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As pesquisas presentes neste trabalho tiveram por objetivo estudar rotas sintéticas para
obten¢do de alcaldides pirrolizidinicos de interesse biologico, da familia das hiacintacinas. Esses
alcaldoides naturais, isolados desde 1999, mostraram-se ativos como inibidores de enzimas
glicosidases, dado o fato de que mimetizam aglcares € consequentemente atuam nas suas rotas
metabdlicas, podem ser utilizados no tratamento de diversas doengas, como cancer, hepatites e até
mesmo AIDS. A ideia principal € partir de aminoacidos, que sao reagentes baratos e abundantes, sob
forma dos dois enantidomeros, em rotas curtas e convergentes.
Os compostos-alvo da presente sintese sdo os iminoagucares, conhecidos como alcaldides
hiacintacina A: e hiacintacina A.. As rea¢des planejadas para a sintese até entdo tém sido realizadas
com sucesso ¢ em bons rendimentos. Incia-se a sintese pela esterificacdo do aminodcido L-prolina
com metanol e cloreto de tionila, obtendo-se o prolinato de metila opticamente puro com
rendimento de 98%. Por outro lado, a protecdo do alcool propargilico com brometo de benzila em
DMF e posterior acilagdo deste alcool benzilado com cloroformiato de metila, fornece o inoato
ativado requerido como eletrofilo para a reacdo de Michael, em um rendimento de 50% em duas
etapas. A seguir, realizou-se uma adicdo de Michael do prolinato ao inoato, obtendo-se um
enaminoéster de estereoquimica £, que ja contém todos os carbonos do produto final, em uma rota
convergente, sem necessidade de purificagcdo. A redug¢do do enaminodiéster,se deu com o uso de
triaciloxiborohidreto de sodio, obtido in situ, levando ao aminodiéster de forma diastereosseletiva,
com 30% de rendimento em duas etapas.. A ciclizagdo de Dieckmann deste composto, com sddio
metalico em meio aprdtico, nos leva ao biciclo[3.3.0]octano, esqueleto basico dos alcaldides
hiacintacina. Realizou-se a partir deste composto-chave, varios estudos de funcionalizagdo visando
a obten¢ao dos compostos-alvo. Estuda-se o uso de cloreto de cério para hidroxilar o sistema
enoléster, de forma seletiva, em meio acido. Esta rea¢do ainda estd em processo de otimizagao.
Além das presentes reagdes citadas, estuda-se metodologias de descarboxilagdo.

Igualmente, serdo mostrados nossos espectros de RMN de todos os compostos, comprovando
os resultados obtidos, com as respectivas caracterizagoes.



