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Introducao |

A maléria representa um dos mais importantes
problemas de saude publica em todo mundo,
estimando-se que surjam a cada ano 100 milhdes
de casos novos'. A inexisténcia, até o momento, de

A avaliacdo da atividade antiplasmodial dos novos
analogos da mefloquina foi feita contra P.
falciparum, clone W2 (cloroquina resistente e
mefloquina sensivel), e a citotoxicidade contra
linhagem celular de hepatoma humano (HepG2)
(Tabela 1).

um tratamento eficaz contra as espécies de

plasmédio, mais prevalentes em nosso pais o

Plasmodium vivax e Plasmodium falciparum, levam Tabeli 1. Avaliacao bll%loglca o —

a necessidade da busca de novas substancias mostras mg/mol mg/mol NCso

ativas para essa parasitemia endémica”. Mefloquina (8) 5,7 <10
Este trabalho tem como objetivo a sintese e a 1 11,08 46 12

avaliagdo  biolégica de novos  compostos 2 EA EA EA

trifluormetilquinolinicos(1-7), analogos estruturais da i g’gg :ggg Zgg

mefloquina (8) (Figura 1). 5 EA EA EA
Q@,{j 6 EA EA EA

S %R 7 EA EA EA

EA= Em Avaliacao

Conclusoes |

Todos os novos derivados 1-7 foram sintetizados em
bons rendimentos e caraterizados.

Todos os 4 compostos testados contra o plasmédio
até o momento, foram mais ativos, menos toxicos e
com superior indice terapéutico do que o seu
protétipo 8. Atualmente estes compostos estdao em
fase de ensaio in vivo.
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MEFLOQUINA (8) NOVOS COMPOSTOS (1-7)

Figura 1. Planejamento de novos derivados 1-7.

Resultados e Discussao |

A rota sintética foi iniciada com a reacdo de
condensagao e ciclizacao do 4,44-
trifluormetilacetoacetato de etila com 9, seguida de

cloracdo para fornecer o intermediario 10, em bom
rendimento. A terceira e (Ultima etapa para
preparacdo dos novos derivados 1-7 foi feita pela
reacdo de substituicdo nucleofilica aromatica de 10
com as respectivas aminas apropriadas obtidas
comercialmente (Esquema 1).
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Esquema 1. Rota sintética dos novos derivados 1-7.

372 Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica

3
(1)97%; (2)75% ; (3)90%; (4)89%

A rota de sintese dos novos derivados 1-7 é bem
mais simples do que o seu protétipo, sendo de
grande relevancia ja que se trata de uma doenca
negligenciada.

Novos derivados trifluormetilquinolinicos
sendo preparados em nosso laboratério.
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