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1. INTRODUCAO

Em 1903, Tollens e von Marle observaram que a reacdo da acetofenona com formaldeido e cloreto
de aménio leva & formacdo de uma amina terciéria.* Contudo, foi em 1917 que Carl Mannich isolou uma
amina tercidria através da reacdo da antipirina nas mesmas condi¢des reacionais, reconhecendo a

generalidade dessa reacéo (Esquema 1).%°

2. OBJETIVO

Desenvolver uma nova metodologia para a reacdo de Mannich diastereosseletiva entre o enolato do 3-
ceto-1,8-cineol (1) e da (1R)-(+)-canfora (2) e iminas eletrofilicas pré-formadas, que possibilitem as
sinteses assimétricas de uma série de novas bases de Mannich que deverdo ser posteriormente utilizadas
na preparacdo dos y-aminoalcoois conformacionalmente restritos, com potencial atividade

antiparkinsoniana (Esquema 8).

3. METODOLOGIA

Os y-aminodlcoois aril carbindlicos mono arométicos 3 e 5, deverdo ser preparados a partir da
adicdo estereosseletiva de compostos organo-litio, como o fenil-litio, piridil-litio e 6-bromo-piridil-litio,
em meio anidro e inerte, aos adutos de Mannich 4 e 6.'' Essas substancias por sua vez, deverdo ser
diastereosseletivamente sintetizados mediante reacdo de Mannich do enolato de sédio proveniente de 1
com iminas aromaticas eletrofilicas pré-formadas. Nessa etapa podera ser usado um acido de Lewis como
catalisador para aumentar a eletrofilicidade das iminas. Essas iminas deverdo ser obtidas mediante a
reacdo de condensacdo entre aldeidos aromaticos, tais como benzaldeido e salicilaldeido e diferentes



4. PLANO DE TRABALHO/CRONOGRAMA

A pesquisa bibliografica é de suma importancia para se verificar os protocolos experimentais na
literatura. As atividades 2 a 6 referem-se as sinteses dos intermediéarios e/ou moléculas-alvo descritas
anteriormente nesse projeto. Ja a atividade 7 trata da divulgacéo dos resultados obtidos nesse projeto nos

meios de divulgacao especializados da area.
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CRONOGRAMA (Janeiro/2010 a Agosto/2010)
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