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Introdução 

Nas últimas décadas, houve um aumento no 
número de pesquisas relacionadas à obtenção 
sintética de compostos heterocíclicos 
farmacologicamente ativos, com destaque a 
compostos contendo núcleos pirazolínicos, os quais 
são descrito na literatura com atividades 
antiinflamatória, analgésico, antipirético

1,2
 e 

antitumoral
3
. Entre as principais reações 

empregadas para obtenção de núcleos pirazolínicos, 
destaca-se a reação de ciclocondensação, 
utilizando-se um bloco precursor poli-funcionalizado, 
no qual os compostos β-enaminodicetonas e seus 
derivados são amplamente empregados

4
. No 

entanto, um dos problemas, é a possível formação 
de produtos regioisômeros. Sendo assim, este 
trabalho tem como objetivo, o estudo da 
regioquímica da reação de ciclocondensação do 
bloco precursor 3-(4-Fluorbenzoil)-4-dimetilamino-2-
oxo-3-butenoato de etila

5
 (1) frente à fenilhidrazina 

(Esquema 1), utilizando diferentes condições 
reacionais.  

Resultados e Discussão 

De acordo com a literatura, a reação de 
ciclocondensação do bloco precursor β-
enaminodicetona (1) com fenilhidrazina leva a 
mistura dos regioisômeros A e B na proporção de 
3:1 (Esquema 1)

4
.  

 
Esquema 1. 

 
 
Com o intuito de obter uma síntese regioespecífica, 
diferentes condições reacionais foram testadas 
(Tabela 1). Observa-se que a temperatura reacional 
não influenciou na regioquímica, obtendo-se a 

mesma proporção de regioisômeros A e B (Entrada 
1 e 2 – Tabela 1). Também, foi observado que a 
utilização de catálise ácida, o ácido de Lewis 
BF3.MeOH (Entrada 3) não influenciou essa 
proporção. No entanto, os ácidos próticos 
empregados modificaram a regioquímica da reação, 
aumentando a proporção do regioisômero B 
(Entrada 4 e 5 – Tabela 1). Quando foi utilizado 
líquido iônico [BMIM]BF4 como solvente, obteve-se 
mistura equivalente dos regioisômeros (Entrada 6  – 
Tabela 1). 
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                              
Tabela 1. Condições reacionais e proporção dos 
regioisômeros formados na reação de 
ciclocondensação. 

 Entrada 
i Resultados (%) 

* 

Solvente TTemp.(°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 análise de RMN de 
1
H em CDCl3; 

Conclusões 

Concluiu-se que a utilização de catalisador ácido 

prótico proporcionou alterações na regioquímica da 

reação, aumentando a proporção do regioisômero 

B. Observou-se também que a natureza do ácido 

(força e estrutura) tem efeito na magnitude da 

proporção de B em relação a A. Tais resultados são 

relevantes do ponto de vista sintético, visto que 

metodologias com maior regioespecificídade são de 

grande valia para atividade farmacológica. 
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