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Introducao |

A afidicolina 1, um diterpeno de esqueleto biciclo-
octano nos anéis C/D, foi isolada pela primeira vez
das culturas de Cephalosporium aphidicola em
1972'. Estudos clinicos a apontaram como uma
potencial candidata a farmaco antineoplasico e
antiviral, devido a sua atividade contra diferentes
linhagens de células tumorais e de inibicdo da DNA
polimerase viral, sem toxicidade para as células
humanas®®. Considerando os escassos estudos de
modificacdo molecular envolvendo 1, este estudo
preliminar apresenta a semi-sintese de éteres e
ésteres derivados de afidicolina, a fim de estudar a
reatividade quimica desta classe de compostos.

Resultados e Discussao |

As semi-sinteses planejadas visam o aumento da
lipofilicidade do  protétipo 1, considerando
modificacées nas hidroxilas de alcool primario e
secundério na estrutura deste terpeno. Para a semi-
sintese de éteres, 0 método aplicado foi a reagéo de
Williamson, uma vez que esta € uma forma mais
geral de alquilagéo de hidroxilas para a obtengao de
derivados diversos. Ja para semi-sintese de ésteres,
0 método escolhido utiliza o anidrido acético como
agente de acilagao, método classico para alcool.
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Figura 1. Rotas sintéticas a partir da Afidicolina 1
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Tabela 1. Condicdes reacionais de acetilagcdo e
alquilacao de afidicolina 1

Reacéo Reagente Tempo Rendimento (%)
(mmol) (h)
1 0,372 24 4,87
2 0,8 96 36,67
3 0,5 24 3,94 (A) e 21,50 (B)

Conclusoes |

Devido as dificuldades encontradas a respeito da
reatividade quimica da afidicolina, é necessario
atentar-se para o desenvolvimento de mais estudos
a cerca das modificacdes estruturais nas hidroxilas
deste composto. E possivel sugerir que fatores
estéricos, bem como interagdes intramoleculares de
hidrogénio, sdo os principais responsaveis pela
baixa reatividade quimica do composto nas
condicdes utilizadas.
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