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Os O-glicosídeos são carboidratos de ocorrência natural e que apresentam atividades biológicas promissoras. 

No entanto, o caminho convencional para comercialização de um medicamento envolve um processo 

exaustivo e caro. Em contrapartida, pesquisas baseadas em uma abordagem in silico, têm se mostrado 

eficientes na predição de propriedades farmacodinâmicas, reduzindo tempo e custos. Nesse trabalho, 

relatamos a síntese, assinalamento completo e avaliação do perfil farmacocinético e de toxicidade do 2-

propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose. O composto foi obtido em bom rendimento e excelente 

estereosseletividade. A partir do experimento de NOESY foi possível determinar o produto majoritário da 

reação de glicosilação. O estudo in silico, relatado pela primeira vez, indicou que este composto apresenta 

boa biodisponibilidade oral, é ativo frente aos principais alvos moleculares e exibe baixa toxicidade.  
Palavras-chave: In silico, O-glicosídeos, Assinalamento completo. 

 

O-glycosides are naturally occurring carbohydrates that have promising biological activities. However, the 

conventional way to market a drug involves an exhaustive and expensive process. On the other hand, research 

based on in silico approach has been shown to be efficient in predicting pharmacodynamic properties, 

reducing time and costs. In this work, we report the synthesis, complete labeling and evaluation of the 

pharmacokinetic and toxicity profile of 2-propyn-1-yl 2,3,4,6-tetra-O-acetyl-β-D-glycopyranose. The 

compound was obtained in good yield and excellent stereoselectivity. From the NOESY experiment it was 

possible to determine the major product of the glycosylation reaction. The in silico study, reported for the 

first time, indicated that this compound has good oral bioavailability, is active against the main molecular 

targets and exhibits low toxicity. 
Keywords: In silico, O-glycosides, Completed assignment. 

 
1. INTRODUÇÃO  

O desenvolvimento de novos medicamentos é um processo muito complexo, que inclui a seleção 

da doença, identificação de alvos biológicos, descoberta e otimização de “lead compound” 

(molécula com atividade farmacológica promissora que necessita de melhoramento), além de 

ensaios pré-clínicos e clínicos [1, 2, 3, 4]. Na última década, inúmeros candidatos a fármacos foram 

descartados em testes clínicos devido a duas principais causas, a citar, falta de eficácia e alta 

toxicidade [5, 6, 7]. Nesse contexto, a abordagem tradicional é desafiadora, cara e envolve muitos 

aspectos que tem impacto negativo na indústria farmacêutica [8, 9, 10]. Em contraponto, o uso de 

métodos computacionais, denominado in silico, podem acelerar o design de medicamentos e vêm 

sendo amplamente empregado na química medicinal [11, 12, 13]. A abordagem in sílico auxilia na 

descoberta de novos agentes terapêuticos de forma eficiente, visto que, o alvo biológico, e, portanto, 

a atividade biológica pode ser prevista no estágio inicial do processo [14, 15, 16].  

O avanço na química de carboidratos, nos últimos anos, possibilitou a descoberta, síntese e 

modificações estruturais de glicosídeos, fornecendo moléculas com diversas aplicações medicinais. 

Dentre as inúmeras atividades biológicas dos glicosídeos, destacam-se: antiprotozoário [17] 
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antiglicêmico [18], antibacteriano [19], anti-inflamatório [20], antiviral [21] e antitumoral [22], 

entre outras [23, 24, 25, 26] (Figura 1). 

 

 
Figura 1: Exemplos de glicosídeos naturais e sintéticos bioativos. 

 

Adicionalmente, o conhecimento da estrutura versus atividade biológica é essencial no 

desenvolvimento de novos medicamentos, uma vez que a interação do fármaco com o receptor 

biológico envolve ligações seletivas que são intimamente dependentes as suas características 

estruturais [27, 28]. No entanto, o assinalamento inequívoco de compostos com elevada 

complexidade estrutural, a citar os O-glicosídeos, é um desafio.  

