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Introducao

Os ndcleos imidazo[1,2a]piridina sédo de grande
importancia para a quimica medicinal como grupos
farmacoféricos. O Alpidem e Zolpidem séo
medicamentos que confirmam a importancia
medicinal da classe destes compostos.” No entanto,
o desenvolvimento de metodologias sintéticas
limpas e versateis para a obtengdo dos compostos
imidazol[1,2a]piridina ainda representam um desafio
para a sintese organica.” O uso de metais, como o
cobre,*® e pelo menos duas etapas reacionais na
sintese destes compostos s&8o recorrentes na
literatura. Além disso, economia atdmica, sistemas
reciclaveis e reducdo de passos reacionais Ss&o
exigéncias de um modelo “verde” de sintese
organica preocupada em reduzir impactos a
natureza em prol do desenvolvimento tecnoldgico
sustentavel."*® Desta forma, neste trabalho sera
apresentado o  desenvolvimento de uma
metodologia multicomponente utilizando um sistema
catalitico suportado de Cu'"-SiO, para a sintese de
imidazo[1,2a]piridina.

Resultados e Discussao

A reacdo multicomponente entre benzaldeido 1
(2,0mmol) fenilacetileno 2 (1,0mmol) e 2-
aminopiridina 3 (1,1 mmol) utilizando o sistema
catalitico suportado de Cu'-SiO, (2,5 mol%) foi
submetida a diferentes condi¢des reacionais, onde
foram variados o tempo, a temperatura e o solvente
(Figura 1).
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Figura 1. Papel do catalisador Cu"-SiO; na sintese
de imidazo[1,2a]piridina.
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Ap6s a otimizacdo das condi¢des reacionais para a
sintese do composto 5, foi observado que o melhor
resultado obtido foi quando a reacdo foi realizada
sob 120 °C durante 24 horas, utilizando tolueno
como solvente e apenas 2,5 mol% do catalisador,
onde o produto foi obtido com 71% de rendimento
(Tabela 1, linha 2). Outros solventes ndo mostraram
a formagdo do produto 5 em rendimentos
apreciaveis, mesmo em condi¢des sem solvente. A
presenca do intermediario 4, observado no bruto
reacional por RMN-'H, em temperaturas inferiores a
100°C e tempos menores a 12 horas indicam que a
reacdo de ciclizagdo 5-exo-dig da amina
propargilica 4 é a etapa chave para a obtencao do
produto 5 (Tabela 1, linhas 1, 3-5). Observando-se
assim, que o catalisador Cu'"-SiO, se mostra
eficiente mesmo sob pequenas quantidades para a
sintese da imidazo[1,2a]piridina 5.

Tabela 1. Rendimentos das condi¢Bes reacionais
para sintese da imidazo[1,2a]piridina 5.

Tempo Condicdo Quantidades

Entrada(horas) reacional catalisador o (%)
12 12 120°C 2,5mol% -
2° 24 | 120°C | 2,5mol% |71%
3° 24 180°C 2,5mol% | 65%
4° 24 100°C 2,5mol% 30%
5¢ 24 70°C 2,5mol% 2%

a= Observado somente a formacao da amina propargilica 5

b= rendimento do produto isolado em cromatografia de coluna.
c= rendimento calculado pelo CG-MS

Conclusodes

Neste trabalho foi desenvolvida uma
metodologia multicomponente utilizando o sistema
catalitico suportado de Cu'-SiO,, para a sintese de
imidazol[1,2a]piridina. Estudos estdo sendo feitos
sobre a influéncia da quantidade de catalisador, a
reciclabilidade do sistema catalitico e também o
aumento do escopo reacional.
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