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(57) Resumo: COMPOSTO, PROCESSO PARA SUA PREPARAÇÃO E COMPOSIÇÃO FARMACÊUTICA CONTENDO O
MESMO A presente invenção refere-se a compostos derivados de anéis de 1H-pirrol trissubstituído e anéis aromáticos, que têm a
seguinte fórmula (I): em que: R1 e R2 representam, independentemente, um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído ou
um radical heteroarila opcionalmente substituído; A e M representam, independentemente, um grupo metileno ou uma ligação
simples, neste caso, o anel aromático adjacente estaria anexado diretamente ao grupo amida; o grupo Y=Z representa
juntamente e indistintamente um átomo de oxigênio, um átomo de enxofre, um grupo cis-vinilideno, um grupo imino, ou um grupo
metino com um átomo de carbono hibridizado sp2; X representa indistintamente em grupo metino, um grupo cis-vinilideno ou um
átomo de nitrogênio; e W representa um grupo hidroxila, um grupo alquila C1-C6 opcionalmente substituído, um grupo heteroarila
opcionalmente substituído ou um grupo arila C6-C10 opcionalmente substituído; ou um sal, solvato ou pró-droga do mesmo, bem
como o processo para sua preparação e o uso do mesmo para tratamento de câncer.
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REIVINDICAÇÕES 

1. Composto, caracterizado pelo fato de apresentar a fórmula geral (I) 

 

(I) 

em que: 

R1 e R2 representam, independentemente entre si, 

um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 5 

selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um 

grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, 

C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um radical heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 10 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um grupo 

alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no radical 

heteroarila são opcionalmente oxidados; e o átomo de nitrogênio é opcionalmente 15 

quaternizado; 

A e M representam, independentemente entre si, um grupo metileno ou 

uma ligação simples, neste caso, o anel aromático adjacente estaria anexado 

diretamente ao grupo amida; 

o grupo Y=Z representa juntamente um átomo de oxigênio (-O-), um átomo 20 

de enxofre (-S-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-), um grupo imino (-N=CH- ou -

CH=N-), ou um grupo metino com um átomo de carbono hibridizado sp2 (=CH-); 

X representa um grupo metino (=CH-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-) 

ou um átomo de nitrogênio (=N-); e 

W representa 25 

um grupo hidroxila (-OH), 

um grupo alquila C1-C6 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

um grupo heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 30 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um alquil 
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C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, 

C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no 

grupo heteroarila são opcionalmente oxidados; e o átomo de nitrogênio é 

opcionalmente quaternizado; 

ou um grupo arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 5 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10; 

ou um sal, solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de 10 

fosfato, éster de sulfonato de sal metálico, carbamato e derivado de amida do 

mesmo. 

2. Composto, de acordo com a reivindicação 1, caracterizado pelo fato 

de que R1 e R2 representam, independentemente entre si, 

um grupo fenila opcionalmente substituído com um grupo selecionado 15 

dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um 

grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ 

ou OC(O)R’; 

ou um grupo heteroarila com 5 ou 6 membros opcionalmente substituído 

com um grupo selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um 20 

grupo nitro, um grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, 

NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10. 

3. Composto, de acordo com a reivindicação 2, caracterizado pelo fato 25 

de que R1 e R2 representam, independentemente entre si, 

um grupo fenila opcionalmente substituído com um grupo selecionado 

dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um 

grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ 

ou OC(O)R’; 30 

um anel de piridina opcionalmente substituído com um grupo selecionado 

dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um 

grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ 

ou OC(O)R’, em que átomo de nitrogênio no grupo piridina é opcionalmente 

oxidado e/ou opcionalmente quaternizado; 35 
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um furano opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um 

grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’; 

ou um tiofeno opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre 5 

um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’, em que átomo de enxofre no grupo tiofeno é opcionalmente oxidado; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10. 10 

4. Composto, de acordo com qualquer uma das reivindicações 

anteriores, caracterizado pelo fato de que pelo menos um dos grupos A ou M é 

um grupo metileno. 

