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Introducéo

Os alcaléides marinhos haliclorina (L), acido pinaico
(2) e &cido tauropinaico (3) foram isolados,
recentemente, por Uemura e colaboradores™? (Figura
1). Estes compostos sdo caracterizados por
apresentarem sistemas l-aza-[4.5.0]-
espirobiciclodecano funcionalizados. Os compostos
1, 2 e 3 tém sua importancia biol6gica ligada a
processos inflamatérios com utilidade potencial no
tratamento de arteriosclerose, angina e doencas da
artéria coronéria.
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Figura 1: Alcaléides marinhos

Resultados e Discussao

A sintese da unidade espiroquinolizidinica teve como
etapas chave a adicdo Michael de um enolato
derivado da amida 4 ao éster 5 e subseqiente
alquilacdo in situ do enolato intermediario, uma
condensacdo de Dieckmann de 8 e finalmente um
rearranjo de Beckmann em 10 (Esquema 1).°
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A lactama 11 foi convertida ra respectiva tiolactama
12, em bom rendimento, utilizando o reagente de
Lawesson Esquema 2. A etapa seguinte consistiu
na reacdo de Eschenmoser, a qual foi realizada com
2-bromoacetoacetato de metila, na presenca de
NaHCO,, levando diretamente a formacédo de 13. A
deacetilagcdo foi promovida por MeONa em MeOH,
sob um aquecimento brando. Por fim, o quarto centro
estereogénico foi construido através de uma
hidrogenacdo catalitica de 14, na presenca de 6xido
de platina (1V).
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Esquema 2

Comparacdo dos dados espectroscopicos para 15
s&o idénticos aos dados relatados na literatura.*

Conclusdes

A metodologia descrita permitiu a preparacdo de um
intermediario sintético avancado (15) em 12 etapas e
em bom rendimento (7%). Este intermediario
apresenta 4 dos 5 centros estereogénicos presentes
na haliclorina (1) e é descrito na sintese total de 1,
por Trauner, Churchill e Danishefsky, caracterizando
uma sintese formal.
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