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1. DESCRICAO DA INOVACAO

A vanilina (4-hidroxi-3-metoxibenzaldeido) é o principal composto da baunilha,
sendo conhecida pelo ser aroma doce caracteristico. Devido a isso, é amplamente
utilizada na industria alimenticia e farmacéutica, conferindo odor aos produtos
(SANTOS; LAUTRU; PERNODET, 2024). Na literatura, € possivel encontrar o
registro de suas atividades biologicas, entre elas anticancerigena, antidiabética,
propriedades antioxidantes, antibacterianas e antidepressivas (OLATUNDE et al,
2022).

Outra classe de moléculas que também despertam o interesse cientifico por
causa de suas atividades biol6gicas sdo os organocalcogénios, em especial
aqueles que contém os atomos de selénio, enxofre e tellrio em sua estrutura. Estas
moléculas podem apresentar atividades biolégicas muito relevantes como
antioxidante, anti-inflamatéria e antitumoral (LENARDAO et al, 2016).

A zingerona é um composto fendlico presente no gengibre. Sua estrutura
conta com um anel aromatico com grupos hidroxila e metoxila ligados a uma cadeia
de butanona, obtendo assim propriedades aromaticas e reativas. Estudos indicam
que a zingerona apresenta diversas atividades biolégicas, como potencial
antioxidante, anti-inflamatorio, antimicrobiano e anticancerigeno (ALl et al., 2008).

Sendo assim, o0 objetivo deste projeto é funcionalizar a molécula de vanilina
com grupos organosselénio por meio de catalise com iodo molecular, visando a
obtencao de 5-(fenilselanil)vanilinas 3, inéditas na literatura (Esquema 1) e estudar
seu potencial farmacologico e a aplicabilidade no tratamento de doencas.
Posteriormente, estudar sua utilizacdo como material de partida para a sintese de
5-(fenilselanil)zingeronas 5 a partir das respectivas 5-(fenilselanil)chalconas
intermediarias 4 e avaliar potenciais atividades biologicas.
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Esquema 1: Sintese de 5-(fenilselanil)vanilinas e 5-(fenilselanil)zingeronas.
2. ANALISE DE MERCADO

O foco desta inovacdo estd em empresas e instituicbes com interesse no
desenvolvimento de novas moléculas para o tratamento de enfermidades que
estejam relacionadas com as atividades biolégicas que esses produtos podem
apresentar.
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A caracteristica que diferencia este projeto dos demais grupos concorrentes,
que também trabalham com o desenvolvimento de moléculas bioativas, é a
presenca de grupos organocalcogenados, principalmente estruturas contendo
selénio, devido a sua acéo antioxidante e antitumoral (YU et al., 2021). Somado a
isso, as moléculas produzidas sédo inéditas na literatura, o que as tornam
importantes do ponto de vista cientifico e promissoras para estudos biolégicos e
farmacoldgicos.

3. ESTRATEGIA DE DESENVOLVIMENTO E IMPLEMENTACAO

O desenvolvimento dessa inovacdo ocorreu pela sintese de 5-
(fenilselanil)vanilina 3a. Foi utilizada a metodologia adaptada de SILVA et al. (2017)
onde adicionou-se 1,0 mmol de vanilina 1 seguido pela adicdo de 1,0 mmol de
disseleneto de difenila 2 e 20 mol% de iodo molecular e 1,0 mL de dimetilsulfoxido
(Esquema 2). A reacdao foi, entdo, mantida sob agitacdo magnética e temperatura
de 110 °C durante duas horas. ApGs estas duas horas, a reacédo foi extraida com
solucéo aquosa de tiossulfato de sodio 5% e acetato de etila. A purificacdo se deu
por coluna cromatogréfica. O produto obtido foi caracterizado por ressonancia
magnética nuclear (RMN) de tH, 13C e "'Se.
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Esquema 2: Sintese de 5-(fenilselanil)vanilina.

