"A descoberta de metabdlitos bioativos a partir de
Invertebrados e microrganismos marinhos da costa do

Brasi |l n
A contrlbuu;aodo GQOPNQSQJSP

o = RobeFteG S Berhnck e

(Instltuto de melca de Sao CarleslnlverSIdade de Sao Paulo)

..:,_ B

- S
- s o —~

- s —— - - - e



Como vai a pesquisa em quimica de produtos naturais marirthos
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Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (200:2009)

Policetideos da esponja marintfa angulospiculatus
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Todos policetideos, excecao feita a plakortenona, sdo moderadamente citotoxicos contra células
tumorais MDAMB435 (mama), HC8 (cblon), SF295 (sistema nervoso central) e HL60 (leucemia).

Kossuga et al.J. Nat. Prod 2008, 71, 334339.



Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (2002009)

Policetideos da esponja marintfa angulospiculatus
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O plakortideo P também apresentou atividade anitiflamatoria:
Efeito na liberacdo de TXE efeito farmacoldgico, ndo toxicoldgico
Plakortideo PC Agente antineuroinflamatério

Kossuga et al.J. Nat. Prod 2008, 71, 33¢4339.



Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (200-2009)

Atividades biologicas da ingenamina G, isolada da esp®gahychalina alcaloidifera

Ingenamine G
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Cavalcanti et al.Comp. Biochem. PhysipRP008, 147, 40415.



Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (2002009)

Atividades biologicas de derivados da dibromtirosina da espofsfysina fistularis
OMe

11-hidroxiaerotionina { pg/mL)

LPS (2pg/ml)
G6C7G (ugiml) - - : LPS (2 pg/ml)




Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (2002009)

Atividades biologicas de derivados da dibromtirosina da espofsfysina fistularis

Br

11-ketofistularin-3

Atividade antituberculose da 1-tetofistularina3

CIM = 16 ng/mL
IS (IC4,/MIC) = 40

Viabilidade celular (%)

200 300 400
Concentracao (mg/mL)




Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (200:2009)

Dicetopiperazinas modificadas de ascidias Didemnum sp.
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Kossugaet al., J. Braz. Chem. Soc., 20, 704-711, 2009.



Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (200:2009)
Dicetopiperazinas modificadas de ascidias Didemnum sp.

Atividade antimicrobiana in vitro (CIM ng/mL)

Staphylococcus aureus ATCC6538 62.5
Staphylococcus aureus ATCC 259223 22.6
ORSA 8 45.3

ORSA 108 91.0
)/\/\/\ Escherichia coli ATCC NTCC861 125.0
@) Escherichia coli ATCC 259222 45.6

O
/\)L .R Pseudomonas aeruginosa ATCC 27853 22.6
m H/\H/”\H Pseudomonas aeruginosa 13 45.3
O

Pseudomonas aeruginosa P1 4.3
R=HouAc Candida albicans ATCC 10231 n.a.
u=douz Candida albicans ATCC36801 (serum type A)  125.0
Enterococcus faecalis ATCC14506 125.0
Streptococcus sanguinis ATCC15300 125.0
Streptococcus sobrinus ATCC27607 125.0
Streptococcus mutans UA159 62.5

Streptococcus mutans (isolado clinico 2.M7/4) 31.2
ORSA: Staphylococcus aureus resistente a oxacilina

Kossuga et al., J. Braz. Chem. Soc., 20, 704-711, 2009.



Dois anos iniciaig invertebrados marinhos (200:2009)

Metabolitos da esponja marinha Dysidea robusta (endémica do Brasil)

Novas ceramidas saturadas

Marques et al., Nat. Prod. Commun., 2009, 4, 917-920.

Marques et al., J. Nat. Prod., 2009, 72, 1691-1694.



