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Introducéo

O céancer ¢ um grande grupo de
doencas caracterizado pelo crescimento
incontrolavel de células anormais nas
adjacéncias de tecidos e 6rgdos e ao evoluir
para metastase pode causar a morte de um
individuo. Em 2018, o cancer foi a segunda
maior causa de morte no mundo, vitimando
9,6 milhdes de pessoas (WHO, 2020).

A busca por  tratamentos
alternativos para o cancer intensificaram-se
nos Ultimos anos e os terpenos , de acordo
com estudos recentes, tém se mostrado
muito eficazes na eliminacdo de células
cancerosas. Os terpenos como o Farnesol,
sdo compostos isoprendides (alquenos
naturais) e na forma de Farnesil pirofosfato
atua como composto intermedidrio na
sintese do colesterol. A inibigdo da via
metabdlica do Farnesil pirofosfato bloqueia
a sintese de DNA mutado nas células de
mamiferos, causando a morte de células
cancerosas € regressdo de tumores
(JABRA-RIZK et al; 2006; BHALLA;
GUPTA; JAITAK, 2013; SOBRAL et al.,
2014; FELIPE; BICAS, 2017).

Diante do exposto, este trabalho
descreve a busca por novos potenciais
farmacos para o tratamento do cancer com
0 design de analogos de terpenos ativos,
derivados do Farnesol, contra células
cancerosas.

Metodologia

A sintese inicia-se com a
halogenacdo do Farnesol (alcool terpénico)
a partir do tribrometo de fosforo (PBrs), a
temperatura de -21°C , durante 40 minutos,
num mecanismo reacional Sn2

(bimolecular). Na segunda etapa, o brometo
terpénico (brometo de Farnesila) reage com
0 aminoélcool, a temperatura ambiente,
durante 24 horas, até obter-se o0
aminoalcool terpénico, também num
mecanismo do tipo Sp2. Mais dois
intermedidrios sdo colocados para reagir
com o aminoalcool terpénico até obter-se 0s
produtos desejados. Os produtos finais
obtidos foram uma hidroxilamina e uma
diamina terpénicas.

Apbs a purificagdo, os produtos
obtidos foram caracterizados pelos métodos
de absor¢do na regido do infravermelho
(IV) e ressonancia magnética nuclear
(RMN) de 'H, °C e DEPT-135, para dar,
entdo, prosseguimento aos testes de
atividades anticancer.

Em virtude de protegdo intelectual,
nomenclaturas (IUPAC) de reagentes e
produtos, assim como estrutura moleculares
e espectros de caracterizagdo produzidos
nao serdo divulgados.

Resultados e discussao

Os analogos terpénicos do Farnesol
foram obtidos na forma de Oleos de
coloracdo marrom escuro. Apds passarem
por purificacdo em coluna cromatogréafica
flash foram calculados o0s respectivos
rendimentos conforme tabela 1

Tabela 1: Rendimento na obtencdo dos
analogos terpénicos

Rend.
Composto (%)
hidroxilamina 15




Tabela 1: Rendimento na obtencdo dos
analogos terpénicos (continuacao)

Rend.
Composto (%)
diamina 17
O baixo rendimento dos

produtos obtidos pode ser explicado por
diversos fatores, como limitagdo de
reagentes, o equivalente molar adotado
para a reagdo, entre eles, cita-se também
0 impedimento espacial em torno do
nitrogénio do aminoalcool. A sintese
apresentada neste projeto € inédita,
adaptacOes e aperfeicoamentos,
portanto, sdo fundamentais para a busca
de novos  potenciais  farmacos
anticancer.

Conclusoes

A hidroxilamina e diaminas
terpénicas foram obtidas com rendimento
de 15 e 17 % respectivamente. Ambos 0s
produtos foram confirmados pelos
métodos de caracterizacdo por absorcdo de
infravermelho e ressonancia magnética
nuclear de 'H, °C e DEPT-135.

Acredita-se que estes compostos
possam apresentar atividades bioldgicas
importantes, mas por questdes de logistica,
aguarda-se a oportunidade dos testes de
atividades anticancer serem realizados.
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