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APRESENTAÇÃO 
A coleção “Farmácia na Atenção e Assistência à Saúde 3” é uma obra organizada 

em dois volumes que tem como foco principal a apresentação de trabalhos científicos 
diversos que compõe seus capítulos, relacionados às Ciências Farmacêuticas. O volume 
abordará de forma categorizada e interdisciplinar trabalhos, pesquisas, relatos de casos e/
ou revisões que transitam nas diversas áreas de atuação do profissional Farmacêutico nos 
diferentes níveis de atenção à saúde.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos 
desenvolvidos em diversas instituições de ensino e pesquisa do país. Em todos esses 
trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado à atenção e assistência farmacêutica, 
farmacologia, farmácia clínica, produtos naturais, práticas integrativas e complementares 
e áreas correlatas. Estudos com este perfil podem nortear novos estudos e pesquisas na 
grande área das Ciências Farmacêuticas. 

Temas diversos e interessantes são, deste modo, discutidos aqui com a proposta 
de fundamentar o conhecimento de acadêmicos, mestres e todos aqueles que de alguma 
forma se interessam pela Farmácia, pois apresenta material que apresenta estratégias, 
abordagens e experiências com dados de regiões específicas do país, o que é muito 
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmácia na Atenção e Assistência à Saúde 3” apresenta 
uma teoria bem fundamentada nos resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma 
qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serão apresentados de maneira concisa 
e didática. Sabemos o quão importante é a divulgação científica, por isso evidenciamos 
também a estrutura da Atena Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e 
confiável para estes pesquisadores exporem e divulguem seus resultados. 

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: O câncer pode ser caracterizado 
como um conjunto de doenças que tem em 
comum a aquisição de mutações a nível 
molecular em células normais, essas mutações 
provem vantagens proliferativas propiciando um 
crescimento celular desordenado. Devido ao 
crescente aumento no número de novos casos 
de câncer, assim como no de óbitos ocasionados 
por neoplasias, o estudo de novas terapias com 
potencial antitumoral se mantém necessário. 
Nesse sentido, composto de origem natural e 
seus derivados sintéticos se destacam como uma 
nova estratégia no descobrimento de moléculas 
com potencial antineoplásico, substâncias da 
classe das Chalconas, Quinonas, Culmarinas, 
Benzimidazois e Benzotiazois possuem uma 
gama de compostos com atividade antitumoral 
comprovada tanto por metodologias in vitro 
como in vivo. As pesquisas têm mostrado que a 
síntese de substâncias com base nas estruturas 
de compostos naturais pode aumentar o seu 
potencial antitumoral, assim como a seletividade 
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desses análogos sintéticos. Além disso, abordamos nesse capítulo como a utilização de 
fármacos já aprovados para terapia de outras doenças podem ser importantes no estudo 
de novas moléculas com potencial antitumoral. Dessa forma, a utilização de moléculas 
naturais, de seus análogas sintéticos e do redirecionamento de fármacos se encontram como 
ferramentas importantes na pesquisa e no desenvolvimento de novas terapias antitumorais. 
PALAVRAS - CHAVE: Câncer. Compostos naturais. Redirecionamento de fármacos. 
Pesquisa. Síntese.

THE STUDY OF NATURAL AND SYNTHETIC MOLECULES IN ONCOLOGY
ABSTRACT: Cancer can be characterized as a set of diseases that have in common the 
acquisition of mutations at the molecular level in normal cells, these mutations provide 
proliferative advantages allowing a disorderly cell growth. Due to the growing increase in the 
number of new cancer cases, as well as in the number of deaths caused by neoplasms, the 
study of new therapies with antitumor potential remains necessary. In this sense, compounds 
of natural origin and their synthetic derivatives stand out as a new strategy in the discovery of 
molecules with antineoplastic potential, substances of the Chalcones, Quinones, Coumarins, 
Benzimidazoles, and Benzothiazoles class have a range of compounds with antitumor activity 
proven both by in vitro as in vivo methodologies. Researches have shown that the synthesis 
of substances based on the structures of natural compounds can increase their antitumor 
potential, as well as the selectivity of these synthetic analogs. Also, we discuss in this chapter 
how the use of drugs already approved for therapy of other diseases can be important in the 
study of new molecules with antitumor potential. Thus, the use of natural molecules, their 
synthetic analogs, and drug repurposing are important tools in the research and development 
of new antitumor therapies.
KEYWORDS: Cancer. Natural compounds. Drug Repurposing. Research. Synthesis.

