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Resumo - Introducdo: Desde a antiguidade produtos naturais de origem vegetal sdo utilizados com fins terapéuticos. O acido
cindmico (AC) é um composto fendlico amplamente encontrado em vegetais e apresentar propriedades antioxidantes, anti-
inflamatorias e antimicrobianas. Devido a sua estrutura versatil o AC e seus derivados tém sido investigados como potenciais
candidatos a novos farmacos. Objetivos: investigar, o perfil farmacoldgico, toxico e as caracteristicas de absorcdo,
distribui¢do, metabolizagdo e excrecdo do AC e de cinco derivados sintéticos. Métodos: foram realizados ensaios in silico
para previsdo das atividades farmacologicas e toxicas no servidor PASSOnline; a avaliagdo do perfil de absorcdo,
distribui¢do, metabolizagdo e excre¢do foi realizada no servidor online SwissADME. Resultados: A triagem virtual
conduzida no PASSOnline indicou que os derivados sintéticos do AC apresentam potencial atividade antioxidante,
citoprotetora e antitoxica, com destaque para o acido 3,4-dihidroxicindmico. A atividade anticoagulante foi predita apenas
para o acido cindmico, que também mostrou potencial agdo no sistema nervoso central. O 4cido 3,4-dihidroxicindmico
mostrou-se potencialmente aplicavel para inibi¢@o enzimatica. A andlise das propriedades fisico-quimicas demonstrou que
todas as moléculas avaliadas obedecem a “Regra dos 5” de Lipinski. Os valores de Area De Superficie Polar Topologica e
a Predicao da lipofilicidade encontraram-se dentro de faixas desejaveis. Conclusdo: Esses achados reforgam a aplicabilidade
de métodos preditivos na triagem racional de novos farmacos derivados de AC, as moléculas estudadas apresentam-se como
promissoras estruturas basicas para o desenvolvimento de novos farmacos, especialmente o acido 3,4-dihidroxicindmico
como potencial inibidor enzimatico e o acido cinamico com potencial efeito sobre o sistema nervoso.

Palavras-chave: Compostos fendlicos; Derivados sintéticos; Farmacologia.

Abstract - Introduction: Natural products of plant origin have been used therapeutically since ancient times. Cinnamic acid
(CA) is a phenolic compound widely distributed in the plant kingdom, exhibiting diverse biological activities, including
antioxidant, anti-inflammatory, and antimicrobial effects. Due to its structural versatility, CA and its derivatives have
attracted significant attention as potential pharmacological agents. Objectives: To evaluate, through in silico approaches, the
pharmacological and toxicological profiles, as well as the absorption, distribution, metabolism, and excretion (ADME)
characteristics of CA and five synthetic derivatives. Methods: Pharmacological and toxicological activities were predicted
using the PASSonline platform, while ADME-related physicochemical properties were assessed via the SwissADME web
server. Results: Virtual screening via PASSonline indicated that the synthetic derivatives of CA display relevant biological
potential, particularly antioxidant, cytoprotective, and antitoxic activities. Among them, 3,4-dihydroxycinnamic acid
exhibited the highest predicted antioxidant activity. Anticoagulant activity was exclusively associated with cinnamic acid,
which also showed potential central nervous system activity. Furthermore, 3,4-dihydroxycinnamic acid emerged as a
promising candidate for enzyme inhibition. Physicochemical analysis revealed that all compounds conformed to Lipinski’s
Rule of Five, and their topological polar surface area (TPSA) and lipophilicity values fell within optimal ranges for oral
bioavailability. Conclusion: These results underscore the utility of in silico predictive tools in the rational identification of
drug candidates. The cinnamic acid derivatives investigated demonstrate promising structural frameworks for the
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development of novel therapeutic agents, particularly 3,4-dihydroxycinnamic acid as a potential enzyme inhibitor and

cinnamic acid with possible central nervous system activity.

Keywords: Phenolic compounds; Pharmacology; Synthetic derivatives.

Introducao

Tradicionalmente o homem utiliza produtos naturais,
especialmente obtidos de espécies vegetais, como um meio
para aliviar sintomas e prevenir doengas, sejam elas
infecciosas ou ndo, dos mais variados 6rgdos ¢ sistemas
(Atanasov et al., 2021). Registra-se o uso de fontes vegetais
para fins curativos ou prevencionistas a mais de dois
milénios anos antes de Cristo, tempo suficiente para que o
homem passasse entender melhor os efeitos farmacologicos
e toxicos relacionados ao uso de produtos naturais, e até
mesmo dominar o cultivo ¢ as técnicas de obtengdo da
matéria prima ao produto final (Claro et al., 2024).

