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Resumo

A proposta deste trabalho foi substituir o hidrogénio do grupo hidroxila da 4-
hidroxichalcona por um substituinte bromoetano e caracterizar essa substéancia pelas
espectroscopias de Ressonancia Magnética Nuclear e Infravermelho. A chalcona
resultante apresentou na posi¢cdo 4 do anel aromatico B um grupo bromoetoxi. Além
disso, foram utilizados célculos tedricos para fazer uma previsdo das conformacdes
mais estaveis da referida chalcona.

Introducéo

Chalcona é um termo genérico dado a compostos que contém um nucleo 1,3-difenil-
2-propen-1-ona, elas sdo também conhecidas como fenil-estiril-cetonas, benzal-
acetonofenonas, acetofenonas de benzilidina ou, alternativamente, designadas por
B-fenil-acrilofenona A principal caracteristica quimica que difere as chalconas das
diidrochalconas e demais flavonoides é a sua cadeia carbbnica aberta que liga os
anéis A e B, diferente dos flavonoides que possuem um anel C para realizar essa
juncao entre os anéis. (DAVID I. UGWU et. Al, 2015).

Essa classe de moléculas representa um importante grupo de compostos
naturais com uma variedade de aplicac6es, como pesticidas, fotoprotetores, cremes
e aditivos alimentares (NOWAKOWSKA, 2007). Além disso, segundo Evranos Aks®z
e Ertan (2011), sdo precursoras de todos os outros grupos de flavonoides, por esse
motivo sdo compostos biossintéticos muito importantes, e também chamam atencéo
por suas propriedades farmacolégicas, como: anti-inflamatéria, antibacteriana,
antifngica, antioxidantes, antineoplasica e outras. A molécula de estudo deste
projeto foi a 4-bromoetoxichalcona, a qual foi sintetizada, caracterizada e avaliada
com respeito ao seu equilibrio conformacional.

Materiais e Métodos

Sintese

A 4-hidroxichalcona (CHALOH) foi sintetizada a partir de uma reacao de Claisen-
Schmidt (SOLOMONS, FRYHLE, 2015) com os reagentes 4-hidroxibenzaldeido e
acetofenona. A reacdo ocorreu utilizando um sistema reacional em meio basico
(solucdo de hidroxido de sbédio em excesso) e constante agitacdo por 24 horas,
segundo metodologia adaptada de SENS (2014). Na segunda etapa, a CHALOH
(Figura 1a) reagiu com o dibromoetano e carbonato de potassio anidro sob refluxo,
também foi feita recristalizacdo para purificacdo do composto obtido, a 4-
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bromoetoxichalcona (CHALO(CHz)2Br, Figura 1b) (NOWAKOWSKA, KEDZIA,

SCHROEDER, 2007).
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Figura 1 — Estruturas da 4-hidroxichalcona (a) e da 4-bromoeto6xichalcona (b).
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Caracterizacao

A caracterizacdo dos compostos foi feita a partir de espectros de Ressonancia
Magnética Nuclear (RMN), em um Espectrometro de Ressonancia Magnética
Nuclear, 400MHz Bruker AVANCE IIl, a amostra da CHALOH foi solubilizada em
CDCls e para a CHALO(CHp)2Br foi utilizado DMSO-de como solvente. Além disso,
fez-se uso da Espectroscopia de Infravermelho (IV) em um espectrometro DRS-
8000/ Shimadzu e as amostras foram preparadas em pastilha de KBr. Ambos
equipamentos estdo alocados no Complexo de Laboratérios Multiusuérios (C-
LABMU) na UEPG.

Analise do equilibrio conformacional

Foram realizados calculos utilizando o pacote de programas Gaussian 09, para a
construcdo de superficies de energia potencial. A analise destas superficies revelou
quais sao as geometrias de menor energia, possivelmente as mais estaveis.
Também foram realizados calculos de otimizacédo e frequéncia.

