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Introdução 

Como parte de um programa direcionado à descoberta 

de novas substâncias com ação citoprotetora, 

descrevemos a síntese e avaliação de arilanitronas em 

quadro de isquemia/reperfusão em camundongos.
1
 No 

presente trabalho descrevemos a síntese de N-

Metilarilnitronas derivadas de benzaldeidos O-

prenilados, geranilados e farnesilados com potencial 

ação antineoplásica e citoprotetora (Figura 1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1. Novos derivados lipossolúveis de Nitronas. 

 

O PBN e seus derivados têm alcançado resultados 

promissores em diversos modelos animais de câncer 

como carcinoma hepatocelular colino-deficinte, glioma e 

câncer de colon, câncer de próstata e câncer de mama.³ 

Por outro lado, Geraniol e Farnesol, isoprenóides 

acíclicos encontrados no óleo essencial de frutas 

cítricas, têm mostrado atividade antiproliferativa in vitro 

e in vivo frente a diferentes tipos de câncer². Assim a 

união destes dois farmacóforos promove uma potencial 

atividade antineoplásica sinérgica além de satisfazer a 

necessidade de altos valores de log P, pois N-Metil 

nitronas com baixos valores de log P não são ativas 

como citoprotetores por via oral por serem mais 

rapidamente hidrolisadas.
1
 

Resultados e Discussão 

A preparação destes produtos é mostrada no Esquema 

1. As reações de O-alquilação foram realizadas usando 

hidroxibenzaldeídos (isômeros o, m e p) e brometos 

comercialmente disponíveis
4
. As nitronas puderam ser  

 

preparadas a partir dos produtos O-alquilados, em 

condições bem brandas.
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Esquema 1. Síntese das Nitronas. 

 

Investigamos o efeito antineoplásico sobre células 

tumorais prostáticas (PC-3) (Tabela 1). Exceto pelo 

LQB-278, LQB-298 e LQB-385, as demais substâncias 

foram inativas, mostrando a importância dos grupos 

geranila e farnesila para a atividade biológica. 

 

Tabela 1. Efeito antineoplásicos em Linhagem de células de próstata*  

 

* (valores de IC50 calculados através do método MTT). 

Conclusões 

A relação orto entre o grupo nitrona e a porção olefínica 
ligada ao átomo de oxigênio levou à substância mais 
ativa antineoplásica. No momento estamos preparando 
os derivados hidrogenados deste composto, LQB 278, 
para investigar o papel da insaturação na atividade 
observada. 
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Entrada Compostos Ação antineoplásicaPC-3* 

1 LQB 398 >200 µM 

2 LQB 301 >200 µM 

3 LQB 278 16,5 µM 

4 LQB 299 110,4 µM 

5 LQB 298 49,4 µM 

6 LQB 383 >200 µM 

7 LQB 384 >200 µM 

8 LQB 385 50 µM 
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