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Introducéo

Nosso projeto tem como objetivo a sintese de agentes antimicrobianos capazes de agir
em bactérias do painel ESKAPE, que apresentam resisténcia a antibidticos. Para isso, foi
pensado na sintese de pirrolidonas, que sdo estruturas encontradas em indmeras moléculas
com atividade bioldgica conhecida. A pirrolidona de interesse seria obtida via reacdao de y-
lactamizagdo e, posteriormente, poderia ser utilizada como precursora na sintese de derivados
contento a porgao lactama. Por fim seriam realizados testes microbiolégicos para determinar
se essas moléculas possuem atividade antibacteriana frente ao painel ESKAPE.

Resultados e discussoes

Sintese: A rota de obtenc¢do da pirrolidona de interesse comeg¢a por uma reagdo tipo-
Micheal entre alcool propargilico e etanotiol na presenga de carbonato de potdssio em
dimetilformamida durante uma hora para formar o sulfeto-alcool vinilico (E)-3-tioetil-
propenol. Esta etapa envolve purificagdo por coluna cromatografica de dificil separagao, pois
ha formac¢do de um subproduto de polaridade similar. A préxima etapa planejada foi a de
protecdo da hidroxila proveniente do alcool com o grupo de protecao terc-butil difenil silano,
porém as reagOes tentadas ndo apresentaram bons rendimentos. Logo, pensou-se em uma
rota alternativa, onde primeiro seria feita a reacdo de formagdao de uma sulfilimina com o
produto obtido na primeira reacdo para depois proteger sua hidroxila. Para ndo desperdicar o
sulfeto sintetizado foi feita uma série de reacGes-teste com diferentes sulfetos comerciais de
estrutura similar para determinar as melhores condi¢Ges de reagao de sulfiliminagdo, a qual se
da pela reacdo entre um sulfeto e a cloramina T. Foram testados diferentes solventes
(acetonitrila, tolueno, diclorometano e etanol), diferentes temperaturas (20-40°C) e o
comportamento da reag¢do na presencga do catalisador TBHDPB.

Testes Microbioldgicos: Paralelamente, foram realizados testes de concentragao inibitéria
minima (CIM) com bactérias do painel ESKAPE de compostos dos nossos colaboradores. A
metodologia empregada para determinacdo de CIM é facil, rdpida e de baixo custo. Portanto, a
metodologia vem sendo um bom indicio para mostrar quais estruturas possuem atividade
biolégica.

Conclusées
O produto da primeira etapa da sintese foi obtido e caracterizado, sua reacdo de
obtencdo otimizada, dando inicio a reacdo de sulfilimina¢do, que se encontra em andamento

com reagdes-teste para apromiramento do método.
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