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APRESENTACAO

O e-book Principios em Farmacia traz um compilado de artigos de pesquisas
realizadas em diferentes regides. A tematica inclui estudos variados relacionados a
pesquisa de farmacos, potencial terapéutico, farmacocinética, toxicologia, formas
farmacéuticas, entre outras.

O profissional farmacéutico participa das mais variadas fun¢ées que vao desde o
desenvolvimento de um farmaco até a dispensag¢ao ao paciente e o acompanhamento
farmacoterapéutico. A area da Farmacia é dinamica e, como todos 0s ramos de
atuacdo exigem a aplicacéo de conhecimentos técnicos; esse constante processo de
renovacgao e producgao cientifica exige a continua busca pelo conhecimento por parte
dos profissionais.

Neste e-book, buscamos ampliar o conhecimento de algumas areas
correlacionadas a farmacia, contribuindo assim para a propagacdo da pesquisa,
atualizacéo farmacéutica e divulgacao dos estudos cientificos realizados no pais.

A obra é fruto do esfor¢o e dedicacéo das pesquisas dos autores e colaboradores
de cada capitulo e da Atena Editora em elaborar este projeto de disseminacao
de conhecimento e da pesquisa brasileira. Espero que este livro possa somar
conhecimentos e permitir uma viséo critica e contextualizada; além de inspirar os
leitores a contribuirem com pesquisas para a promog¢ao de saude e bem estar social.

Yvanna Carla de Souza Salgado
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CAPITULO 1

A QUIMICA VERDE NA OBTENGAO DE COMPOSTOS
COM POTENCIAL TERAPEUTICO

Jéssica de Castro Fonseca,

Doutoranda — Departamento de Farmacia /
Ciéncias Farmacéuticas — Universidade Federal
do Ceara. Jessica.fonseca@fisica.ufc.br;

Alejandro Pedro Ayala

Orientador — Departamento de Fisica
Universidade Federal do Ceara. ayala@ufc.br —
Fortaleza — CE.

RESUMO: A quimica verde se refere a um
conjunto de principios que sao capazes
de reduzir ou eliminar o uso e a geragcao
de substancias perigosas no desenho,
fabricacdo e aplicacao de produtos quimicos.
Tais principios podem também proporcionar
maiores rendimentos de reagdo e menor
producdo de residuos de sintese, o que
resulta em metodologias de producdo mais
baratas e seguras. Utilizou-se uma quantidade
estequiométrica dos constituintes para reagao
de sintese por moagem assistida por solvente
seguida de aquecimento, sendo cada produto
obtido caracterizado em FT-IR, Raman, NMR,
TGA, DSC, PXRD e XRD. Diversas reacdes
foram realizadas com trés anidridos diferentes e
diversas aminas primarias. Apresentamos aqui
apenas uma das reacdes obtidas. O produto
final obtido teve alto rendimento, baixo custo e
baixa formacéo de residuos com alto nivel de
pureza, o qual apresenta potencial terapéutico
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ja verificado na literatura, sendo a verificacéo
deste uma perspectiva futura para continuacao
do trabalho.

PALAVRAS-CHAVE: Quimica verde, potencial
terapéutico, condensacao, C3S3, anidrido.

INTRODUCAO

Quimica verde tem sido definida como
“a utilizacdo de um conjunto de principios que
reduzem ou eliminam o uso ou a geracao de
substancias perigosas no design, fabricacao
e aplicacdo de produtos quimicos” [1],
composta por alguns principios que podem
proporcionar maiores rendimentos de reacao
e menor producao de residuos, resultando em
metodologias de sinteses quimicas mais baratas
e seguras, preferencialmente mais eficazes.
Com a consideragdo desses beneficios em
mente, muitos quimicos se esforcaram para
desenvolver o0 campo da sintese de estado
solido. No entanto, em algumas areas de estudo,
seu foco tem sido relativamente escasso [2].