1 | INTRODUÇÃO
O câncer é um conjunto de doenças caracterizadas pela a aquisição de modificações 

(mutações) a nível molecular em células normais, essas mutações promovem vantagens 
proliferativas que podem levar a ganho de função em proto-oncogenes, desencadeando a 
estimulação do crescimento celular, divisão e aumento na capacidade de sobrevivência. Por 
outro lado, também existem mutações que levam a perda de função de genes conhecidos 
como supressores tumorais, esses estão associadas a prevenção da multiplicação 
desordenada, reparação do material genético e ativação de pontos de parada do ciclo 
celular propiciando um crescimento celular desordenado (HANAHAN; WEINBERG, 2000, 
2011; LEE; MULLER, 2010).

Em todo mundo, foram estimados cerca de 18 milhões de novos casos de câncer e 
aproximadamente 10 milhões de mortes causadas por neoplasias em 2018 (BRAY et al., 
2018).

Para o Brasil, o Instituto Nacional do Câncer (INCA) estima que para cada ano 
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do triênio 2020-2022 cerca de 625 mil novos casos de câncer serão notificados em todo 
território nacional. Com isso, o impacto do câncer na economia deve ter um aumento 
que varia de 7 a 10% anualmente ao longo de 2020, aonde foi esperado que o custo do 
tratamento do câncer supere 150 bilhões de dólares no mundo (PRAGER et al., 2018).

Devido ao considerável impacto do câncer no mundo, o estudo de novas terapias 
com potencial antitumoral se mantém necessário. Compostos de origem natural, como 
aqueles derivados de plantas, animais e microrganismos provem uma gama de novas 
moléculas que têm sido amplamente descritas na literatura por seu potencial antitumoral 
(AUNG et al., 2017; NEWMAN; CRAGG; SNADER, 2003; ZHUet al., 2020). Da mesma 
forma, a síntese e/ou modificação de estruturas químicas derivadas de compostos naturais 
se destacam como uma nova estratégia no descobrimento de novas moléculas com 
potencial antineoplásico (GUO, 2017; KOSTOVA, 2005; LEE et al., 2020).

Considerando o exposto, o objetivo desse trabalho é fornecer uma revisão sobre 
algumas classes de compostos naturais que já foram estudados em pesquisas pré-
clínicas e clínicas para terapia antitumoral, assim como, de seus derivados sintéticos, nos 
permitindo melhor explorar as implicações desses estudos no desenvolvimento de terapias 
contra o câncer. 

2 | CHALCONAS
Chalconas são pertencentes a classe de compostos polifenólicos, normalmente 

encontradas em uma variedade de espécies vegetais, que se apresentam como pigmentos 
amarelos presentes em várias partes da planta (raízes, rizomas, cerne, brotos, folhas, 
flores e sementes), sobretudo nas flores (ZHANG et al., 2013). São os primeiros compostos 
na biossíntese dos flavonoides em plantas e possuem estrutura quimicamente simples 
(Figura 1), sendo classificadas como flavonoides de cadeia aberta (DÍAZ-TIELAS et al., 
2016; FERREIRA et al., 2018). De tal modo, são passiveis de modificações estruturais e 
podem ser sintetizadas em laboratório com certa facilidade, apresentando-se como núcleo 
central de diferentes compostos sintéticos derivados.
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Figura 1 - Estrutura química das chalconas, mostrando o núcleo fundamental. (I) Conformação 
2D; (II) conformação 3D.

Fonte: Pubchem (2021).

