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RESUMO

A Biocatalise € um método alternativo e sustentavel de sintese de substratos que gera a reducéo de residuos
poluentes liberados no meio ambiente. Sendo assim, 0 objetivo deste projeto é analisar a capacidade de
vegetais frescos em promover sintese biocatalitica de metilcicloexanonas. Para tanto, serdo reduzidos os
substratos 2-metilcicloexanona, 3-metilcicloexanona e 4-metilcicloexanona na presenca de NaBHs com a
finalidade de obter alcoois para serem empregados como padrdes nas andlises cromatograficas. Os vegetais
utilizados seréo obtidos no comercio maringaense e 0s mesmo serao fatiados em aproximadamente 0,5 cm,
a biomassa obtida ficard em contato com o substrato por 5 dias sob agitacdo mecanica, variando-se pH e
concentracdes de ambos. Os produtos obtidos serdo submetidos a métodos cromatogréficos. Espera-se que
o rendimento da sintese catalisada pelos vegetais seja maior e mais benéfica que as demais utilizadas na
indudstria farmacéutica.
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1 INTRODUCAO

No inicio da década de 90, com o avanco das legislacbes e programas que
disseminavam as ideias de sustentabilidade e prevencédo da natureza nasce a chamada
Quimica Verde que tem por objetivo a preservacao do meio ambiente utilizando substancias
menos agressivas a natureza (GOMES et al., 2018). A indUstria farmacéutica é em grande
parte responsavel pelos residuos descartados, ja que a relacédo residuo/produto varia de
100 a 1000 na maioria dos processos usando solventes (GAGO, 2012).

Dentre as alternativas encontradas para diminuir os impactos causados por esta
indUstria esta a biocatélise, que consiste em reac¢des de conversao de um substrato que
podem ser catalisadas por enzimas isoladas, micro-organismos ou culturas de células, que
substituem o uso de catalisadores quimicos considerados caros e produtores de residuos
poluentes (VANDENBERGHE et al.,, 2013). O emprego de células inteiras é mais
promissora, pois a mesma ja possui 0s sistemas enzimatico, cofator e regenerador
estequiométrico englobados dentro dela, tornando o processo mais rapido e de menor custo
(VANDENBERGHE et al.,2013; CHANG et al.,2010).

A modificacdo estrutural de produtos naturais é geralmente necessaria para
melhorar a bioatividade, reduzir a toxicidade ou melhorar as propriedades fisicas e
guimicas. Na sintese organica convencional, muitas vezes sao encontrados problemas em
relacdo a seletividade das reacles, principalmente quanto a regio, quimio ou
estereosseletividade. Além disso, as reacdes de multiplas etapas incluindo protecédo ou
desprotecao, geralmente resultam em baixos rendimentos dos produtos alvo. A biocatalise
€ geralmente considerada como uma ferramenta alternativa para modificar um substrato
em um produto especifico, demonstrando grande capacidade para realizar transformacdes

XI EPCC
Anais Eletrénico


mailto:gutaviln@gmail.com
mailto:rogerio.santos@unicesumar.edu.br

cional de Producao Cientifica

guimicas com alta regio e estereosseletividades, que ndo podem ser acessadas por
transformacdes quimicas padroes (STRYJEWSKA et al., 2013)

As células que constituem o tecido vegetal sdo uma opcédo viavel para biocatélise
pois ha uma grande variedade delas que apresentam em sua composi¢ao a oxido-redutase
e o sistema de regeneracdo de cofator evitando processos demorados de preparacgao,
extracdo, purificagcdo e reproducao do biocatalizador que seriam necessérios se fosse uma
enzima isolada. Além disso, pode-se utilizar produtos vegetais rejeitados pela industria
alimenticia como catalizadores biolégicos e o0s residuos gerados pela reacdo sao
biodegradaveis (VANDENBERGHE et al., 2013).

Uma grande atencdo vem sendo dada para as sinteses assimétricas de compostos
quirais, para isso sd0 necessarios precursores especificos que possibilitem o
desenvolvimento de farmacos e compostos agroquimicos mais modernos. Um exemplo
destas reacfes ocorrem com 0s alcoois quirais que sdo compostos bem conhecidos e
podem ser obtidos a partir de cetonas pro-quirais através de reducao assimétrica (YADAV
et al., 2002a).