Nesse sentido, a ressonância magnética nuclear (RMN) destaca-se como a principal técnica 

espectroscópica aplicada na elucidação estrutural de compostos orgânicos [29, 30]. Os aparelhos 

de RMN mais modernos utilizam o método pulsado, no qual, os núcleos são submetidos a um 

campo magnético e por meio de pulsos de radiação de radiofrequência, são excitados. Quando estes 

núcleos voltam ao estado fundamental irradiam energia. A soma da energia irradiada por todos os 

núcleos é então somada, gerando o decaimento de indução livre (FID, do inglês Free Induction 

Decay) [31].  

Diante do exposto, o objetivo do trabalho foi realizar o assinalamento completo e a determinação 

da estereoquímica do carbono anomérico do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose, 

utilizado as técnicas unidimensionais (Infravermelho, RMN), bem como, as técnicas 

bidimensionais COSY (Espectroscopia de Correlação Homonuclear), HSQC (Correlação 

Heteronuclear de um Único Quantum), HMBC (Correlação Heteronuclear de Múltiplas Ligações) 

e NOESY (Espectroscopia de Efeito Nuclear Overhauser). Adicionalmente, foi realizado uma 

avaliação teórica do perfil farmacocinético e de toxicidade do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-

β-D-glicopiranose a partir do método in silico. 



J.A.M. Santos et al., Scientia Plena 16, 077201 (2020)                                           3 

2. MATERIAL E MÉTODOS 

2.1 Materiais 

Os solventes foram adquiridos na sua forma comercial, P.A., dos fornecedores Merck, Aldrich, 

Vetec e Cinética. O hexano e o acetato de etila foram purificados conforme protocolo descrito na 

literatura [32], através da destilação empregando coluna de Vigreux. O diclorometano foi destilado 

sob hidreto de cálcio e mantido sob cloreto de cálcio. Os reagentes 1,2,3,4,6-penta-O-acetil-β-D-

glicopiranose e 2-propin-1-ol foram obtidos comercialmente da empresa Sigma Aldrich. O 

acompanhamento da reação foi realizado através de cromatografia em camada delgada (CCD), 

onde foi utilizado placas prontas de sílica-gel contendo indicador fluorescente F254 da Merck. Para 

revelação dos compostos foi utilizado solução etanólica ácida [(EtOH/H2SO4) (9,5:0,5; v:v)] sob 

aquecimento. Para cromatografia em coluna foi utilizado sílica-gel 60 (Merck, 70-230 mesh) como 

fase estacionaria e sistemas Hexano/Acetato de etila como fase fluida.  

2.2 Equipamentos 

A chapa de agitação com aquecimento e a manta aquecedora foram da marca Fisaton modelo 

754A e 102E, respectivamente. O solvente foi removido utilizando um evaporador rotativo da 

Büchi modelo R-114 conectado a uma bomba de vácuo modelo KNF-Neuberger, e o solvente 

remanescente foi removido utilizando uma bomba de alto vácuo da Edwards modelo RV3. A 

rotação específica foi determinada em um polarímetro digital da marca JASCO® P-2000 equipado 

com a luz de sódio em comprimento de onda 589 nm. A amostra foi preparada em concentração de 

1 g/mL (em MeOH) em uma cubeta de 1 mL.  

Os espectros de ressonância magnética nuclear foram registrados em um espectrômetro Varian 

URMNS de 400 MHz. Os deslocamentos químicos estão expressos em ppm (partes por milhão) em 

relação ao pico residual do clorofórmio (7,258 ppm) para os espectros de hidrogênio, em relação 

ao pico central do CDCl3 (77,0 ppm) para os espectros de carbono. Todas as constantes de 

acoplamento (J) foram descritas em hertz (Hz). Os espectros no infravermelho foram registrados 

em um em espectrofotômetro de infravermelho (IV) com transformada de Fourier no instrumento 

Bruker Modelo IFS66, sendo a amostra preparadas como pastilhas de KBr. 