O interesse sob a família das chalconas, tanto de origem natural quanto seus 
derivados, tem sido crescente, devido ao seu amplo espectro de atividades biológicas 
com potencial clínico contra várias doenças (ZHUANG et al., 2017). Muitos trabalhos 
corroboram a ação promissora dessas moléculas em diversas frentes, como por exemplo 
atividades antiviral (MARINOV et al., 2020), entre outras. Essa diversidade das chalconas 
se apresenta ainda, em aplicações biológicas de amplo espectro como a oncologia, 
particularmente para o desenvolvimento de novas terapias, sendo reconhecidas em uma 
série de ensaios de triagem para modular vias importantes ou alvos moleculares no câncer 
(KHANAPURE et al., 2018).

De modo geral, muitas investigações têm ocorrido a respeito das propriedades 
citotóxicas das chalconas em células de diferentes tipos tumorais (Tabela 1). Essas 
moléculas atuam diminuindo a viabilidade das células tumorais por mecanismos celulares 
intrínsecos como morte celular programada (apoptose), geração de espécies reativas de 
oxigênio (EROS), parada do ciclo celular, entre outros.
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Tabela 1 - Chalconas de diferentes origens e suas atividades citotóxicas correspondentes em 
diversas linhagens tumorais.

Fonte: Autoria Própria (2021)

Chen e colaboradores (2017), demonstraram que a chalcona natural Lonchocarpina 
inibe signifi cativamente o crescimento tumoral, in vitro e in vivo, por meio da ativação das 
vias de apoptose em células de câncer de pulmão. Os resultados sugerem que tal chalcona 
natural (lonchocarpina) é potencialmente útil no tratamento desse tipo de câncer. Em outro 
estudo (HOU et al., 2020) foi observado que a chalcona natural cardamonina quando usada 
em combinação com o quimioterápico 5-Fluorouracil (5-FU), retarda o crescimento tumoral 
in vitro, além de aumentar a quimio sensibilidade do 5-FU sob células de câncer gástrico.

Já em relação a chalconas sintéticas ou derivados de chalconas, existem diversos 
estudos que avaliam a atividade citotóxica e o mecanismo de ação desses compostos. 
No trabalho de Li e colaboradores (2020) foi sugerido que o tratamento com o derivado 
de chalcona lj-1-59 também inibe a proliferação celular de melanoma, através de indução 
de apoptose e dano ao DNA pelo aumento de EROs, evidenciando um possível potencial 
terapêutico para o tratamento do melanoma. De modo geral, os estudos mostram que 
as chalconas possuem alto nível de atividade citotóxica sobre vários modelos de câncer 
(ZHANG et al., 2013), entretanto observa-se que as chalconas sintéticas tendem a ser mais 
ativas, com valores de CI50 bem inferiores quando comparadas a seus análogos naturais. 
Essa diferença, possivelmente está relacionada a estratégia de estudo estrutura/atividade 
(MELLADO et al., 2018) que se apresenta, sobretudo muito promissora na busca por novas 
moléculas com potencial anticâncer.

Portanto, se torna nítido que as chalconas têm recebido grande importância e 
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podem atuar como compostos chave na oncologia. Porém, importante destacar que esse 
potencial farmacológico das chalconas ainda é pouco utilizado devido a insuficiente clareza 
do mecanismo de ação, assim são necessárias ainda mais pesquisas fundamentais e 
clínicas para o melhor uso dessas moléculas.

3 | QUINONAS
As quinonas representam uma classe de compostos orgânicos com dois grupos 

carbonila, que podem estar adjacentes ou separados por um grupo vinileno em um anel 
insaturado de seis membros. Esses compostos são naturalmente distribuídos, podem estar 
sob a forma de pigmentos em bactérias, em fungos e em algumas plantas, apresentam 
grande importância em processos bioquímicos vitais e por isso têm sido alvo de estudos 
farmacológicos (LÓPEZ et al., 2015; THOMSON,). As quinonas são divididas em três 
diferentes grupos (Figura 2) de acordo com o tipo aromático que sustenta o anel quinoidal, 
são eles Antraquinonas, Naftoquinonas e Benzoquinonas.