Em muitos trabalhos estdo descritos 0 emprego de pequenos pedacos de tecidos
vegetais mantidos em meio liquido como cultura em suspenséao, sendo este utilizado como
meio catalitico. Yadav et al. (2002a,b) utilizaram este sistema para investigar a capacidade
de raizes de Daucus carota em realizar reducfes assimétricas de cetonas alifaticas e
aromaticas, cetonas ciclicas, (-cetoésteres e azidocetonas. Neste experimento raizes
desta espécie foram cortadas em pedacos de 1 cm.

Considerando a necessidade de buscar métodos alternativos para a sintese quimica
na indastria farmacéutica, este projeto tem por objetivo trabalhar com a sintese de
esséncias a partir de biocatalizadores obtidos de vegetais frescos. A intencdo € utilizar uma
pequena variedade de vegetais para que sejam observados quais sdo mais viaveis e
eficazes para realizar o processo.

2 DESENVOLVIMENTO

2.1 EQUIPAMENTOS

e Agitadores magnéticos;

e Banho de ultrassom;

e Evaporador Rotativo Fisatom;
Balanca analitica Denver Instrument APX-200;
Céamara incubadora com agitacéo orbital;
Cromatégrafo a gas (Agilent 7890B) equipado com coluna capilar de fase
estacionaria Agilent HP-5MS Ul (30 m x 0.250 mm x 0.25 ym) ou coluna quiral
CPChirasil-DEX CB (25 m x 0.25 mm d.i. x 0.25 ym), acoplado com espectrémetro
de massas Agilent 5977 A,

2.2 CROMATOGRAFIA EM CAMADA DELGADA (CCD)

As analises de cromatografia em camada delgada serdo realizadas empregando
cromatoplacas Merck de aluminio recobertas com gel de silica com indicador de
fluorescéncia em UV254 sob eluigdo com hexano/acetato de etila (9:1 v/v). Como revelador
guimico sera empregado solucao acida de p-anisaldeido, 2,4-dinitrofenilhidrazina e vanilina
sulfurica com posterior aquecimento a 300 °C com soprador térmico (ARMAREGO; CHAI,
2009).
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Com a finalidade de obter alcoois para serem utilizados como padrdes nas andlises
de CG/EM e CG-quiral, os substratos 2-metilcicloexanona, 3-metilcicloexanona e 4-
metilcicloexanona serdo reduzidos com NaBH4 de acordo com metodologia descrita a
seguir e adaptada por Ward e Rhee (1989).

Em um bal&o de fundo redondo de 50,0 mL seré& adicionado 0,5 g de substrato diluido
em 10,0 mL de alcool etilico 95° e resfriado a 0 °C, seguido da adicéo lenta de 0,1 g (2,6
mmol) de NaBHa4. O meio reacional sera mantido sob agitacdo durante 60 minutos. Apoés
este periodo, serdo adicionados 20,0 mL de solucdo saturada de NH4Cl e promovido a
extracdo em funil de separagéo com duas porcdes de 20,0 mL de CH2Cl2. A fase organica
seca sobre Na2SO4 anidro. O solvente sera evaporado em rotaevaporador. Os produtos
serdo analisados por CCD, CG/EM e CG-quiral.

2.4 BIOCATALISE UTILIZANDO TECIDO VEGETAL

Os vegetais que serdo utilizados como biocatalisadores serdo obtidos em mercados
da cidade de Maring4-PR, as quais seréo lavadas em 4gua corrente, cortadas em fatias de
cerca de 0,5 cm e imersas em solucdo de hipoclorito de sodio a 1% para evitar possiveis
reacdes laterais de micro-organismos presentes no vegetal. Os erlenmeyer de 125 mL
contendo 50 mL de solucdo tampao com pH definido (4, 7 ou 9), sera adicionado da
biomassa vegetal (1, 2 ou 4 g) e o substrato (10, 20 ou 30 mg). Os meios reacionais serao
mantidos sob agitacao (120 rpm) por 5 dias em agitador rotativo a temperatura de 28 °C.

Apbs os 5 dias de incubacao, sera realizada a extracao dos meios reacionais atraves
de filtrac&o, sendo o sobrenadante transferido para funil de separacao de 250 mL para ser
submetido a extracdo com duas porcdes de 30 mL de diclorometano. O solvente sera
evaporado em rotaevaporador. Os produtos serdo analisados por CCD, CG/EM e CG-
quiral.

3 RESULTADOS ESPERADOS

Espera-se determinar dentre os vegetais utilizados qual apresenta maior rendimento
reacional sintetizando uma maior quantidade de substrato. Além disso, avaliar qual o melhor
meio reacional (pH) e quais concentracdes de biomassa e substrato apresentam um melhor
resultado na biotransformacao.
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