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Introducao | P R,
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A doenca de Chagas é causada pelo protozoério . ©/cul,pdch(pphgz ’
Trypanosoma cruzi e ftransmitida por algumas &, oH Et;N, tamb., 2h O
espécies do inseto-vetor conhecido como “barbeiro”. 3 R o
Cerca de 18 milhdes de pessoas encontram-se lodetos substifuidos R, R, R, R, Rengimento(%)
infectadas pelo T. cruzi em toda a América Latina. 7 CHy H H CH, 15 (42)
Luize et al. relataram a atividade tripanocida de uma " B RS T
série de neolignanas isoladas de Piper regnelli. 12 H CHy H NO 18 (39)
Entre os compostos mais ativos frente a formas by HOHon e wu

epimastigotas de T. cruziestdao os euponatenoides
(Figura 1).1

R;=OMe, Ry=0H ICs¢= 7 pg/mL
R;=H, R,=0OH ICs4= 7.5 pg/mL

Figura 1

Neste trabalho foi sintetizada uma série de
benzofuranas substituidas visando o]
desenvolvimento de novos fa&rmacos antichagésicos.

Resultados e Discussao |

A metodologia empregada na sintese foi o
acoplamento cruzado de Sonogashira e posterior
ciclizagdo. Primeiramente fez-se necesséario o
preparo dos reagentes, através da reagdo de
iodagao de alguns fendis.?
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Re Re
KI, KIO;, HCI
H,0, MeOH, 2-3h
Ry OH R3 OH
Ry Rq
Fengis substituidos R1 R2 R3 R4 Todacéo : orto (%) para (%)
1 CH;, H H CH; 7(37) 8(61)
2 H CH; H CH; 9(15)
3 H H H NO, 10 (44) 11 (22)
4 H Br H OMe 12 (24)
5 H CH; H NO, 13 (93)
6 H Cl H NO, 14 (65)

Esquema 1. lodagao dos fenois com Kil, KIO3; e HCI

Apos a iodagao, os compostos foram submetidos
ao acoplamento de Sonogashira com fenilacetileno.’
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Esquema 2. Acoplamento cruzado de Sonogashira

Alguns intermediarios obtidos pela reacdo de
Sonogashira foram ciclizados mediados por uma
base.*

Ry
Ra
TBAF, THF O AN O
t.amb., 1-3h
Ry o
Rs

Ry
Alcinos substituidos R; R, Ry Ry

Rendimento (%)

16 H CH; H CH; 21 (87)
17 H H H NO, 22(66)
19 H C H NO, 23 (43)
20 H H H H 24 (95)

Esquema 3. Aneis benzofuranos obtidos

Conclusoes |

A rota empregada na sintese de anéis
benzofuranos permitiu a obtencado dos produtos de
interesse em apenas duas etapas reacionais. A
utilizagdo da base como fonte de flior promoveu a
ciclizagédo 5-endo-dig. As condigbes reacionais ainda
precisam ser otimizadas. Os compostos obtidos
serdo avaliados frente a enzima gGAPDH e formas
epimastigotas de T. cruzi.
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