2,4-
diona (1) foi inativa frente aos microrganismos
testados, o ntermediario 3(3-clorobenzil)-tiazolidina-
2,4-diona (3) apresentou atividade para S. aureus
(9mm), M. luteus (13mm), B. subtilis (10mm); M.
smegmatis (16 mm) e C. albicans (10mm). Mediante
estes resultados o nucleo tiazolidinico foi substituido
na posicdo 5 com a intencao de aumentar a atividade.
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Porém o produto final, 3-(3-clorobenzil)-5-(3-
clorobenzilideno)-tiazolidina-2,4-diona (5)

apresentou atividade, apenas para S. aureus (9mm).
Com isso foi observado que o nucleo basico da
tiazolidina-2,4-diona (1) quando substituido na
posicdo 3 do anel pelo grupamento 3-clorobenzil, o
novo composto (3) mostrou atividade, em especial,
frente a bactéria alcool-acido resistente. Por outro
lado foi notado que apds uma nova substituicdo no
anel heterociclico, por um grupamento 3-
clorobenzilideno, o produto final (5) apregentou uma
gedugé}p de adtividade para S. aureLs a supressao
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Fig.l.Esquema de sintese dos compostos sintetizados.

Conclusdes |

A estrutura quimica foi caracterizada por métodos
espectroscopicos de infravermelho (IV), ressonancia
magnética nuclear de hidrogénio (RMN’'H) e massas.
Foi observado que a introducdo de um grupo 3-
clorobenzil, na posicao 3 do ndcleo heterociclico da
tiazolidina-2,4-diona, promoveu atividade
antimicrobiana ao composto. Entretanto, a introdugéo
de um substituinte similar na posicdo 5 do anel
tiazolidinico acarretou uma redugdo acentuada da
atividade microbiolégica.
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