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1. INTRODUCAO

Os naftdis constituem uma classe de moléculas organicas de grande
notoriedade comercial e industrial. Esses compostos s&do extensamente
documentados na literatura devido, principalmente, as suas atividades
farmacoldgicas.>?? De forma analoga, os compostos organosselenados também
se destacam pela sua versatilidade na sintese organica e por suas diversas
propriedades biolégicas.*>6

Além disso, métodos de reacdo que se aderem aos principios da quimica
verde estdo cada vez mais demonstrando o emprego do acido tricloroisocianurico
(TCCA) como agente oxidante e clorante.”® Esse, além de ser disponivel
comercialmente, ainda apresenta um baixo custo e é de facil manuseio.®

Nesse contexto, tém-se como um forte ponto de pesquisa o desenvolvimento
de novas metodologias para a sintese dos compostos supracitados. Logo, o
objetivo deste trabalho € desenvolver um método brando e livre de metais de
transicdo para a sintese de derivados selenados de 2-naftéis 3, utilizando acido
tricloroisocianurico como agente oxidante.

2. METODOLOGIA

Os experimentos desta pesquisa foram realizados no Laboratorio de Sintese
Orgéanica Limpa (LASOL), do Centro de Ciéncias Quimicas, Farmacéuticas e de
Alimentos (CCQFA) da Universidade Federal de Pelotas (UFPel). Inicialmente,
reagiu-se o substrato 2-naftol 1a (0,25 mmol) com o disseleneto de difenila 2a
(0,125 mmol) através da utilizacdo do agente oxidante &cido tricloroisocianarico
(TCCA) em etanol. Ap6s duas horas sob agitacdo magnética a temperatura
ambiente, constatou-se, por cromatografia em camada delgada (CCD), o consumo
dos reagentes. Posteriormente, separou-se a fase organica através de uma
extracado liquido-liquido, utilizando agua destilada e acetato de etila.

Em seguida, utilizou-se sulfato de magnésio anidro para secar a fase
organica e evaporou-se 0 solvente a pressdo reduzida com o auxilio de um
evaporador rotativo. Todas as reacdes foram purificadas por coluna cromatografica
e a confirmacdo da formacdo dos produtos de interesse, foi realizada através da
caracterizacdo dos compostos por cromatografia a gas acoplada a espectrometria
de massas (CG-EM) e espectroscopia de ressonancia magnética nuclear (RMN).

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os estudos iniciaram com a reacdo entre o 2-naftol 1a (0,25 mmol) e o
disseleneto de difenila 2a (0,125 mmol) em etanol (0,5 mL), utilizando o TCCA
(0,0875 mmol) como agente oxidante. Apés um periodo de reacao de 2 horas sob
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temperatura ambiente, foi obtido o produto de interesse 3a em 45% de rendimento.
A partir desse resultado, partiu-se para a realizacdo de experimentos adicionais,
com o objetivo de alcancar a melhor condicao de reacdo para a sintese do produto
desejado em rendimentos superiores. Para isso, variou-se o tipo de solvente, a
quantidade de TCCA e a temperatura da reacdo, como mostra a Tabela 1.

Tabela 1. Otimizacéo das condi¢cGes de reacao para obtencédo do composto 3a.2

OH @ TCCA ©\s
+ Se €
Se Solvente
Temperatura, 2 h

Atmosfera aberta

\J

OH

o

0,25 mmol 0,125 mmol
1a 2a 3a
Linha TCCA (mmol) Solvente Temperatura Rend. 3a (%)°

1 0,0875 EtOH t.a. 45
2 0,0875 CHCl> t.a. 15
3 0,0875  MeCN t.a. 40
4 0,0875 DCE t.a. 22
5 0,0875  Etileno Glicol t.a. 27
6 0,1250 EtOH t.a. 10
7 0,0630 EtOH t.a. 60
8 0,0530 EtOH t.a. 90
9 0,0437 EtOH t.a. 72
10 0,0530 EtOH 78°C 64

8 Reacdo realizada com 0,25 mmol de 2-naftol 1a, 0,125 mmol de disseleneto de difenila 2a, TCCA e 0,5 mL
de solvente, sob atmosfera aberta. ® Rendimento do produto isolado por coluna cromatogréfica.