2.3 Medições de RMN 

Para as medições, a concentração da amostra foi mantida em 20 mg/mL em CDCl3 com TMS a 

0,03%. A temperatura da amostra foi de 300 K. O espectro RMN 1H foi adquirido com largura 

espectral igual a 5,48 kHz, 64 k pontos de dados e 16 varreduras - fornecendo resolução digital de 

0,083 Hz (largura do pulso de 1H 30º = 8,5 µs). Para o espectro RMN 13C foi adquirido com largura 

espectral igual a 23,98 kHz, 32 k pontos de dados e 1024 varreduras - fornecendo resolução digital 

de 0,732 Hz (13C largura de pulso de 30º = 14,25 µs). As correlações de deslocamento químico 2D 

foram realizadas usando sequências de pulsos padrão fornecidas pelo fabricante do espectrômetro.  

As correlações de desvio químico de 13C/1H de longo alcance foram obtidas em experimentos 

com valores de atraso otimizados para 2J(C, H) = 8 Hz. 

2.4 Síntese do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose 

O 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose foi obtido de acordo com o 

procedimento relatado por Mereyala e Gurrala (1998) [33]. Dessa forma, em um balão foi 

preparado uma solução de 1,2,3,4,6-penta-O-acetil-β-D-glicopiranose (1, 1,17 g, 3,0 mmol) com o 

2-propin-1-ol (2, 0,26 mL, 0,252 g, 4,5 mmol) em 15 mL de diclorometano. A mistura foi resfriada 

a 0 °C e mantida sob atmosfera de argônio. Na sequência foi adicionado o BF3•(OCH3)2 (0,21 mL, 

0,256 g, 2,25 mmol) e o banho de gelo foi removido. A formação do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-

acetil-β-D-glicopiranose (3) foi acompanhada por cromatografia de camada delgada (CCD). Após 

o termino da reação a mistura reacional foi lavada três vezes com uma solução saturada de NaHCO3 
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e uma vez com NaCl. A fase orgânica foi seca com NaSO4 anidro e o produto foi purificado por 

cromatografia em coluna empregando um sistema eluente de hexano/acetato de etila (70:30; v:v).  

2.5 Análises in sílico 

2.5.1 Avaliação de perfil farmacocinético e de bioatividade 

Para avaliar o perfil farmacocinético do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose 

(3), foi utilizado o software Molinspiration Online Property Calculation. Este software possibilita 

o cálculo de importantes propriedades físico-químicas da molécula. Estes parâmetros foram 

utilizados para avaliar o padrão de biodisponibilidade teórica do composto, baseando-se na “Regra 

dos Cinco” desenvolvida por Lipinski et al. (1997) [34]. O software Molinspiration Online 

Property Calculation também foi utilizado no cálculo do escore de bioatividade do composto 3 

frente aos alvos mais importantes das drogas (ligante GPCR, modulador de canal iônico, inibidor 

de quinase, ligante de receptor nuclear, inibidor de protease e de enzima). 

2.5.2 Avaliação da toxicidade 

Com o objetivo de identificar qualquer propriedade toxica do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-

acetil-β-D-glicopiranose (3), foi utilizado o software Osiris Property Explorer. A previsão foi 

baseada na similaridade dos grupos funcionais do composto 3 com moléculas validadas in vitro e 

in vivo presentes banco de dados do programa. Foram calculadas algumas propriedades tóxicas, 

como efeitos mutagênicos, tumorogênicos, irritantes e reprodutivos. 

3. RESULTADOS E DISCUSSÃO 

A síntese visando o assinalamento completo do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D- 

glicopiranose (3) foi realizada de acordo com o protocolo de Mereyala e Gurrala (1998) [33]. 

Assim, a reação de glicosilação entre o 1,2,3,4,6-penta-O-acetil-β-D-glicopiranose (1) e o 2-propin-

1-ol (2) catalisada por BF3•(OCH3)2 levou ao glicosídeo 3 em 4,0 h e em um bom rendimento (87%) 

(Figura 2). Dentre as metodologias descritas na literatura para reação de glicosilação [35, 36, 37], 

este método foi escolhido devido a sua eficiência e tolerância a diferentes grupos funcionais. 