5. Composto, de acordo com qualquer uma das reivindicações 1-3, 

caracterizado pelo fato de que pelo menos um dos grupos A ou M é uma ligação 15 

simples. 

6. Composto, de acordo com qualquer uma das reivindicações 

anteriores, caracterizado pelo fato de que Y=Z e X formam juntamente com os 

átomos de carbono aos quais estão anexados, um fenil, uma piridina, uma 

pirazina ou um anel de furano. 20 

7. Composto, de acordo com qualquer uma das reivindicações 

anteriores, caracterizado pelo fato de que W representa 

um grupo hidroxila (-OH);  

um grupo alquila C1-C3 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 25 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

um grupo heteroarila com 5 ou 6 membros opcionalmente substituído com 

um grupo selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, 

SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um grupo fenila opcionalmente substituído com um grupo selecionado 30 

dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, 

C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10.  

8. Composto de fórmula geral (I), de acordo com qualquer uma das 35 

reivindicações anteriores, caracterizado pelo fato de que é selecionado dentre: 
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[1] 5-(3-Furil)-N-{4-[(hidroxiamino)carbonil]benzil}-3-(4-hidroxifenil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[2] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-3-(4-hidroxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[3] 6-[({[3-(4-Fluorofenil)-5-(2-tienil)-1H-pirrol-2-il]carbonil}amino)metil]-N-5 

hidroxinicotinamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[4] 3-(4-Fluorofenil)-5-(3-furil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[5] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-3-(4-hidroxifenil)-5-(2-tienil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 10 

 

[6] N-{5-[(Hidroxi-amino)carbonil]-2-furil}-3-(4-metoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 
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[7] 3-(4-Fluorofenil)-N-({5-[(hidroxi-amino)carbonil]-2-furil}metil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[8] N-{3-[2-(hidroxi-amino)-2-oxoetil]fenil}-3-(4-metoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[9] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(4-hidroxifenil)-3-(3-tienil)-1H-pirrol-2-5 

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[10] 3-(3-Furil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(4-hidroxifenil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[11] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil}benzil)-3-(4-metoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-

2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 10 
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[12] 3-(4-Metoxifenil)-5-fenil-N-(4-{[(2-sulfanilfenil)amino]carbonil}benzil)-1H-pirrol-

2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[13] 3-(4-Metoxifenil)-5-fenil-N-(4-{[(2-sulfaniletil)amino]carbonil}benzil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural:  

 

[14] 3-(4-Metoxifenil)-5-fenil-N-{4-[(piridin-2-ilamino)carbonil]benzil}-1H-pirrol-2-5 

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

 

[15] 3-(4-Metoxifenil)-5-fenil-N-{4-[(pirimidin-2-ilamino)carbonil]benzil}-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural:  

 

[16] N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]fenil}-3-(4-metoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural:  10 
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N
H

OCH3

H
N

O
H
N

OH

O  

[17] 3-(3-Furil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(4-metoxifenil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

OMeO

O

N
H

OH

O

 

[18] N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(4-metoxifenil)-3-(3-tienil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

OMeO

S

N
H

OH

O

 

[19] 3-(4-Fluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-1H-pirrol-2-5 

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

F

 

[20] 3,5-Bis-(4-fluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

F

F  

[21] 3-(4-Fluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(2-tienil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 10 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

F

S  
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[22] 3-(4-Fluorofenil)-N-{2-[(hidroxi-amino)carbonil]-5-piridil-metil}-5-(2-tienil)-1H-

pirrol-2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N

N
H

OH

O

F

S  

[23] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil]benzil}-5-(4-hidroxifenil)-3-(3-tienil)-1H-

pirrol-2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

OHO

S

N
H

O

NH2

 

