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1. INTRODUCAO

Em decorréncia de inumeras aplicacbes reportadas na literatura para os
compostos organocalcogénios, especialmente aqueles contendo os atomos de
enxofre, selénio e teldrio, ha um crescente nimero de trabalhos desenvolvidos para
a sintese de novos compostos pertencentes a essa classe. O emprego de
compostos organocalcogénios permeia diferentes e importantes areas, tais como,
materiais, farmacoldgica e em sintese organica (DEVILANOVA et al., 2007). Assim,
a quimica organica sintética se apresenta como uma possibilidade para a obtencéo
de novos compostos e, por consequéncia, viabiliza a aplicagdo desses
organocalcogénios. Além disto, a farmacologia € o ramo de aplicacdo de
organocalcogénios mais estudado, consequentemente, muitos avancgos tém ocorrido
nessa linha. Umas séries de propriedades biologicas sédo descritas para diferentes
compostos contendo enxofre, selénio e telUrio, tais como atividade antioxidante
(NOGUEIRA e ROCHA., 2011), anti-inflamatoria (NOGUEIRA et al., 2004) e
atividade anticancer (ALVAREZ et al., 2014).

Entretanto, apesar dos importantes aspectos farmacolégicos, a aplicacdo dos
organocalcogénios encontra restricbes devido a baixa solubilidade em meios
aguosos, limitando seu uso em testes bioldgicos. Desta forma, novas linhas de
pesquisa que visam desenvolver novos farmacos solUveis em &gua, para
potencializar sua atividade, vém sendo desenvolvidas. (SAVJANI, 2012)

Nesse sentido, o glicerol tem sido utilizado por diversos grupos de pesquisa
como precursor de compostos organicos sollveis em agua, devido aos grupos
polares em sua estrutura. Além disso, tem sido aplicado como um material de partida
na sintese de diferentes produtos com maior interesse, contendo ou ndo atomos de
organocalcogénios (NOBRE et al., 2014). Soma-se a isso o fato de a glicerina, forma
bruta do glicerol, ser um composto de grande oferta no mercado, visto que € um
coproduto da producdo de biodiesel. Desta forma, o desenvolvimento de novas
tecnologias alternativas que viabilizem o aproveitamento da mesma, € alvo de
estudo deste e de outros grupos de pesquisas (MOTA et al.,, 2009; KHAYOON e
HAMEED, 2013).

Por outro lado, os cetais ciclicos de 5 membros sdo compostos derivados do
glicerol, pela reacéo de protecdo de uma das hidroxilas terminais e a central (MOTA
et al., 2009), estes tém diversas aplicagfes, destacando-se o seu uso como aditivo
para combustiveis e solventes para uso em medicina. Em adi¢éo, o glicerol também
€ precursor dos glicerolcarbonatos por uma reacdo de protecdo, estes séo
importantes intermediarios cuja reatividade motiva estudos para sintese de diversos
derivados de carbonatos (ROLLIN et al., 2006).

Dessa forma, € de interesse aliar em um mesmo composto 0 potencial
farmacolégico dos organocalcogénios e a importante reatividade dos
glicerolcarbonatos (HERVERT et al., 2014). Além disso, utilizar o glicerol como
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precursor na sintese de carbonatos, € uma forma de potencializar o valor econémico
de um coproduto da industria.

Seguindo estes conceitos, 0 objetivo do presente trabalho é apresentar uma
nova metodologia sintética para a obtencdo de organosselenopropanodiois 3
através uso de carbonatos derivados do glicerol 2 contendo um grupo
organosselénio, utilizando uma condi¢édo basica e branda de reagéo (Esquema 1).
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Esquema 1
2. METODOLOGIA

Inicialmente, a partir do glicerol 1, foram realizadas trés etapas reacionais para
obtencdo do material de partida 2. Dentre elas estdo a protecdo do glicerol 1
utilizando dimetilcarbonato e carbonato de potassio, seguido da adicdo do grupo
tosila na hidroxila remanescente da 4-(hidroximetil)-1,3-dioxolan-2-ona, reagindo-o
com trietilamina e cloreto de tosila. E por fim, é obtido o 1,2-glicerolcabonato 2
contendo o grupo organosselénio, utilizando disseleneto de difenila, hidreto de boro
e sodio (NaBH,) e polietilenoglicol (PEG-400) sob atmosfera inerte (N,) & 50 °C.