Dentre a diversidade de compostos fenodlicos ja
identificados e estudados o Acido Cinamico — AC ¢ uma
molécula encontrada em diversos grupos vegetais como na
casca da canela (Cinamomum cassia), Ginseng (Panax
ginseng), em frutas, graos integrais como o café e no mel
(Deng et al., 2023; Ruwizhi; Aderibigbe, 2020). O AC
recebe nomenclatura quimica de acido 3-fenil-2-acrilico,
podendo também ser chamado de acido fenilacrilico (Deng
et al.,2023).

Nas plantas, a produ¢do do AC ocorre a partir da
desaminagdo da fenilalanina, um aminoacido aromatico, de
carater apolar, envolvidos em diversas vias do metabolismo,
tanto o AC como seus diversos derivados foram sintetizados
e/ou purificados e avaliados biologicamente, os mais
conhecidos sdo: acido ferulico, acido cafeico, acido p-
coumarico e acido sinapico (Deng et al., 2023).

Para além de apresentarem significativa bioatividade as
moléculas com potencial farmacoldgico, como o acido
cindmico e seus derivados devem oferecer baixo efeito
toxico, e ainda, devem apresentar excelentes caracteristicas
farmacocinéticas, isto lhes permitira alcangar a concentragao
necessaria para ativagdo de alvo molecular (Daina;
Michielin; Zoete, 2017; Rychlicka; Rot; Gliszczynska,
2021).

Por isso uma importante etapa do desenvolvimento de
farmacos consiste na predigdo, in silico, das caracteristicas
de Absorcdo, Distribuigdo, Metabolizagdo e Excregdo —
ADME da molécula em estudo, essa triagem virtual ¢
fundamental para diminuir as chances de levar ao estudo
clinico um farmaco com boa atividade bioldgica porém com
perfil farmacocinético ruim (Daina; Michielin; Zoete, 2017;
Lima et al., 2024).

Com o crescente uso de abordagens in silico na triagem
de compostos bioativos, a andlise de pardmetros
fisicoquimicos e de comportamento "drug-likeness" tem se
mostrado essencial para a sele¢do racional de candidatos a
farmacos. Neste contexto, o objetivo deste estudo foi
predizer, utilizando ferramentas in silico, as propriedades
farmacologicas do 4cido cinamico e de cinco derivados
sintéticos, bem como avalid-los quanto a propriedades
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fisico-quimicas que determinam as suas caracteristicas
farmacocinéticas.

Metodologia

acido 4-metoxicindmico (4MTCN), iii) acido 3,4-
dihidroxiciamico (3,4DHCN), iv) acido 3,4-
dimetoxiciamico (3,4DMCN) e v) 4cido 3-hidroxi-4-
metoxicidmico (3H4MCN) foram obtidas no servidor online
gratuito ChemDraw (https://revvitysignals.com/trials).

Estudos in silico de predigdo das atividades
farmacoldgicas e toxicologicas induzida pelo dacido
cindmico e seus derivados quimicos foram realizados no
servidor gratuito online PASS (www.Way2Drug.com). O
servidor online PASS realiza uma minuciosa analise
estrutural das moléculas em estudo permitindo inferir até
quatro mil efeitos/caracteristicas induzidas nos mais
diversos componentes do organismo humano. Para avaliar e
caracterizar os efeitos farmacoldgicos e toxicologicos foram
utilizados os pardmetros: Pa - probabilidade de ser ativo:
este pardmetro calcula a probabilidade de moléculas
estudadas pertencerem & subclasse de compostos ativos
anteriormente caracterizados; Pi - probabilidade de ser
inativo: este parametro calcula a probabilidade de as
moléculas estudadas pertencerem a subclasse de compostos
inativos anteriormente caracterizados (Filimonov et al.,
2014).

A predi¢do das caracteristicas farmacocinéticas e as
propriedades moleculares foram calculadas utilizando a
plataforma online e gratuita SwissADME
(http://www.swissadme.ch/), que fornece predi¢des de peso
molecular, nimero de ligagdes rotacionaveis, nimero de
doadores e aceptores de ligagcdes de hidrogénio, TPSA,
iLOGP, absor¢ao gastrointestinal € nimero de viola¢des da
“Regra DOS 5” de Lipinski. O acido cinamico e cinco
derivados sintéticos foram selecionados e inseridos no
servidor SwissADME por meio de suas estruturas SMILES.
Os dados foram organizados em uma matriz comparativa e
interpretados segundo critérios farmacocinéticos classicos.

