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Introducao

As naftoquinonas bioativas a- e b-lapachona (b-lap)
sdo facilmente sintetizadas a partir do lapachol. Esta
classe de compostos vem sendo intensamente
estudada na area de doengas endémicas™.
Atualmente tem sido investigado o uso de b-lap e
derivados semi-sintéticos como agentes
guimioterapicos no tratamento da doenca de Chagas.
Dentre os compostos estudados estdo derivados
imidazolicos de b-lap, dos quais trés mostraram-se
muito mais ativos sobre tripomastigotas de T.cruzi
que o cristal violeta, droga padrdo®®. O anel
imidazélico é encontrado em diversas estruturas de
importancia  biolégica, estando presente, por
exemplo, nas bases purinicas do DNA (adenina e
guanina) e na estrutura da histidina, aminodacido
componente de proteinas e enzimas que participam
de diversos processos biolégicos. A presenca do
sistema imidazoélico é importante para as atividades
de muitos agentes terapéuticos, entre estas as
atividades antifingica, antiprotozoarios e
antihipertensiva®. Além dos derivados imidazélicos,
foram sintetizados e testados outros compostos
obtidos a partir a- e b-Iap (fig. 1).
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Figural: Compostos testados
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Resultados e Discussao

Os ensaios foram realizados tratando-se a forma
tripomastigota sangiiinea por 24 h a temperatura de
4°C e na presenca de 5% de sangue.
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Tabela 1: Valores de IC50 (nM).
Comp.” | 1C50/1d 4°C | Comp.” | IC50/1d 4°C
5% sangue 5% sangue

1 170,2+ 20,4 10 371,8+£9,7
2 2118,8+546,1 11 insoltvel
3 4116,0+ 281,7 12 458,7+ 54,6
4 1680,7+ 47,5 13 86,9+ 7,3
5 251,8+ 28,0 14 insoltavel
6 89,5+ 5,1 15 275,9+ 18,8
7 177,2+ 23,1 16 > 4000
8 > 4000 17 > 4000
9 235,4+ 16,4 Ref.” | 107,1+61

Comp.’= compostos, Ref.”=referéncia (benzinidazol).

Analisando-se os dados da tabela acima, observa-
se que 0s compostos 11 e 14 apresentaram-se
insoltveis, para 8 (imidazol da b-lap sulfonada), 16 e
17 (oximas) a concentragdo dos mesmos apresentou-
se muita alta: sdo pouco ativos. Os imidazéis 2,3,4
(ambos benzilicos) também foram menos eficientes
que a referéncia. Ja os compostos 6 (imidazol
simples da b-lap) e 13 (derivado benzilado da b-lap)
apresentaram inibicdo maior do que o benzonidazol, o
gque indica um resultado promissor, com a
possibilidade de realizacé@o de testes futuros.

Conclusdes

Dentre as substancias testadas os resultados
obtidos com os derivados 6 e 13 mostram-se mais
ativos que a droga de referéncia. O que indica que
novos estudos possam ser realizados com o0s
mesmos.
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