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Introducao

Os acidos cafeico 2 e galico 3 e seus derivados sao
compostos fendlicos amplamente distribuidos no
reino vegetal, que exibem diversas propriedades
biolégicas, dentre elas, anti-oxidante, anti-viral, anti-
bacteriana, anti-fingica e anti-inflamatéria.*

Os acidos cafeoilquinicos sdo formados pela
esterificacdo do acido quinico 1 com um ou mais
equivalentes do acido cafeico 2. As principais
propriedades desses acidos sdo a inibicdo da
replicacdo do virus HIV-1 em concentragfes nao
toxicas e a potente e seletiva inibicdo da enzima
HIV integrase, uma enzima que participa
diretamente do ciclo de replicacdo do virus HIV.?
Outros derivados dos éacidos cafeico 2 e galico 3
condensados com diferentes classes de substratos,
especificamente carboidratos e ciclitois, também
apresentam propriedades anti—HIV—integrase.3
Nesse trabalho é descrito a sintese de diesteres
derivados dos acidos cafeico ou gdlico com ciclitois
derivados do acido quinico.

) g

Acido Quinico 1 Acido Cafeico 2 Acido Galico 3

Resultados e Discussao

Os diois 4 e 5," derivados do acido quinico 1, foram
condensados com os cloretos de diacetilcafeoila ou
triacetilgaloila em piridina, seguido da hidrélise
acida dos grupos acetila e cicloexilideno,
conduzindo aos diesteres 10-13 (Esquema 1). Os
compostos 16 e 17 foram obtidos pela benzilacdo
dos diois 4 e 5, respectivamente, seguida pela
clivagem do anel cicloexilideno com &cido
trifluoroacético. Os compostos 16 e 17 foram
condensados com os cloretos de diacetilcafeoila ou
tribenzilgaloila em piridina, conduzindo aos
compostos 18-21. Os compostos 18 e 19 foram
tratados com paladio (0) em presenca de metanol
gerando os compostos 22 e 23, respectivamente,
enquanto 20 e 21 sofreram hidrogendlise
conduzindo aos compostos 24 e 25,
respectivamente (Esquema 1).

O acido quinico 1 foi transformado na y-lactona 26
pela reacdo com cicloexanona em presenca de
Amberlite IR120. A y-lactona 26 foi reduzida com
hidreto de litio e aluminio (LAH) conduzindo ao triol
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27. As hidroxilas primarias e secundarias de 27
foram condensadas com o0s cloretos de
diacetilcafeoila ou triacetilgaloila em piridina,
seguida pela hidrélise acida dos grupos acetila e
cicloexilideno gerando os compostos 28 e 29
(Esquema 1). Todos os compostos sintetizados
foram caracterizados por RMN de 'H e *C,
infravermelho e op.
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14 R'=0Bn, R?=H;90% 16 R'=OBn, R?=H;72% 19 R!=H, R?= OBn, R%= Ac,Caf; 75% 23 RI=H, R%= OH, R3= Caf; 60%
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21 R'=H, R%= OBn, R*= BnyGal; 65% 25 R!=H, R?= OH, R%= Gal; 95%

a: AcCaf-Cl ou AcsGal-Cl, pi, tolueno, 0°C-t.a.; b: HCI (1 moI.L'l), THF,
t.a.; ¢: BnBr, n-BusNBr, CH,Cl,, NaOH 50% (m/v), t.a.; d: CF3COOH, H,0,
CH,Cl,, refluxo; e: Ac,Caf-Cl ou BnsGal-Cl, pi, tolueno, 0°C-50°C; f: Pd/C
(10%), MeOH, refluxo para 18 e 19; g: H,, Pd/C (10%), EtOAc, t.a. para 20
e 21; h: 1) cicloexanona, tolueno, DMF, refluxo por 50 h; 2) Amberlite IR
120, refluxo; i: LiAlH4, THF, t.a.

Esquema 1. Sintese dos compostos 10-13, 22-25 e
28-29.

Conclusdes |

Foram sintetizados 26 compostos, sendo 24 inéditos
e 10 produtos finais. Os compostos finais foram
enviados para testes anti-inflamatérios, anti-herpes,
anti-oxidantes, anti-parasitario e anti-HIV.
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