Resultados

O Acido Cinamico — AC foi utilizado como a molécula
lider e a partir dela foram selecionadas 5 moléculas que
possuem grupo(s) substituistes hidroxila(s) e/ou metoxila(s)
no anel aromatico. Os derivados quimicos do AC avaliados
foram: acido 4-hidroxicinamico, acido 4-metoxicinamico,
acido 3,4-dihidroxicidmico, acido 3,4-dimetoxicidmico, a
tabela 1 apresenta a estrutura SMILE, a férmula quimica e a
formula estrutural das moléculas avaliadas neste estudo,
com destaque em vermelho para os grupos substituintes
adicionados ao anel aromatico.
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Tabela 1 — Representaciio quimica do Acido Cinimico e dos derivados sintéticos avaliados

Molécula SMILES

Formula Quimica Formula Estrutural

Acido cindmico OC(=0)/C=C/clcceccl COHB02 \Ej
4-hidroxidocinamico OC(=0)/C=CleIcce(cc])O OHEO3 | é
4-metoxicinamico COclecee(ccl)/C=C/C(=0)O CIOHIO03 ?
3.4-mimetoxicinAmico COclee(/C=C/C(=0)O)cec10C C11H1204 /\ijj\/
3,4-dihidroxicinamico OC(=0)/C=C/clcce(c(c1)0)O COHBO4 Ej
3-hidroxi-4-metoxicinamico COclcee(cc10)/C=C/C(=0)0O C10H1004 | ?

Fonte: proprio autor

Foram inseridos os codigos SMILE das estruturas
quimicas em estudo no servidor PASSOnline para predi¢ao
das atividades farmacoldgicas e toxicas, os dados obtidos
estdo sintetizados na tabela 2, na qual destacaram-se quatro
atividades bioldgica: antioxidante, citoprotetora, anti-toxica
e anticoagulante.

Referente ao

efeito antioxidante o dacido 4-

hidroxicindmico, o Acido 3,4-dihidroxicinimico e o Acido
3-hidroxi-4-metoxi cinamico apresentaram probabilidade de
serem ativos maior do 50% (tabela 2), sendo que o acido 3,4-
dihidroxicindmico foi o derivado sintético que apresentou
maior probabilidade de ser antioxidante entre as moléculas
avaliadas (Pa > 60%).

Tabela 2 - Valores de Pa e Pi obtidos na triagem virtual utilizando o software PASSOnline. Pa = Probabilidade de ser
ativo. Pi = Probabilidade de ser inativo. NI: caracteristica farmacolégica nio identificada no servidor PASSonline.

.. s Antioxidante Citoprotetora Antitoxico Anticoagulante
Atividade biologica Pa Pi Pa Pi Pa Pi Pa Pi

Acido cindmico 0,489 0,007 0,673 0,009 0,325 0,041 0,113 0,101
< Acido 4-hidroxicindmico 0,553 0,005 0,693 0,005 0,305 0,049 NI NI
B Acido 4-metoxi-cindmico 0,431 0,010 0,682 0,007 0,249 0,090 NI NI
3 Acido 3,4-dihidroxicindmico 0,603 0,005 0,702 0,005 0,301 0,052 NI NI
= Acido 3,4-dimetéxicindmico 0,463 0,008 0,250 0,090 0,695 0,005 NI NI
Acido 3-hidroxi-4-metoxi cindmico 0,540 0,005 0,237 0,101 0,713 0,004 NI NI

Fonte: proprio autor.

Na predicao do efeito citoprotetor (tabela 2) servidor
PASSOnline atribuiu ao acido cindmico, acido 4-
hidroxicindmico, acido 4-metoxi-cinamico e acido 3,4-
dihidroxicindmico uma alta probabilidade de serem ativos
(Pa > 67%), enquanto ao acido 3,4-dimetoxicinamico e ao
acido 3-hidroxi-4-metoxicindmico foi atribuida uma baixa

Revista Brasileira de Educacdo e Saude-REBES. v. 15, n.3, p. 507-513, jul-set, 2025.

probabilidade de ser ativo (Pa <25%). Em contraste, para a
atividade antitoxica (tabela 2) a probabilidade de ser ativo
foi identificada apenas nos acidos 3,4-dimetoxicinamico e 3-
hidroxi-4-metoxi cindmico (> 69%).

