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1 Introducao

Ao longo do tempo a quimica foi estudada em duas vertentes distintas, uma baseada
nas leis fundamentais newtonianas, e a outra relacionada com a historia natural, sendo nesta
encontrado os atomos de Carbono e Hidrogénio (Camel; Koehler e Filgueiras, 2018). Da
relacdo destes dtomos surge a quimica organica; existem intimeros grupos de compostos
organicos, dentre eles os carbamatos, estes consistem em ésteres derivados de acidos

carbamicos (Aratjo, 2010).

A classe de carbamatos possui a capacidade de garantir maior interagdo entre a
molécula e uma enzima, o que melhora a estabilidade farmacocinética do composto (Quan et
al, 2024). Uma das caracteristicas destes compostos ¢ a grande estabilidade em diferentes
valores de pH, além de uma variedade de aminas que podem ser integradas para a sintese de
carbamatos (Gericke et al, 2024). A aplicagdo destes compostos ¢ notdvel na industria
quimica, sendo encontrados em produtos como inseticidas, fungicidas, herbicidas e inclusive
utilizado na industria farmacéutica (Luo et al, 2024). A Rivastigmina I, ¢ um exemplo disto,

sendo um farmaco utilizado no combate ao Alzheimer (Aratjo, 2010).
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Os compostos contendo atomos de selénio, enxofre e telirio estdo em significativa
ascensao devido as inumeras propriedades advindas de suas funcionalidades estruturais
(Azad; Tomar, 2014). A crescente atengdo aos organocalcogénios, resulta principalmente do
potencial de sinteses destes compostos com notaveis atividades bioldgicas (Sancineto et al,
2023). Os compostos de organosselénio sdo sugeridos como catalisadores eficientes em
sinteses, quando o objetivo € cercear os principios da quimica verde (Santi, 2019). Derivados
do selénio ja sdo utilizados na medicina, como o Ebselen II com aplicacdo anti-inflamatoria e

antioxidante (Nascimento; Cordeiro; Silva, 2019).

Além do selénio o grupo de organocalcogénios abrange elementos como enxofre e
telirio, os compostos organoenxofre sdo amplamente utilizados na fabricacdo de
medicamentos, como ¢ o caso do Naratriptano III, indicado no tratamento de enxaquecas, que
possui uma sulfonamida em sua estrutura (Scott, K.; Njardarson, J., 2018). Ja a quimica do
telurio historicamente centrava-se na drea metalirgica, porém recentemente, com avancados
estudos, este composto estd sendo aplicado no dmbito medicinal (Gomes, L.; Nascimento, V.,
2023). O Ditelureto de Difenila IV, por exemplo, atua no sistema neurologico e contém

telurio em sua estrutura (Heimfarth, 2012).

Figura 1: Derivados de organocalcogénios farmacologicamente ativos
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Fonte: elaborado pelo autor.

2 Objetivos

Considerando as inimeras propriedades e aplicagdes dos carbamatos e dos
organocalcogénios o objetivo deste estudo foi desenvolver uma metodologia sintética
alternativa para a preparacdo do 3-(fenilselanil)prop-2-in-1-il)carbamato de etila a partir da
reacdo de acoplamento entre o (prop-2-in-1-il)carbamato de etila e o disseleneto de difenila,

através da formacao de novas ligacdes carbono-selénio.

3 Metodologia
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Inicialmente, focou-se na sintese do (prop-2-in-1-il)cabamato de etila 1a, que foi
utilizado como material de partida nos experimentos visando a obtencdo do (3-

(fenilselanil)prop-2-in-1-il)carbamato de etila 2a (Esquema 1).
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Fonte: elaborado pelo autor.
Para a obten¢do do composto 1a o cloroformiato de etila e a propargilamina reagem
através de um processo de substituicdo nucleofilica acilica (Esquema 1). Esta reagdo ¢
realizada em um baldo sob atmosfera de argdnio, temperatura ambiente, com duragdo de 1

hora e rendimento de 80%.

