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Introducao |

Farmacos anti-inflamatérios néo esteroidais (AINES)
tém sido usado por décadas para o tratamento de
processos inflamatérios cronicos. Entretanto, alguns
AINEs apresentam efeitos colaterais graves como
lesBes gastricas e cardiovasculares. Sendo assim,
fica evidente a necessidade de se buscar novos
compostos que apresentem menores efeitos
colaterais, mas mantendo a eficacia. Eteres de
oximas tém sido amplamente relatados por
apresentarem amplo perfil farmacolégico, como
analgésico, anti-inflamatério, antimicrobiano, entre
outras. Neste contexto, visamos a sintese e
avaliacao farmacol6gica de novos éteres de oxima,
que possuem este grupo funcional como elemento
espacador de sistemas aromaticos, resultando em
um padrao tipico de farmacos anti-inflamatérios.

Nova série de éteres de oximas
LFQM-89-94
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Figura 1: Planejamento da nova série de oximas

Resultados e Discussao |

Em uma abordagem sintética convergente, os novos
éteres de oximas foram obtidos em 6 etapas
sintéticas com rendimentos globais na faixa de 23%
a 27 %. Todos os intermediarios e os produtos finais
foram caracterizados por técnicas es?ectroscépicas
convencionais (IV, GC-MS, RMN de "H e 13C). Nos
ensaios farmacolégicos preliminares em
camundongos, todos os compostos foram avaliados
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nas concentracbes de 100 umoI/Kg'l. No ensaio de
nocicepcdo induzida por formalina, 3 dos 6
compostos apresentaram perfis analgésicos e anti-
inflamatérios. Na fase analgésica (1® fase), os
derivados LFQM-90 e LFQM-93 inibiram 70,5% e
59,5% da dor, respectivamente. Na fase inflamatéria
(22 fase), os derivados LFQM-89, LFQM-90 e
LFQM-93 apresentaram inibicdo de 86%, 61,5% e
97,2% respectivamente, sendo este Ultimo mais
ativo que a indometacina, farmaco utilizado como
referéncia. J& no ensaio de inibicdo do edema de
pata induzida por carragenina, os compostos LFQM-
92, LFQM-93 e LFQM-94 foram os mais ativos da
série com percentuais de inibicdo do edema na 32
hora (efeito maximo da carragenina) de 72,9%,
59,6% e 60,9% respectivamente.

Conclusdes |

Uma nova série de éteres de oximas foi preparada
com bons rendimentos globais e apresentaram
excelente atividade analgésica e anti-inflamatéria in
vivo. Estudos futuros permitirdo investigar o
mecanismo de ac¢do e toxicidade destes compostos,
0 que permitira a escolha de um novo protétipo a
farmaco anti-inflamatario.
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