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1. INTRODUCAO

Durante varios anos, muitos compostos heterociclicos foram sintetizados em
laboratorios visando a aplicacdo em diversas areas da Quimica como, Quimica
farmacéutica, Quimica medicinal e Ciéncias biolégicas, com isso, se faz essencial
o planejamento de um medicamento aliado a sua sintese manipulando grupos de
farmacoféricos, analogos, isosterismo ou bioisosterismo, que provenha na
realizacdo de produtos com potencial ativos. Na sintese organica, os derivados de
tiazolicos e tiazolidinicos sdo formados por uma classe de heterociclos com uma
grande capacidade reativa, assim podendo ser usados em reaclGes de
condensacao, oxidacao, alquilacédo e modificacbes de grupos funcionais, exibindo
um amplo espectro de acdes bioldgicas e farmacoldgicas.

Algumas das reacbes que envolvem o anel tiazolidinico, podem ser:
Reacdes de Mannich com N-alquilacdo na posicdo 3, condensacdo de
Knoevenagel com aldeidos na posi¢ao 5, tionagdo utilizando reativo de Lawesson
na posicdo 4 e oxidacdo na posicdo 1. (esquema 1, LIESEN et al., 2008). As
tiazolidinas podem sofrer reacdes de condensacdo da classe alddlica no
grupamento metileno na coordenada 5 do anel, competente ao carater nucleofilo
do carbono metileno. J4 nas reacBes com alquilacdo na coordenada 3 do anel,
competem-se a uma substituicdo eletrofilica aromética, com o eletrofilo sendo um
carbocation (R+), sendo seu primeiro passo a formac¢éo do carbocétion pela reacao
de um cloreto de alquila com o &cido de Lewis.

Dentre os compostos tiazolidinicos estudados, tem-se a Rodanina, um
composto organico heterociclico de cinco membros, cujo nome na IUPAC é 2-
Tioxo-1,3-Tiazolidin-4-ona. A Rodanina apresenta um papel importante na quimica
medicinal, no desenvolvimento de estudos para aplicagdo em medicamentos
antidiabéticos, antidepressivos, anti-inflamatérios, antimicrobiana, antituberculose,
antiviral, citotoxica, anticonvulsivante, antitumoral, hipoglicemiante, antifingica,
analgésica, entre outros.

Desta forma, o objetivo deste trabalho visa a sintese de novos compostos
derivados da Rodanina, através das reacdes de condensacao de Knoevenagel com
aldeido aromatico substituido e N-alquilagdo com Cloretos de Benzila substituidos,
e suas caracterizagoes.
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Esquema 1. Principais reac¢des do anel 4-tiazolidinona (Adaptado de Silva,
et. al, 2013).

2. METODOLOGIA

Foram sintetizados novos derivados da Rodanina em duas etapas. Na
primeira etapa foram adicionados em um baldo de 100 mL, 1,40g de 4-
Clorobenzaldeido, 1,33g de Rodanina e 137 MICROLITROS Trietilamina. A
mistura, entdo, foi refluxada durante 24 horas em Alcool Etilico (50 mL), seguindo
o protocolo de Bruno et.al, 2022. Apés este periodo, a mistura foi vertida em agua
e acidificada com Acido Acético para obter um sélido amarelo escuro. O Solido foi
recristalizado em Etanol para obter o composto puro 5-(4-clorobenzilideno)-2-
tioxitiazolidin-4-ona (esquema 1).

Na segunda etapa, foram adicionados em um baldo de 50 mL 0,25g do
composto 5-(4-clorobenzilideno)-2-tioxitiazolidin-4-ona, com cloretos de benzila
substituidos (1 mmol) e 0,139 de Hidréxido de Potassio. A mistura foi refluxada por
20 horas em Alcool Etilico (25 mL), seguindo o protocolo de Chinthala et.al, 2013.
Logo apds, a mistura foi resfriada a 25°C para obter um sélido amarelo claro. O
sélido foi recristalizado em Etanol para se obter os compostos inéditos (esquema
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b) KOH, Alcool etilico, 20 horas, refluxo. R: 3-CHg, 3-Cl, 2-F, 4-F, 2-CHg, 3-F
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foram sintetizados novos derivados da Rodanina em duas etapas. Na
primeira etapa, ocorreu a formac&o do intermediario (NOME DO INTERMEDIARIO)
através da reacdo de condensacdo de Knoevenagel entre o 4-Clorobenzaldeido
(10 mmol) e a Rodanina (10 mmol), com uma quantidade catalitica de Trietilamina
como base da reacdo. Na segunda etapa, foram sintetizados novos compostos
rodaninicos através da reacdo de N-alquilacdo entre o composto (NOME DO
COMPOSTO 1) (Immol) e 6 cloretos de benzila diferentes (1mmol) (tabela 1), com
uma quantidade catalitica de Carbonato de Potassio como base da reacao.

Através deste trabalho, foram obtidos 6 compostos inéditos derivados da
Rodanina com rendimentos médios de 40%, onde foi possivel observar a sua
formacdo através da analise por Ressonancia Magnética Nuclear (RMN) dos
elementos 13Carbono e 1Hidrogénio presentes na molécula. Como um exemplo,
os espectros de RMN do composto 5-(4-clorobenzilideno)-3-(3-bentilbenzil)-2-
tioxo-1,3-tiazolidin-4-ona (figura 2), caracteriza a formagédo da molécula, onde na
analise de prétons observam-se sinais na regido de 7 ppm correspondente aos
hidrogénios aromaéticos, sinal em 7,8 ppm correspondente ao hidrogénio vinilico, e
sinal em torno de 2 ppm correspondente ao grupo metilico presente na molécula.
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Figura 1.
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bentilbenzil)-2-tioxo-1,3-tiazolidin-4-ona.

Espectro de prétons da molécula 5-(4-clorobenzilideno)-3-(3-
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4. CONCLUSOES

Conclui-se que neste estudo, foi possivel observar a formacdo de 6 molécula
inéditas de novos compostos derivados da Rodanina, através das reacdes de
condensacédo de Knoevenagel com aldeido aromatico substituido e N-alquilacdo
com Cloretos de Benzila substituidos, caracterizando-as através da andlise de
Ressonancia Magnética Nuclear. Entretanto, novos testes e analises se fazem
necessarios para obtencdo de mais dados sobre estes novos derivados da
Rodanina.
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