A reagdo para obtencdo do produto 2a consiste na adigdo do grupo fenilselanila
(PhSe) a tripla terminal; esta reacdo ¢ objeto deste estudo e passou pela otimizagdo a fim de

serem encontrados os melhores parametros racionais.
4 Resultados e Discussiao

Buscando estudar a melhor metodologia para a sintese do (3-(fenilselanil)prop-2-in-
l-il)carbamato de etila, uma série de reacdes forma realizadas variando-se diversos
parametros reacionais, como as quantidades e os tipos de base e catalisador, natureza do
solvente, atmosfera, temperatura e tempo de reacao, conforme descrito na Tabela 1.

Tabela 1 — Otimizagdo das condi¢des de reagdo para a sintese do (3-
(fenilselanil)prop-2-in-1-il)carbamato de etila 2a.”

#  Base (equiv.) (PhSe); (equiv.) Catalisador (mol%) Solvente (3 mL) Rend. (%)
1 NaHCO; (1) 0,75 Cul (10) DMSO 93*
2 NaHCO; (1) 0,6 Cul (10) DMSO 62°
3 NaHCO; (1) 0,5 Cul (10) DMSO 57°
4 NaHCO; (1) 0,75 Cul (5) DMSO 90°
5 NaHCO; (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 94?
6 KOH (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 53°
7  t-BuOK (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 71°
8 K,CO0s(0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 720
9 LiCO;(0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 72°

10 WERSA" 0,75 Cul (10) DMSO <
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11 Sem base 0,75 Cul (10) DMSO 68"
12 CCA(0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 314
13 NaHCOs (0,1) 0,75 CuBr(10) DMSO -
14 NaHCOs(0,1) 0,75 CuCl (10) DMSO 71°
15 NaHCOs;(0,1) 0,75 CuBr (10) DMSO 184
16 NaHCOs (0,1) 0,75 CuO (10) DMSO -
17 NaHCO; (0,1) 0,75 Cu0 (10) DMSO -
18 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 63"
19  NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) WERSA’ -
20 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) THF -
21  NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) Tolueno -
22 NaHCO;(0,1) 0,75 Cul (10) CH,Cl, -
23 NaHCO;(0,1) 0,75 Cul (10) DMF 367
24 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) Dioxano ¢
25 NaHCOs(0,1) 0,75 Cul (10) MeCN -
26 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) EtOH -
27 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 76
28 NaHCOs (0,1) 0,75 Cul (10) DMSO 88"

() A reacao foi conduzida empregando o composto la (0,25 mmol), o disseleneto de difenila, o
solvente (3 mL), o catalisador de cobre, a base, em atmosfera e temperatura ambientes, por um periodo de 24 h;
(®) O MP nio foi observado ao final da reagdo; (°) Somente o0 MP ¢ o disseleneto foram observados ao final da
reagdo; (%) Mistura inseparavel de MP e produto (rendimento obtido por propor¢io de 4rea no CG-EM); (%) 15
horas de reacdo; () 2 mL de DMSO foram usados; (&) reagdo conduzida em atmosfera de argdnio; (") Usou-se 1
mL de WERSA (extrato aquoso da cinza da casca de arroz); (') CCA: cinza da casca de arroz.

Fonte: elaborado pelo autor.

A partir da andlise dos resultados expressos na tabela, constatou-se que as condicdes
ideais de reagdo para a sintese do composto 2a consiste na utilizagdo de NaHCO; como base
(10 mol%), Cul (10 mol%) como catalisador, PhSeSePh (0,75 equiv.), DMSO (3 ml) com
solvente, a temperatura e atmosfera ambientes, fornecendo um rendimento de 94%, apds 24
horas de reacdo (Esquema 2).

Esquema 2 — Condigdes ideais para a obtengao do (3-(fenilselanil)prop-2-in-1-il)carbamato de
etila 2a
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Fonte: elaborado pelo autor
5 Consideracoes finais
Os resultados obtidos a longo da pesquisa podem ser considerados bastante exitosos e
promissores, pois desenvolveu-se uma metodologia eficiente para a preparacdo da substancia
alvo em excelente rendimento, através da utilizacdo de quantidades cataliticas de um sal de
cobre e de uma base, ambos de baixo custo e toxicidade, em um sistema de reacdo de facil
manuseio, em atmosfera e temperatura ambientes. Estudos visando o desenvolvimento do

escopo e abrangéncia da metodologia ja estdo em andamento no nosso grupo de pesquisa.
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