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SINTESE DE INIBIDORES DA INOS ("INDUCED NITRIC OXIDE SINTHASE") NA
SENSIBILIDADE E SINALIZACAO DE INSULINA

Carolina Campos Maloper da Silva (Bolsista SAE/UNICAMP) e Prof. Dr. Roberto Ritther Neto
(Orientador), Instituto de Quimica - 1Q, UNICAMP

A Oxido Nitrico Sintase induzivel (iNOS) é uma proteina da via inflamatoria relacionada a
resisténcia a insulina, produzindo NO a partir da L-arginina. A inibicao farmacolégica da iNOS pode
ter efeito benéfico nos casos inflamatoérios, choque séptico e de Diabetes Mellitus 2(DM2) . Este
trabalho descreve a sintese de alguns S-X-isotiouréias que serdo testados quanto a sua atividade
biolégica em processos inflamatérios relacionados a DM2. Também descreve a sintese de
derivado do carbazol um possivel inibidor da producdo de NO em macréfagos também
relacionando-se com DM2. J4 foram obtidas e purificadas a S-metilisotiouréia e a S-fenil-etil-
isotiouréia, através da reacdo da tiouréia com o haleto (ou o alcool) correspondente, de
procedéncia comercial, com rendimentos satisfatorios. Ap6s purificacdo e recristalizacao, foram
identificadas através dos seus espectros de RMN de 1H e de 13C. Os testes de atividade foram
realizados com a metil-isotiuréia enquanto os demais compostos os testes estdo em andamento.
As tentativas de obtencdo do terceiro composto, a L-mentil-isotiouréia, a partir do L-mentol, ndo
deram resultados satisfatérios. Assim, esta foi obtida pela reacéo geracao, in situ, do cloreto de L-
mentila, pela reacdo do alcool com cloreto de tionila, seguida da adicao da tiouréia, que esta em
fase de purificagdo. Novos compostos estdo também sendo preparados. E importante ressaltar que
em cada uma das reacdes, as condicdes precisaram ser testadas, devido as diferencas de
reatividade dos diversos haletos com a tiouréia.Ja o derivado carbazolico possui uma sintese mais

complexa e delicada nao sendo finalizada até o presente momento.
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