Com a caracterizacao do produto 3, planeja-se fazer o registro de propriedade
intelectual, uma vez que se trata de uma molécula inédita na literatura. Até o
presente momento, a inovagado encontra-se em niveis de maturidade tecnolégica 3
e 4 (TRL 3-4). Isso significa que ja foram realizados experimentos de prova de
conceito em laboratoério (TRL 3) e que estdo em andamento testes mais detalhados
de validacdo em condi¢Oes laboratoriais controladas (TRL 4). Nessa etapa, 0s
resultados obtidos estdo sendo analisados e a avaliagdo farmacologica esta sendo
feita pelo Grupo de Pesquisa de Neurobiotecnologia (GPN)/UFPel, coordenado
pela Profa. Dra. Lucielli Savenagno.

4. RESULTADOS ESPERADOS E IMPACTO

Com a intencéo de realizar um escopo reacional, foi realizada a variacédo de
diferentes substituintes no anel aroméatico do grupo fenilselénio para estudar o
comportamento da reacdo, como ilustrado na Figura 1. Foram mantidas as
guantidades de reagentes e mesmo tempo reacional.
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Figura 1: Escopo reacional.
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Foram utilizados diferentes disselenetos de diorganoila 2b-i que levaram a
obtencdo dos respectivos produtos 3b-i com rendimentos que variaram de 44 a
86% (Figura 1). Verificou-se que, independentemente do comportamento eletrénico
e/ou mesomérico do substituinte ligado ao anel aromatico ou do grupo diretamente
ligado ao atomo de selénio (butila 3e e naftila 3d), ocorreu reducao no rendimento
da reacdao. Isso indica que estes grupos, provavelmente, causaram a diminuicédo da
eletrofilicidade do a&tomo de selénio, influenciando a velocidade da reacdo e
levando a diminuicdo do rendimento. Em alguns casos, como em 3b-3d e 3i, a
diminuicdo foi bastante acentuada, dentro do tempo reacional de 2h, havendo a
necessidade de estudar em tempos reacionais maiores.

Uma vez caracterizados, os produtos 5-(fenilselanil)vanilinas 3a-i foram
encaminhados ao grupo de pesquisa parceiro GNP/UFPel, que no momento esta
realizando os testes para avaliar suas atividades farmacologicas. Os resultados
preliminares indicam atividade antioxidante para os ensaios de DPPH e ABTS.

A proxima etapa da parte sintética, envolve o estudo da sintese de 4-(5-
fenilselanil)but-3-en-2-ona 4, que atuara como intermediario na sintese das 5-
(fenilselanil)zingeronas 5.
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Esqguema 3: Sintese das 5-(fenilselanil)zingeronas a partir de 5-
(fenilselanil)vanilinas.
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Para a simulacao do calculo de custos de producao utilizando 1,0 mmol dos
reagentes da sintese 5-(fenilselanil)vanilina 3a foram realizadas cota¢cfes dos
reagentes junto ao site da Sigma- Aldrich. Ressalta-se que nao foram considerados
0s gastos relacionados a energia, ao espaco fisico e equipamentos.

A simulacdo do custo para a producdo de 93% de rendimento da 5-
(fenilselanil)vanilina 3a foi em média de R$ 3,10. Para os produtos substituidos 3b-
i 0 valor foi em média R$ 2,67. Os valores podem sofrer alteragfes, de acordo com
a quantidade adquirida, més, marca e pureza dos reagentes.

5. CONCLUSOES

De acordo com o que foi discutido, verifica-se que através de uma metodologia
simples, utilizando iodo molecular sem catalise metalica, foi possivel a sintese de
nove derivados inéditos da vanilina funcionalizadas com um grupo organosselénio,
com bons rendimentos e potencial para a aplicacdo farmacoldgica.

O projeto prosseguira em seu desenvolvimento, com o objetivo de estudar
outra potenciais atividades biolégicas dos produtos obtidos e a sua utilizacdo como
material de partida para a sintese de 5-(fenilselanil)zingeronas, a partir das 5-
(fenilselanil)chalconas intermediarias. Todos os produtos gerados e idealizados séo
inéditos na literatura e apresentam potencial de atividades biolégicas.
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