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RESUMO (Times New Roman, tam 12)

As micoses sdo infec¢des fungicas comuns, geralmente ndo fatais, mas com poucas opgdes de tratamento. O tolnaftato, um tiocarbamato com
acdo antifiingica', atua inibindo a enzima esqualeno epoxidase, essencial para a sintese de ergosterol na membrana fungica, levando a sua
destruicdo. Além disso, mostra atividade leishmanicida. Diante da necessidade de novos farmacos, este trabalho propde a sintese de
carbamatos analogos ao tolnaftato, utilizando métodos mais seguros e sustentaveis, incluindo biocatalise. Foram obtidos intermediarios
regioisoméricos e sintetizados carbamatos via duas metodologias. A via utilizando CDI ndo foi bem-sucedida, formando principalmente
ureias, enquanto a via com p-nitro-fenilcarbonato gerou carbamatos com rendimentos de até 60%. Os compostos serdo avaliados quanto a
atividade antifingica e leishmanicida, visando contribuir com novos candidatos terapéuticos para essas doencas negligenciadas.
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Introducio Resultados e Discussao

O tolnaftato é um tiocarbamato que apresenta agdo antimicotica no > Synthesis of carbamates

tratamento de infec¢des fungicidas, como contra os dos géneros

Microsporum ¢ Trichophytum, além de apresentar atividade ©/ T ©/ tethytamine _ ©/OTNH ©
leishmanicida contra as formas amastigotas ¢ promastigotas de L. DMF. ta. 2h o

(L.) amazonens, L. (V) braziliensis e L. (L.) infantum. Neste trabalho,
propusemos a sintese de O-aril-Naril-carbamatos analogos ao

tolnaftato (Figura 1) a partir de alcoxi-naftois regioisoméricos
sintetizados com o auxilio de rea¢des biocataliticas regiosseletivas.
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Figura 1. Planejamento de carbamatos analogos ao tolnaftato
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» Asreagdes enzimaticas foram realizadas com lipases
comerciais imobilizadas.

» As tentativas de sintetizar carbamatos usando CDI foram
baseadas nos métodos descritos por Padiya e
colaboradores (Org Lett. 2012, 14, 2814).

As reagdes foram monitoradas por TLC.

Figura 3: Tentativa de sintetizar naftil carbamatos a partir do
phenil carbamato
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> Os produtos isolados foram caracterizados por RMN de
1He 13C.
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Figura 4: Tentativa de sintetizar o naftil carbamato usando carbonil
dimidazol (CDI)

Tabela 1. Tentativas de sintetizar o naftil carbamato usando
carbonil dimidazol (CDI)

Condi¢des Resultados

H,O a temperatura ambiente Obtencao de difenilurea

Tolueno seco, 35°C, 238 h Sem reagao

Hexano, 25°C, 125 h Obtengao de difenilurea

DMF, temperatura ambiente, Sem reagao

216h

Conclusoes

e Reagdes biocataliticas forneceram o bloco de construgéo
naftaleno que permite a sintese de uma série de compostos
regioisoméricos de tolnaftato.

e Os métodos utilizados para a sintese de carbamatos nao
obtiveram sucesso.

e A sintese de carbamatos sera tentada posteriormente,
utilizando uma estratégia baseada na obtengdo de
carbamatos a partir de p-nitofenil carbamatos.
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