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Sintese de Hibridos Quinazolina-Chalconas
Gilmar Vieira Duarte, Dennis Russowsky

INTRODUCAO

Chalconas sao flavonoides naturais constituidos de cetonas
aciclicas aromaticas a,B-insaturadas. Compostos desse tipo sao

bioativos para o tratamento de doencas como malaria,
leishmaniose e Doenca de Chagas. ?!

Quinazolinas sao diazinas benzofundidas contendo
nitrogénios na posicao 1-3 e sao utilizadas como blocos de
construcao farmacologicos.? A unido de duas ou mais moléculas
(Hibridizacao Molecular) que atuam em diferentes aspectos de
uma doenca pode apresentar um efeito de sinergismo, resultando
em uma maior atividade da molécula.® Nesse trabalho propos-se a
sintese de uma biblioteca de hibridos que combinem chalconas
com a quinazolina a fim de averiguar sua potencial eficacia no
combate a doencas negligenciadas.

METODOLOGIA E RESULTADOS

O primeiro passo da sintese (fig. 1) foi a obtencao das
nitrochalconas atraves da condensacdo alddlica entre
acetofenonas e nitroaldeidos meta e para substituidos. As
nitrochalconas foram purificadas e caracterizadas por RMN de H e
13C e infravermelho. Observou-se a formacao das nitrochalconas
no espectro de RMN pela presenca de dois dupletos de J3=15,6
Hz, caracteristico de olefinas dissubstituidas com configuracéo (E).
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Esquema 1. Sintese das nitrochalconas e aminochalconas.

As aminochalconas foram obtidas por reducao dos
compostos 3. utilizando SnCl,.2H,0 como agente redutor. Seu
processo de purificacao levou a baixos rendimentos. Analisando o
bruto reacional por RMN, notou-se que consistia majoritariamente
da amina de Iinteresse, assim, optou-se por utilizar o bruto
reacional na etapa seguinte.
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Tendo sintetizado as aminochalconas, realizou-se reacao de
substituicdo na 4-cloro-quinazolina a fim de sintetizar os hibridos
guinazolina-chalcona (esquema 1).
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Esquema 2. Sintese do hibrido quinazolina chalcona

Os compostos finais foram caracterizados por RMN de H e
13H, Infravermelho e ponto de fusdo e apresentaram bons
rendimentos. Abaixo segue tabela com valores de rendimentos e
espectro de RMN 'H de um exemplo representativo da familia de

com postos.
Tab 2. Rendimentosdos hibridos.
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Fig 2. Espectro de RMN 'H e ampliac6esdo composto 6k.

CONSIDERACOES FINAIS

Através de uma rota sintética simples, eficaz e rapida foi
possivel a construcdo de um conjunto de compostos hibridos
moleculares altamente funcionalizados, e bons rendimentos, que
podem atuar como potenciais compostos bioativos. Alem disso,
vale salientar que dos doze hibridos planejados, dez séo
compostos inéditos.
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