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Introducao |

O desenvolvimento de novos farmacos que possam
ser utilizados alternativamente para o tratamento de
doengas para as quais o arsenal terapéutico ndo
dispde de substancias eficazes (antibacterianos,
antifingicos e leishimanicidas) €é de grande
importancia. Assim, foi desenvolvido neste trabalho
a sintese de novos derivados tetrazodlicos da
glicosamina para futuras avaliacbes de suas
atividades bioldgicas.

Resultados e Discussao |

Para obtencdo do intermediario chave 5 (Figura 2)
foram realizadas quatro etapas. A primeira etapa
envolveu a protecdo quimiosseletiva da amina em
C-2 do sulfato de glicosamina 1 na forma de
benzamida (Figura 1). Posteriormente realizou-se a
metoxilacdo da posicdo anomérica do composto 2
levando a obtencdo do intermedidrio 3 apoés
recristalizacdo (Figura 1). A terceira etapa consistiu
na tosilacdo regiosseletiva da hidroxila em C-6 do
composto 3, conduzindo ao intermediario 4 (Figura
1).

Figura 1 — Sintese de intermediarios para obtencao
de tetrazois:
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a) Hzo, NaHCO3, (CH3)2CO, BZCI, 0°Ca t.a., 5h,
70%; b) MeOH, res. IRA -120, refluxo, 48h, 60%; c)
piridina, TsCl, t.a., 3h, 76%.

O composto benzilado 5 foi obtido a partir de 4 por
catalise via transferéncia de fase utilizando-se
brometo de benzila, diclorometano, brometo de
tetrabutilaménio e solucdo aquosa de hidréxido de
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s6dio’, obtendo-se também como subproduto desta
reacdo um composto 3,6-anidro (Figura 2).

Os derivados tetrazdlicos 6, 7 e 8 foram obtidos
com rendimentos de 76, 80 e 76% pela reacdo de
substituicdo do grupo tosiloxila em 5 pelos
respectivos tetrazois comerciais 1H-tetrazol, 1H-5-
feniltetrazol e 1H-fenil-5-tiotetrazol sob aquecimento
em microondas em meio de acetona anidra e
K,COs.

Todos os compostos obtidos foram caracterizados
por RMN de "H, RMN de **C e infravermelho.

Figura 2 — Sintese de derivados tetrazdlicos da
glicosamina:

PUN
NTON
OTs _N NJ
N? N
o HNY o)
4 —» BnO —» BnO
a BnO b BnO
NH
5 Bz OCH, [ BzZOCH,
N
N\ \IN
N= T . HS>—N
e | e
N
/N\
NN NN
N >\—N
N-N s
o o
BnO BnO
BnO BnO
NH NH

a) CH,Cl,, NaOHg, [n-Bus;N*Br], BnBr, ta., 72h,
55%; b) Acetona, K,COs, tetrazol comercial, M.O.,
3h.

Conclusodes

Neste trabalho foram obtidos os compostos inéditos
6, 7 e 8 com rendimentos satisfatérios. Estes
derivados  tetrazdlicos serdo  posteriormente
utilizados em testes bioldgicos.
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