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Introducao |

A subunidade estrutural 2-hidroxibenzilideno é
encontrada com frequiéncia em compostos com
atividade anti-chagasica e Leishmanicida. A
possibilidade de tautoméria, gerando espécies do
tipo quinona-metideo, tem sido relatada como fator
estrutural responsavel pela inibicdo enzimatica
encontrada para diversos compostos dessa classe."
Recentemente foram planejados e sintetizados no
LASSBio uma série de derivados N-acilidrazénicos,
semicarbazdnicos e hidrazino-N-acilidrazdnicos,
contendo a subunidade 2- hidroxibenzilideno, como
potenciais agentes tripanomicidas e
leishmanicidas.”

Nesse resumo sdo descritos a estabilidade quimica,
comportamento tautomérico e efeito leishmanicida
e tripanomicida de 5 novos derivados 2-
hidroxibenzilideno.

Resultados e Discussao |

O estudo de estabilidade quimica com os 5 novos
compostos 2-hidroxi-benzilideno sintetizados
revelam completa estabilidade em pH neutro (7.4) e
instabilidade parcial, tempo dependente em meio
acido tamponado (pH2). (Fig. 1a e 1b)
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Figura 1: a) Estabilidade quimica pH7.4; b) Estabilidade
quimica pH2

A distribuigdo das formas tautomeéricas foi mapeada
pelo programa Spartan 8.0, e em todos os casos foi
previsto a forma quinona-metideo.

Os compostos foram ensaiados quanto sua
atividade antiparasitaria in vitro utilizando as formas
promastigotas de L. major e epimastigota de T.cruzi.

Tabela 1. Efeito da atividade tripanomicida e

leishmanicida dos 5 novos compostos 2-hidroxi-

benzilideno

Efeito Efeito
Compostos Tripanomicida Leishmanicida
1IC50(uM) C150(uM)
Nifutimox 7.7 -

Pentamidina - 0.8
LASSBio-1064 <1 >100
LASSBio-1487 21 11
LASSBio-1200 >>25 >100
LASSBio-1705 >>25 0,0005
LASSBio-1704 >>25 >100

Conforme mostrado na tabela 1, foi possivel
identificar LASSBIi0-1705 como potente protétipo
leishmanicida( Clsg=0,5nM) e LASSBIi0-1487 como
protétipo de acdo dual: Leishmanicida e
Tripanomicida

Conclusodes

Foi possivel identificar 2 novos protoétipos
antiparasitarios com acdo leishmanicida e/ou
tripanomicida estaveis em pH neutro e com
estabilidade =270% em pH acido.
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