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A relacao entre a Quimica, Biologia e a Medicina tem sido marcadamente produtiva
neste ultimo século. Muitas doengas sdo altamente variaveis e envolvem 6rgéos e tecidos de
sistemas distintos. Doengas multifatoriais, como tuberculose, hipertenséo, o mal de Alzheimer
e cancer, envolvem o uso de varios farmacos diferentes e especificos para cada fator
patogénico. Entretanto, o tratamento tradicional ou o uso coquetéis de drogas, tem se
mostrado pouco efetivo devido a intera¢des incompativeis entre as drogas co-administradas.

O emprego de farmacos que desempenham o papel de duas ou mais drogas na forma
de dosagem Unica, leva ao conceito de drogas multifuncionais, que simplificam a adesao do
paciente, diminuem interagbes droga-droga ou efeitos colaterais e possivelmente incorporar
efeitos sinergisticos.

Este trabalho aborda a sintese de moléculas hibridas com sitios bioativos distintos,
visando a eficiéncia como futuras drogas multifuncionais. O processo de sintese baseia-se
na combinagdo de dihidropiridinas propargilada (DHPP) e dihidropiridinas azidadas (DHPA)
com estruturas variadas para posterior hibridizacdo por meio da reacdo do tipo Click de
Huisgen, catalisadas por Cu(l).

A primeira etapa desse trabalho consistiu na sintese de uma familia de DHPP via
reagdo multicomponente de Hantzsch, a partir de benzaldeidos oxipropargilados diferentes,
previamente preparados. A segunda etapa consistiu na sintese das DHPA que foram
preparadas a partir dos respectivos aldeidos previamente azidados via reagdo
multicomponente de Hantzsch.

Por fim, com as DHPP e DHPA em maos, foram realizadas as reacbes de
hibridizacdo, empregando-se a reacao de cicloadicdo 1,3-dipolar de Huisgen, catalisada por
Cu(l). Foram preparados 3 compostos hibridos DHPP-DHPA, com rendimentos que variaram
de 30-60%. Os compostos hibridos foram caracterizados por métodos espectroscépicos
usuais como RMN de !H e 3C. A proxima etapa do trabalho envolve a investigacédo das
atividades biolégicas dos compostos hibridos em comparagcdo com os substratos nao
hibridizados.