Figura 2 - Classificação das quinonas de acordo com a estrutura química. As quinonas podem 
ser classificadas em (I) Antraquinonas, (II) Naftoquinonas e (III) Benzoquinonas.

Fonte: Pubchem (2021). 

Em organismos vivos, ubiquinonas são cofatores para reações de oxirredução 
controladas por enzimas redutases como a ubiquinona oxirredutase, Citocromo b5 
redutase e Citocromo P-450 redutase. De acordo com o potencial redutor do cofator, ocorre 
a transferência direta do hidreto ou a transferência acoplada de um elétron e um átomo de 
hidrogênio (Figura 3), sendo este o mecanismo de redução durante a respiração celular 
(CHENG et al., 1993).
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Figura 3 - Reações de oxirredução de quinonas e seus produtos.

Fonte: Adaptado de LÓPEZ et al., 2015.

Algumas quinonas já são amplamente utilizadas na clínica, entre elas temos as 
antraciclinas, como a Doxorrubicina, Daunorrubicina e Idarrubicina. Essas são utilizadas no 
tratamento de leucemias, linfomas, câncer de mama, útero, ovário e pulmão. Sua atividade 
antitumoral se baseia na capacidade de interferir a síntese de DNA por inibição da enzima 
topoisomerase II, interagindo diretamente com o complexo enzima-DNA e levando a quebra 
do material genético (YANG; KEMP; HENIKOFF, 2015). Além disso, esses compostos 
passam por vários ciclos de redox, gerando estresse oxidativo intracelular. Esse processo 
ocorre pela redução do radical semiquinona (Figura 3), que em contato com oxigênio gera 
majoritariamente O2•- e H2O2 (LÓPEZ et al., 2015).

Estudos relacionam a atividade citotóxica e genotóxica de quinonas naturais e 
sintéticas com o aumento na produção de EROs intracelular, estando relacionado a indução 
de danos no DNA e morte celular devido ao grande potencial redox dessas moléculas 
(JAROLIM et al., 2018; LIANG et al., 2017; WELLINGTON, 2015).

Pesquisas in vitro demostraram o efeito citotóxico de moléculas sintéticas derivadas 
da 1,4-naftqouinona em células tumorais de pâncreas (CI50: 11,5 µM) e colón (CI50: 91,4 
µM) (PAL et al., 2013). Em outro trabalho, foram sintetizados 11 compostos a partir de 
substituições seriadas em 5 cadeias laterais da 1,4-naftoquinona. As maiores citotoxicidades 
foram observadas nos compostos 7 e 9 que demonstraram efeito citotóxico em linhagens 
de câncer de próstata (CI50: 0,9 e 7,6 μM), de mama (CI50: 0,8 e 3,7 μM) e bexiga (CI50: 
2,3 e 8,1 μM), enquanto que em linhagem de fi broblasto normal as moléculas estudas 
demonstraram toxicidade apenas em concentrações mais elevadas (CI50: 6 e 35,7 μM) 
demonstrando alta seletividade (BENITES et al., 2010).

Quinonas naturais e sintéticas também tem demostrado elevado efeito antitumoral 
em estudos in vivo e em ensaios clínicos em pacientes com tumores sólidos (BEG et al., 
2017; GERBER et al., 2018; TSAO et al., 2020). Dessa forma, os achados evidenciam 
a grande versatilidade das quinonas de origem natural, assim como de seus derivados 
sintéticos, fornecendo um grande potencial para utilização na terapia oncológica. 
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4 | CUMARINAS
As cumarinas (2H-1-benzopiran-2-ona ou 2H-cromen-2-ona) são compostos de 

origem natural ou sintética do grupo fl avonóide que possuem atividade anticâncer, anti-
HIV, antioxidante, antimicrobiana, entre outras bem descritas na literatura (ABDIZADEH 
et al., 2017). São encontradas, primordialmente, em raízes, folhas e sementes de plantas 
vasculares, principalmente nas famílias Rutaceae e Apiaceae (KÜPELI AKKOL et al., 2020).