 

 
Figura 2. Síntese do composto 3 via a reação de glicosilação. 

 

A partir da análise da mistura reacional, através de cromatografia gasosa, foi observado uma 

razão diastereomérica (r.d.) de 94:6 que demonstra a excelente estereosseletividade da reação 

(Figura 3). Após purificação, o produto majoritário foi obtido na forma de um sólido branco amorfo 

com ponto de fusão de 109-110°C e rotação especifica [α]D
25 -29,7 (c 2,07 mg/mL; CHCl3), os 

quais corroboram com os dados da literatura [33, 38, 39].  
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Figura 3. Determinação da razão diastereomérica dos anômeros. 

 

Levando em consideração os principais fatores que controlam a estereosseletividade da 

glicosilação de Fischer [40], a citar, as interações 1,3-diaxiais e assistência anquimérica, o produto 

majoritário dessa reação é o anômero β. Dessa forma, a confirmação do anômero majoritário e o 

assinalamento completo dos núcleos de H e C foi realizado empregando diferentes técnicas 

espectroscópicas, tais como, IV e RMN (1D e 2D). 

No espectro de infravermelho foram identificadas as bandas característica do composto 3 que 

incluem as deformações em 3275, 2970, 2120, 1734, 1039 cm-1, referentes aos estiramentos das 

ligações C≡C, C–H, C≡C–H, C=O e C–O, respectivamente. As vibrações em 3275 e 2120 cm-1, 

que indicam a presença da ligação tripla, comprovam a conversão do material de partida no 

glicosídeo acetilênico (Figura 4). 

 

 
Figura 4. Espectro de IV (pastilha de KBr) do composto 3. 
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Analisando o espectro de RMN 1H (Figura 5), verifica-se a presença dos 22 hidrogênios da 

molécula, dos quais, 12 são referentes aos hidrogênios das metilas dos grupos OAc. Esses sinais 

podem ser encontrados na região entre H 2,07-1,99 ppm como quatro simpletos. Com o auxílio da 

técnica COSY foi realizada as atribuições dos demais sinais do espectro de RMN 1H. Os detalhes 

são apresentados a seguir. 

 

I. A aglicona (–CH2–C≡C–H) origina um sinal em H 2,47 ppm (4JH9-H7 = 2,4 Hz), atribuído 

ao hidrogênio acetilênico (H9), uma vez que o H9 sofre efeito anisotrópico de blindagem 

da ligação tripla [41] e apresenta multiplicidade do tipo tripleto devido ao acoplamento a 

quatro ligações com os hidrogênios metileno (H7), o qual origina um dupleto em H 4,36 

ppm (4JH7-H9 = 2,8 Hz). Acoplamentos de longo alcance que ocorrem normalmente em 

sistemas aromáticos, alilicos e propargilicos, exibem baixos valores de constantes de 

acoplamento. Nos acoplamentos propargílicos, os valores de J variam de 2 a 4 Hz [42]. 

Esses sinais reforçam a incorporação do grupamento 2-propin-1-il.  
II. O sinal em H 4,77 ppm foi atribuído ao hidrogênio anomérico (H1), uma vez que o H1 

apresenta multiplicidade do tipo dupleto (3JH1-H2 = 7,6 Hz) devido o acoplamento com H2. 

O hidrogênio H2 acopla com H1 e H3 gerando um sinal com multiplicidade do tipo dupleto 

de dupleto em H  5,00 ppm (3JH2-H3 = 10,0 Hz, 3JH2-H1 = 7,6 Hz). A constante de 

acoplamento de menor valor (3J = 7,6 Hz), igual a de H1, corrobora a atribuição 
III. O hidrogênio H3, apresenta multiplicidade do tipo dupleto de dupleto, pode ser observado 

em H 5,23 ppm (3JH3-H2 = 9,6 Hz, 3JH3-H4 = 9,2 Hz).  
IV. O sinal em H 5,09 ppm foi atribuído ao hidrogênio H4, o qual acopla com os hidrogênios 

vizinhos, H3 e H5, gerando uma multiplicidade do tipo dupleto de dupleto com constantes 

de acoplamento de 3JH4-H5 = 10,0 Hz e 3JH4-H3 = 9,2 Hz.  
V. Em H 3,72 ppm foi possível verificar a presença de um sinal com multiplicidade do tipo 

dupleto de dupleto de dupleto atribuído ao hidrogênio H5 que acopla com os hidrogênios 