[24] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil]benzil}-5-(3-furil)-3-(4-hidroxifenil)-1H-5 

pirrol-2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

O

NH2

O

OH

 

[25] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil]benzil}-5-(4-hidroxifenil)-3-fenil-1H-pirrol-

2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

O

NH2

HO  

[26] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil]benzil}-3-(4-hidroxifenil)-5-(3-tienil)-1H-

pirrol-2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 10 

N
H

H
N

O

N
H

O

NH2

S

OH

 

[27] N-(4-{[(2-Aminofenil)amino]carbonil]benzil}-3-(3-furil)-5-(4-hidroxifenil)-1H-

pirrol-2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

OHO

O

N
H

O

NH2
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[28] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-3-(4-metoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

OMe

 

[29] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-3-(4-trifluorometilfenil)-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

CF3

 

[30] 3-(4-Bromofenil)-N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-1H-pirrol-2-5 

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

Br

 

[31] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-3-(3,4-dimetoxifenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

OMe

OMe

 

[32] 3-(3,4-Difluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 10 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

F

F

 

[33] N-{4-[(Hidroxi-amino)carbonil]benzil}-3-(4-nitrofenil)-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

Petição 870190085481, de 30/08/2019, pág. 18/44



 10/17 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

NO2

 

[34] 3-(3,4-Dichlorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

Cl

Cl

 

[35] 3-(3-Bromofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-fenil-1H-pirrol-2-

carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

OBr

 

[36] 3-(4-Fluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(3-piridinil)-1H-pirrol-5 

2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

ON

N
H

OH

O

F

 

[37] 3-(4-Fluorofenil)-N-{4-[(hidroxi-amino)carbonil]benzil}-5-(4-metilfenil)-1H-pirrol-

2-carboxamida, com a seguinte fórmula estrutural: 

N
H

H
N

O

N
H

OH

O

F

H3C  

ou um sal, solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de 

fosfato, éster de sulfonato de sal metálico, carbamato e derivado de amida do 10 

mesmo. 

9. Processo para a preparação de um composto de fórmula geral (Ia): 

 

(Ia) 
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em que: 

R1 e R2 representam, independentemente entre si 

um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um 

grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, 5 

C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um radical heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um grupo 

alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 10 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no radical 

heteroarila são opcionalmente oxidados, e o átomo de nitrogênio é opcionalmente 

quaternizado; 

A e M representam, independentemente entre si, um grupo metileno ou 15 

uma ligação simples, neste caso, o anel aromático adjacente estaria anexado 

diretamente ao grupo amida; 

o grupo Y=Z representa juntamente e indistintamente um átomo de 

oxigênio (-O-), um átomo de enxofre (-S-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-), um 

grupo imino (-N=CH- ou -CH=N-), ou um grupo metino com um átomo de carbono 20 

hibridizado sp2 (=CH-); e 

X representa indistintamente um grupo metino (=CH-), um grupo cis-

vinilideno (-CH=CH-) ou um átomo de nitrogênio (=N-); 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10; 25 

ou um sal, solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de 

fosfato, éster de sulfonato de sal metálico, carbamato ou amida derivado do 

mesmo, 

caracterizado pelo fato de que compreende a reação de uma mistura de: 

a) um composto de fórmula (II) 30 

 

(II) 

em que R1 e R2 são aqueles definidos previamente; 

b) um composto de fórmula (III) 
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(III) 

em que A, M, X, Y e Z são aqueles definidos previamente, e R3 é um grupo 

alquila C1-C6; 

c) pelo menos um reagente para a ativação do grupo carboxila; e 

d) uma amina terciária, 

para obter um composto de fórmula geral (IV) 5 

 

(IV) 

em que R1, R2, R3, A, M, X, Y e Z são aqueles definidos previamente; e 

reagindo o composto da fórmula (IV) obtido com uma mistura de cloridrato de 

hidroxilamina e fenolftaleína na presença de um excesso de metóxido de sódio 

em metanol. 