Esse grupo de moléculas constitui uma grande classe de heterociclos oxigenados, 
comumente no carbono 7 (C-7), o qual se torna 7-hidroxicumarina, também chamado de 
Umbeliferona. Elas podem ser classifi cadas em 5 grandes grupos (Figura 3): cumarina 
simples, piranocumarina, fenilcumarina, furanocumarina e dicumarina. Pelo fato de 
poderem sofrer inúmeras permutações, as estruturas moleculares são diversas, o que 
poderia explicar o grande potencial medicinal e a grande facilidade de serem encontradas 
na natureza (WU et al., 2009).

Figura 3 - Classifi cação das cumarinas de acordo com as estruturas químicas. 1) Cumarina 
Simples, 2) Piranocumarina, 3) Fenilcumarina, 4) Furanocumarina e 5) Dicumarina.

Fonte: Pubchem (2021).  

Nesse sentido, as cumarinas possuem atividade antineoplásica contra diversos 
tipos de tumores. Por exemplo, a 4-metilumbeliferona (4MU), um composto sintético, reduz 
o crescimento celular nas linhagens leucêmicas K562 (linhagem sensível à vincristina) e 
Kv562 (linhagem resistente à vincristina) em ambas as concentrações utilizadas (100 e 
500 µM). Além disso, foi demonstrada ação sinérgica quando administrado em conjunto 
com o quimioterápico Mesilato de Imatinibe (IMT) (LOMPARDÍA et al., 2017; MOSKVINA; 
ISHCHENKO; KHILYA, 2012).

Outras moléculas do grupo das cumarinas também mostraram efeitos contra outras 
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neoplasias hematológicas. Assim, a Marmesina, molécula natural, mostrou atividade contra 
U937 (linhagem de leucemia monocítica humana), com CI50 de 40 µM, possuindo uma 
predileção por células neoplásicas, já que em monócitos normais humanos, a CI50 foi de 
125 µM. Além disso, a Marmesina induziu morte celular por apoptose, com aumentou 
na expressão de proteínas pró-apoptóticas (Bax/Bcl-2) e na produção de EROS in vitro, 
também foi verificado que o fármaco reduziu significativamente o tamanho do tumor em 
camundongos (DONG et al., 2018).

Não somente as neoplasias hematológicas, mas os tumores sólidos, como o câncer 
de estômago, também são sensíveis às moléculas do grupo das cumarinas. A título de 
exemplo, a Biscumarina substituída com estireno (BSE), uma molécula sintética, foi avaliada 
quanto ao potencial antineoplásico contra a linhagem de adenocarcinoma gástrico humano. 
Assim, foi constatado que a BSE inibiu significativamente a proliferação celular in vitro, 
demonstrando uma CI50 de 4,56 µg/mL, bem mais significativo que a do quimioterápico 
padrão 5-fluorouracil (CI50: 68,35 µg/mL). É importante ressaltar que foi constatado que 
o composto BSE induziu apoptose na concentração de 16 µg/mL. Por fim, o tratamento 
com BSE induziu um aumento da expressão da proteína pró-apoptótica BAX de forma 
concentração-dependente (PERUMALSAMY et al., 2018).

Derivados sintéticos da cumarina, como a Triazolopirimidinilpiranocumarina 
pentacíclica (CI50: 7,90 µg/mL) e éster metílico de ácido piranocumarinil-formimidico 
tricíclico (CI50: 8,28 µg/mL), mostraram equipotência se comparadas ao quimioterápico 
Tamoxifeno (CI50 de 8.38 µg/mL) na inibição das células de câncer de mama. Da mesma 
forma, o composto sintético Tioxopirimidina também demonstrou atividade citotóxica em 
modelos de estudo pré-clínico de câncer de colo de útero (BATRAN et al., 2017).

Inúmeras evidências científicas comprovam que a classe das cumarinas possui 
potencial antineoplásico para os diversos tipos de tumorais, tanto sólidos quanto 
hematológicos, além de possuir uma predileção por células neoplásicas, aumentando seu 
potencial seletivo.

