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A sintese de y-aminoacidos tem recebido consideravel atengao, pois estes compostos sdo estruturalmente relacionados ao acido g-aminobutirico (GABA),
considerado o mais importante neurotransmissor inibitério do sistema nervoso central (SNC). Baixos niveis ou a auséncia deste neurotransmissor estdo
associados a diversos disturbios neurolégicos. Os g-Nitroésteres (GNE) 7 tem sido descritos como precursores sintéticos dos GABAs, tanto para obtencao de
racematos quanto na sintese assimétrica. As Hidrotalcitas (HT) sdo argilominerais que possuem propriedades basicas de Bronsted na sua superficie, devido ao
arranjo estrutural caracteristico, o que faz com que possam ser utilizadas em diversos tipos de reagées como catalisadores heterogéneos.!

Neste trabalho investigamos o uso de HT (Mg-Al) como catalisador basico em uma nova reagao multicomponente entre o acido de Meldrum (4), diferentes

aldeidos, nitrometano (3) em EtOH como solvente, buscando na sintese de GNEs. oo

. RESULTADOS E DISCUSSAO |

HTs podem ser utilizadas tanto em reagdes do tipo Michael> como também na sintese de nitroolefinas, através da reagdo de nitrometano e aldeidos.? A partir desta

informacao, foi investigada uma nova reacao tetracomponente entre benzaldeido (2, 1mmol), nitrometano (3, 17 mmol) e acido de Meldrum (4, 1 mmol) na presenca

de 50mg de HT (Mg-Al) e EtOH (5, 177mmol) a qual levou a obtengdo do respectivo 7 em uma unica etapa com rendimento razoavel (Esquema 1).
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1. Versao para sintese de y-nitroésteres 1-a.

Este protocolo foi estendido para as reagoes com outros aldeidos e também levou a formagao dos respectivos GNEs em rendimentos que ficaram na faixa de
58% a 70%. (Tabela 1).
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Tabela 1: Sintese dos Compostos y-Nitroésteres

Entrada Aldeido Temperatura |Tempo| 1 - Rendimento (%)
(h)
1 Benzaldeido refluxo 24 1a 58
2 4-Clorobenzaldeido refluxo 2 b 60 Uma vez que os GNEs 7a e 1b ja foram convertidos, nos farmacos (+/-)-Fenibut
= = e (+/-)-Baclofen, respectivamente, esta nova metodologia representa a sintese
3 4-Metoxibenzaldeido refluxo 24 1c 67
formal dos mesmos.2 Os produtos foram purificados por Cromatografia em Coluna
4 3,4- refluxo 24 1d 65
Dimetoxib Ideido e caracterizados por espectroscopia de RMN. Aspectos mecanisticos desta reacao
5 4-Nitrobenzaldeido refluxo 24 1e 60 estio sob investigagao.
6 4-Bromobenzaldeido refluxo 24 1f 70
7 4-Cianobenzaldeido refluxo 24 19 61
8 3,4,5- refluxo 24 1h 66
Trimetoxibenzaldeido
9 2,3-Diclorobenzaldeido refluxo 24 1i 70 CTTTTTTTTTTTTTTTToommo ety T e :
: CONCLUSOES !
Hidrotalcita (Mg-Al) foi utilizada com sucesso como catalisador basico heterogéneo no desenvolvimento de uma nova reagao multi p te para a sint de y-

nitroésteres. Constitui também uma alternativa viavel e limpa na sintese de derivados do GABA com rendimentos semelhantes com relagdo a sintese em varias etapas.

As reagdes multicomponentes tem como principais vantagens o menor nimero de etapas, menor tempo operacional e menor custo total.
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