A C3S® (Cocrystal Controlled Solid-State
Synthesis) € definida como a geragao de um
cocristal no estado sélido que pode entao ser
utilizado para conduzir uma reac&o quimica,
tipicamente a condensacéo, de modo a gerar
novos materiais, cuja formacéo se divide em

Capitulo 1




duas etapas: Engenharia de Cristais e Sintese (condensagao) a ser conduzida no
estado soélido [3, 4]. As imidas representam uma classe de composto que € sintetizada
principalmente em solugcdo. Contudo, existem exemplos anteriores que realcam a
capacidade de sintetizar imidas no estado sélido (Figura 1) [5, 6].

0] @)
R—-NH2z + R - OﬁCocristaIA R'— N—R + H:20
(@] (@]

Figura 1 - Reacao de sintese de imida no C3S8.

No estudo aqui apresentado, os materiais foram sintetizados através de moagem
assistida por solvente, uma vez que € uma das técnicas de reagcdo no estado soélido
ecologicamente corretas e eficazes, sendo verificado se havera a formagao do cocrista
como produto intermediario e se as misturas obtidas podem ser convertidas em imidas
apos a aplicacao de calor.

MATERIAL E METODOS

Como metodologia geral de preparo das imidas, foi utilizada uma quantidade
estequiométrica de cada um dos constituintes para reacdo de sintese por moagem
assistida por solvente seguida de aquecimento. Para a obtenc&o de cristais visando a
elucidacado da estrutura cristalina, o produto final foi solubilizado em solvente adequado
e, tanto o pé intermediario, produto final e o cristal obtido foi caracterizado. O produto
intermediario e o produto final serdo analisados e caracterizados visualmente por
esquema de cores, técnicas espectrofotométricas (FT-IR, Raman e NMR), térmicas
(TGA e DSC) e difratométricas (PXRD e XRD).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Um exemplo sera apresentado para a compreensédo do trabalho: Reacédo —
3-amino-1,2,4-triazol e anidrido 3,4-piridinedicarboxilico. A reacdo procedeu conforme
0 esquema apresentado (Figura 2), com a obteng¢ao do produto final com rendimento
de 86,9%. A reacdo apresentou um composto intermediario o qual ainda nao foi
identificado, estando ainda em estudos.

O produto 3-amino-1,2,4-triazol apresenta atividade antimicrobiana [7, 8] portanto
a reacao muito provavelmente resultou em um composto com potencial atividade
terapéutica. A caracterizacdo em FT-IR das matérias-primas e da imida obtida
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demonstrou a formagcao de uma banda em 1740 cm™ e 1730cm™, correspondendo a
principal banda de formacéo de imida. O DSC do material em processo demonstrou
a existéncia de etapas de reacéo, o que poderia corresponder a formacéo do produto
intermediario, ainda nao esclarecido, além de apresentar um ponto de fusao diferente
das matérias-primas, indicando formacao de um novo composto. O TGA do material
demonstrou a perda de agua correspondente ao momento da reacéo de condensacéao
do material, para a formacao da imida. O NMR do produto final demonstrou pureza
correspondente a acima do limite de deteccéo de equipamento.
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Figura 2 — Reacdo de sintese entre 3-amino-1,2,4-triazol e anidrido 3,4-piridinedicarboxilico.

CONCLUSAO

A maior parte das reacbes estudadas formaram imidas ap6s o aquecimento,
porém apenas emu ma pequena parcela das reagdes estudadas foi possivel obter um
produto intermediario, alguns dos quais ainda nao se obteve elucidacdo. Os produtos
finais obtidos possuiam alto rendimento e pureza, com baixa formacao de residuos
e reducédo nos gastos de produgcdo. Como perspectivas, havera a identificacdo e
caracterizagao dos produtos intermediarios, além de pesquisa de novos anidridos a
serem utilizados na reacao. Os compostos obtidos serdao submetidos a pesquisa de
atividade microbiologica e citotdxica devido aos potenciais das moléculas utilizadas
como material-prima.
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