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Introducéao

No sistema nervoso, a transmissdo de impulsos
Nnervosos é o processo responsavel pela comunicacdo
celular sinptica entre os neurbnios ou destes com
0s musculos e glandulas. Este fundamental evento
fisiologico € mediado por substancias quimicas
especificas denominadas neurotransmissores como,
p.ex., a acetilcolina (Ach), molécula responséavel pela
neurotransmissdo colinérgica. Os receptores onde
este neurotransmissor atua s&o divididos em duas
classes: receptores colinérgicos nicotinicos e
muscarinicos." A neurotransmiss&o colinérgica vem
constituindo-se em um crescente alvo de estudos,
uma vez que eventuais alterac@es fisiopatologicas no
processo podem estar relacionadas com diversos
distdrbios neurodegenerativos centrais e periféricos,
como Doenga de Alzheimer, Parkinsonismo e
Miastenia gravis. Em geral, as substancias sintéticas
preparadas para atuar neste sistema com finalidade
terapéutica s&@o semelhantes estruturalmente a
acetilcolina, porém sdo planejadas alteracBes
estruturais que permitam proporcionar menor
susceptibilidade a enzima acetilcolinesterase, maior
seletividade para os receptores muscarinicos ou
nicotinicos ou atuacdo como agonista ou antagonista
nestes sitios.”

Resultados e Discussao

As rotas sintéticas estdo apresentadas a seguir.
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Figura 1. Obtencao de derivados C3’ fenilicos
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Flgura 2. Obtengéo de derivados C3' piridinicos

O diacetonideo 2 foi preparado a partir de 1 com 72%
de rendimento. Entdo, foi realizada a oxidagdo da
hidroxila ligada ao carbono C3 usando a metodologia
de Swern, obtendo-se o intermediario 3 em 75%.
Tendo-se 3 em maos, realizou-se a adicdo de
brometo de fenil magnésio em THF anidro, obtendo-
se 4 com 52% de rendimento. Para obtencdo do
intermediario 10, fez-se a adi¢cdo de 2litio-piridina,
gerada in situ, a carbonila de 3. A partir de 4,
procedeu-se a remocdo seletiva do grupo
isopropilideno que protege as hidroxilas dos carbonos
C5 e C6 usando &cido fosfomolibdico adsorvido em
silica, obtendo-se 5 com 87% de rendimento. Entdo,
fez-se a clivagem oxidativa da ligagdo C5-C6 usando
NalO, em EtOH 90%, gerando 6 com 99% de
rendimento.

Conclusoes

Os resultados obtidos até o momento neste trabalho
sdo satisfatérios, estando dentro de nossa
perspectiva temporal, o que nos deixa otimistas
guanto a obtencdo das substdncias desejadas, as
guais serdo submetidas a testes farmacolégicos, em
modelos experimentais de neurotransmissao.
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