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Introducao |

O cancer é uma doenca que afeta milhdes de seres
humanos, sendo responsavel por 23% de todas as
mortes e a segunda principal causa de morte depois
das doencas cardiovasculares." A urgéncia na
descoberta de novos medicamentos antineoplasicos
tem motivado essa pesquisa e desenvolvimento.

E descrito na literatura diversas propriedades
medicinais para as fluorenonas e derivados 1,2,3-
triazolicos tais como a atividade antineoplasica
encontrada em compostos naturais como a
Dengibsina (1), Dendroflorina (2) e analogos de
Resveratrol tr|azol|cos (Flgura 1)
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Figura 1. Compostos com atividade antineoplasica.

Neste trabalho foi proposta a sintese de uma série
de compostos inéditos contendo o nucleo 1,2,3-
triazélico acoplado a porcdo fluorenona para
posterior avaliagdo de sua atividade antineoplasica.

Resultados e Discussao |

A metodologia compreendeu a epoxidacao das
fluorenonas comerciais (4a-d) via reacao de Corey-
Chaykovsky, seguido da abertura nucleofilica das
oxiranas (2a-d) com azida de sodio e posterior
fechamento do anel triazolico via reacdo de
cicloadicdo 1,3-dipolar de Huisgen com alcinos
terminais aplicando os conceitos de quimica click.
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Figura 2. Rota sintética empregada na obtencéo
dos derivados 1,2,3-triazélicos.
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A preparacdo dos derivados oxiranicos com
rendimentos de 70-85% compreendeu a adicdo de
um grupo metileno a fluorenonas comerciais com
posterior ciclizacdo via reacdo de Corey-
Chaykovsky. Esta sintese € amplamente conhecida
na literatura, sendo utilizada como protocolo para
preparacgdo de diversas oxiranas substituidas. Neste
caso, a confirmacdo da epoxidagéo pode ser
verificada principalmente pela auséncia do sinal em
torno de 190,1 ppm no espectro de RMN **C das
oxiranas sintetizadas e auséncia da banda de
absorcdo de carbonila no espectro de
infravermelho.

Em seguida os derivados azidos foram obtidos em
rendimentos quantitativos e a espectroscopia na
regido do Infravermelho evidenciou a existéncia do
grupamento azida pela presenca, no espectro de
uma banda intensa em torno de 2100 cm™

Os derivados 1,2,3-triazdlicos, obtldos até o
momento, foram com rendimentos de moderados a
excelentes, de 65-95% e tiveram as suas estruturas
confirmadas através de métodos espectroscopicos,
tais como mfravermelho (IV), ressonéncia
magnética nuclear de 'H e de 3C. Tendo como uma
das caracteristicas de obtencéo do anel triazélico o
deslocamento quimico do H do anel na faixa de 7,6-
8,4 ppm.

Conclusodes

Os resultados obtidos, at¢é o momento, sao
satisfatérios estando dentro do planejado, o que nos
deixa otimistas quanto a obtencdo das demais
substancias. A avaliagdo farmacolégica sera
realizada em parceria com o pesquisador Dr.
Floriano P. Silva-Jr da Fiocruz.
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