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REACOES MULTICOMPONENTES COMBINADAS COM’REAC()ES, DO TIPO CLICK
NA PREPARACAO DE COMPOSTOS HETEROCICLICOS HIBRIDOS

As reacdes multicomponentes (MCR) sd@o reacdes em que trés ou mais reagentes séo
adicionados no mesmo meio reacional gerando um produto que possui porgdes dos reagentes
de partida. Com esse método é possivel produzir moléculas de forma econdmica epermite a
criagdo de uma biblioteca de compostos, simplificando o processo de descoberta de novos
produtos com atividades bioldgicas.tA reacdo de Biginellié um exemplo de reacdo que
combinatrés reagentes, sendo de grande utilidade na sintesede 3,4-dihidropirimidin-(1H)-2-
onas (DHPM).Essa reacao ocorre genericamente através da ciclocondensacdode um aldeido
aromatico, um p-cetoéster e uréia.2

As chalconas sdo flavonoides quimicamente conhecidas como cetonas o,p-insaturadas.
Apresentam atividades bioldgicas multifatoriais®e podem ser facilmente sintetizadas a partir
da reacdo de condensacdo aldélicaentre um aldeido e uma acetona, tipicamente aromaticos. A
reacdo de Huisgen (do tipo Click) permite a hibridizacdo de duas moléculas, de maneira
simples e termodinamicamente favoravel. A reacdo é rapida e apresenta elevados
rendimentos.* Temos como objetivo a hibridizagdo de DHPM e chalconas através da reagdo
do tipo Click de forma a produzir hibridos que possuam atividades biolégicas de ambos
compostos.

Foram realizadas propargilacGes de hidréxi-benzaldeidos com brometo de propargila e
K2CO3 como base, fornecendo os produtos com rendimentos entre 78% e 95%. A seguir, 0S
benzaldeidos oxi-propargiladosforam submetidos a condensac@es aldolicas com acetofenona
na presenca de NaOH, originando as respectivas chalconas com rendimentos de 60% e 82%.
Concomitantemente, a reacdo de Biginelli entre benzaldeido, uréia e 4-cloroacetoacetato de
etila, seqguida de azidacdo com NaNs, mostrou rendimento global de 88%. De posse das
chalconas contendo uma porcéo alcino e da DHPM com uma porgdo azida foram realizadas
reacOes do tipo Click para a obtencdo dos compostos hibridos com rendimentos entre 75% e
90%. Todos os compostos sintetizados tiveram suas estruturas comprovadas por Ressonancia
Magnética Nuclear de H e 13C e por ponto de fusdo. A construcdo de diferentes estruturas
hibridas chalcona-DHPM est4d em andamento para posterior investigagdo de atividade
bioldgica.
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