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Introducao

A pesquisa de novos farmacos é fundamental para o
combate as doencas negligenciadas. @)
desenvolvimento de novos medicamentos através de
rotas sintéticas simples e de materiais de baixo custo
ajudariam a diminuir os gastos no tratamento dessas
enfermidades.

Moléculas contendo heterociclos sdo de suma
importéncia e estdo presentes na maior parte dos
medicamentos atuais. As quinazolinas e os 1,2,3-
triazéis fazem parte do grupo de heterociclos
utilizados na busca de diversas classes de farmacos.
Farmacos contendo anéis quinazolinicos séo
utilizados no tratamento do cancer, como a gefitinib e
erlotinib, anti-inflamataérios, farmacos para
pneumonia, entre outros. JA os compostos triazélicos
estdo presentes em farmacos antifingicos,
principalmente os 1,2,4-triazéis, no entanto,
pesquisas indicam que derivados 1,2,3-triazélicos
também possuem tal atividade.

Os 1,2,3-triazbis séo sintetizados com base na click-
chemistry, utilizando solventes atéxicos, ou com baixa
toxicidade, através de reacdes simples com
isolamentos rapidos, sem a necessidade da
realizacdo de coluna cromatografica, além de possuir
altos rendimentos.

O objetivo do trabalho é sintetizar derivados inéditos
contendo diferentes 1,2,3-triazdis juntamente com
anéis quinazolinicos com a finalidade de realizar
testes bioldgicos contra tuberculose e hepatite C.

Resultados e Discussao

Para a formacdo do composto final se realiza uma
sintese convergente. As rotas destinam-se a
formacao do derivado triazol-quinazolinico (8) através
de uma reacdo de substituicdo nucleofilica entre o
intermediario quinazolinico (7) e o intermediario
triazolico (4).

Para a sintese de (4) parte-se da p-nitroanilina e
azida de sodio, gerando o intermediario (2).
Posteriormente, reage-se com alcool propargilico
para a obtencdo do intermediario (3)', que tem seu
grupo nitro reduzido com zinco metélico em meio
acido para a obtenc¢éo do intermediario triazélico (4).
A segunda parte da rota €é iniciada com a formacéo de
uma quinazolinona (6) a partir da reacdo da 2-
aminobenzofenona (5) com ureia sob radiacdo de
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micro-ondas. Para a formacdo do derivado
quinazolinico (7) utiliza-se POCl;,

Apés a formacao dos produtos (4) e (7), a reacdo de
substituicdo nucleofilica é realizada com aquecimento
utilizando isopropanol como solvente.

As reacbes possuem metodologias diversificadas
devido a utilizagdo de equipamentos como micro-
ondas, para a formacdo de (6), além de métodos
convencionais em refluxo ou a temperatura ambiente.
As etapas sao rapidas e, em sua maioria, nao
ultrapassam 2 horas de reacdo. A rota sintética
proposta possui etapas com rendimentos variando de

60% até 90%.
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Esquema 1. Rota sintética utilizada para obter derivados (8).

Conclusdes |

Os derivados sintetizados foram obtidos com
metodologias simples e bons rendimentos, sem
utilizacdo de solventes téxicos no processo. Os
produtos finais seréo enviados para a realizagdo de
testes a fim de testar a atividade biologica frente a
tuberculose e hepatite C.
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