Analisou-se o comportamento da reacdo frente a diferentes solventes
(Tabela 1, linhas 2 a 5) e verificou-se que o etanol é o solvente ideal para essa
reacdo, uma vez que este fornece o produto de interesse 3a em um rendimento
superior aos outros. Variando as quantidades estequiométricas de TCCA, foi
possivel perceber que, o aumento das quantidades do agente oxidante (Tabela 1,
linha 6), acarreta um decréscimo expressivo de rendimento do composto desejado.
Ja areducéo dessas quantidades favorece a reacao, tendo em vista que, ao utilizar
0,0630 mmol (Tabela 1, linha 7) e 0,0530 mmol (Tabela 1, linha 8) de TCCA, o
composto 3a foi sintetizado com rendimentos de 60% e 90%, respectivamente.
Todavia, quando utilizados 0,0437 mmol de TCCA (Tabela 1, linha 9), ndo se
observou acréscimo no rendimento. Considerando o etanol como melhor solvente
e 0,0530 mmol como a melhor quantidade estequiométrica de TCCA, realizou-se
um ultimo ensaio, em que a reac¢ao foi submetida a temperatura de 78 °C (Tabela
1, linha 10), entretanto ndo houve melhora de rendimento para obtenc&o do produto
de interesse. Tendo em vista os resultados obtidos, constatou-se que a melhor
condicao reacional para obtengcdo do composto 3a é aquela descrita na linha 8 da
Tabela 1.

Com a melhor condicdo de reacdo estabelecida, partiu-se para a
variabilidade de exemplos a fim de verificar a versatilidade do método desenvolvido.
Para isso, realizou-se a reagao utilizando varios disselenetos de diorganoila 2a-l e
diferentes derivados do 2-naftol la-e (Esquemas 1 e 2). Como resultado, os
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produtos desejados 3a-g foram obtidos em rendimentos que variaram de 8% a

90%.
+ R’SeS R TCCA (0,0530 mmol)
e >~ OH
EtOH, ta., 2 h OO
Atmosfera aberta
0,25 mmol 0,125 mmol

1a 2a-l 3a-l

3a 3b 3d 3e
90% 83% 77% 56% 68% 71%
CF; CF3

3j
79% 83% 82% 76% 41% 36%

Esquema 1. Variacdo dos disselenetos de diorganoila

Ao utilizar disselenetos de diorganoila contendo substituintes doadores de
elétrons, como p-Me, 0-Me, p-OMe e 0-OMe, os produtos 3b-3e foram obtidos em
rendimentos de 56% a 83%. De maneira semelhante, disselenetos com
substituintes retiradores de elétrons, como p-Cl, p-Br, p-F e m-CFs forneceram os
respectivos produtos 3g, 3h, 3i e 3] em bons rendimentos de 76% a 83%. Ja
quando utilizado um disseleneto com dois grupos fortemente retiradores de
elétrons, obteve-se o composto 3k com um rendimento de 41%. Além disso, o
meétodo também se mostrou eficiente frente a um disseleneto alifatico, uma vez que
o composto 1-(butilselanil)naftalen-2-ol 3f foi obtido em 71% de rendimento. Por
fim, o produto 1-(mesitilselanil)naftalen-2-ol 3| foi formado em 36% de rendimento,
mostrando que o método também é aplicavel a disselenetos estericamente
impedidos.

Ao expandir esse método para uma série de compostos derivados de 2-
naftéis, os produtos 3m-3q foram obtidos em rendimentos de 8% a 53% (Esquema
2). Assim, ao utilizar o substrato 2-naftilamina 1m, o composto 3m pdde ser obtido
em 46% de rendimento. Analogamente, ao ser utilizado um derivado de 2-naftol
contendo o grupamento bromo, obteve-se o produto desejado 3n em 53% de
rendimento. A metodologia ndo se mostrou muito eficiente para a utilizacdo de um
naftol heteroaromatico, bem como para um derivado contendo o grupamento éter,
sendo os produtos 30 e 3p obtidos em 8% e 38% de rendimento, respectivamente.
Cabe salientar que o produto 3q foi obtido através de uma reacdo entre o
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disseleneto de difenila 2a e o farmaco comercializado como naproxeno, fornecendo
um rendimento satisfatorio de 51%.

Ph_
N XR TCCA (0,0530 mmol) Se
| + PhSeSePh N xR
RI7 >y EtOH, ta., 2 h |
Atmosfera aberta R17>YZ
0,25 mmol 0,125 mmol
1a-e 2a 3m-r

3m 3n 30 3p
46% 53% 8% 38%

Esquema 2. Variacéo dos derivados do 2-naftol.
4. CONCLUSAO

Tendo em vista o que foi exposto, foi desenvolvido um método eficaz para a
obtencédo de compostos organosselenados derivados de 2-naftdis, utilizando acido
tricloroisociandrico como agente oxidante. Cabe mencionar que foram sintetizados
17 compostos com rendimentos de 8% a 90%, através de condi¢cdes reacionais
brandas que seguem principios da quimica verde.
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