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Introducao

Aminoéacidos e peptideos organocalcogenados
vém se mostrando como promissores agentes
miméticos da enzima Glutationa Peroxidase
(GPx)." Recentemente, nosso grupo de pesquisa
apresentou a sintese de uma série de novos
selenetos e disselenetos derivados de aminoacidos
0s quais foram capazes de promover a redugao
catalitica de H,O, a agua as custas da oxidagao de
tiis em velocidades superiores ao ja conhecido
mimético de GPx disseleneto de difenila.?

Inimeros produtos naturais contendo em sua
estrutura o anel pirrolidina apresentam atividade
bioldgica significante sendo em alguns utilizados
como agentes terapéuticos.’ E ainda, &cidos
hidroxamicos tornaram-se grande foco de estudo da
quimica visto ao apelo bioldgico destas moléculas.*

Assim, neste trabalho apresenta-se a sintese de
novos disselenetos derivados da prolina e de acidos
hidroxamicos como potenciais miméticos de GPx.

Resultados e Discussao

Reagédo entre a prolina e o &lcool benzilico, na
presenca de cloreto de tionila, levou a formagao do
benzil prolina hidrocloreto 1, em 80% de
rendimento. Por sua vez, o acido disseleno
propidnico 2 foi preparada pela reagdo do 3-bromo
propiénico (3) e disselenolato de dilitio, o qual foi
previamente gerado através do tratamento de Se
elementar com trietilboro hidreto de litio, em THF
anidro. Subseqlente reacdo do disseleno &cido 2
com cloroformato de etila seguido de tratamento do
anidrido intermediario formado com hidroxilamina
levou a geragdo do acido disseleno hidroxamico 4,
em 60% de rendimento.

Dando continuidade a sintese dos compostos
desejados realizou-se 0 acoplamento do disseleno
acido 2 a benzil prolina 1, utilizando-se EDC como
agente de acoplamento e DMAP como ativante,
levando a formagao da disseleno prolina benzilada
5. Finalmente, desprotecao do grupo benzil através
de hidrogenagao catalitica, empregando-se Pd-C
10%, a 150 psi por 24 h a temperatura ambiente,
levou ao &cido disseleno prolina 6 desejado, em
80% de rendimento (Esquema).
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Esquema. i) Se°, Li(C,Hs)sBH/THF, 0°C, 12h, 80%; i) EtCOCI,
Et;N, THF, DMF, NH,OH.HCI, 60% ii) EDC, DMAP, NMM, DCM,
r.t., 24h, 40%; iv) Hz (150 psi), Pd-C 10%, AcOEt, t.a., 12h, 80%.

Os disseleno derivados preparados no presente
trabalho estdo tendo seu potencial catalitico como
miméticos da enzima GPx através de evidéncias
cinéticas.

Conclusoes

Foi apresentado a sintese de disseleno
derivados da prolina a partir de uma rota sintética
convergente a qual permite a obtencdo de
composto em 26% de rendimento global. E ainda,
foi apresentada a sintese do acido disseleno
hidroxamico 3 em 60% de rendimento a partir do
disselenoacido 2.

Estudos cinéticos do potencial catalitico como
miméticos de GPx dos compostos apresentados
neste trabalho estdo sendo realizados em nosso
laboratorio.
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