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Introducao |

A crescente resisténcia apresentada por certas
cepas de bactérias aos antibiéticos, atualmente em
uso, € um dos principais fatores preocupantes nas
terapias contra doengas infecciosas, expondo
muitas pessoas a infecgdes de dificil tratamento que
podem levar ao 6bito.’

No mundo inteiro, varias cepas de bactérias vém
apresentando  mudltipla resisténcia a  varios
antibidticos, até mesmo aos mais potentes,
atualmente em uso. '

Apesar da grande diversidade de estruturas
quimicas e diferentes mecanismos de ag¢do dos
antibidticos, o tratamento de infec¢bes causadas por
bactérias resistentes tem sido cada vez mais dificil.?
Nao ha, atualmente, um Unico antibiético em uso
clinico, contra o qual ndo exista, pelo menos, uma
cepa a ele resistente. Dessa forma, a busca por
novos compostos candidatos a farmacos com
atividade antibacteriana é de grande importancia.’

Nosso grupo de pesquisa vem sintetizando varios
derivados do sistema 1H-pirazolo[3,4-b]piridina que
apresentaram atividade contra cepas resistentes de
Staphylococcus ep/dermidis1. Assim, visando a
obtencdo de novos derivados deste sistema,
relatamos a preparagdo de 11 derivados 4-
arilamino-1,3-difenil-1H-pirazolo[3,4-b]piridina-5-
carbonitrilas para testar seu potencial como agente
antimicrobiano.

Resultados e Discussao |

Os novos compostos (llla-k) foram sintetizados
reagindo-se o intermediario 4-cloro-1,3-difenil-1H-
pirazolo[3,4-b]piridina-5-carbonitrila (II) com anilinas
correspondestes por reacdo de substituicdo
nucleofilica aromatica*, com rendimentos na faixa de
82-71%. Os derivados (llla-k) foram purificados por
cromatografia em coluna de gel de silica tipo “flash”
e posterior recristalizagcdo em etanol. Seus pontos
de fusdo foram determinados e suas estruturas
confirmadas por técnicas espectrométricas.
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O intermediario (ll) foi obtido através da reacao de

cloragao de 1,3-difenil-4-oxo-4,7-diidro-1H-
pirazolo[3,4-b]piridina-5- carbonitrila (I) com
oxicloreto de fésforo sob refluxo.’
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a. POCly/refluxo/(72%); b. Ar-NHz/DMF/(82-71%).

Figura 1. Rota sintética para preparacdo dos
derivados 1H-pirazolo[3,4-b]piridina.

Os novos derivados 4-arilamino-1,3-difenil-1H-
pirazolo[3,4-b]piridina-5-carbonitrilas (Ila-k)
sintetizados foram enviados ao Laboratério de
Antibiéticos, Bioquimica e Modelagem Molecular
(LABioMol) para realizagdo dos testes preliminares
de atividade antibacteriana, sob supervisdo da
Profa. Dra. Helena Carla Castro.

Conclusoes |

Neste trabalho foram sintetizados 11 compostos
do sistema 1H-pirazolo[3,4-blpiridina inéditos com
bons rendimentos (82-71%). Os testes de atividade
antibacteriana preliminares estdo em andamento.
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