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PREPARACAO DE ACIDO ALFA-BROMO BUTIRICO *?Br

Matia A TM de Almeida, Jose Carlos Barbério,
Wilma G Cova e M Nazareth Viena

1 SUMARIO

A partir do ac'do a'fa bromo butirico ob:'dﬂq poOr s.rtese O% autores, por meo de reacao de troca
1sOtOpICa, prepararam o acido marcado util:zandd  Br. Foram estudadas as melhores rondigdes de roacdo
com o proposito de se consegu:« bons rendimentos situados em torno de 85%

2 - Iintrodugdo

Com vistas a ensaios em clinica medica este traba'ho teve por finalidade prepaiar, por
sintese o acido alfz bremo butirico e em seguida marca lo atraves de reagao de troca isotopica
B2
com " ‘Br

A reacao de sintese ut:lizada baseou s2 no trabatho descrito por Smissmann em 1954'¢
gue consiste ria bromagao direta do acido butirico com bromo puro sob a aggo catalitica dn
acido polifosforico

Apos a sintese, o produto e purficado visando a reagic de troca 1sotopica realizada a
seguir, utilizando se Na”" ’ Br produzido no Reator 1EA 1

Faz se a purificagdo do produto final, tendo em vista a piinc'pai impuraza rad.oquimica
presente, coristiturda de bromo tvre na forma de brometo

Nessas condicOes o acido alfabromo butirico marcado com "‘Br foi obtido com
rendimentos radoquimicos variando entre 83 e 85%

3 Material e Métodos

O composto assim obtido pode ser utilizado para fins de experrmentacac animal e a razao
de preparacio do sc:do alfa bromo butirico ** Br aqui dascrito foi o de confirmar os trabalhos
de BLOOM e col'"! segundo os quais acidos graxos aprasentando ma ., de Guatorze atomos de
carbono sdo transportados pela linfa na proporcdo de até 90% da quantidade ingerida, ao passo
que cadeias curtas sao detectadas na linfa, ern pequena percentagem Por outro lado, sabe se
que, apos serem absorvidos, os ac:dos graxos de cadeia longa sao encontrados na linfa sob forma
esterificada enquanto que, para os acidos de cadeia curta pouco se conhece sobre seu
transporte apods s absorgao

3 1.Sintese do Acido Alfa Bromo Butirico

Fez se a sintese do acido a!fa bromo butirico por inewo di. bromacao direta do =cido com



3 ~
bromo puro. sob a agao catalit«a do ac:do poiefosforxcom’ A bromacao fo: feita a temperatura
de 110 C adrcconando se o bromo gota a gota

0O produto obtido e submetido a uma destilacdo no vacuo em baldo provido de coluna de
retrficacdo separando se a fracdo que passa entre 127 e 128 C a 25 mm de Hg Como resultado,
obtem se uma fracdo pouco sotuvel em agua e bem sotuvel em cloroformio, apresentando
dens:dade 1 566 220 C Segundo SMISSMANN*'essa fracao corresponde ao ac:do alfa bromo
butirico e for ut:hizada peias autores para a marcacao do bromo 82

32 Reagdo de Troca Isotopica entre ““Bre °*Br

Em tubo de vidro, *'po centrifugagdo. juntaramse a 05 1,0 ml do amde alfa bromo
butinco 1.0 mi de tampdo acetato pH 5> €05 a 1 0 mCi de Na® 'Br, produzido no Reator
IEA 1.

A seguir  juntou se agua oxigenada a 120 volumes - como agente oxidante cerca de
quatro gotas fechou se o tubo com tanipa esmeri'hada e levou se em autociave mantendo se em
temperatura a 111°C_por uma hora Findo esse tempo, o tubo e retirado do autoclave a fim de
processar se a purificacdo Esta e feita juntando se uma quantidade de agua suficiente para
separar as duas camadas_desprezande se a fragdo aquosa O processo e repetido mais duas vezes
A fracdo que remanesce contem o acido alfa bromo butirico marcado com 81Br enquanto a
agua e eliminada por evaporacao

3 3 - Controle Quimico e Radioquimico do Produto Preparado por Sintese e do Produto
Marcado

Antes de ser ferta a marcacao do produto, ele foi controlado por meio de cromatografia
ascendente cm pape!l Wr.tman n® 1, utiizando se o sistema de solventes butanol, etanol,
amoénia. agua 20 6 5 20(2s Fez se a revelagdo das manchas no produto ndo marcado, com o
seguinte reagente solugdo de AgNO, 10% fluorescesna 0,2% em etanol-15 A mancha
correspondente ao ac:do alfa bromo butirico e 'dentificada pela cor amarslada em fundo
vermetho passando a pardo escuro com o tempo, Rf observado 0,73

O produto marcado fo: cromatografado da forma descrita, mas a identificagao for feita por
meioc da contagem em cintilometro dotado de cristal de Nal(tlh, tpo pogo, com troca
automatica de amostras (Modelo N Ch.cago)

Quando se purifica o produto marcado. verifica se gue o Rf do mesmo corresponde ao Rf
do acido alfa bromo butirico ndao marcado, por outro lado ndo foi detectado * ? Br ndo ligado,
significando que a purificacdo foi eficiente !sto pode ser verificado na figura 1. onde se
compara o espectro cromatografico com a autorradiografia

Verifica se pela tabela que os maiores rendimentos radiogquimicos sdo obtidos quando se
utthza um sistema tampdo capaz de manter o pH em torno de 5!3)

Por outro lado, verifica se que a escotha do agente oxidante se torna importante, haja
visto os rendimeiitos radioquimicos obtidos quando se ut:liza agua oxigenada a 120 volumes
{penidrol}. A cloramina T revelou se, a segu'r, como a mais indicada como aoente cxidante
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Pode-se concluir, que o método de troca 1sotdpica utilizado para marcar o acido
alfabromo butirico, com ®2Br, apresenta rendimentc radiogquimico da ordem de 85%,
usando-se peridrol como agente oxidante.

Por sua vez, a sintese do acido alfa-bromo butirico, descrita por SMISSMANM em 1954!4!
e utilizada neste trabalho, revelou-se eficiente e de ficil execucao.

ABSTRACT

The authors accomplished the labeliing by 1sotopic exchange of synthetic alfa-Br-Butyric acid.

The best conditions for the reactior were studied and the yield obtained was around 85%.
RESUME

Les auteurs ont propos# une méthods pour la préparation de i‘acide alfa Br-Butyryque synthétique avec
828, 4 travers une réaction d’échange isotopique.

Les meilieures condit:ons pour la réaction d‘dchange sont etudides avec (8 propos d’obtenir des
rendements irtéressants: ils sor.t placés autour da 85%.
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