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Introdução 

Uma das principais vias de detoxificação, ou seja, 
eliminação de espécies reativas de oxigênio e 
nitrogênio (radicais livres) de mosquitos da espécie 
Aedes aegypti consiste na via das quinureninas. 
Nesta via, uma das principais reações é a conversão 
da substância 3-hidróxi-quinurenina (3-HK), 
substância nociva para o Aedes e que pode 
ocasionar a morte cerebral do inseto, em ácido 
xanturênico, substância atóxica. Esta conversão é 
realizada pela enzima 3-hidróxi-quinurenina 
transaminase (HKT).
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Sendo assim, o objetivo deste 

trabalho foi sintetizar substâncias aril-heterocíclicas 
que evitem a atuação da enzima HKT nesta reação 
de desintoxicação, provocando, deste modo, um 
acúmulo da substância tóxica 3-HK no metabolismo 
do inseto, o que acarretará na apoptose das células 
neuronais.   

Resultados e Discussão 

Para a síntese dos isoxazóis 5a-e, fez-se necessário 

preparar os cloretos de imidoíla 3a-e, que liberariam 

os óxidos de nitrila correspondentes in situ. Por sua 

vez, os cloretos de imidoíla são obtidos a partir das 

respectivas ariloximas (2a-e) e da N-

clorossuccinimida (NCS), em presença de N,N-

dimetilformamida (DMF). Para a síntese dos 

heterociclos, os precursores 3a-e reagiram então 

com o 4-pentin-1-ol (4) na presença de acetato de 

cobre e ascorbato de sódio como sistema catalítico 

e bicarbonato de potássio como base, numa 

cicloadição 1,3-dipolar.
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Esquema. Obtenção dos 3-(3-aril-isoxazol-5-
il)propan-1-óis. 

 

 
Os testes de atividade larvicida foram realizados 
segundo procedimentos já relatados na literatura.
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Para os testes, foram utilizadas larvas de A. aegypti 
no estágio de crescimento L4. Os resultados destes 
testes estão resumidos na tabela abaixo. 
 
Tabela. Dados experimentais e resultados dos 
testes de avaliação da atividade larvicida de 5a-e 

Composto Rendimento 
(%)

a
 

P.F. (⁰C) CL50 
(ppm)

b
 

5a 54 49-51 > 100 

5b 52 48-50 > 100 

5c 57 80-81 33,35 

5d 20 71-72 28,86 

5e 30 - 17,15 

   
a
: Substâncias purificadas por cromatografia em coluna de 

sílica-gel (eluente AcOEt:Hexano 1:1, v/v). 
b
: Concentração 

letal para 50% da população larval. 

Conclusões 

Cinco 3-(3-aril-isoxazol-5-il)propan-1-óis inéditos 
foram sintetizados via cicloadição 1,3-dipolar, em 
rendimentos moderados (20% a 57%). Estas 
substâncias foram caracterizadas por RMN de 

1
H, 

13
C, IV e análise elementar. Em relação aos testes 

de atividade larvicida, observando-se a tabela 
acima, pode-se notar que os melhores resultados 
correspondem àqueles em que átomos de 
halogênios estão presentes no anel aromático 
adjacente ao anel do isoxazol, o que corrobora com 
dados anteriores do nosso grupo de pesquisa.
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