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A malaria ¢ uma doenga febril aguda cujo agente etioldgico € o protozoario do género
Plasmodium. O Plasmodium falciparum € o causador da sua forma mais grave, transmitida aos
seres humanos através da picada de fémea do mosquito Anopheles. Segundo a Organizagdo
Mundial da Satude (OMS), em 2023 ocorreram cerca de 263 milhdes de casos no mundo e 597
mil mortes, em 83 paises com maldria endémica. O continente africano concentra 94% dos
casos. E uma doenga potencialmente fatal, que gera muitos prejuizos a sociedade e aos
governos, devido aos altos custos com o tratamento. A quimioterapia atual é representada por
trés grupos de fArmacos: os derivados quinolinicos, os antifolatos e os derivados artemisinicos,
que muitas vezes sao empregados de forma combinada para melhor eficacia. Todavia, a
crescente resisténcia dos parasitas aos farmacos em uso representa um risco a terapia
medicamentosa empregada. Assim, a pesquisa por novas substancias com atividade anti-P.
falciparum ¢ de extrema importancia. Na busca por novos prototipos com agdo antimalarica, €
interessante a presen¢a do nucleo quinolinico, pois estd presente em varios farmacos ja
utilizados e em varias moléculas que apresentam essa atividade. A hibridagdao molecular ¢ uma
estratégia classica da Quimica Medicinal e consiste na conjugagao de estruturas de compostos
distintos que apresentam atividade em uma unica molécula, sendo uma alternativa eficaz de
arquitetar racionalmente estruturas de novos compostos protdtipos. Dessa forma, este trabalho
tem por objetivo o planejamento, a sintese e a caracterizagdo de novos derivados do sistema 4-
(fenilamino)quinolina-3-carboxilato de etila para avaliacdo da potencial atividade anti-P.
falciparum. A metodologia envolve uma rota sintética com 3 etapas reacionais para a obtengao
do intermediario-chave 4-bromoquinolina e, em seguida, uma etapa final em que este
intermediario reage com anilinas substituidas para se obter os derivados quinolinicos
planejados. Todos os intermediarios e produtos finais sdo substancias inéditas na literatura e
foram obtidas com rendimentos reacionais considerados de bons a 6timos (60 a 80%). A
caracterizacdo das moléculas e elucidacdo de suas estruturas foram realizadas por
Espectroscopia de Infravermelho e Ressonancia Magnética Nuclear de 'H.

Palavras-chave: Quinolina; malaria; Plasmodium; sintese organica; derivados quinolinicos;
Area de conhecimento: Ciéncias Exatas e da Terra.

Financiamento: [FRJ, CNPq, CAPES.

2 O @cnPq @rarers T

Conselho Nacional de Desenvolvimento Fundagéo Carlos Chagas Filho de Amparo

Cientifico e Tecnolégico
. . aP isa do Estado do Rio de Ji i ‘
Rio de Janeiro N g e APES