Com exce¢do do 4acido cindmico, nenhuma das
moléculas avaliadas neste estudo foram relacionadas a
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atividade anticoagulante. A falta de evidéncia da predi¢ao do
efeito anticoagulante destas moléculas demonstra a
importancia da avaliagdo do potencial anticoagulante de
derivados sintéticos do acido cindmico.

Além da predigao dos efeitos farmacologicos e toxicos
foi realizada também a analise das propriedades fisico-
quimicas (Tabela 3), o servidor SwissADME avaliou as

propriedades fisico-quimicas de moléculas candidatas a
farmacos sao fundamentais por definirem suas
caracteristicas de Absor¢do, Distribui¢do, Metabolismo e
Excrecdo (ADME), a realizag@o desta etapa ¢ essencial para
predigdo das caracteristicas farmacocinéticas de candidatos
a farmacos.

Tabela 3 — Caracteristicas fisico-quimicas do Acido Cinimico e derivados quimicos avaliados. Dados obtidos em
analise in-silico utilizando o servidor online SwisSADME. PM: peso molecular. #H-bond acceptors: aceptores de
hidrogénio. #H-bond donors: doadores de hidrogénio. TPSA: Area de Superficie Polar Topolégica. iLOGP: Predi¢io
da lipofilicidade. AGI: absorcio no trato gastrointestinal. #Lipinski Violatc6es: violacées da regra de Lipinsk.

Molécula PM  #HBA #HRD iLOGP TPSA AGi f,l;(‘)f;;‘;t;
Acido cindmico 148.16 2 1 1.55 37.30 alta 0
4-hidroxidocinamico 164.16 3 2 0.95 57.53 alta 0
4-metoxicindmico 178.18 3 1 1.68 46.53 alta 0
3-4-dimetoxicinamico 208.21 4 1 2.01 55.76 alta 0
3-4-dihidroxicindmico 180.16 4 3 0.97 77.76 alta 0
3-hidroxi-4-metoxicinamico 194.18 4 2 1.79 66.76 alta 0
Fonte: proprio autor.
significativamente = suas  propriedades  bioativas e

Todos os compostos avaliados possuem peso
molecular inferior a 500 Da. Em relagdo a possivel
capacidade de formar ligagdes de hidrogénio o composto
3,4-dihidroxicinamico foi definida como a molécula possui
maior capacidade, uma vez que possui 4 ligagdes aceptoras
de hidrogénio e 3 ligagdes doadoras de hidrogénio.

Todas as moléculas avalias possuem valores Area de
Superficie Polar Topologica — ASPT (TPSA sigla em inglés)
inferior a 78A. O 4cido cindmico foi definida como a
molécula que possui o menor TPSA enquanto o acido 3,4-
dihidroxicindmico foi definida como a molécula que possui
o maior TPSA. Todas as moléculas avaliadas foram
classificadas com alta Absor¢ao Gastrointestinal (AGi), uma
vez que nenhuma das moléculas avaliadas violou a “Regra
dos 5” Lipinski, sendo possivel classificd-las como
moléculas com boas caracteristicas para absor¢ao oral.

Discussao

O Acido Cinamico pertence ao grupo de compostos
quimicos fenodlicos, ou polifenodis, moléculas que possuem
um ou mais anéis aromaticos contendo constituintes
hidroxilados ou seus grupos derivados, sdo compostos
quimicos abundantemente encontrados na forma de
metabolitos secundarios em plantas, nas quais possuem a
fungdo de protecdo contra os raios ultravioleta, bem como
atuam na defesa contra patdgenos (Ayad; Akkal, 2019; El-
Seedi et al., 2018).

Derivados do acido cindmico sdo compostos fenolicos
amplamente encontrados em alimentos e plantas medicinais,
conhecidos por sua ampla gama de atividades
farmacologicas, como propriedades antioxidantes, anti-
inflamatorias, antimicrobianas e anticancerigenas. A
estrutura quimica versatil do &cido cindmico permite
diversas modificagdes estruturais que podem influenciar
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farmacocinéticas (Kabat; Popiot; Gunia-Krzyzak, 2024;
Morais et al., 2023)

A triagem virtual de moléculas quimicas ¢ uma etapa
fundamental do processo de pesquisa e desenvolvimento de
novos farmacos porque permite identificar atividades
farmacologicas almejadas, bem como prever efeitos toxicos
ndo desejaveis de uma grande quantidade de moléculas em
um curto espago de tempo, dispensando a utilizagdo de
experimentos que normalmente requerem alto consumo de
insumos e recursos humanos especializados (Shaker ef al.,
2021).

