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Introdugéao
Glucosidases sado enzimas que catalisam a

clivagem de ligagoes glicosidicas de
oligossacarideos ou glicoconjugados. Estas enzimas
exercem fungbes importantes em  diversos

processos bioquimicos, incluindo o reconhecimento
celular em doencgas inflamatorias, resposta imune,
metastase tumoral e infecgcbes virais e
bacterianas'?. Derivados aza-heterociclicos de cinco
membros polissubstituidos sédo, reconheci-damente,
potentes inibidores de glicosidase3. Dando
continuidade a preparagdo de potenciais carba-
agucares e pseudo-dissacarideos, o0 presente
trabalho descreve a sintese de derivado triazolo-
glicosidico 3, com cadeia lateral contendo grupo di-
O-benziloxi-fenilico, conectado a unidade de
carboidrato via grupo 1,2,3-triazol. A presenca deste
sistema heterociclico, como bioiséstero do grupo
azido, pode fornecer produtos com menor
toxicidade, maior solubilidade e interacdo no sitio
ativo da enzima a-D-glucosidase de Saccharomyces
cerevisiae.

Resultados e discussao

O correspondente 1,4-dissubstituido 1,2,3-
triazol 3 foi obtido pela reagdo de cicloadigao [3+2]
entre o0 azido-agUcar protegido 1 e o derivado
acetilénico-arilico 2 em condicbes brandas na
presenca de Cu(l). O emprego desta metodologia,
conhecida como “Click Chemistry”®’ forneceu o
produto inédito 3 em 36% de rendimento, conforme
mostrado no Esquema 1. Nestes experimentos,
1,3,4,6-tetra- O-acetil-2-azido-2-desoxi-D-gluco-
piranose 1 foi preparado a partir do reagente
comercial, cloridrato de glucosamina, o qual foi
tratado com triflado de azida, gerado in situ, e ion
bivalente de cobre, via reacdo de diazotransferéncia,
e peracetilado na presenga de anidrido acético e
piridina, esquema 2. O composto 1 foi obtido com
rendimento de 89%, sendo a propor¢ao entre 0s
isdbmeros a/f de 1:2. A desprotecdo do produto 3
esta sendo realizada e os resultados dos ensaios de
atividade antiglucosidase serdo apresentados.
Adicionalmente, novos derivados triazolo-
glicosidicos estao sendo
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preparados, explorando a posigdo anomérica para
inser¢do do grupo triazol.
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Esquema 1. Sintese do derivado triazolo-glicosidico
3, como potencial inibidor de glucosidase.
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Esquema 2. Sintese do intermediério 1, via reagao
de diazotransferéncia e peracetilagdo dos grupos
hidroxilicos.

Conclusao

A reacdo em uma etapa, envolvendo “Click
Chemistry” foi eficiente para gerar o produto 1,4-
dissubstituido 1,2,3-triazol 3, o0 qual sera empregado
em ensaios de atividade antiglucosidase. Esta
metodologia serd empregada na obtengéo de novos
derivados com grande diversidade quimica,
contendo unidades de mono- ou dissacarideos.
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