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Introducao |

A Leishmaniose no Brasil inicialmente tinha um
carater eminentemente rural e, mais recentemente,
vem se expandindo para as éareas urbanas de médio
e grande porte. Segundo o Ministério da Saude,
houve um aumento significativo nas duas ultimas
décadas, sendo que aproximadamente 66% dos
casos registrados ocorreram nos estados da Bahia,
Ceara, Maranho e Piaui'.

A quimioterapia das leishmanioses ainda é muito
deficiente uma vez que, os farmacos atualmente em
uso, sdo de alto custo, muito toxicos, apresentando
um grande numero de efeitos colaterais. Apesar dos
recentes esforcos e dos progressos obtidos na
quimioterapia contra doengas parasitarias € de
extrema importancia a busca de novos farmacos
mais seletivos, eficazes e menos toxicos®

Este trabalho tem por objetivo o design, a sintese
e a avaliagdo antileishmania de novos
triazolobenzenossulfonamidas.

Resultados e Discussao |

Os derivados triazolobenzenossulfonamidas (1-5)
propostos foram visualizados explorando-se o0s
conceitos de bioisosterismo e hibridagdo molecular.

E muito interessante manter o nicleo azélico, uma
vez que este se encontra em um grande ndmero de
substancias com atividade antiparasitaria.

Visto que o grupamento sulfonamida esta
presente em varios compostos que apresentam
atividade antibacteriana, antiinflamatoria,
antimalarica e leishmanicida, esta funcionalidade foi
adicionada ao nucleo azolico a fim de potencializar a
atividade dos compostos sintetizados®”. (Figura 1)

Para a sintese dos compostos (1-5), os derivados
aminotriaz6is (6-8) foram preparados em larga
escala e posteriormente reagido com os respectivos
cloretos de sulfonila em metanol a 0 °C, fornecendo
as moléculas alvo com rendimento na faixa de 80-
95%. (Figura 2)

Devido a intencéo de gerar um pedido de patente
os grupamentos R e R’ ndo foram revelados.
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Figura 1. Relagdo isostérica dos derivados (1-5) e
substancias com atividade leishmanicida.
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Figura 2. Sintese dos derivados (1-5).

Conclusoes |

Foram sintetizados 15 sulfonamidas inéditas,
com rendimento na faixa de 80-95%.

Os estudos de modelagem molecular (docking)
estdo sendo realizados e o0s compostos foram
enviados para testes em L. chagasi, L. braziliensis e
L. amazonensis.
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