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INTRODUGAO:

3-HIDROXIFLAVONAS

3-Hidroxiflavonas (Figura 1) sdo metabdlitos secundarios de plantas, parte do grupo dos flavonoides, que sao
recorrentemente relacionados a agao anti-inflamatdria, antitumoral e antimicrobiana (1). Algumas flavonas
possuem, também, acdo inibitéria sobre enzimas, tais como a Ciclooxigenase-2 (COX-2) (2;3), a qual é
comumente relacionada ao desenvolvimento de cancer e ligada ao estresse oxidativo. Além da atividade
biolégica, as flavonas também sao conhecidas pelas suas propriedades oOpticas, sendo estudadas para o uso
como marcadores bioldgicos fluorescentes (4;5).
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Figura 1: 3-hidroxiflavona

LEISHMANIOSE

A leishmaniose, é uma doenga tropical negligenciada (DTN) causada por protozodarios do género Leishmania
(6) e transmitida por vetores conhecidos como flebotomineos (7), a qual pode ser observada em duas
manifestacdes, leishmaniose cutdnea e leishmaniose visceral (8). A primeira consiste em uma infecgao
marcada por diversas lesdes cutaneas, podendo evoluir para a leishmaniose mucosa, onde a doenca afeta as
mucosas do nariz e boca. Ja a segunda, e mais grave forma da doenga, também chamada de Kala-azar ou
febre negra (9;10) afeta érgédos como o figado, o bago, entre outros, e se ndo tratada, a doenga apresenta taxa
de mortalidade de 95% (6).
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Atualmente, o tratamento mais comumente utilizado consiste no uso de antimdnio pentavalente
como paramomicina, estibogluconato sédico e pentamidinas, dentre outros farmacos (4).
Entretanto, a necessidade de farmacos mais baratos, menos toxicos e mais eficientes infere a
necessidade da busca de novos métodos de combate a essa patologia. Nesse intuito, diversos
estudos demonstram a eficacia de complexos de Au(l) na inibicdo dos protozoarios da leishmania
em ensaios in vitro (4).

METODOLOGIA:
Para a sintese das 3-hidroxiflavonas, foi seguido o procedimento descrito por Sobottka et al (11),

uma adaptagdo do método B, com a troca de etanol por metanol e de hidréxido de sdédio por
hidréxido de potassio (12) conforme demonstrado na Figura 2.
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Figura 2: Sintese das 3-hidroxiflavonas

Em seguida, para a adigdo do grupo alquinil e para a complexagao ao ouro, a partir do AuPPh,CI
ou do AuPTACI, foram seguidos os procedimentos descritos por Marmol et al (13) conforme
demonstrado nas Figuras 3 e 4.
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Figura 3: Adigao do grupo alquinil
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Figura 4: Complexacdo com Au(l)

RESULTADOS E DISCUSSAO:

Com os ligantes e complexos em maos, foram realizadas analise de RMN-'H, obtendo-se os espectros das
Figuras 5, 6 e 7. Além disso obteve-se espectros de infravermelho das espécies BFOH e AUABFPPh;,
demonstrado nas Figuras 8 e 9.
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Figura 5: Espectro de RMN-'H para a BFOH
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Figura 6: Espectro de RMN-'H para a BFOH

A fim de confirmar a identidade da molécula obtida, observou-se os espectros das figuras 5 e 6 e analisou-se o
deslocamento de alguns picos referentes a espécies especificas. A principio, observa-se em ambos uma banda
referente a hidroxila proximo a 7 ppm, tal banda caracteristicamente alargada e de baixa intensidade
demonstra a existéncia do grupo na molécula. Posteriormente, pode-se observar uma sequéncia de sinais
sobrepostos, demonstrando um multipleto na regido de 7,30 até proximo de 7,70 ppm, indicando a presenca de
um grupo aromatico. Além disso, observa-se que a integragédo dos picos nesta regido resulta na quantidade de
hidrogénios prevista para as moléculas em questao. Observa-se, também, a existéncia de sinais referente a
metilas proximo a 5 ppm e que integram para dois, indicando a presenga do grupo benziloxi na molécula. Por
fim, o pico encontrado em 7,26 representa o solvente utilizado (cloroférmio deuterado), sendo identificado
baseado no descrito em literatura (30).

XXXI Congresso de Iniciagao Cientifica da UNICAMP — 2023



B, Ph2, PRE ko, n, 0
8. k]

le, f.c)

e e V" = A R e e e A el e

Figura 7: Espectro de RMN-"H para o complexo AuUABFPPh;

Por fim, obteve-se o espectro para o complexo sintetizado. Assim, a fim de confirmar que o complexo havia
sido formado, observou-se primordialmente a auséncia da banda da hidroxila na figura 8, observado
previamente nos espectros para a BFOH. Além disso, percebe-se préximo a 7,5 ppm integram-se para 22 H,
demonstrando que existem outros 17 hidrogénios aromaticos adicionais, sendo 15 destes dos grupos fenila
ligados ao fésforo (Ph1,Ph2, Ph3) e os 2 restantes referentes aos hidrogénios a e b. Também observa-se que
0s sinais proximos a 5 ppm referem-se a metilas e, uma vez que agora se integram para 4 em vez de somente
2, indica que ocorreu a formacgao de fato do complexo.

Foram realizados também espectros de RMN-'H para o ligante fluorado a fim de tentar identificar a formagao
da espécie, mas nao foi possivel atribuir com exatiddo uma vez que se acredita ter formado uma mistura de
dois compostos diferentes, sendo somente um desses o desejado. Também foi realizado o espectro de
RMN-*C mas decidiu-se por ndo abordar o mesmo ja que o RMN-'H ja é suficiente para demonstrar a
formacao dos produtos desejados.
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Figura 8: Infravermelho para o BFOH (a esquerda) e para o AUABFPPh;(a direita)

Desses espectros de IV é possivel observar as bandas caracteristicas esperadas para a estrutura do ligante e
do complexo, confirmando assim a obtencdo das substancias. Pode-se observar que do BFOH para o
complexo houve um desaparecimento na banda de estiramento OH proximo a 3340 cm™. Além disso,
percebe-se a banda referente ao estiramento C=0 proximo a 1700 cm™, sugerindo que o composto apresenta
a dupla ligagdo, o que elucida as andlises de RMN, garantindo assim uma boa identificacdo dos compostos
obtidos.
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CONCLUSOES:

A partir dos dados obtidos, pode-se concluir que a obtencdo dos complexos foi bem-sucedida. A mudanca no
meétodo proporciona melhores resultados diminuindo o tempo médio de reagcdo e aumentando o rendimento, o
que proporcionou uma quantidade de material suficienta para realizagéo das analises de RMN-'H e
infravermelho, além de possibilitar o envio de amostras para avaliagao da atividade antileishmania.
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