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Introducao |

Nas Ultimas décadas, houve um aumento no
namero de pesquisas relacionadas a obtencao
sintética de compostos heterociclicos
farmacologicamente ativos, com destaque a
compostos contendo ndcleos pirazolinicos, os quais

sdo descrito na literatura com ativligades
antiinflamagéria, analgésico,  antipirético™ e
antitumoral®.  Entre as  principais reacdes

empregadas para obtencao de nucleos pirazolinicos,
destaca-se a reagdo de ciclocondensacéo,
utilizando-se um bloco precursor poli-funcionalizado,
no qual os compostos B-enaminodicetonas e seus
derivados sdo amplamente empregados“. No
entanto, um dos problemas, € a possivel formagéo
de produtos regioisbmeros. Sendo assim, este
trabalho tem como objetivo, o estudo da
regioquimica da reagdo de ciclocondensagédo do
bloco precursor 3-(4-Fluorbenzoil)-4-dimetilamino-2-
oxo-3-butenoato de etila® (1) frente & fenilhidrazina

(Esquema 1), utilizando diferentes condi¢des
reacionais.

Resultados e Discussao |
De acordo com a literatura, a reacdo de
ciclocondensacdo do  bloco precursor  B-

enaminodicetona (1) com fenilhidrazina leva a
mistura dos regioisdbmeros A e B na propor¢cédo de
3:1 (Esquema 1)*.

Esquema 1.

>

N
Et0,C N

)
. Ph
OEt i A

NH,NHPh

F &N EtO o)
1 /@\\
N
N
F |
Ph
B

Com o intuito de obter uma sintese regioespecifica,
diferentes condi¢cbes reacionais foram testadas
(Tabela 1). Observa-se que a temperatura reacional

ndo influenciou na regioquimica, obtendo-se a
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mesma proporcéo de regioisdbmeros A e B (Entrada
1 e 2 — Tabela 1). Também, foi observado que a
utilizacdo de catdlise acida, o acido de Lewis
BF;.MeOH (Entrada 3) nado influenciou essa
proporcdo. No entanto, o0s &cidos proticos
empregados modificaram a regioquimica da reacéo,
aumentando a propor¢do do regioisbmero B
(Entrada 4 e 5 — Tabela 1). Quando foi utilizado
liquido i6nico [BMIM]BF, como solvente, obteve-se
mistura equivalente dos regioisémeros (Entrada 6 —
Tabela 1).

Tabela 1. Condigbes reacionais e propor¢cdo dos
regioisdbmeros formados na reacao de
ciclocondensacéo.

i Resultados (%)

Entrada—g o erie Temp.(°C) Cat. A B
1 EtOH refluxo - 75 25
2 EtOH t. a. - 75 25
3 EtOH t. a. BF3 74 26
4 EtOH t. a. HCOOH 38 62
5 EtOH t. a. TsOH 55 45
6 [BMIM]BF4 t. a. - 50 50

*Obtido por analise de RMN de "H em CDCl3;

Conclusodes

Concluiu-se que a utilizagdo de catalisador &cido
prético proporcionou alteragdes na regioquimica da
reacdo, aumentando a propor¢do do regioisbmero
B. Observou-se também que a natureza do acido
(forca e estrutura) tem efeito na magnitude da
proporcdo de B em relacdo a A. Tais resultados séo
relevantes do ponto de vista sintético, visto que
metodologias com maior regioespecificidade sédo de
grande valia para atividade farmacoldgica.
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