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1. INTRODUCAO

Os compostos heterociclicos sdo de suma importancia quando se refere
ao fato de estarem presentes em iniumeros compostos farmacéuticos, estes
possuindo diversas atividades farmacoldgicas como: antiviral, antitumoral,
antifingica, anti-inflamatoria, analgésica, dentre outras.® Ja os heterociclicos
aromaticos de cinco membros, que possuem atomos de nitrogénio, sao
denominados azéis. Dentro destes existem uma classe chamada de triazéis,’ e
estes compostos tem despertado um grande interesse por possuirem uma
vasta aplicacdo as quais vao desde farmacos, agroquimicos ate explosivos.>

Uma outra classe que desperta um grande interesse, sGo compostos
gue possuem selénio, tellrio e enxofre em sua estrutura, principalmente por
participarem de reacdes altamente seletivas* e possuirem potencial biol6gico.’

Seguindo essa linha, cresce entdo o interesse pela sintese de
compostos que possuem o nucleo triazolico e o &tomo de selénio. Com isso ja
€ descrito na literatura diversas metodologias sintéticas para a obtencéo
desses compostos, que fazem o uso de sais de cobre como catalisador.’
Porém essas metodologias restringem a aplicacdo biologica, pois o uso de
metais de transicdo, como o cobre, pode gerar danos em alguns sistemas
estudados.’

Para contornar esse problema vem sendo utilizado uma alternativa que é
0 uso de organocatalisadores, substituindo assim o uso de metais como
catalisadores nas reacdes de ciclo-adicdo 1,3-dipolar.?

Com base no que foi exposto, este trabalho tem como objetivo a sintese
de uma nova classe de compostos, as arilselaniltriazoil carboxamidas (3)
através de reacgdes de cicloadicdo enamino-azida entre arilselanilfenilazidas (1)
com [B-cetoamidas (2), utilizando organocatalisador (Esquema 1).
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2. METODOLOGIA

A fim de identificar as condi¢cdes apropriadas para a reacdo cicloadicédo
enamino-azida, dessa forma realizou-se inicialmente a reacdo entre 3-0xo-N-
fenilbutanamida (2a) (0,3mmol) e 2 arilselanilfenilazida (1a) (0,3 mmol) em
DMSO (0,6mL) como solvente juntamente com 10 mol% de pirrolidina como
catalisador e temperatura de 70 °C. Apés 4 horas a reacdao foi purificada por
cromatografia em coluna, utilizando-se silica gel 60 como fase estacionaria e
uma mistura de hexano/acetato de etila como fase movel, obtendo-se o produto
desejado com um rendimento de 90%.

O produto obtido foi caracterizado por CG-MS e mesmo com um
rendimento satisfatério decidiu-se aperfeicoar as condi¢cdes reacionais, onde
para isso, foi avaliado catalisador, influéncia da temperatura e diferentes
solventes.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Primeiramente foi testada a reacdo na presenca de outros
organocatalisadores. Quando foi utilizada a L-prolina (10 mol%), mesmo depois
de 48 h néo foi obtido produto. Uma melhora no desempenho da reacédo foi
observada quando utilizado Et,NH (10 mol%) onde o produto foi obtido com
rendimento de 93% em apenas 2 h.

A fim de testar a influéncia da temperatura nessa reacéo, realizou-se a
reacao a temperatura ambiente, porém houve um decréscimo no rendimento,
onde o produto foi obtido com 84%.

Utilizando ainda temperatura ambiente, diminui-se a quantidade DMSO
para 0,3 mL e dois ensaios foram promovidos com os catalisadores efetivos
testados. No caso da Et,NH o rendimento foi de 85% e quando a pirrolidina foi
utilizada apés 4 h de reacdo o produto foi obtido com apenas 69% de
rendimento.

Notou-se que a Et,NH seria o catalisador ideal para a reacdo, sendo
assim, realizou-se a reacao sob 70 °C e o produto desejado foi obtido com um
rendimento de 87% utllizando 10 mol% de catalisador. Ao diminuir a
quantidade de Et,NH para 5 mol% e 1 mol% na presenca de 0,3 mL de DMSO
a 70 °C foi observado uma diminuicdo do rendimento da reacdo para 78% e
65% respectivamente .

Ao promover a reacdo a temperatura ambiente com 5 mol% de
catalisador, um rendimento satisfatorio de 83% foi observado. Quando utilizou-
se essas condi¢des reacionais sob atmosfera de N2, 0 mesmo rendimento foi
observado. Testou-se ainda a reacdo na presenca de 1 mol% de catalisador a
temperatura ambiente e o rendimento reacional diminuiu para 72%, mesmo
ap6s um periodo de 12 h.

Realizaram-se ensaios sem a adicdo do organocatalisador e nestes
casos, nao foi observado a formagéo do produto tanto ao utilizar a temperatura
ambiente, quanto 70 °C, mesmo em periodos de 48 h, dessa forma, fica
evidente a importancia do mesmo para a formacéo do produto (3a).

Assim, analisando os resultados foi escolhida como melhor condicéo
reacional o uso de 0,3 mmol da 3-oxo-N-fenilbutanamida (2a) e 0,3 mmol da 2-
arilselanilfenilazida (1a), na presenca de 5 mol% de Et;,NH como catalizador
em 0,3 mL de DMSO como solvente e a temperatura ambiente. Com  essa
metodologia simples para as reacfes de cicloadicdo, ampliou-se 0 escopo da



C-O2014

XXIICONGRESSODEINICIAGAOCIENTIFICA
DAUNIVERSIDADEFEDERALDEPELOTAS

FEDER,
O
&

AV

SWIVERg,
&
Svi0138”

=
R5.pras™

reacdo variando diferentes substituintes R' e R? das B-ceto-amidas, que
podem ser substituintes arila e alquila, dessa maneira obtendo uma variedade
de moléculas sintetizadas.

Os resultados mostrados na Figura 1 demonstram que a metodologia foi
eficaz, sendo que as arilselaniltriazoil carboxamidas (3a-k) foram obtidas com
rendimentos de bons a excelentes. Apds todos os compostos serem obtidos e
purificados, os mesmos foram identificados por espectroscopia de massas e
andlise de ressonancia magnética nuclear de carbono 13 (RMN 3C) e

hidrogénio (RMN *H), cujas estruturas propostas foram comprovadas por meio
dos dados obtidos.

Figura 1. Variabilidade dos Substratos.
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4. CONCLUSAO

Considerando o que foi apresentado para a sintese de 1,2,3 triazois
contendo o atomo de selénio em suas estruturas, podemos concluir que a
metodologia foi eficaz para a sintese dos compostos 3a-k, através da reacgéo
de cicloadicao 1,3-dipolar entre arilselanilfenilazidas (1) e B-cetoamidas (2),
sendo que os produtos foram obtidos com rendimentos que variaram de bons a
excelentes, através de condi¢cdes reacionais brandas e de uma metodologia
simples.
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