5 | BENZIMIDAZOIS E BENZOTIAZOIS
Os compostos heterocíclicos estão na lista dos compostos amplamente difundidos 

que possuem propriedades medicinais, incluindo a atividade anticâncer. Muitos compostos 
heterocíclicos sintéticos são produzidos e comercializado pelo mercado farmacêutico, 
como 5-fluorouracila, Metotrexato, Doxorrubicina, Daunorrubicina, dentre outros. Além 
disso, compostos heterocíclicos de origem natural é utilizado na prática clínica oncológica, 
como a Vimblastina e Vincristina (ALI et al., 2015).

Dentre os compostos heterocíclicos que estão atraindo a atenção da comunidade 
cientifica estão os Benzimidazois e os Benzotiazois. Diversos estudos científicos têm 
reportado o acentuado efeito citotóxico que esses compostos possuem contra células de 
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câncer (NATH et al., 2020; PATHAK et al., 2020). O desafio atual e as perspectivas futuras 
é aprimorar esses compostos para desenvolver novas moléculas com alta eficácia e menor 
efeitos adversos, trazendo benefícios terapêuticos para o paciente oncológico.

5.1 Benzimidazois: o reposicionamento para tratamento oncológico
Os Benzomidazois são compostos, fortemente ácidos com Pka em torno de 12,75, 

com estrutura química heterocíclica contendo nitrogênio e a fusão de um anel benzeno 
com imidazol. Muitas modificações químicas foram reportadas para o aprimoramento das 
moléculas, sendo o método de heterociclização o mais utilizado com ácidos carboxílicos, 
aldeídos, álcoois e nitrilos (AJANI et al., 2010; SHARMA; HABER; SETTLEMAN, 2010). 

Já está bem descrito na literatura a diversidade de propriedades farmacológicas dos 
compostos benzimidazois, uma vez que é o núcleo estrutural de muitos fármacos utilizados 
na clínica, como anti-helmínticos (Mebendazol e Albendazol), antifúngicos (Benomyl), 
antiulcerosos (Rabeprazol), anti-hipertensivos (Telmisartana) e protetores gástricos 
(Omeprazol) (AJANI et al., 2016).

A química medicinal tem se esforçado para produzir novos derivados de 
Benzimidazólicos especialmente para o tratamento oncológico que podem agir com perfil 
antiproliferativo. Alguns compostos que foram desenvolvidos para tratamento anticâncer 
tiveram suas patentes depositadas desde o início dos anos 2000 (SHRIVASTAVA et al., 
2017). No entanto, um grupo de benzimidazólicos tem sido especulado como agentes 
potenciais para o tratamento do câncer mesmo sendo compostos produzidos para outra 
finalidade terapêutica, os anti-helmínticos. 

Spagnuolo e colaboradores (2010) identificaram que o Flubendazol teve um efeito 
antitumoral e sinérgico com outras drogas para o tratamento de leucemias e mielomas. 
Outros estudos mostraram que o antiparasitário Mebendazol aumentou cerca de 63% a 
sobrevida do modelo animal de glioblastoma multiforme e reduziu a proliferação em células 
de câncer de mama (BAI et al., 2011; ZHANG et al., 2019). O anti-helmíntico Albendazol 
também é capaz de induzir o efeito antiproliferativo em células de leucemia mieloide crônica 
(LMC) e câncer de ovário (NOORANI et al., 2015; WANG et al., 2020).

O que levanta a importância desses estudos é que os antiparasitários Albendazol, 
Flubendazol e Mebendazol, aprovados pelas agências reguladora US Food and Drug 
Administration (FDA) e a Agência de Vigilância Sanitária (ANVISA), são amplamente 
caracterizados quanto a eficácia e segurança no uso em humanos. Tem-se discutido 
que o mecanismo de ação envolvido no efeito anti-proliferativo dos anti-helminticos 
benzidimidazolicos está relacionado a inibição da polimerização dos microtúbulos e 
interação com alvos específicos como a via de sinalização hedgehog (Hh) e a kinase 
MAPK14 (ARIEY-BONNET et al., 2020; LARSEN et al., 2015).