Apés a obtencdo do composto 2, realizou-se a sintese do
organosselenopropanodiol 3 de modo que, em um tubo de ensaio € adicionado o
1,2-glicerolcabonato substituido com um organocalcogénio 2 (1 mmol), solvente (3
mL) e base (1 mmol), no qual, o sistema é mantido sob agitacdo pelo tempo indicado
na Tabela 1 & temperatura ambiente. Apds o termino da reagdo determinado por
cromatografia de camada delgada (CCD), o meio reacional é extraido com acetato
de etila, e a fase organica é lavada com agua destilada e seca com sulfato de
magnésio anidro. O solvente é evaporado sob pressdo reduzida e por fim, é
purificado por coluna cromatografica de silica gel, utilizando uma mistura
hexano/acetato de etila como eluente, para obtencéo produto 3 de forma isolada.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Apbs a sintese do material de partida 2, foram realizados testes de otimizacao
reacional para a obtencdo do composto 3, no qual foram variados alguns parametros
como a base utilizada e o tempo reacional (Tabela 1).

Inicialmente, foi usado 1 mmol do glicerol carbonato 2, 1 mmol de KF/AI,O3
50% m/m como base e 3 mL de polietilenoglicol-400 (PEG-400) como solvente.
ApoOs 24 h de reacao, o produto 3 foi obtido com 50% de rendimento (Tabela 1, linha
1). Este composto foi identificado por espectrometria de massas e ressonancia
magnética nuclear de 'H e '*C. Tendo em vista este baixo rendimento obtido,
realizou-se um novo teste no qual foi explorado a razdo m/m da base, que foi
aumentada para 60%, porém o rendimento manteve-se insatisfatorio (Tabela 1, linha
2). Quando apenas KF livre de suporte sdlido foi usado como base, nao foi
observado a formacdo do produto 3. Nesse caso 0 composto inicial 2 néo foi
consumido mesmo apos 24 h de reagéo.
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Tabela 1. Estudo de otimizagdo da sintese do composto 3%

Linha Base Tempo (h) Rendimento (%)°

1 KF/Al,O3 50% 24 50
2 KF/AlL,O3 60% 24 30
3 KF 24 -

4 NaOH 24 91
5 K2CO3 24 91
6 K2CO3 7 17
7 NaOH 7 60

% A reacdo foi realizada na presenca de 1 mmol do composto 2, 1 mmol da base e 3 mL de
PEG-400. ® Rendimento obtido do produto 3 apds purificacdo em coluna cromatografica de
silica-gel.

Explorando ainda mais a utilizagdo de diferentes bases, utilizou-se NaOH com
um tempo reacional de 24 h e, nesse caso foi obtido o produto com um excelente
rendimento de 91% (Tabela 1, linha 4). Igualmente, o uso de K,COs; também
resultou em um rendimento de 91% do produto 3 (Tabela 1, linha 5). A fim de
verificar a influéncia do tempo na reacéo, as reagcdes usando K,CO3; e NaOH foram
realizadas em 7 h. Nesse caso, observou-se que os rendimentos obtidos foram
significativamente inferiores aos das reacodes realizadas em 24 h (Tabela 1, linhas 6
e7vs4eb).

Assim, a melhor condigéo reacional foi utilizando 1 equivalente de K,COs3 e
PEG-400 como solvente para obter organosselenopropanodiois com um tempo
reacional de 24 horas. Devido ao menor custo, o K,COs; foi escolhido como a melhor
opc¢éao de base para esta reacéo.

4. CONCLUSOES

Com base no objetivo proposto para este trabalho, pode-se concluir que esta é
uma importante metodologia sintética para preparacao dos
organosselenopropanodiois por meio de uma simples reacdo de desprotecdo
utilizando K,CO3 e PEG-400. No qual, a metodologia segue 0s principios da quimica
verde uma vez que usa um solvente biodegradavel e n&o toxico, o polietilenoglicol-
400. Até o momento, promissores resultados foram alcancados, entretanto, a
otimizacdo dessa reacdo ainda nao esta completa e estudos a respeito da
temperatura estdo sendo realizados.

Ainda, a versatilidade do método serd avaliada estendendo a condicéo
otimizada a outros organosselenocarbonatos, bem como a utilizacdo de
organotiocarbonatos, de forma a verificar o comportamento quanto a reatividade de

diferentes organocalcogenocarbonatos.
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