10. Processo para preparação de um composto de fórmula geral (I) 10 

 

(I) 

em que: 

R1 e R2 representam, independentemente entre si,  

um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um 

grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, 15 

C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um radical heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um grupo 

alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 20 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no radical 

heteroarila são opcionalmente oxidados, e o átomo de nitrogênio é opcionalmente 

quaternizado; 
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A e M representam, independentemente entre si, um grupo metileno ou 

uma ligação simples, neste caso, o anel aromático adjacente estaria anexado 

diretamente ao grupo amida; 

o grupo Y=Z representa juntamente um átomo de oxigênio (-O-), um átomo 

de enxofre (-S-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-), um grupo imino (-N=CH- ou -5 

CH=N-), ou um grupo metino com um átomo de carbono hibridizado sp2 (=CH-); 

X representa um grupo metino (=CH-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-) 

ou um átomo de nitrogênio (=N-); e 

W representa 

um grupo hidroxila (-OH); 10 

um grupo alquila C1-C6 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

um grupo heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 15 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um alquil 

C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, 

C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no 

grupo heteroarila são opcionalmente oxidados, e o átomo de nitrogênio é 

opcionalmente quaternizado; 20 

ou um grupo arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10; 25 

ou um sal, solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de 

fosfato, éster de sulfonato de sal metálico, carbamato ou derivado de amida do 

mesmo, 

caracterizado pelo fato de que compreende: 

a) preparar um composto de fórmula geral (IV) conforme descrito na 30 

reivindicação 9; 

b) submeter o dito composto de fórmula geral (IV) a uma reação de hidrólise, 

para produzir um composto de fórmula geral (V): 
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(V) 

em que R1, R2, A, M, X, Y e Z são aqueles como definidos na fórmula (I) 

acima; e 

c) reagir o dito composto de fórmula (V) com um composto de fórmula geral 

(VI) 

 

(VI) 

em que W é aquele como definido na fórmula (I) acima; 5 

na presença de um reagente para a ativação do grupo carboxila, um solvente 

orgânico e uma amina terciária. 

11. Processo para a preparação de um composto de fórmula geral (I) 

 

(I) 

em que: 

R1 e R2 representam, independentemente entre si, 10 

um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um 

grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, 

C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um radical heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 15 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um grupo 

alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no radical 20 

heteroarila são opcionalmente oxidados, e o átomo de nitrogênio é opcionalmente 

quaternizado; 

A e M representam, independentemente entre si, um grupo metileno ou 

uma ligação simples, neste caso, o anel aromático adjacente estaria anexado 

diretamente ao grupo amida; 25 

o grupo Y=Z representa juntamente um átomo de oxigênio (-O-), um átomo 

de enxofre (-S-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-), um grupo imino (-N=CH- ou -

CH=N-), ou um grupo metino com um átomo de carbono hibridizado sp2 (=CH-); 
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X representa um grupo metino (=CH-), um grupo cis-vinilideno (-CH=CH-) 

ou um átomo de nitrogênio (=N-); e 

W representa 

um grupo hidroxila (-OH), 

um grupo alquila C1-C6 opcionalmente substituído com um grupo 5 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

um grupo heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um alquil 10 

C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, 

C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’ e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no 

grupo heteroarila são opcionalmente oxidados, e o átomo de nitrogênio é 

opcionalmente quaternizado; 

ou um grupo arila C1-C6 opcionalmente substituído com um grupo 15 

selecionado dentre um alquil C1-C3, halogênio, nitro, ciano, OR’, SR’, SOR’, 

SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10; 

ou um sal, solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de 20 

fosfato, éster de sulfonato de sal metálico, carbamato ou derivado de amida do 

mesmo, 

caracterizado pelo fato de que compreende a reação de uma mistura 

compreendendo: 

a) um composto de fórmula geral (II) 25 

 

(II) 

em que R1 e R2 são aqueles como definido na fórmula (I) acima; 

b) um composto de fórmula geral (VII) 

 

(VII) 

em que A, M, X, Y, Z e W são aqueles como definido na fórmula (I) acima; 

c) pelo menos um reagente para ativação do grupo carboxila; e 
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d) uma amina terciária. 

