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Introducao |

As infecgbes causadas por bactérias e fungos séo
muito comuns e a resisténcia adquirida aos
antibioticos disponiveis tem se tornado muito
frequente, mostrando a necessidade de constantes
pesquisas e investimentos em novos farmacos
antimicrobianos eficazes. Dentre as alternativas de
prospecgao de novos farmacos, os produtos
naturais se destacam como fontes de substancias
ativas, novos modelos moleculares e matérias-
primas com padrbées moleculares singulares e
inovadores. Como parte de um projeto de
bioprospeccdo e desenvolvimento de novas
substancias bioativas, o género Rheedia foi elelto
como fonte de benzofenonas pollprenlladas a
serem utilizadas como substratos para obtencao de
novos derivados com perfil antibacteriano otimizado
e estudos de relacdo estrutura-atividade (REA).
Estudos realizados com algumas benzofenonas
isoladas dos frutos de R. braziliensis, evidenciaram
atividade significativa frente a Staphylococcus
aureus e Bacillus cereus,’ justificando o interesse
no estudo de uma série de derivados
semissintéticos, com o objetivo central de avaliar a
atividade antimicrobiana, identificar grupos ou
subunidades farmacoféricas e contribuir para o
desenho de novos padrdes moleculares uteis ao
desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos
eficientes e pouco toxicos.

Resultados e Discussao |

A benzofenona natural LFQM-78 foi utilizada como
matéria-prima para a preparagdao dos derivados
semissintéticos LFQM-79, 80, 81, 82, 113 e 114
com rendimentos de 80, 87, 70, 60 e 78%,
respectivamente (Esquema 1). Os compostos foram
avaliados frente a bactérias Gram-positivas,
negativas, leveduras e dermatdfitos. A avaliagdo da
atividade  antimicrobiana foi realizada  por
determinagdo da concentragdo inibitéria minima
(CIM) pelo métido de microdiluigao®. Os compostos
foram ativos contra as bactérias Staphylococcus
aureus, Bacilus cereus e Streptococcus pyogenes,
sendo que LFQM-80 e 81 foram mais ativos que o
protétipo natural. Além disso, o derivado LFQM-82
apresentou uma interessante atividade contra o
fungo filamentoso M. Gypseum.
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Esquema 1. Derivados semissintéticos preparados a
partir da benzofenona natural LFQM-78.

Conclusoes |

A anadlise comparativa realizada pelas CIMs do
composto natural LFQM-78 e seus derivados
semissintéticos, revelou que LFQM-80 e LFQM-81
foram os mais ativos e mais potente que LFQM-78.
Os compostos menos potentes LFQM-79 e 82
sugerem a principio que os substituintes volumosos
na subunidade benzofenona podem influenciar na
diminuicdo da bioatividade. Face a estes resultados
biolégicos, derivados adicionais estdo sob
investigacao visando o melhor entendimento da REA
antimicrobiana destes compostos, bem como a
identificagao de prototipos otimizados com padrdes
moleculares inovadores.
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