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Introducao

Heterociclos nitrogenados compdem um amplo
ndmero de produtos naturais. Os pirazéis sao

compostos que despertam  atengcao, pois
apresentam muitos derivados com ampla variedade
de propriedades interessantes, como anti-

hiperglicémica, analgésica, anti-inflamatéria, anti-
pirética, anti-bacterial , hipoglicémica, entre outras.
Muitos compostos que apresentam fenilpirazéis em
suas estruturas, por exemplo, sdo conhecidos por
ter significante atividade farmacoldgica, assim
como o Celecoxib e anti-inflamatoria que atua como
um inibidor seletivo da enzima prostaglandina
endoperoxidase sintetase-2 (PGHS-2).

Devido a importancia desta classe de
compostos, ha mais de duas décadas, o
NUQUIMHE tem desenvolvido rotas sintéticas para
obter estrategicamente heterociclos substituidos
que possibilitem derivatizagées, conduzindo a
substancias com possivel atividade biolégica.'®

Resultados e Discussao

Neste trabalho foram desenvolvidas
metodologias sintéticas simples e eficientes para
promover a obtencéo de pirazdis através da reacao
de ciclocondensacdo entre as enonas ciclicas 2-
etil-(4,5-diiddrofuran-3-il)-2-oxoacetato (4) e 2-etil-
(3,4-diidro-2H-piran-5-il)-2-oxoacetato  (5) com
diferentes hidrazinas.

Primeiramente, foram preparadas as enonas
ciclicas precursoras 4,5 através da acilagao do 2,3-
diidrofurano (1) e 3,4-diidro-2H-pirano (2) utilizando
cloreto de etil oxalila como agente acilante,
segundo metodologia desenvolvida por nosso grupo
de pesquisa.® Posteriormente, estes compostos
foram reagidos com diferentes hidrazinas, conforme
mostra o Esquema 1, conduzindo aos pirazéis
desejados em bons rendimentos 63-96% .

Os pirazéis 7,8a, que apresentam hidrogénio
como substituinte foram submetidos a reacdo de N-
alquilagao, utilizando-se bromo etano, brometo de
alila e 2-cloroacetamida como agentes alquilantes,

sob agitacao e refluxo durante 24 horas, utilizando
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acetona anidra como solvente e carbonato de
potassio como base, rendendo os pirazéis derivados
em rendimentos satisfatérios, 48-86%.
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Conclusoes

As metodologias desenvolvidas para a sintese
dos pirazbis e seus derivados N-alquilados
apresentadas neste trabalho, mostraram-se faceis,
simples e eficientes. Possibilitando-nos obter os
produtos desejados através de apenas dois passos
reacionais.

Os compostos sintetizados foram obtidos na
forma de misturas isoméricas e identificados
através de técnicas de ressonancia magnética
nuclear de 'H e '°C e espectroscopia de massas.
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