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Introducao

Pirimidinas sao compostos heterociclicos
aromaticos dinitrogenados que se destacam por sua
ampla aplicabilidade na farmacologia e na
agroquimica." Considerando tal importancia e
também a necessidade do desenvolvimento de
novas metodologias para sintese  desses
compostos, esse trabalho teve como objetivo
principal desenvolver uma nova estratégia para a
sintese de compostos do tipo 6-bromometil-2-
metiltio-4-trialometilpirimidinas e, apés, emprega-los
na obtencdo de uma série inédita de haletos de 2-
metiltio-4-trialometilpirimidinas 6-substituidos
utilizando aminoalcoois analogos a colina.

Resultados e Discussao |

Neste trabalho desenvolveu-se uma nova
metodologia para a sintese das 6-bromometil-2-
metiltio-4-trialometil pirimidinas 4 e 5 (Esquema 1),
pois a metodologia de sintese até entdo conhecida®
era ineficaz principalmente no quesito tempo de
reacdo, onde os produtos sé eram obtidos apés 48h
de reacdo. Além disso, tal metodologia2 demonstrou
a sintese de apenas um exemplar contendo um
substituinte semelhante a colina (composto 8a).
Desta forma, neste trabalho também buscou-se
sintetizar os compostos 7a-d e 8a-d (Esquema 1),
0S (quais apresentam, na posicdo 6 do anel
pirimidinico, grupos semelhantes & colina, podendo
assim, contribuir para uma possivel atividade de
inibicdo da enzima acetilcolinesterase (AChE).

A metodologia de sintese dos produtos 7a-d e 8a-d
(Esquema 1) foi baseada em duas etapas
reacionais. Na primeira etapa foram realizadas
reacbes de ciclizacdo das enonas bromadas 1 ou 2
com o sulfato de 2-metil-2-pseudotioureia 3
empregando-se meio basico (Na,CO; 1M) e
temperatura ambiente por 1h. Esta primeira etapa
proporcionou a obtencdo dos compostos 6-
bromometil-2-metiltio-4-trialometilpirimidinas 4 e 5
em um curto intervalo de tempo em comparacao
com a literatura existente.” J& a segunda etapa foi
responsavel pela substituicdo nucleofilica do atomo
de bromo presente na estrutura das 2-metiltio-4-
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trialometilpirimidinas 4 e 5 por uma série de
nucledfilos (aminoalcoois) semelhantes & colina,
como demonstra o Esquema 1. Todos os
compostos obtidos neste trabalho foram analisados
por Ressonancia Magnética Nuclear (‘H e °C) e
espectrometria de massas, tendo sua pureza
confirmada através do experimento de analise
elementar.

Esquema 1: Metodologia aplicada para a sintese
dos compostos pirimidinicos 7a-d, 8a-d.
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Conclusodes

A metodologia empregada se mostrou eficiente para
a obtencdo dos composto 4 e 5, pois 0S mesmos
foram obtidos em curto intervalo de tempo e
empregando temperatura ambiente. Além disso
foram sintetizados novos haletos de 2-metiltio-4-
trialometil pirimidinas 6-substituidas 7a-d, 8a-d
contendo grupos semelhantes a colina na posicéo 6
do anel pirimidinico. Estes foram obtidos em um
tempo reacional total de 2h e apresentaram 6timos
rendimentos. Os compostos 7a-d, 8a-d estdo sendo
testados biologicamente como inibidores da enzima
acetilcolinesterase e, em testes prévios, 0s mesmos
demonstraram ser potentes inibidores desta enzima.
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