Para realizar a triagem virtual das atividades
farmacologicas foi utilizado o servidor PASSOnline, que
classificou as moléculas estudadas de acordo com sua
estrutura quimica em relagdo a sua “Probabilidade de ser
ativo” ou ‘“Probabilidade de ser inativo”, Pa e Pi,
respectivamente. Quando uma molécula apresenta uma Pa
maior do que a Pi é provavel que aquela atividade
farmacoldgica/toxicologica esteja presente na molécula
estudada (Maradesha et al., 2023).

O conjunto de treinamento do software PASSOnline
consiste em mais de 205 mil compostos ativos que exibem
mais de 3.750 atividades bioldgicas, os valores de Pa e Pi
podem variar entre 0,000 e 1,000, e, quando o valor de Pa >
Pi conclui-se que a atividade pode ser considerada existente
para uma determinada molécula, além disso, a probabilidade
de encontrar uma atividade farmacologica
experimentalmente ¢ alta se Pa > 0,7, se Pa esté entre 0,5 ¢
0,7 a probabilidade de existéncia da atividade farmacologica
¢ menor ¢ pode significar que a molécula ndo ¢ muito
semelhante a agentes farmacologicos conhecidos, no
entanto, se Pa < 0.5 a chance de encontrar a atividade
experimentalmente ¢ reduzida, mas aumenta a chance da
molécula ser um composto estruturalmente novo (Kabir et
al., 2016).

Empregando o PASSOnline foi possivel predizer que a
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atividade antioxidante estd relacionada aos compostos
hidroxilados dos derivados cindmico (4-hidroxicinamico,
3,4-dihidroxicinamico e 3-hidroxi-4-metoxicinamico), com
destaque para o 3,4-dihidroxicindmico (Pa > 60%).
Anteriormente, Olugbodi et al., (2019) utilizaram o software
PASSOnline para triagem de efeitos farmacologicos e
toxicos de compostos fendlicos provenientes das folhas e
galhos de Glyphaea brevis, obtendo como resultado de
triagem uma alta probabilidade de compostos como o acido
fertlico e o 4cido coumarico (dois dos principais
constituintes do extrato) serem ativos para as atividades
antioxidante, antimutagénico, eliminador de radicais livres,
antisséptico e reguladora do metabolismo lipidico, no
mesmo estudo, os autores comprovaram a existéncia da
atividade antioxidante dos extratos de folhas e de galhos de
Glyphaea brevis, em trés distintos métodos de avaliagdo
antioxidante, demonstrando a robustez do software PASS na
predigdo desta atividade.

O efeito citoprotetor foi predito para todas as moléculas
exceto 3-4-dihidroxicindmico e 3-hidroxi-4-
metoxicinamico. Por outro lado, a atividade antitoxica foi
prevista apenas para os acidos 3-4-dihidroxicinamico e 3-
hidroxi-4-metoxicindmico (Pa > 69%). De acordo com os
dados contidos no servidor PASSOnline, com excegdao do
acido cindmico, nenhuma molécula avaliada foi predita para
atividade anticoagulante, sendo a coagulagdo ¢ um evento
mediado enzimaticamente, faz-se necessaria a investigacao
dos derivados cindmicos, especialmente do acido 3,4-
dihidroxicindmico devido ao seu potencial de formar de
ligagdes de hidrogénio e causar inibi¢ao enzimatica (Yong;
Toh, 2023).

Avaliar o peso molecular, as caracteristicas de
lipofilicidade, a quantidade de doadores e aceptores de
hidrogénio ¢ uma etapa fundamental para verificar a
solubilidade e a permeabilidade de uma molécula candidata
a farmaco, em sua revisdo Lipinski e colaboradores (2012)
concluiram que moléculas que possuem mais que 5 doadores
de hidrogénio, mais que 10 aceptores de hidrogénio, peso
molecular superior a 500 kDa e lipofilicidade (LogP)
superior a 5 sdo moléculas com baixa absor¢ao e/ou
permeagdo, sendo assim, a “Regra dos 5 recebe este nome
porque o pardmetro avaliado ¢ o niimero 5 ou um de seus
multiplos.

