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Introducao |

A doenga de Chagas (DCH) é uma importante
doencga parasitéria resultante da infecgdo promovida
pelo protozoario hemoflagelado Trypanosoma cruzi.
Apdés um centenario de sua descoberta, a DCH
segue como problema de saude publica em todos
0s paises da América Latina, sendo considerada a
principal parasitose desta regiéo.

Recentemente, Carvalho e cols." planejaram e
sintetizaram 28 novos derivados N-acilidrazénicos
cindmicos. Quatro derivados apresentaram ICs < 20
UM, sob a forma tripomastigota. Foi identificado
também um reduzido perfil de citotoxicidade, sobre
células de mamiferos, e um indice de seletividade
(IS) superior a 50. Baseados nestes resultados, este
quatro derivados foram selecionados para serem
avaliados em modelo in vivo. Portanto, para isso é
necessario um scale-up destes derivados. Desta
forma, temos como objetivo a sintese em escala
multigramas dos quatro derivados previamente
selecionados.

Resultados e Discussao |

A metodologia adotada para a obtengdo dos
derivados 1 - 4 se inicia carregando um reator de 1
litro com 70 mmoles (~10g) do &cido cinamico
correspondente com EDC (1-etil-3-[3-
dimetilaminopropil])carbodiimida e HOBt
(hidroxibenzotriazol) em acetonitrila em temperatura
ambiente por 2 hrs. Depois disto, o0 meio reacional
foi adicionado gota a gota a uma solugdo de
hidrazina hidrato, cicloexeno e acetonitrila em
temperatura (0-10°C), formando assim as N-
acilidrazidas com rendimento variando de 88 — 95%.
As N-acilidrazonas cinamicas, alvo deste trabalho,
sdo preparadas a partir da reagdo de condensacgao
de  N-acilidrazida com  aldeido  aromatico
correspondente em etanol sob refluxo.

Todas as moléculas foram sintetizadas, purificadas
e identificadas em nosso laboratorio pelas técnicas
de anélise (p. ex.. RMN 'H e 'C; Infravermelho;
Cromatografia gasosa; espectrometria de massas;
ponto de fuséo)
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Esquema 1. Rota sintética para obtencdo dos
derivados N-acilidrazénicos 1 - 4.
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Tabela 1. Rendimento das N-acilidrazonas
cindmicas.
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Conclusoes |

Como concluséo deste trabalho, podemos dizer que
as reacgodes realizadas em escala multigramas foram
reprodutivas e com bons rendimentos. E perspectiva
deste trabalho sintetizar os outros dois derivados N-
acilidrazonas para serem realizados os ensaios in
vivo.
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