H4 e os prótons diastereotópicos H6 e H6’, implicando em três constantes de acoplamento 

(3JH5-H4 = 10 Hz; 3JH5-H6 = 4,8 Hz; 3JH5-H6’ = 2,4 Hz).  
VI. Os hidrogênios, H6 (2JH6-H6’ = 12,4 Hz; 3JH6-H5 = 4,8 Hz) e H6’ (2JH6’-H6 = 12,4 Hz; 3JH6’-H5 

= 2,4 Hz), geram dois sinais com multiplicidade dupleto de dupleto em H 4,27 ppm e H 

4,14 ppm. Essa multiplicidade é observada uma vez que cada próton acopla com o vizinho 

H5 e devido o acoplamento geminal entre eles. O acoplamento a duas ligações é 

responsável pela maior constante de acoplamento. 
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Figura 5. Espectro de RMN 1H (CDCl3, 400 MHz) do composto 3. 

No espectro de carbono foi possível verificar a presença de 17 sinais que correspondem 

exatamente ao número de carbonos quimicamente diferente no composto 3. Esses sinais ocorrem 

em três regiões no espectro: quatros picos em campo baixo na região entre C 169,3 a 170,6 ppm 

que são referentes aos carbonos carbonílicos dos grupos OAc, quatros picos em campo alto que são 

originados pelas metilas dos grupos OAc e nove picos, que podem ser vistos na região entre C 55,9 

a 98,1 ppm, referentes aos demais átomos de carbono do composto 3 (Figura 6).  

A atribuição dos átomos de carbonos C1, C2, C3, C4, C5, C6 e C7 foi realizado utilizando um 

experimento de correlação heteronuclear de um único quantum (HSQC) entre os núcleos de 1H e 
13C, no qual é possível observar a correlação entre átomos de carbono e hidrogênio a uma ligação 

de distância (Figura 7). 
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Figura 6: Espectro de RMN 13C (CDCl3, 100 MHz) do composto 3. 

 

 
Figura 7: Espectro de HSQC 1H-13C do composto 3. 

 

Avaliando o espectro HSQC (Figura 7), nota-se que o sinal em C 72,7 ppm corresponde ao C3, 

uma vez que exibe correlação com o sinal em H 5,23 ppm referente ao H3. O sinal em C 71,9 ppm 



J.A.M. Santos et al., Scientia Plena 16, 077201 (2020)                                           9 

correlaciona-se com H5 (H 3,72 ppm), e dessa forma, foi atribuído ao C5, enquanto o sinal em C 

70,9 ppm foi atribuído ao C2, pois correlaciona-se com o sinal de H2 (H 5,00 ppm). Para o C4 foi 

atribuído o sinal em C 68,3 ppm devido o cruzamento com H4 (H 5,09 ppm). Os hidrogênios 

diastereotópicos H6 e H6’ apresentam correlação com o pico em C 61,7 ppm, logo este sinal foi 

atribuído ao C6. Adicionalmente, o carbono C7 corresponde ao sinal em C 55,9 ppm devido sua 

correlação com os hidrogênios metileno H7 (H 4,36 ppm). O sinal de C7 em campo alto é causado 

pela anisotropia diamagnética gerada pelos elétrons π do grupo acetileno [41]. 

Dentre os carbonos de hibridização sp3, o carbono anomérico C1 é o mais desblindado devido 

sua proximidade aos dois átomos de oxigênio que retiram densidade eletrônica por indução. 

