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Introducao |

O ndcleo imidazodlico esta presente em uma série
bastante diversificada de produtos naturais e
farmacos que apresentam atividade biologica
remarcavel. O interesse bioldgico e industrial dos
derivados imidazolicos continua a estimular a
sintese de novas substancias que contenham em
sua estrutura esse padrao estrutural (Figura 1)."?
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Figura 1
Neste contexto, propusemos avaliar a adicdo de
imidazol em adutos sillados de MBH para
preparacdo de  derivados  3-(1H-imidazol-1-
il)propanoato de metila.

Resultados e Discussao |

Os estudos se iniciaram na sintese de derivados de
adutos de MBH, de acordo coma metodologia
descrita pelo nosso grupo de pesquisa. Nestas
condi¢des os adutos de MBH 1-5 foram preparados
em rendimentos de bons a excelentes. Apds, os
adutos de MBH foram entdo protegidos na forma de
éter de silicio e para tal foram utilizadas condicdes
classicas, utilizando TBSCI como agente sililante. Os
produtos sililados 6-10 foram obtidos em excelentes
rendimentos (Esquema 1).°
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Esquema 1. Reagentes e condigdes: i) DABCO, acrilato de metila, )));

ii) TBSCI, imidazol, DMF, 2 h.

Para o estudo de adi¢do de imidazol, avaliamos as
condi¢cbes descritas na Tabela 1 (otimizagdo de
condi¢cdes experimentais). Verifica-se que a melhor
condicdo encontrada foi a da entrada 6, no qual se
utiizou metanol como solvente, obtendo uma
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mistura de diastereocisdbmeros numa proporgdo 11:1.
Utilizamos essa condicdo para a sintese dos outros
derivados imidazolicos (Esquema 2; Tabela 1).
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Tabela 1. Condicdes* e rendimentos do Esquema 2.
Entrada R Eq. de solvente Temp. MD* Rend. (%)
imidazol °c Anti:Syn
3-Cl-Ph 25 DMF ta. 11 51

3-Cl-Ph 25 CH:CN ta 11 10

3-Cl-Ph 2,5 MeOH ta 16 43
3-Cl-Ph 50 MeOH ta 16 67

3-CI-Ph 50 MeOH refluxo L 86

3-Cl-Ph 10,0 MeOH ta 111 92
2-NO,-Ph 10,0 MeOH ta =2 83

3-F-4-Cl-Ph 10,0 MeOH ta. 12 88
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4-OMe-Ph 10,0 MeOH ta 1:20 95

10 2-Br-piperonal 10,0 MeOH ta 13 87

*tempo reacional: 2-21 dias

A estereoquimica relativa (C2/C3) dos compostos
sintetizados foi determinada por RMN de H.
Observamos que o produto majoritario se tratava do
produto syn.* Utilizamos o intermediario 11 para a
sintese do liquido ibnico 16 (Figura 2).

TBSO O TBSO O
OMe i OMe
/\ > |
'\\'\\/N 100% N
Cl cl \Q/ ©)
11 16

Esquema 3. Reagentes e condigdes: i) CHzl, CH3CN, t.a., 12h.

Conclusoes |

Em conclusédo, obtivemos éxito no estudo de adicéo
de imidazol em derivados sillados de adutos de
MBH.
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