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Introducao

Chalconas séo cetonas a,B—insaturadas, que
apresentam o esqueleto Cg-C3-Cq, de grande
interesse quimico e farmacoldgico. Apresentam
interessantes  atividades bioldgicas, incluindo
antiinflamatéria, antibacteriana, antiprotozoarios,
antifiingica, antitumoral, entre outras.™* Podem ser
obtidas sinteticamente por diversos métodos, porém
a metodologia mais utilizada é a condensagdo de
Claisen-Schmidt® (condensacdo alddlica entre
aldeidos e acetofenonas).

As sulfonamidas sdo caracterizadas pela
presenca do grupo R-SO,-NR'R", um importante
grupo farmacoférico, que esta presente em
aproximadamente 150 agentes antibacterianos
comercializados.”

Nosso objetivo neste trabalho é a sintese de
uma série de hibridos chalcona/sulfonamida, que
posteriormente serdo avaliados como potenciais
inibidores das enzimas tirosina fosfatases (PTPs) A
e B de Mycobacterium tuberculosis.

Resultados e Discussao

Primeiramente, sintetizou-se a chalcona (E)-1-(3,4-
diclorofenil)-3-(4-metilfenil)-2-en-1-ona, através da
condensagdo de Claisen-Schmidt (Figura 1). A
reacdo foi realizada em baldo de fundo redondo
revestido por papel aluminio. Adicionou-se a 3,4-
dicloroacetofenona (lmmol) e o 4-metilbenzaldeido
(1 mmol), metanol como solvente e KOH (50% p/v)
como catalisador. A mistura foi mantida sob
agitacdo magnética, a temperatura ambiente, por 24
horas. Neutralizou-se o meio reacional com HCI
10% e adicionou-se agua para a precipitacdo do
produto, que foi obtido por filtracdo a vacuo. Apés
recristalizacdo em etanol, o produto puro foi obtido

com rendimento de 79% como cristal amarelo claro.
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Figura 1. Obteng¢é&o da chalcona.

Em seguida, adicionou-se &cido clorossulfénico (6
mmol) a chalcona (1 mmol). O meio reacional foi
mantido fechado por 5 dias a temperatura ambiente.
Obteve-se o cloreto de sulfonila da chalcona (Figura
2) com rendimento de 65%.
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Figura 2. Intermediario cloreto de Sulfonila.

Reagiu-se o cloreto de sulfonila obtido (Figura 2)
com aminas selecionadas (Tabela 1), em metanol, e
a reacdao foi vertida sobre gelo picado para obtencao
do produto. Os compostos foram purificados por
recristalizacdo em solvente adequado ou em coluna
cromatografica. Foram  obtidos 9 hibridos
chalcona/sulfonamida inéditos (Figura 3 e Tabela
1), com rendimentos variaveis entre 10,5 e 73,3%.
As estruturas sintetizadas foram caracterizadas por
IV, RMN de **C e 'H e ponto de fuséo.
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Figura 3. Hibridos chalcona/sulfonamida

Tabela 1. Grupos substituintes (R), rendimento (%)
e ponto de fusdo (p.f.) dos hibridos sintetizados.

R % p.f. (°C)

1 Benzilamina 43,7 ND

2 4-Cloroanilina 32,4 ND

3 2,4-dinitrofenilhidrazina 10,5 | 121,0-122,0

4 Dietilamina 66,0 ND

5 7-cloro-4-hidroxi-quinolina | 23,7 ND

6 Morfolina 73,3 |137,3-138,4
7 Naftilamina 40,5 ND

8 | 2-amino-6-clorobenzotiazol | 32,9 ND

9 2,4-dicloroanilina 51,2 | 141,3-142,5

ND = nédo determinado

Conclusdes

Foram obtidos 9 compostos hibridos
chalcona/sulfonamida, todos inéditos, que foram
caracterizados por IV e RMN de Bc e 'H. As
estruturas serdo submetidas a testes bioldgicos para
avaliar sua atividade como inibidores das proteina
PTPs A e B de Mycobacterium tuberculosis.
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