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RESUMO

Eixo tematico: Quimica Organica INTRODUCAO As quinoxalinas pertencem a
classe de compostos heterociclos aromaticos resultantes da fusdo das unidades
benzénica e pirazinica. Estas substancias apresentam diferenciadas atividades
bioldgicas, destacando-se, entre elas, a atividade antitumoral. Na area do céncer,
essas substancias podem atuar como inibidores da angiogénese, da polimerizagéo
de tubulina e das proteinas quinase e Farnesil transferase. Outra classe de
compostos que merece destaque é o resveratrol, um composto polifenélico de
origem natural que exibe propriedades antioxidante, quimiopreventiva e
quimioterapéutica. As propriedades biol6égicas do resveratrol podem ser decorrentes
de diferentes mecanismos de acgao, como, por exemplo, a inibicao de radicais livres
e a indugcao de morte celular por apoptose. JUSTIFICATIVA Relatos na literatura
mostram que a incorporacdo do grupo metdxi ao anel do resveratrol seguida da
metilagdo das suas hidroxilas apresentaram um aumento em sua atividade
antitumoral. Logo, inspirados no grande potencial do sistema quinoxalinico e do
resveratrol para a atividade anticancer, neste trabalho foi racionalizada uma nova
classe de quinoxalinas-5,8-dionas conjugadas ao grupamento estiril e contendo
grupamentos metoxi. A fim de avaliar a importancia do anel polifenélico metoxilado
nas estruturas dos compostos alvo, almeja-se o desenvolvimento de quinoxalinas
contendo outros padrdes de substituicdo na subunidade estirila. OBJETIVO
Planejamento, sintese e elucidacéo estrutural de uma nova série de quinoxalina-5,8-
dionas conjugadas ao grupamento estiril, contendo diferenciados grupos aceptores
e doadores de elétrons, e prospeccao de suas avaliagbes como agentes
antitumorais. METODOS A reacéo de nitragdo do 1,4-dimetoxibenzeno com acido
nitrico concentrado permitira & obtencéo do 1,4-dimetoxi-2,3-dinitrobenzeno, que
sera posteriormente convertido em 1,2-diamino-3,6-dimetoxibenzeno via reacéo de
redugao catalitica na presenga de Pd/C a pressao de 3 atm. Em paralelo, a reagao
de condensagdo entre a 2,3-butadiona e aldeidos adequadamente substituidos
levara a formacgao de (1E,5E)-1,6-bis(substituido-fenil)hexa-1,5-dieno-3,4-dionas. A
reagdo destes Ultimos compostos com 1,2-diamino-3,6-dimetoxibenzeno sera
investigada para a preparagdo das 5,8-Dimetoxi-2,3-bis-((E)-2-(substituida-
fenil)vinil)quinoxalinas. RESULTADOS A reacdo de substituicdo eletrofilica
aromatica do 1,4-dimetoxibenzeno com &cido nitrico concentrado levou a formagao
de uma mistura de 1,4-dimetoxi-2,5-dinitrobenzeno e 1,4-dimetoxi-2,3-
dinitrobenzeno, sendo esta Ultima substancia isolada, com bom rendimento,
através da técnica de recristalizagdo. O 1,4-dimetoxi-2,3-dinitrobenzeno foi

convertido em 1,2-diamino-3,6-dimetoxibenzeno, com bom rendimento, por reacao
com Pd/C 10% a pressao de 3 atm. Através da reacdo de condensacéo da 2,3-
butadiona com aldeidos aromaticos na presenga da base piperidina obteve-se as
(1E,5E)-1,6-bis(substituido-fenil)hexa-1,5-dieno-3,4-dionas, com rendimentos
moderados. Os derivados quinoxalinicos foram obtidos, com rendimentos entre 45-
59%, via reacédo de adigao nucleofilica a carbonila dos derivados o,S-carbonilados
com 1,2-diamino-3,6-dimetoxibenzeno. CONCLUSAO A etapa chave da rota
sintética visando a obtencdo das 5,8-Dimetoxi-2,3-bis-((E)-2-(substituida-
fenil)vinil)quinoxalinas permitiu que os compostos alvo fossem obtidos, com
rendimentos moderados, via reagdo de condensacdo entre as (1E5E)-
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1,6-bis(substituido-fenil)hexa-1,5-dieno-3,4-dionas e o] 1,2-diamino-3,6-
dimetoxibenzeno. Resumo- Apresentacéo Oral
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