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Abstract

Synthesis of new poly functionalized indoles by
reductive cyclization of 3,3-diaryl-substituted
cinnamates containing o- nitro-groups.

In this work we developed a new method for the
synthesis of poly-functionalized 3-aryl-indoles by the
reductive cyclization reaction of 3,3-diaryl-
substituted acrylates containing an o-nitro group.
Evaluation of other soft and catalytic reaction
conditions are ongoing aiming at performing these
reactions on multigram scale

Introducao

A unidade estrutural inddlica é caracterizada
como um biciclo heteroaromético contendo um
grupo benzeno fundido a um pirrol através dos seus
carbonos 2 e 3.1

O grande interesse nessas moléculas deve-se a
vasta gama de atividades bioldgicas apresentadas
por moléculas contendo um anel indélico. Por
exemplo, a serotonina (1) é um neurotransmissor
endégeno nos humanos responsavel pela
regulamentacdo e controle de diversas funcbes
vitais, como a secregcdo gastrica, peristaltismo
intestinal e a constricdo dos vasos sanguineos. Esta
Ultima atividade esté diretamente relacionada com o
tratamento das enxaquecas e diversos farmacos
para o seu tratamento, como o rizatriptan (2) e o
eletriptan (3), tiveram suas estruturas quimicas
baseadas na serotonina (1) (Figura 1).2
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Figura 1. Indois farmacologicamente ativos.

Resultados e Discussao

Como método escolhido para a sintese dos
indéis polifuncionalizados, optou-se por realizar
duas reacdes de Heck sequenciais com uma
posterior reducdo de um grupo o-nitro em um dos
anéis aromaticos presente no substrato.
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Esquema 1. Sintese dos inddis
polifuncionalizados

Tabela 1. Rendimentos para a sintese dos indois

Entrada ReR: Rendimento (%) SnCl. Rendimento (%) Zn
15 R= p-OMe; R;= p-OMe 97 41
16 R= p-OMe; R= p-OMe, m-Cl 67
17  R=p-OMe; Ri= 0-OMe 66 34
18 R= p-OMe; Ry= p-Br 61
19 R= p-OMe; Ri= p-Cl, m-Cl 85 19
20  R=p- OMe; Ri= p-CF: 26
21 R= H; Ri= p-OMe, m-Cl 52
22 R=H; Ry=p-CFs 71
23 R=p-CFs; Ri= p-CFs 33
24 R= p-CF3; Ri= p-OMe 40
25 R= p-CF;; Ri= p-Br 16

Durante esses estudos, notou-se a presenca de
misturas variaveis de inddis e seus respectivos N-
hidréxi indéis nos produtos sintetizados com SnCla.
Esses resultados corroboram o0 mecanismo
proposto, porém requerem uma nova avaliagdo do
agente redutor para melhorar a eficiéncia do
processo em alguns casos.

Conclusodes

A sintese utilizando SnClz2 se mostrou eficaz na
formacdo dos novos indois, porém a presenca de
mistura com hidroxi indéis faz com que novos
estudos sejam necessarios para um
aperfeicoamento da técnica.
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