Resultados e Discusséo
Sintese e Caracterizacao

Tanto a sintese da CHALOH, quanto a sintese do produto final geraram sélidos
amarelados. Com respeito a caracterizacéo, no espectro de 3C da CHALOH (Figura
2a) é possivel observar em 190,8 ppm um pico caracteristico de carbono carbonilico.
Os demais sinais aparecem na regido de aromaticos e carbonos insaturados e
coincidem com o numero de carbonos presentes na molécula. Na Figura 2b é
possivel observar o espectro de 'H, os picos caracteristicos de hidrogénios
presentes em anéis aromaticos estéo entre 6,9-8,2 ppm. Também é possivel deduzir
que a insaturacao a, entre 0s anéis aromaticos se trata de uma ligacdo C=C com
configuracdo trans, pois esses dupletos possuem uma constante de acoplamento
(3Jun) de 15,7 Hz.
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Figura 2 — (a) Espectro de RMN de 13C da CHAL-OH (b) Espectro de RMN de 'H da CHALOH.

No espectro de RMN de 'H da CHALO(CH2)2Br (Figura 3) foi possivel
visualizar os picos referentes aos hidrogénios aromaticos entre 7,0-8,2 ppm e 0s
dois tripletos presentes entre 3,0—-4,5 ppm que sao referentes aos hidrogénios
metilénicos do grupo etoxi. Estes ultimos, o sinal mais desblindado é referente ao
grupo ligado ao oxigénio e o segundo, referente ao grupo ligado ao atomo de bromo.
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Figura 3 — Espectro de RMN de H!da CHAL-O-(CHz)2-Br.

Além da espectroscopia de RMN, também foram obtidos os espectros de IV,
apresentados na Figura 4. A banda presente em 3228,8 cm™ (Figura 4a) é
caracteristica do estiramento OH da hidroxila presente na CHALOH, também é
possivel observar um grupo de bandas entre 2362 — 1735 cm™ que representam os
estiramentos das ligacdes duplas dos anéis aromaticos e em 1649,1 cm™, a banda
do estiramento da carbonila. No espectro de IV do produto final (Figura 4b) foi
possivel visualizar em 1654,9 cm™ a banda da carbonila. Em 678,4 cm™ é possivel
visualizar a banda de estiramento da ligacdo C-Br. Além da auséncia da banda do
estiramento OH, o que confirma realmente a substituicdo do hidrogénio da hidroxila
por um grupo bromoetoéxi.
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Figura 4— (a) Espectro de Infravermelho da CHAL-OH e (b) espectro de H! da CHAL-O-(CH2)2-Br.
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Andlise do equilibrio conformacional

Através de calculos conformacionais foram obtidos os conférmeros de maior
estabilidade para a CHALO(CH2)2Br e a populagéo de cada um. De acordo com a
literatura, as chalconas apresentam preferencialmente orientacdo s-cis, 0 mesmo
ocorre com a CHALO(CH2)2Br (populacdo s-cis de 85,9%). O segundo conférmero
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apresentou a orientacdo s-trans (populacdo de 14,1%). A maior estabilidade da
conformacdo s-cis tem sido relacionada a maximizacdo do efeito
conjugativo/ressonancia, pois esta conformacdo assume uma geometria mais
planar, o que favorece a sobreposicao de orbitais (XUE; GONG, 2009).

Além disso, também foi realizada uma analise sobre os efeitos de interacao
entre orbitais 1T ligantes e antiligantes. Observou-se que o maior valor de energia
das interacdes foi relativo a estrutura s-cis. Isso significa que a s-cis € mais estavel
em relacdo a s-trans. Ainda foi possivel verificar que a interacdo orbitalar entre a
carbonila e o anel B é a estrutura mais planar, a qual favorece a sobreposicdo de
orbitais e a deslocalizagéo eletrbnica, consequentemente tornando-a mais estavel.

L

Conclusdes

Foi possivel verificar que a rota sintética adotada gerou os produtos esperados, o
qgue foi confirmado pelas espectroscopias de RMN e IV. A analise conformacional
mostrou que a conformacao mais estavel do produto é a conformacao s-cis, por este
motivo a mesma representou a maior porcentagem na populacdo total dos
conférmeros.
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