A avaliagdo das caracteristicas fisico-quimicas das
moléculas em estudo, realizadas no servidor SwissADME,
demonstrou que todas as moléculas satisfazem a primeira da
“Regra dos 5” propostas por Lipinski (Lipinski et al., 2012),
esta regra afirma que candidatos a farmacos devem possuir
baixo peso molecular (peso molecular < 500Da) para que
sejam mais permeaveis e sejam melhor absorvidos
oralmente.

Outra caracteristica avaliada no SwissADME foi a
lipofilicidade. A avaliacdo da lipofilicidade tem sido cada
vez mais realizada em métodos in silico, que utilizam
bibliotecas de moléculas para avaliar e comparar suas
estruturas quimicas, uma vez que os métodos tradicionais de
experimentagdo costumam ser caros ¢ demorados (Vraka et
al., 2017). Dentre as diversas metodoldogicas para medir a
lipofilicidade (i.e: LogP, CLogP), o SwissADME adota a
medicao da lipofilicidade utilizando o indicador iLOGP, que
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utiliza uma férmula que considera como base a medig@o da
energia livre de solvatagdo de Gibbs calculada GB/SA em
agua e n-octanol (Daina; Michielin; Zoete, 2017; Riyadi et
al., 2021). Neste estudo as moléculas avaliadas encontram-
se em faixas aceitaveis para iLOGP (>2.0), caracterizando-
as como moléculas com boa absor¢do intestinal e sem
excessiva retengao lipidica.

A Area de Superficie Polar Topolégica — ASPT
(TPSA, em inglés) constitui-se um indicador de semelhanga
com drogas e dados de biodisponibilidade, refere-se a
capacidade da molécula de ser absorvida por membranas
biologicas, para que uma molécula tenha uma boa
permeabilidade celular espera-se que tenha entre 20 e 130A
(Daina; Michielin; Zoete, 2017; Sun; Agyei; Ji, 2020).
Todas as moléculas avaliadas apresentaram TPSA ente 37 e
88, reforgando o seu bom perfil farmacocinético, contudo o
acido cinamico foi definida como a molécula que possui o
menor TPSA, tornando-a um bom candidato a farmaco para
atuagdo no sistema nervoso central, por outro lado por
possuir o maior TPSA, maior niimero de doadores e
aceptores de hidrogénio, o acido 3,4-dihidroxicindmico
torna-se um candidato a farmaco com potencial para
interagdes moleculares mediadas via ligagdes de hidrogénio,
mecanismo interessante para atuagdo em inibi¢ao enzimatica

Os derivados de acido cindmico avaliados neste estudo
possuem hidroxilas (-OH) e/ou metoxilas (-OCH3)
substituintes no anel aromatico, a presenga destes grupos
aumenta a quantidade de ligagdes aceptoras de hidrogénio e
de ligagdoes doadoras de hidrogénio, segundo Lipinksi e
colaboradores (2012), na quimica medicinal ¢ comum a
incorporagdo e/ou substitui¢do de grupos lipofilicos em
posicdes especificas da molécula candidata a farmaco para a
melhoria das atividades biologicas encontradas na triagem
in silico e/ou verificadas nos testes in vitro, da adigdo de
grupos metil, por exemplo, favorece a interagdo e ocupacao
de bolsas no receptor, promovendo ligagdes mais favoraveis
(Chiodi; Ishihara, 2024).

Conclusao

Os dados demonstram que os derivados cinamicos 4-
hidroxicindmico, 3,4-dihidroxicinamico ¢ 3-hidroxi-4-
metoxicinamico apresentaram alta probabilidade de
atividade antioxidante, o efeito citoprotetor foi predito para
os acidos: cindmico, 4-hidroxicinamico, 4-metoxicindmico
e 3,4-dihidroxicindmico, a atividade antitoxica foi prevista
apenas para os acidos 3,4-dimetoxicindmico e 3-hidroxi-4-
metoxicinamico. Exceto o acido cinamico, nenhuma
molécula demonstrou potencial anticoagulante,
evidenciando a necessidade de investigagdo desse efeito nos
derivados sintéticos.

A analise dos parametros fisico-quimicos demonstrou
que todos os compostos atendem a “Regra dos 57 de
Lipinski, sugerindo bom potencial de biodisponibilidade
oral. Apesar de o acido cindmico apresentar caracteristicas
que o torna interessante para aplicagdes farmacoldgicas no
sistema nervoso central, o acido 3,4-dihidroxicinamico foi
predito para atividade antioxidante, citoprotetora e com
maior potencial de intera¢do de hidrogénio, tornando-o um
candidato a farmaco com mecanismo de agdo relacionado a
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inibir enzimatica.
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