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1. INTRODUCAO

Heterociclos nitrogenados exibem um largo espectro de atividades
biolégicas.! Estes compostos também sdo amplamente utilizados na pesquisa,
modulacdo de pré-farmacos? e no desenvolvimento de novos catalisadores.?

Por outro lado, com o baixo numero de estudos das sinteses de
compostos ciclicos contendo o &tomo de selénio em sua estrutura, 0S mesmos
surgem como uma importante alternativa de pesquisa que estimula novos
testes bioquimicos e farmacoldgicos para o tratamento das mais diversas
doencas, uma vez que, atomos de selénio podem atuar como aceptores de
hidrogénio ou doadores de elétrons, potencializando moléculas bioativas e
alterando caracteristicas quimicas da molécula no sitio enzimatico.*

Neste contexto, heterociclos nitrogenados de cinco membros contendo
selénio em sua estrutura® podem ser consideradas moléculas interessantes do
ponto de vista sintético e farmacoldgico, uma vez que, aliam a importancia de
um nucleo azélico a uma porgao organica de selénio na mesma molécula.

Selenazbis e seus benzo derivados sdo heterociclos de cinco
membros que contém em sua estrutura um atomo de nitrogénio e outro de
selénio.® Sua sintese desperta grande interesse da comunidade cientifica, uma
vez que, apresentam dentre suas importancias, aplicacbes na farmacologia e
na sintese de novos materiais.” Além disso, a sintese de selenazobis 2-
substituidos e seus benzo derivados ndo possui muitos estudos, sendo que sua
quimica ainda permanece pouco estudada.®

Em vista do que foi exposto anteriormente, o presente trabalho visa
descrever o0s resultados referentes a preparacdo de 2-carbonil-1,3-
benzosselenazois (5) a parir de glioxais (3) gerados in situ e do disseleneto de
bis(2-aminofenila) (4).

2. METODOLOGIA

2.1. Sintese de 2-carbonil-1,3-benzosselenazdis

Em um balédo de duas bocas, sob atmosfera de nitrogénio, solubilizou-se
0,55 mmol de iodo (2) em 1,5 mL de dimetilsulfoxido e em seguida adicionou-
se 0,5 mmol de acetofenona (1), sob agitacdo magnética por duas horas a 120
°C, o que levou a formacdo in situ do glioxal (3) (Esquema 1).°
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Esquema 1: Sintese de 2-fenil-glioxal in situ.

Uma vez que, constatou-se a formacao do glioxal (3), reagiu-se o
mesmo com 0,5 mmol de disseleneto de bis(2-aminofenila) (4), junto ao agente
redutor metabissulfito de sodio, afim de se obter o produto desejado (5)
conforme o Esquema 2. E importante salientar que, neste primeiro teste
reacional, acompanhou-se a reacao durante um periodo de 24 horas e obteve-
se apos o procedimento de purificacdo, o produto isolado 2-carbonil-1,3-
benzosselenazol (5) com 44% de rendimento.
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Esquema 2: Sintese do2-carbonil-1,3-benzosselenazol (5)

3. RESULTADOS E DISCUSSOES

3.1 Otimizacéao

Uma vez que o produto desejado foi obtido, embora que com um
rendimento insatisfatorio, resolveu-se realizar uma otimizacdo para se obter as
condicdes Otimas de reacdo avaliando alguns parametros, tais como, o tempo
de reacdo, a temperatura necessaria, a estequiometria entre 0os reagentes e a
melhor fonte de energia, conforme esté expresso na Tabela 1.

Tabela 1: Otimizacdo das condicbes de reagcdo para obtencdo do
benzosselenazol (5).
0

0 o) N
DMSO, 120 °C H NH2  Na,s,0s, 120 °C 3
+l, ———— + Se
tempo A tempo B
O Se)2
1 2 3 4 5

# 1 (mmol) 2 (mmol) Na2S20s(mmol) Tempo A/B Rend.2 (5) (%)
1 0,5 0,55 0,5 2h/24h 44
2 0,5 0,55 0,5 2h/48h 74
3P 0,5 0,55 0,5 2h/24h 42
4 0,7 0,7 0,5 2h/48h 43
5¢ 0,5 0,55 0,5 48h -
6¢ 0,5 0,55 0,5 20min/2h 60
7d 0,7 0,7 0,5 20min/2h 74
g8d 1,0 1,0 0,5 20min/2h 44
gdre 0,5 0,55 0,5 20min/2h 63
10497 0,7 0,7 0,5 20min/2h a7
114 0,5 0,55 0,0 20min/2h 62
124 0,7 0,7 0,0 20min/2h 60

aRendimento do produto isolado; ? Reagéo realizada com peneira molecular; ¢ Reagdo one-pot;
dReacdo realizada em micro-ondas; ¢ Reacdo realizada em atmosfera néo inerte.
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Analisando a Tabela 1, tem-se entre as entradas 1 e 5 reacoes
realizadas sob aquecimento convencional, utilizando banho de 6leo. Nessas
condicles, observa-se que a entrada 2 pode ser considerada a melhor, onde
usou-se 0,5 mmol de acetofenona (1), 0,55 mmol de iodo molecular (2), 1,5 mL
de DMSO, 0,25 mmol de disseleneto bis(2-aminofenila) (4) e 0,5 mmol do
metabissulfito de sédio, em atmosfera de nitrogénio e aquecimento de 120 °C
por um periodo de 48 horas. No entando, observa-se também que o tempo
reacional € bastante longo e visando reduzir esse tempo total buscou-se uma
fonte de energia alternativa, como o micro-ondas cientifico. As entradas 6 — 12
da Tabela 1 mostram os resultados obtidos até o momento utilizando essa
técnica.

Avaliando-se as reacOes realizadas sob irradiacdo de micro-ondas,
percebe-se que a melhor condicdo reacional é a entrada 7, onde usou-se 0,7
mmol de acetofenona (1), 0,7 mmol de iodo molécula (2), 1,5 mL de DMSO,
0,25 mmol de disseleneto bis(2-aminofenila) (4) e 0,5 mmol do metabissulfito
de sddio, em atmosfera de nitrogénio e aquecimento de 120 °C.

Contudo, é importante ressaltar que ainda avaliar-se-4 condi¢des
reacionais alternativas visando verificar a temperatura ideal para a reacgéo.

3. CONCLUSAO

Os resultados parciais para a sintese de 2-carbonil-1,3-
benzosselenazdis obtidos até o presente momento sdo bastante promissores e
a otimizacdo das condicGes reacionais esta em fase final. Uma vez que, a
melhor condig&o reacional for obtida, o disseleneto de bis(2-aminofenila) sera
fixado como reagente padréo e glioxais diferentemente substituidos gerados in
situ a partir de cetonas serdo utilizados. A partir disso, busca-se verificar a
versatilidade da metodologia sintética desenvolvida na obtencdo de 2-carbonil-
1,3-benzosselenazois diferentemente substituidos. Além disso, estes séo
compostos promissores como pré-farmacos e serdo avaliados quanto as suas
possiveis atividades farmacoldgicas.
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