Sociedade Brasileira de Quimica (SBQ)

Estudos visando a sintese total da (+)-Napalilactona: Construcdo do
esqueleto carbdnico principal e dos centros estereogénicos C3 e CA4.

José Tiago M. Correia (PG)* e Fernando Coelho (PQ)

DQO -
josetiago@gmail.com

Palavras Chave: Sesquiterpenos, Napalilactona, Patilactona

Introducao

A (+)-Napalilactona 1 foi o primeiro nor-
sesquiterpeno clorado de sua familia a ser isolado,
a partir do coral marinho Lemnalia africana.’ Assim
como a (+)-Patilactona 2, o outro representante da
sua familia, apresenta quatro centros
estereogénicos consecutivos em sua estrutura,
sendo dois destes centros quaternarios (C2 e C3).
Um destes centros quaterndrios pertence a uma
anel y-butirolactébnico (C2). Tal complexidade
estrutural torna estas moléculas interessantes do
ponto de vista sintético. (Figura 1)
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Figura 1. Estrutura da (+)—Napalilactona 1 e da (+)-Patilactona 2

O objetivo deste trabalho é estudar uma rota
sintética para a sintese de 1 na sua forma
enantiomericamente  pura, aproveitando 0s
conhecimentos adquiridos nos estudos anteriores
realizados pelo nosso grupo.

Resultados e Discussao

Até o presente momento, esforcos estdo sendo
empreendidos a fim de se alcangar o intermediério
chave 3, o qual contém todos os carbonos e dois
dos quatro centros presentes em 1. (Figura 2)
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Figura 2. Retrossintese proposta para se alcancar 1

O intermediéario 4 pbéde ser alcancado a partir da
(S)-carvona 5, atravéz de uma sequéncia de quatro
etapas.2 A primeira consiste numa reducdo de
Birch, que converte 5 a (2S,5S)-diidrocarvona 6,
gerando o primeiro centro, o C4. Em seguida, 6 é
submetida a uma reacdo one-pot de ozondlise e
eliminacdo do grupamento isopropenil utilizando
Cu(AcO),/FeS0O,, resultando em 7. Foi preciso
realizar esta reacdo com uma grande quantidade de
6, visto que a perda do grupo isopropenil e o
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rendimento moderado conduziu a uma massa de
produto bem menor do que a massa de partida. A
cetona o,B-insaturada 7, por sua vez, foi tratada
com MelLi.LiBr e o alcool alilico terciario 8 formado
foi oxidado com PCC, fornecendo 4. Visto que a
reducdo de Birch é laboriosa, buscou-se um novo
procedimento para a reducdo de 5. O método
encontrado utilizou os reagentes K- ou L-
Selectride, disponiveis comercialmente. (@]
rendimento obtido foi similar ao encontrado na
literatura para a reducédo de Birch (73%). (Esquema
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Esquema 1. Rota até o intermediério 4

Para se converter 4 a 3 pretende-se inserir uma
cadeia que possa ser convertida a porcao alilica,
seguida de uma segunda alquilacdo, gerando o
intermediario 10, que podera entédo ser convertido a
3. (Esquema 2)
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Esquema 2. Conversdo de 4 a 3, perspectiva. R= Grupo de
protec&o

Conclusoes

A reducdo da 5 com K ou L-Selectride se mostrou
um método mais experimentalmente simples do
qgque a reducdo de Birch. Esforcos estdo sendo
empreendidos com o intuito de converter 4 a 3, o
intermediario chave para a sintese de 1.
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