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' Abstract

Synthesis and antifungal evaluation of the mesoionic
compounds from the 1,3-thiazolium and 1,3-
diazolium-5-thiolate systems. The mesoionics
compounds were synthesized in 5 steps and
inhibited the growth of Candida strains with MIC of
64ug mL1,

Introducao

Compostos mesoiénicos constituem um grupo de
betainas heterociclicas néo aromaticos,
estabilizados por deslocalizacdo de elétrons e
cargas separadas por duas regibes através de
ligagbes simplest. Apresentam propriedades que
podem ser aplicadas na area de cristais liquidos,
Optica ndo-linear, na participagdo em diversas
reacbes originando novos outros derivados
heterociclicos e principalmente na éarea de
desenvolvimentos de novos farmacos, uma vez que
esses compostos possuem um amplo espectro de
atividades biolégicas? tais como: antibacteriana,
antitumoral, antifingica, antimalarica, analgésica,
antiinflamatéria, anticonvulsivante.

Resultados e Discussao

A metodologia® empregada envolveu a seguinte rota
sintética: (i) reacdo de Strecker do aldeido 1
fornecendo o aminoécido 2, (ii) aroilacdo de 2
obteve-se o amidoécido 3, (iii) ciclodesidratacdo de
3 com Ac20 seguido de uma cicloadicdo e
cicloreversdo 1,3-dipolar com CS: forneceu o
mesoibnicos do sistema 1,3-tiaz6lio-5-tiolato 4
bases livre, (iv) alquilacdo de 4 com CHzsl/CHsCH2l
obtivesse 5a e 5b como sal iodato do mesmo
sistema e (v) tratamento de 5a ou 5b com
CHsNH2/(CH3).CHNH2 amina forneceu 6a e 6b os
mesoidnicos do sistema 1,3-diazdlio-5-tiolato na
forma de bases livre (Fig 1). Os cincos compostos
sintetizados foram recristalizados em EtOH/H20 e
apresentaram rendimentos entre 68-89% e foram
caracterizados por técnicas espectroscépicas de IV,
RMN 1H e 13C.
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Reagentes e condigdes: (i) KCN, CH3NH3*Cl-, rt, 2h; (i) 4-CICgH4COCI, 10% NaOH, rt, 4h; (iii) a) Ac,0,
60°C, 1h; b) CSy, 60°C, 1h; (iv) CH3l/CH3CHjl, EtOH, rt, 1h; (v) CH3NH,/(CH3),CHNH, EtOH, 60 °C, 1h

Figura 1. Sintese dos compostos mesoibnicos

Para os compostos (4), (5a-b) e (6a-b) foram
testados a atividade antifngica na cepa de
Candida, sendo trés de Candida Albicans (ATCC
76645, LM 86, LM 111) e trés de Candida Tropicalis
(ATCC 13803, LM 6, LM20). Os compostos 5a e 6a
ndo apresentaram inibicdo sobre as espécies. O
composto 4 apresentou inibic&o frente a duas cepas
(C. Albicans ATCC 76645 e C. Tropicalis ATCC
13803) com uma CIM de 64 pug/mL. Os compostos
5b e 6b apresentaram inibicdo sobre cinco cepas
(C. Albicans ATCC 76645; C. albicans LM 86; C.
albicans LM 111; C. tropicalis ATCC 13803; C.
tropicalis LM 6) com CIM de 64 pg/mL.

Conclusodes |

A rota sintética utilizada para a sintese dos
compostos mesoidnicos e seus derivados mostrou-
se ser simples, eficaz e apresentou bons
rendimentos. Na avaliacdo antifiingica, dos cincos
compostos investigados, apenas trés apresentaram
inibicao positiva com CIM de 64 pg/mL.
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