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Introducao |

A reacdo de Heck é uma poderosa ferramenta para
formacdo de ligacdo carbono-carbono, sendo
amplamente utilizada na Sintese Organica.' Dentre
suas variantes, a reacdo de Heck-Matsuda, que
emprega sais de diazbnio como agentes arilantes,
tem se destacado como uma metodologia mais

branda, operacionalmente simples e bastante
eficiente.’

Neste trabalho descreve-se a utilizacdo desta
reacdo como etapa chave na sintese da

isopentabromopseudilina (1), analogo sintético da
pentabromopseudilina (2), produto natural com
variada atividade biolégica, tal como antibiotica,
antitumoral e inibidora de lipoxigenases humanas.?
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Resultados e Discussao |

pentabromopseudilina (2)

A rota sintética proposta tem como intermediério
chave o enecarbamato 5, obtido pela reacdo de
Heck-Matsuda entre a olefina 3 e o sal de diazénio
4. A aromatizagdo de 5 leva ao intermediario
avancado 6, fornecendo o esqueleto arilpirrol de 1.
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F|gura 1. Rota proposta para a sintese de 1.

A olefina 3 foi preparada através da metatese da
dialilamina 7, sendo obtida em 98% de rendimento.
De posse desta preparou-se o enecarbamato 5
através da reagdo de Heck-Matsuda seguida da
desidratacdo do lactamol, com rendimento de 73%
para as duas etapas. A aromatizacdo de 5 utilizando
DDQ como agente oxidante levou ao pirrol 6 em
83% de rendimento. Este foi desprotegido em meio
béasico, levando a 8 com rendimento de 95%,
podendo ser utlizado na proxima etapa sem
purificagdo. Na,S e BBr; foram testados como
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agentes de demetilacdo de 8, e os melhores
resultados foram obtidos com o uso de 3
equivalentes de BBrz, permitindo a obtencdo de 9
com rendimento de 63%.
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Figura 2. Sintese da isopentabromopseudilina (1).

Acido tribromoisociandrico e brometo-perbrometo de
piridinio (pyr.HBr3) foram testados como reagentes
de bromacdo na transformacdo de 9 em 1, sob
diferentes condi¢bes. Até o presente momento, 0S
melhores resultados foram obtidos utilizando-se 1,3
equivalentes de pyr.HBr3, permitindo a obtencdo de
1 com 51% de rendimento. Estudos visando a
otimizagdo das duas Ultimas etapas desta sintese
estdo em desenvolvimento.

Conclusodes

A utilizacédo da reacdo de Heck-Matsuda como etapa
chave na construcdo da unidade arilpirrol permitiu o
desenvolvimento de wuma nova sintese da
isopentabromopseudilina (1), com rendimento global
superior ao descrito na literatura (18% vs. 0,7%)."
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