12. Processo, de acordo com qualquer uma das reivindicações de 9 a 

11, caracterizado pelo fato de que o composto de fórmula geral (II), 

 
(II) 

em que: 

R1 e R2 representam, independentemente entre si, 5 

um radical arila C6-C10 opcionalmente substituído com um grupo 

selecionado dentre um grupo alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um 

grupo ciano, um grupo trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, 

C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou OC(O)R’; 

ou um radical heteroarila com 3 a 10 membros que consiste em átomos de 10 

carbono e de um a cinco heteroátomos selecionados dentre nitrogênio, oxigênio e 

enxofre, opcionalmente substituído com um grupo selecionado dentre um grupo 

alquila C1-C3, um halogênio, um grupo nitro, um grupo ciano, um grupo 

trifluorometila, OR’, SR’, SOR’, SO2R’, NR’R’’, C(O)R’, C(O)OR’, C(O)NR’R’’ ou 

OC(O)R’, e em que átomos de nitrogênio, carbono ou enxofre no radical 15 

heteroarila são opcionalmente oxidados; e o átomo de nitrogênio é opcionalmente 

quaternizado; 

em que R’ e R’’ são selecionados, independentemente, em cada caso entre 

um átomo de hidrogênio, um grupo alquila C1-C3 ou um grupo arila C6-C10; 

é preparado pelo processo que compreende: 20 

a) reagir um composto carbonílico α,β-insaturado de fórmula (VIII) 

 

(VIII) 

em que R1 e R2 são aqueles como definido na fórmula (II) acima; 

um éster de ácido nitroacético de fórmula geral (IX) 

 

 

(IX) 

em que R3 é um grupo alquila C1-C6; e 

uma amina primária, secundária e terciária, para obter um composto de fórmula 25 

geral (X) 
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(X) 

em que R1 e R2 e são aqueles como definido na fórmula (II) acima e R3 é 

aquele como definido na fórmula (IX) acima; 

b) submeter o dito composto de fórmula (X) a uma reação de oxidação para 

produzir um composto de fórmula geral (XI) 

 

(XI) 

em que R1 e R2 e são aqueles como definido na fórmula (II) acima e R3 é 5 

aquele como definido na fórmula (IX) acima; 

c) tratar o dito composto de fórmula geral (XI) com hidróxido de amônio ou um 

sal de amônio de um ácido carboxílico alifático de menos que 5 átomos de 

carbono, e subsequente hidrólise alcalina. 

13. Composto de fórmula (I), de acordo com qualquer uma das 10 

reivindicações 1 a 8, ou um sal farmaceuticamente aceitável, solvato ou 

dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de fosfato, éster de sulfonato 

de sal metálico, carbamato ou derivado de amida do mesmo, caracterizado pelo 

fato de que é para uso como um medicamento. 

14. Composto de fórmula (I), de acordo com qualquer uma das 15 

reivindicações 1 a 8, ou um sal farmaceuticamente aceitável, solvato ou 

dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de fosfato, éster de sulfonato 

de sal metálico, carbamato ou derivado de amida do mesmo, caracterizado pelo 

fato de que é para uso como um medicamento para o tratamento de câncer. 

15. Composição farmacêutica caracterizada pelo fato de que 20 

compreende pelo menos um composto de fórmula (I), conforme definido em 

qualquer uma das reivindicações 1 a 8, ou sal farmaceuticamente aceitável, 

solvato ou dissulfeto, tioéster, éster, éster de aminoácido, éster de fosfato, éster 

de sulfonato de sal metálico, carbamato ou derivado de amida do mesmo, e um 

excipiente farmaceuticamente aceitável. 25 
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