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Introducao

A classe dos diterpenos é conhecida por seu
grande conjunto de atividades bioldgicas. Este
conjunto inclui atividades como antimicrobiana,
antiparasitaria, citotoxica, anti-HIV, hipotensora,
antiinflamatéria, inseticida, antiespasmadica, etc.™?

Levando em consideracdo que estudos de
atividade demonstraram que pequenas alteracdes
estruturais sao capazes de influenciar
significativamente a atividade,>* pode-se concluir
gue a obtencado de varias estruturas com pequenas
diferencas pode aumentar a probabilidade de obter
compostos mais ativos e promissores para a
eventual elaboracdo de um farmaco. Além disso, um
namero consideravel de estruturas andlogas
possibilita um estudo da relacéo estrutura-atividade,
que pode guiar melhor a obtencdo de compostos
ativos. Por isso, temos o interesse cientifico de
realizar modificacdo estrutural em substancias
naturais potencialmente bioativas e avaliar as
atividades, bem como a variagéo de tais atividades.

Resultados e Discussao

Para este trabalho, o acido copalico (1) e trés de

seus derivados (3 a 4) foram isolados de uma
amostra de 6leo de copaiba. Com os materiais de
partida obtidos, foram realizadas as reagbes de
obtencéo dos derivados (5 a 12), conforme figura 1.
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9: R;=COOMe; Rp=CH; Ry=H
10: R;=COOMe; R,=CHg; R3=OH

11: R;=COOMe; R,=CHg; Ry=OAc
12: R;=COOMe; R,=COOMe; Ry=H

5: Ry=COOH; R;=CHg; Rg=H
6: R;=COOH; Rp=CHg; R3=OH
7: Ri=COOH; R;=CHg; Rg=OAc
8: R;=COOH; R,=COOH; Ry=H

1: Ry=COOH; R,=CHg; Rg=H
2: R;=COOH; R,=CHy; Ry=OH
3: Ry=COOH; R,=CHyg; Rg=OAC
4: Ry=COOH; R;=COOH; Ry=H

Figura 1. Reacdes realizadas com diterpenos labdanos
isolados.

Todos os derivados foram devidamente purificados
por técnicas de cromatografia, identificados por
técnicas de RMN e, em seguida, submetidos a
avaliacao de seu potencial biol6gico.

O potencial antimicrobiano foi determinado pela
concentracdo inibitéria minima (CIM) de cada
composto, obtida pelo método da diluicdo em caldo.
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Os microrganismos utilizados foram: Streptococcus
aureus wh81 (M1); S. aureus ic180 (M2); S. aureus
w7749 (M3); S. capitis ic207 (M4); S. epidermidis icl177
(M5); S. haemolyticus ic213 (M6); Enterococcus faecalis
ic179 (M7); S. aureus ATCC 29213 (M8); S. capitis ATCC
27840 (M9); S. epidermidis ATCC 14990 (M10); S.
haemolyticus ATCC 29970 (M11); E. faecalis NCTC 775
(M12) e E. faecium NCTC 717 (M13). De M1 a M7 sdo
isolados clinicos multirresistentes. Os resultados
estdo na tabela 1, exceto para substancias que

deram apenas CIM2400ug/mL de M1 a M13.
Tabela 1: CIM das substéncias 1, 5 e 6.

Microrg 1 5 6
M1 100 12,5 *
M2 50 12,5 *
M3 50 * *
M4 50 * *
M5 50 * *
M6 50 12,5
M7 50 12,5
M8 50 12,5 100
M9 200 25
M10 6,25 6,25
M11 25 >12,5
M12 50 12,5
M13 50 12,5

* CIM 2400ug/mL ou sem medida; Controle: Vancomicina 0,74pg/mL.

A substéncia 1 j& havia sido avaliada em outra
ocasido. Os resultados obtidos para a maioria dos
novos produtos obtidos foram fracos, mas os
obtidos para a substancia 5, obtida por semi-sintese,
sdo interessantes e melhores do que os obtidos
anteriormente para a substancia 1.

Conclusodes

As novas substancias isoladas ndo apresentaram
nenhuma atividade interessante. No entanto, um
produto obtido por modificacdo se mostrou ainda
melhor que o melhor dos isolados. Isso mostra a
importancia da modificacdo de produtos naturais.
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