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O cancer ¢ uma das principais causas de morte no mundo. Portanto, o desenvolvimento de
novos medicamentos mais seletivos e potentes ¢ necessario. A polifarmacologia possui trés
abordagens distintas, sendo elas: tomar dois ou mais medicamentos simultaneamente, co-
formulagdo de dois ou mais agentes ativos em um unico comprimido e o desenvolvimento de
entidades moleculares hibridas capazes de modular multiplos alvos. No entanto a abordagem
polifarmacolédgica que estd ganhando mais popularidade ¢ a hibridacdo molecular (HM), que
consiste na estratégia de desenvolvimento racional de novos protétipos, onde o composto com
maior atividade bioldgica ¢ produzido através de uma fusdo adequada de subunidades
farmacoforicas. A HM ¢ realizada para alcancar um dos seguintes objetivos: (i) sinergismo da
acao farmacologica, (ii) terapia de agdo dupla farmacolédgica ou (iii) modulagdo de efeitos
colaterais indesejaveis. Utilizando a reagdo multicomponente Povarov, o presente projeto tem
como objetivo a sintese de hibridos contendo os nicleos naftoquinona e tetrahidroquinolina
com potencial atividade anticancer. Cabe ressaltar que tanto as naftoquinonas quanto as
tetrahidroquinolinas sdo classes quimicas encontradas na natureza e tém papéis biologicos
vitais. Esses compostos possuem efeitos anticdncer, analgésicos, anti-inflamatorios,
antimaldricos, antifngicos, antivirais, antitripanossomaticos, antiesquistossomaticos,
leishmanicidas e antiulcerogénicos. A primeira etapa do projeto consiste na sintese dos
derivados de naftoquinona reagindo-se a 1,4-naftoquinona ou 2,3-dicloro-1,4-naftoquinona
com a p-fenilenodiamina em etanol. A proxima etapa consiste na reacao de Povarov, reagindo-
se os derivados de naftoquinona com aldeidos aromaticos e ciclopentadieno, catalisada por
perclorato de trifenilfosfonio em acetonitrila, gerando os hibridos desejados contendo
naftoquinona e tetrahidroquinolina. 03 compostos derivados do benzaldeido, p-clorobnzaldeido
e alfa-naftaldeido foram sintetizados e caracterizados através de RMN H'e Infravermelho com
bons rendimentos (61-78%). Outros aldeidos aromaticos serdo utilizados e os compostos serdao
avaliados com relacdo a sua atividade anti-cancerigena.
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