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Introducao

A tuberculose (TB) é uma doenca respiratoria
prevalente em todo o mundo!. Estima-se que
aproximadamente 1,7 bilhdes de individuos estejam
infectados com a micobactéria Mycobacterium
tuberculosis. Considera-se que a tuberculose € um
dos maiores problemas de salde publica,
especialmente quando associada com doencas que
promovem a deficiéncia de imunidade, como AIDS.
A isoniazida, uma hidrazida do &cido isonicotinico,
fundamental na quimioterapia da TB, sendo
considerado um farmaco de primeira escolha para o
tratamento de todas as formas da doenca. No
entanto, este farmaco apresenta varios efeitos
adversos, além de um longo periodo de tratamento.
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Analisando este panorama, fica clara a necessidade
na busca de novos protétipos para o combate desta
doenca. Sendo assim, 0 objetivo deste trabalho é
promover um estudo da atividade tuberculostatica
de derivados arilidrazonil-1,2-diariletanona
substituidos.

Resultados e Discussao

Os derivados arilidrazonil-1,2-diariletanona
substituidos (1-7), apresentados neste trabalho,
tiveram suas sinteses e caracteriza¢cdes em nosso
laboratério por Loback e colaboradores>. Os
derivados supracitados foram submetidos a
avaliacdo da atividade antimicobacteriana frente ao
M. tuberculosis, utlizando o método MABA
(Microplate Alamar Blue Assay). As atividades dos
derivados arilidrazonil-1,2-diariletanona substituidos
foram determinadas em termos de concentragédo
minima inibitéria (MIC) em pg/mL.
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Tabela 1: Avaliagao da atividade antimicobacteriana de derivados
hidrazonicos funcionalizados.

(1) R1=R,=R3=R4= Rs=H;
Ra (2) Ri=R3=R,=Rs= H; R, =Cl;
R3J¢[Rs 0 (3) R,=R3=R,=Rs= H; R,=Cl;
'N\W)k (4) RyRs= OCH,0; R;=R,=Rs= H;
R 1S N Ars A2 (5) Ry= Ry=R,= H; R4=Cl;
(6) R]_: R3:R5= H; Rzz R4 = OCH3,
(7) Ry= Rs=Rs= H; R,=R, =Cl;

Metodologia: MABA
Microorganismo utilizado: M.tuberculosis Hs7Rv ATCC n°
27294
Composto | MIC=100ug/mL | MIC=50pg/mL | MIC=25ug/mL
1 Res Res Res
2 Res Res Res
3 Res Res Res
4 Res Res Res
5 Res Res Res
6 Res Res Res
7 Sen Res Res
Rifampicina Sen Sen Sen
* Sen= sensivel / Res= resistente
Analisando 0s resultados da atividade

tubercolastatica dos nossos derivados, podemos
observar que (7) apresentou atividade (MIC = 100
pg/mL), enquanto que os derivados de (1-6) néo
foram ativos frente a M. tuberculosis, sugerindo que
a presenca de dois atomos de cloro é relevante para
a atividade biologica.

Conclusodes

Neste trabalho, foram avaliados sete derivados
arilidrazonil-1,2-diariletanona substituidos quanto a
atividade tuberculostatica. Dentre estes, apenas o
derivado (7) foi ativo.
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