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Introducao |

A capsaicina (Fig.1), substancia responsavel
pela sensacdo pungente gerada por pimentas do
género Capsicum®, possui diversas propriedades
bioldgicas interessantes, entre elas estdo os efeitos
analgésicos, antioxidantes e, recentemente
descoberta, acdo antitumoral seletiva em diversas
linhagens celulares anormais, como os melanomas,
gliomas e gliobastomas®.
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Figura 1. Férmula estrutural da capsaicina.

Sendo assim, este trabalho teve como objetivo
planejar e sintetizar analogos funcionais da
capsaicina, utilizando o bioisosterismo como
modificacdo molecular norteadora e também avaliar
seus potenciais efeitos antitumorais.

Resultados e Discussao |

A sintese dos compostos foi planejada a partir
da estrutura da capsaicina e para tanto, utilizaram-
se como reagentes iniciais a piperonilamina e
cloretos de sulfanoila, com o intuito de obterem-se
sulfonamidas com diferentes cadeias laterais
(aliféticas e aromaticas) (Fig.2).
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Figura 2. Série de analogos sintetizados.

Utilizando a metodologia de Deng & Mani
(2006)°, as reacdes foram realizadas em uma Unica
etapa, em meio aquoso, utilizando-se quantidades
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equimolares dos reagentes de partida. Os reagentes
foram mantidos sob agitacdo constante por 3 h. No
decorrer do processo houve correcdo do pH com
solucdo saturada de Na,CO;. Posteriormente o
produto foi filtrado e recristalizado em sistema
hexano:cloroférmio. Em seguida foram realizadas
andlises de CCD, RMN *H e foi determinada a faixa
de fuséo de todos os compostos.

Tabela 1. Principais resultados obtidos para os
compostos MTT1 a MTTS.

Analises
Composto
Rf (cm) Faixade fusdo (°C) Rendimento (%)
MTT1 0,46 82,3 ~83,0 65,5
MTT2 0,42 60,2 ~ 61,2 66,7
MTT3 0,38 77,1~77,6 80,2
MTT4 0,22 120,4 ~121,4 79,6
MTT5 0,26 135,0 ~ 135,8 80,6
MTT6 0,34 134,2 ~134,5 85,0
MTT7 0,32 135,5~137,1 82,4
MTT8 0,30 120,7 ~121,8 62,4

Todos o0s produtos apresentaram rendimento
entre 65 e 85%, considerado satisfatério. A estreita
faixa de fusdo, junto aos resultados obtidos por
CCD indicam elevado grau de pureza dos
compostos.

Os espectros de RMN 'H apresentaram um
tripleto largo em ~4,80 ppm, caracteristico do
hidrogénio ligado ao nitrogénio do grupo
sulfonamidico, e um singleto em ~5,90ppm
correspondente aos dois hidrogénios ligados ao anel
dioxdlico, comprovando a formagéo dos produtos.

Conclusodes

Durante o estudo, foram obtidos oito analogos
bioisostéricos (sulfonamidicos) da capsaicina, com
elevado grau de pureza e satisfatorio rendimento.

Em ensaios preliminares, certos compostos
apresentaram atividade inibitria de crescimento da
ordem de 70%, a concentragdo de 50 pumol/L, sobre
linhagens de adenocarcinoma mamario.
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