Os dados in vitro e in vivo são categóricos em mostrar que esses benzidimidazólicos 
anti-helmínticos são promissores para o tratamento do câncer, tornando plausível para eu 
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haja um redirecionamento de fármacos, que é uma estratégia para identificar novos usos 
diferentes do qual o fármaco foi aprovado pelos órgãos reguladores (PUSHPAKOM et al., 
2019). Entretanto, ainda há dados insuficientes de ensaios clínicos com esses compostos 
benzidimidazólicos anti-helmínticos para reforçar seu redirecionamento farmacológico. 

Os dados da tabela 2 mostram parte dos ensaios clínicos realizados com o 
Mebendazol e Albendazol no tratamento de tumores sólidos ou hematológicos. Muitos 
ainda estão em fase de execução e aguardam o recrutamento para a realização do ensaio. 
É válido chamar atenção para a ausência de ensaio clínico com Flubendazol no tratamento 
de câncer. 

De todo modo, a estratégia de reposicionamento desses fármacos já aprovados e com 
segurança e eficácia descrita permanece como uma chance de acelerar o desenvolvimento 
de novas estratégias terapêuticas para o câncer, aumento a sobrevida e qualidade de vida 
desses pacientes.

Benzimidazol anti-helmíntico Tipo de câncer Dosagem Status do estudo

Mebendazol

Estudo clínico fase I
NCT01729260

Glioma de alto grau tratado 
com temozolomida

500 mg
Ciclo de 28 dias, 3 vezes 

ao dia
Ativo

Estudo clínico fase I
NCT02644291

Tumores cerebrais 
pediátricos

(meduloblastoma, 
astrocitoma, glioblastoma, 

neoplasia de células 
tronco cerebrais e 

oligodendroblastoma)

3 doses de 500 mg 
durante refeição Ativo
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Estudo clínico fase I/II
NCT01837862 Glioma pediátrico

50, 100 e 200 mg/kg/dia 
durante 70 semanas para 
glioma de baixo grau e 48 
semanas para glioma de 

alto grau

Ativo

Estudo clínico fase II
NCT02366884 Metástase *ND Ativo

Estudo clínico fase III
NCT03925662 Câncer colorretal estágio IV ND Ativo

Albendazol

Estudo clínico fase I
POURGHOLAMI et al., 2010

DOI: 10.1007/s00280-009-1157-8 Tumores sólidos refratários
400 mg a 1200 mg do dia 
1 ao 14 em um ciclo de 3 

semanas
Finalizado

Estudo clínico fase I
MORRIS et al., 2001

DOI: 10.1159/000055351
Hepatocarcinoma e câncer 

colorretal avançado 10 mg/kg/dia por 28 dias Finalizado

Flubendazol Não há dados de ensaios 
clínicos vigentes

Legenda: *ND - Não determinado

Tabela 2 - Ensaios clínicos relacionados aos benzidimidazoles anti-helmínticos

Fonte: Autoria Própria (2021)

6 | CONCLUSÃO
Como visto, estudos in vitro e in vivo têm descrito o papel de novas moléculas com 

potencial antitumoral. A pesquisa de compostos com atividade farmacológica derivados 
de produtos naturais, assim como de seus análogos sintéticos fornecem uma gama de 
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aplicações, possibilitando o aumento na seletividade a células tumorais, diminuindo a 
quantidade de efeitos adversos na terapia oncológica. O reposicionamento de fármacos 
também se caracteriza como uma ferramenta que está sendo utilizada para aumentar o 
número de compostos em estudos em terapias anticâncer, com várias moléculas já em 
estudos em fase clínica.  Dessa forma, o estudo de novas fontes de compostos com potencial 
antineoplásico deve ser estimulado, buscando moléculas mais eficazes e seletivas com o 
intuito de diminuir o número de óbitos ocasionados pelo câncer em todo mundo. 
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