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Introducao

Benzalftalidas sao derivados estilbénicos que
contém um heterociclo oxigenado e podem ser
utilizadas como intermediarios de sintese para a
obtengdo de novas moléculas policiclicas ativas.
Imidazo-isoind6is, quando testados in viz‘rof
apresentaram atividade anti- Trypanosoma cruzi,
anti-Plasmodium  falciparum?® e anti-HIV.®  Aqui,
apresentamos a sintese de compostos policiclicos
(imidazo-isoinddis, isoindolo-benzimidazéis e
benzilideno-isoindolinonas) a partir de ftalidas.

Resultados e Discussao

Foram obtidos 4 imidazo-isoind6is pelo
tratamento direto das ftalidas obtidas previamente*
com excesso de etilendiamina, a 80-90 °C, em
atmosfera inerte (Figura 1 e Tabela 1). A
condensagao, com conseqlente formagao da
amidina e do anel imidazélico, ocorreu por adi¢ao
nucleofilica seguida de desidratagéo.
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Figura 1. Sintese de imidazo-isoinddis.

Tabela 1. Condigdes das reagdes dos imidazo-isoinddis.

Composto R Tempo (h) Rend (%)
1-300 g 16 19
1-310 vy 16 13
1-340 g ) 24 9
1-380 7 15 12

As reacbes para obtengcdo dos isoindolo-
benzimidaz6is foram realizadas misturando as
benzalftalidas obtidas® com as fenilendiaminas
correspondentes e acetonitrila anidra, em agitacao
magnética e atmosfera de N, a 80-150 °C (Figura 2
e Tabela 2). As condensagbes se processaram da
maneira esperada, pelo mesmo mecanismo de
reacao proposto para a formagao dos imidazo-
isoindois, quando se utilizou fenilendiamina e 4-
metilfenilendiamina (10101, 1-0102 e [-0121).
Quando se utilizou clorofenilendiaminas e
diaminopiridina, a segunda ciclizagdo nao ocorreu;
atribui-se ao cardter atrativo de elétrons dos cloros e
do nitrogénio a nao ciclizagdo, resultando em
derivados de isoindolinonas, compostos que foram
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obtidos em forma de mistura dos regiocisémeros Z e
E (1-0103, 1-0104, 1-0109 ¢ 1-0124).
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Figura 2. Sintese de isoindolo-benzimidazdis (1) e
benzilideno-isoindolinonas (2).

Tabela 2. Condigbes das reagdes dos isoindolo-

benzimidazois e benzilideno-isoindolinonas.
Comp R R: Tempo(h) T (°C) Rend (%)

10101 4SCH, /1) 17 80 27
10102 4-SCHs [0, 14 80 17

1-0103* 4-SCHs %@[ 24 110 35 (Z+E)
1-0104* 4-SCHs f@ 24 80 15(ZE)
1-0109* 4-SCHs  ° g 140 150 22 (Z+E)
1-0121 2-naftil j@ 47 110 24

I-0124* 2-naftil f@ 89 100 17 (Z+E)

* benzilideno-isoindolinonas.

Os produtos obtidos apresentavam aspecto
oleoso e cor amarelada, e foram caracterlzados por
espectros de IV, RMN de 'H, RMN de "*C e massas.
Devido a compIeX|dade estrutural f0| necessano
realizar experlmentos b|d|menS|ona|s 'H-'H (COSY)
e heteronucleares 'H-'"°C (HMQC) e 'H/*C (HMBC)
para os isoindolo-benzimidazéis e benzilideno-
isoindolinonas. Todos sdo novos compostos, nao
descritos anteriormente na literatura.

Conclusoes

Foram sintetizados e caracterizados 4 imidazo-
isoinddis, 3 isoindolo-benzimidazois e 4 benzilideno-
isoindolinonas, todos inéditos. Posteriormente estes
compostos serao avaliados quanto as suas
propriedades anti-Plasmodium spp.
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