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Introducéo

A utilizacdo de complexos metalicos em
reacdes de oxidacdo mimetizando o citocromo P450,
utilizando varios oxidantes, tem sido o objetivo de
muitos trabalhos nas Ultimas décadas, destacando-
se as metaloporfirinas e complexos salen [1]. A
imobilizacédo de catalisadores resulta em um aumento
de sua estabilidade, possibilitando sua reutilizacéo e,
portanto, minimizando o seu custo.

A carbamazepina (CBZ) tem sido um dos
farmacos mais frequentemente prescrito para o
tratamento da epilepsia. Embora o mecanismo de
reacdes adversas seja desconhecido, acredita-se que
resultem da formacdo de metabdlitos reativos, os
quais ainda nédo foram identificados [2].

Neste trabalho foi realizado o estudo de
oxidacdo da CBZ utilizado o cloreto de (S,S)-(+)-
bis(3,5-di terc-butilsalicilideno)-1,2-cicloexano-diamino
manganés (lll), (catalisador de Jacobsen, Mn-salen)
imobilizado em montmorilonita K10 por diferentes
oxidantes: acido m-cloroperbenzéico (CPBA), tbutil-
hidropedxido (TBHP), iodosilbenzeno (PhlO) e H,0..

Resultados e Discussao

A imobilizacdo do complexo salen na K10
(procedéncia: Fluka) foi realizado como descrito na
literatura [3]. A quantidade de catalisador
encapsulado, “loading”, foi de 16 mmol/g de suporte.

A atividade catalitica do material foi
investigada na oxidacdo da CBZ e o0s produtos
reacionais foram analisados por CLAE. Baseado nos
resultados da Figura 1 conclui-se que:

- Mn-salen encapsulado em K10 mostrou-se mais
eficiente na oxidacdo da CBZ do que o mesmo
complexo em meio homogéneo.

- O oxidante CPBA apresenta os melhores resultados
cataliticos. Os substituintes cloro removem elétrons
do grupo carboxilico, estabilizando o anion
carboxilato e aumentando a acidez. A presenca de
prétons favorece a clivagem heterolitica da ligagdo O-
O, produzindo o intermediario MnY(O)salen
responsavel pela formacao do epoxido
correspondente [4].

- TBHP nao foi eficiente na epoxidacdo da CBZ. Este
oxidante, ao coordenar ao metal central do salen,
tende a sofrer uma cisdo homolitica da ligagdo O-O
30% Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica

do perdxido, que leva a formacéo de radicais RO e de
intermediarios pouco reativos, como o (salen)Mn(IV)-
OH.

- O peroxido de hidrogénio levou a rendimentos de
38% e 61% para o catalisador de Jacobsen em
solugdo e imobilizado em K10, respectivamente.
Estes resultados podem ser considerados
excelentes, pelo fato do perdxido de hidrogénio ser
um reagente barato, solivel em agua e nao-tdxico,
gerando apenas agua como subproduto.

Figura I Rendimento das reacbes de oxidagdo da
CBZ por diferentes oxidantes catalisado pelo
catalisador de Jacobsen em solucdo e imobilizado na
montmorilonita K10.
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condicoes: catalisador: oxidante: tfarmaco 1:4U0:35 em
ac?tonltrlla; tempo de reacgdo: 24 h. 0,25 mol de Mn-
salen

Conclusoes |

O catalisador imobilizado em montmorilonita
demonstrou ser seletivo para a formagéo da CBZ-EP,
o principal metabdlito obtido no metabolismo da
carbamazepina pelo P-450 in vivo. Este sistema
apresenta um grande potencial para sintese desse
metabdlito, principalmente utilizando H,O..
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