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A hibridizacdo molecular € um conceito de design de novas drogas que se
baseia na combinacdo de diferentes moléculas bioativas em um Unico composto,
chamado de hibrido molecular. Sabendo disso, pesquisas estéo voltadas a busca de
novos medicamentos para combater mais de uma doencga ou sintoma com um Unico
farmaco, reduzindo efeitos colaterais.* Compostos heterociclicos nitrogenados est&o
presentes em diversos produtos naturais bioativos, drogas sintéticas e produtos
farmacéuticos.? Um dos principais nucleos s&o os derivados quinazolinicos, que
constituem uma importante classe de substancias com propriedades farmacoldgicas,
tais como antihipertensivas 3, antiflingicas e relaxantes musculares.® Também est&o
presentes em farmacos anticancer como o Gefitinibe e o Erlotinibe.> Modificacdes
estruturais vém sendo realizadas para aprimorar as drogas sintéticas e desenvolver
remédios mais efetivos contra as doencas.? Inspirados pelas estruturas de farmacos
anticancer®, o objetivo desse trabalho foi sintetizar hibridos entre quinazolinas e
chalconas para futuramente investigar suas atividades anticancer. Foi escolhido
como metodologia para o inicio deste trabalho, a sintese das dihidroquinazolinonas
a partir da reacdo entre 2-aminobenzamida e aldeidos na presenca de acido para-
toluenossulfénico como catalisador, e etanol como solvente a 70 °C.>® Em seguida
foi feita a sintese de quinazolinonas utilizando iodo como oxidante na temperatura
de refluxo do etanol.* Por fim foi feita a sintese dos hibridos quinazolina-chalcona. A
sintese dessas moléculas foi feita a partir de duas reag6es em uma etapa (sem
isolar o intermediario formado) para evitar possiveis contaminacdes, perdas ou
purificacbes desnecessarias. Foi utilizado um método adaptado da literatura.” A
primeira etapa foi a cloragdo das quinazolinonas utilizando cloreto de tionila e
dimetilformamida em refluxo até a formacéo da 4-cloroquinazolina. Para a segunda
etapa da sintese foi feita uma substituicdo nucleofilica aromatica com diferentes 3-
aminochalconas utilizando isopropanol como solvente a temperatura de refluxo. Os
hibridos foram obtidos em rendimentos de 60-92%. Os produtos finais sintetizados
nesse trabalho sdo inéditos e trazem novidades no ponto de vista estrutural, foram
isolados em bons rendimentos e caracterizados através de andlises
espectroscopicas de RMN de *H e de *C. Encontram-se em andamento as anélises
de Infravermelho, ponto de fusdo e espectrometria de massas de alta resolucao.
Apos a finalizacdo da sintese, esses compostos serdo avaliados em relacéo a suas
atividades anticancer.
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