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Introducao |

Os pirazois sao substancias que despertam
atencdo devido ao seu potencial de aplicacdo
farmacolégico. Ha diversos derivados com ampla
variedade de propriedades de interesse, como por
exemplo, atividades anti-hiperglicémica, analgésica,
anti-inflamatéria,  anti-pirética,  anti-microbiana,
hipoglicémica, entre outras. Muitos compostos que
apresentam fenilpirazéis em suas estruturas, por
exemplo, sdo conhecidos por ter significante
atividade anti-inflamatéria, o Celecoxib, por
exemplo, atua como inibidor seletivo da enzima
prostaglandina endoperoxidase sintetase-2 (PGHS-
2). Devido a importancia desta classe de compostos,
hd mais de duas décadas, o NUQUIMHE tem
desenvolvido  rotas  sintéticas para  obter
estrategicamente  pirazéis  substituidos  que
possibilitem derivatizagdes, conduzindo a
substancias com possivel atividade biolégica.'?
Assim este trabalho tem por objetivo mostrar a
metodologia sintética simples e eficiente para
obtencao de bis-pirazois, [5-trialometil-5-hidroxi-4,5-
diidro-1H-pirazol-1-il}(1 H-pirazol-5-il)metanonas
(4,5a-e), através da reacao de ciclocondensacao
entre hidrazidas (2) derivadas de 5-alcoxicarbonil-
1H-pirazéis (1) com 1,1,1-trialo-4-alcoxi-3-alquen-2-
onas (3,4a-e).

Resultados e Discussao |

Os precursores 1 foram sintetizados como
descrito anteriormente.®** Em seguida foram
misturados com hidrato de hidrazina 25% e
refluxados por 12 horas em metanol, para a
obtencdo das hidrazidas 2, com rendimentos em
torno de 75%. As hidrazidas reagiram com a série
de 1,1,1-trialo-4-alcoxi-3-alquen-2-onas 3,4a-e em
metanol em uma ciclizagdo [3+2], produzindo seis
exemplos dos produtos alvo bis-pirazbis 4,5a-e em
bons rendimentos (70-90%), a rota de sintese esta
descrita na Figura 1. Os produtos alvo foram
purificados por recristalizagéao em
hexano/cloroférmio. As estruturas dos produtos
obtidos foram confirmadas a partir dos dados de
espectroscopia de RMN 'H/"*C e CG-EM.
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Figura 1. Rota de sintese para os bis-pirazéis 5-
trialometil-5-hidroxi-4,5-diidro-1H-pirazol-1-il](1 H-pirazol-
5-il)metanonas.

Conclusoes |

A metodologia sintética desenvolvida para a
sintese dos bis-pirazéis [5-trialometil-5-hidroxi-4,5-
diidro-1H-pirazol-1-il}(1 H-pirazol-5-il)metanonas
(4,5a-e), apresentada neste trabalho, mostrou-se
eficiente e pratica levando a formacéao dos produtos
em bons rendimentos.
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