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1. INTRODUCAO

Glicerol vem sendo utilizado como uma forma mais segura e
ambientalmente benigna de solvente organico, para uso em sintese organica,
em biocatalise, entre outros (GU e JEROME, 2010) devido as suas peculiares
propriedades fisicas e quimicas, tais como baixa toxicidade, elevado ponto de
ebulicdo, polaridade, biodegradabilidade e disponibilidade imediata a partir de
matéria-prima renovavel (NELSON, 2003).

Tioéteres sdo compostos de grande importancia, pois podem servir de
blocos de construcdo em sintese organica, e também em alguns casos
desempenham um papel crucial em processos bioldgicos (OAE, 1991). Num
estudo detalhado realizado por Ranu e Mandal para diversos tioéteres lineares
foram sintetizadas com bons rendimentos a partir de tidis aromaticos e nao
aromaticos a temperatura ambiente (RANU, et al., 2007). No entanto, o nimero
de metodologias mais verdes para a sintese desses compostos, e que também
permite a reutilizacdo do solvente ainda é limitado.

Entre os antioxidantes naturais, o eugenol (1-alil-3-metoxi-4-hidroxi
benzeno), é um dos principais componentes fendlicos do Oleo de cravo
(Eugenia Caryophyllata), que apresentam uma gama de atividades bioldgicas,
como por exemplo, atividade anti-inflamatéria (SON, et al., 1998).

Em vista dos resultados promissores na preparacdo de tioéteres
funcionalizados e devido ao nosso interesse em meétodos verdes
correlacionada com a quimica dos organocalcogénios (LENARDAO, et al.,
2011), decidimos explorar a utilizacdo de glicerol como um solvente na reacéo
de tidis com alcenos ndo ativadas e avaliar o potencial antioxidante dos novos
derivados de eugenol.

Baseado nisso, o objetivo deste trabalho é a utilizacdo de glicerol como
um solvente eficaz e reciclavel para a adicdo de tidis a alquenos nao ativados,
sem o0 uso de catalisador (Esquema 1).
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2. METODOLOGIA

2.1. Procedimento geral para a sintese de lineares tioéteres 3a-i.

Uma mistura, de alqueno 1 (1,2 mmol) e tiol 2 (1,0 mmol) em glicerol (3
mL) foi deixada sob agitacdo magnética a temperatura ambiente ou
aguecimento num banho de 6leo durante a tempo indicado na Tabela 1. Depois
disso, a mistura reacional foi lavada com hexano (3x 3 mL) e a fase organica,
foi seca com MgSO, e evaporou-se 0 solvente sob pressdo reduzida. O
produto foi isolado por cromatografia liqguida em coluna, utilizando hexano ou
hexano/acetato de etila como eluentes.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO
3.1. Sintese de tioéteres

Com base em nossos resultados anteriores a partir de alcenos ativados
no primeiro ensaio, foi reagido o estireno 1a, benzenotiol 2a, em glicerol (3 mL)
na presenca de KF/AI,O3 (50 %). Verificou-se que quando la (1,2 mmol) e 2a
(1,0 mmol) foram agitados a temperatura ambiente na presenca de 0,08 g de
KF/ALLO3 (50 %), o 1-(2-feniletil)tiobenzeno 3a foi obtido com 93 % de
rendimento apds 4 h. Para nossa satisfacdo, quando a mesma reacao foi
realizada apenas usando glicerol, sem base, ela prossegue sem problemas,
mobiliario 3a em 94% rendimento apos 4 h. Por outro lado, quando a reacéao foi
realizada em condigdes livres de solvente , usando KF/Al,O3, o produto 3a foi
obtido com apenas 11 % de rendimento apds 4 h. Assim, apds a otimizacdo da
reagdo, estireno l1a (1,2 mmol) foi dissolvido em glicerol (3 mL) e deixou-se
reagir com 2-benzenotiol (1,0 mmol) a temperatura ambiente durante 4 h,
obtendo-se o composto 3a em 94 % de rendimento (Tabela 1, Linha 1). Por fim,
foi realizado um estudo sobre a recuperacédo e reutilizacdo do glicerol. Apés o
consumo total de benzenotiol 2a, a reacdo foi diluida e extraida com hexano
(3x 3 mL). A fase superior foi coletada com o auxilio de uma pipeta de Pasteur
e 0 solvente foi evaporado e seco com MgSO,. A parte inferior, onde estava
contido o glicerol, removeu-se o0 solvente em bomba de vacuo e o meio
reacional entédo foi diretamente reutilizado, fornecendo o composto 3a em 91 %
de rendimento. Observou-se que o0 meio reacional pode ser reutilizado por
quatro vezes, sem perda significativa no rendimento (Rend.: 94, 91, 92, 89, e
81 %, apos 4 ciclos sucessivos)(Figura 1).
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Tabela 1. Sintese sem catalisador de tioéteres lineares 3 usando glicerol.
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® Temperatura de 25 °C. ° Temperatura de 60 °C. ® Temperatura de 80 °C. ¢ Usando 2
equivalentes do composto 2a. ° Anti-Markovnikov: relagdo de produtos de Markovnikov:
39=78:22; 3h=97:3 e 3i=96:4.

Apés otimizar as condi¢cbes reacionais, a metodologia foi estendida a
outros tidis e alcenos lineares utilizando glicerina como solvente, para obter os
compostos 3a-i, em bons rendimentos (Tabela 1).
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4. CONCLUSOES

Em resumo, os resultados obtidos demonstram que o glicerol pode ser
usado como um solvente eficaz para a adi¢do de tidis a alquenos lineares para
obter tioéteres, na auséncia de qualquer catalisador. Este método mais verde
foi utilizado de forma eficaz na sintese de novos analogos do eugenol contendo
grupos tioorganoil.

*Este trabalho foi submetido e publicado na Green Chem. Letter Rewiews, 6,
269-276, 2013, sob o titulo: Glycerol as a promoting and recyclable medium for
catalyst-free synthesis of linear thioethers: new antioxidants from eugenol;
Autores: Lenardao, E. J.; Jacob, R. G.; Mesquita, K. D.; Lara R. G.; Webber, R.;
Martinez, D. M.; Savegnago, L. ; Mendes, Samuel Rodrigues ; Alves D ; Perin,
Gelson.
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