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Introducao |

As projecBes da Organizacdo Mundial de Saude
para 2020 colocam o cancer como a principal causa
de morte no mundo®. Somado a este cenario temos
que as atuais alternativas de quimioterapia do
cancer ndo sao totalmente eficientes e para alguns
tipos de cancer elas praticamente ndo existem.
Diante disso, € mandatério a continua pesquisa por
novos agentes antitumorais. As iminas constituem
uma classe de substancias organicas que
apresentam atividade antibacteriana, antiviral,
antimalarica, antifingica e antitumoral®>. O presente
trabalho apresenta a sintese de oito iminas
derivadas do 5-nitrofurfuraldeido, assim como a
avaliacdo da atividade antitumoral das mesmas
frente a oito linhagens de células tumorais.

Resultados e Discussao |

As iminas 1-8 (Esquema 1) foram sintetizadas por
meio da condensacéo entre o 5-nitrofurfuraldeido e
diferentes aminas, empregando-se etanol como
solvente e a radiacdo de microondas como fonte de
aquecimento. Tal metodologia proporcionou a
obtencédo dos produtos de interesse em rendimentos
que variaram entre 57-94%. Todos os compostos
foram devidamente caracterizados por IV e RMN de
'HeC.
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Esquema 1. Sintese de iminas derivados do 5-

nitrofurfuraldeido mediada por radiacéo de micro-ondas.

Uma vez obtidos as iminas de 1 a 8, a inibicdo da
proliferacdo celular foi determinada pelo ensaio
colorimétrico da sulforrodamina B e utilizou-se a
doxorrubicina como controle positivo. De acordo
com o0s resultados obtidos (Tabela 1), algumas
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iminas apresentaram pronunciado efeito citotéxico
frente as linhagens celulares avaliadas.

Tabela 1. TGI* (pg.mL’l) das respectivas iminas sobre
linhagens de células tumorais;

Linhagens Iminas

Celulares 1 2 3 4 5 6 7 8 **Dox
U251 23,0 25,3 10,7 38,5 57,5 72,2 18,9 17,7 2,1
MCF7 104,6 >250 22,9 60,9 98,3 65,9 107,9 20,1 17,7

NCI/ADR-RES 56,9 >250 6,9 18,4 47,3 44,2 75,7 17,5 >25
786-0 10,3 15,4 15 58 14,3 19,7 115 8,4 1.8
NCL-H460 8,5 48,9 1,6 54 >250 10,5 19,5 55 16,9

OVCAR-3 164,5

HT29 34,9

K-562 18,6 >250

HaCat 54,4 115,7 12,9 73,2 76,2 >250 102,2 122,7

9,3
>25
12

1,0

*Concentragdo necessaria para inibir 100 % do crescimento celular. U251(glioma);
MCF7 (mama); NCI-ADR/RES (ovério resistente a mdltiplos farmacos); 786-0
(rim);NCI-H460 (pulméo, tipo ndo pequenas células); OVCAR-03 (ovario); HT29
(colorretal); HaCat (célula normal); k-562(leucemia). *Doxorrubicina.

O composto 3 se mostrou o mais ativo, com valores
de TGl comparaveis e até mesmo inferiores aos
apresentados pela droga de referéncia para as
células tumorais MCF7, NCI/ADR-RES, 786-0, NCL-
H460 e HT29. De modo geral, a linhagem NCL-
H460 mostrou-se a mais susceptivel, apresentando
0s menores valores de TGI. Adicionalmente, todas

as iminas avaliadas foram menos tdxicas que a

doxorrubicina frente a linhagem de células normais
HacCat.

Conclusoes |

As iminas foram obtidas em bons rendimentos e
curtos periodos de reacdo (2 min). Os compostos
mostraram-se ativos frente as linhagens avaliadas,
apresentando-se como promissores prototipos para
o desenvolvimento de novos agentes antitumorais.
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