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O grande interesse deste projeto ¢ a sintese de compostos derivados de grupos carbonilicos a, B-
insaturados. Estes compostos derivados de grupos carbonilicos tem afinidade a ti6is, porém, ou
ndo sdo reativos ou sao pouco reativos com grupos amino e hidroxi. Diversas séries de compostos
que contém o grupo 1,4-dioxo-2-butenil foram preparadas como candidato a citotoxinas,
incluindo N-metil aril-maleamatos, N-metil aril-fumaramatos e N-aril-maleimidas e os resultados
preliminares obtidos mostraram que a utilizacdo desta classe de compostos no tratamento de
células tumorais pode ser muito promissora. O principal objetivo foi a sintese de ésteres
derivados de acidos N-aril-maledmicos substituidos, com possivel potencial de a¢dao biologica.
Foram testados trés procedimentos para a sintese das N-aril maleimidas, derivados de anilinas
substituidas e anidrido maleico, que posteriormente, foram utilizadas nas reagdes de adicao de
tio-Michael. Os procedimentos / e /I apresentaram degradacdo dos materiais de partida, devido a
elevada temperatura em que as reacdes foram submetidas. O procedimento /I apresentou os
melhores rendimentos, pois na segunda etapa da reacdo o tempo de exposi¢do, de uma hora, dos
reagentes ao aquecimento feito com vapores d’agua, que chega a uma temperatura maxima de
100°C, evitou a degradacdo das substancias. Além disso, as purificagdes dos produtos foram
feitas por recristalizagdo utilizando etanol e agua, o que diminui a quantidade de solventes
toxicos utilizados no procedimento purificagdo. As adi¢cdes de Michael realizadas através do
procedimento IV apresentaram rendimentos entre 24% a 94%. O procedimento [V ¢ feito a
temperatura ambiente (25 a 30°C) e em meia hora. O motivo dessa reatividade esta relacionado as
estruturas de ressonancia mantidas entre os elétrons m dos carbonos a e  insaturados na N-aril
maleimida. O produto formado com esse procedimento possivelmente se encontra como uma
mistura racémica, pois ndo houve a utilizacdo de nenhum reagente que induzisse excesso
enantiomérico.
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