Adicionalmente, isto é reforçado pela análise do espectro de HSQC dessa região, o qual é possível 

observar a correlação entre o sinal em C 98,1 ppm com o sinal em H 4,77 ppm referente a H1 

(Figura 8). 

 

 

 
Figura 8: Atribuição de C1 pelo espectro de HSQC 1H-13C do composto 3. 

 

Não foi possível realizar a atribuição dos sinais em C 78,1 e 75,4 ppm, pois estes não 

apresentaram qualquer correlação no espectro de HSQC. Dessa forma, foi realizado um 

experimento de correlação heteronuclear de múltiplas ligações (HMBC), onde é observado a 

correlação entre átomos de carbono e hidrogênio a duas ou três ligações de distância.  

Pelo espectro de HMBC, figura 9, é possível verificar que os dois sinais (C 78,1 e 75,4 ppm) se 

correlacionam com os hidrogênios metilenos H7, e sendo assim, estes sinais correspondem aos 

carbonos acetilênicos C8 e C9. Além disso, a correlação do sinal C 78,1 ppm com o H 3,71 ppm 

(H5) permite apontar que este sinal (C 78,1 ppm) refere-se a C8 e o sinal em C 75,4 ppm 

corresponde ao C9. Isso é corroborado pelas intensidades dos sinais. O C8 é um carbono 

quaternário, e dessa forma, apresenta um maior tempo de relaxação e menor NOE (Efeito Nuclear 

Overhauser), o que resulta na diminuição da sua intensidade [42]. 
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Figura 9. Espectro de HMBC 1H-13C do composto 3. Atribuição dos carbonos acetilênicos C8 e C9. 

 

O próximo passo foi averiguar a configuração do hidrogênio ligado ao carbono anomérico afim 

de determinar qual dos anômeros (β ou α) foi obtido majoritariamente. Para tanto foi realizado um 

experimento de NOESY (Espectroscopia de Efeito Nuclear Overhauser). No anômero β, o 

hidrogênio H1 está na posição axial e deve apresentar efeito nuclear Overhauser positivo com H5 

em função da proximidade espacial, enquanto que no anômero α, o hidrogênio H1 está na posição 

equatorial e não apresentaria (Figura 10).  

 

 
Figura 10. Estrutura dos anômeros α e β. 

 

Dessa maneira, através do experimento NOESY, o sinal em H 4,77 ppm, referente ao hidrogênio 

anomérico H1, foi irradiado seletivamente e foi observado um efeito NOE positivo no sinal 

centrado em H 3,72 ppm que corresponde ao hidrogênio H5 (Figura 11). A partir deste resultado, 

conclui-se que o anômero β é o glicosídeo majoritariamente obtido através da reação de glicosilação 

tipo Fischer.  



J.A.M. Santos et al., Scientia Plena 16, 077201 (2020)                                           11 

 
Figura 11: Espectro de NOESY do composto 3 - irradiação do sinal em 4,77 ppm (H1). 

 

Uma vez realizado a síntese e o assinalamento completo do 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-

β-D-glicopiranose (3), um estudo das propriedades farmacocinéticas, bioativas e toxicológicas 

desse composto foi desenvolvido através de uma abordagem in silico. Parâmetros físico-químicos 

como lipofilicidade, solubilidade e permeabilidade são algumas das características que influenciam 

a biodisponibilidade oral de candidatos a fármacos [43, 44, 45]. A biodisponibilidade oral, uma das 

principais propriedades farmacocinéticas, expressa a fração do medicamento que é absorvido pela 

circulação sistêmica [46, 47]. Em muitos casos, os medicamentos administrados por via oral são 

metabolizados e eliminados antes de atingir o local da ação terapêutica, diminuindo sua eficácia 

[48]. Dessa forma, foi utilizado o programa Molinspiration Online Property Calculation para 

calcular várias propriedades moleculares do composto 3 como área da Superfície polar topológica 

(TPSA), coeficiente de partição (cLogP), peso molecular (MM), doadores (nDLH) e aceitadores 

(nALH) de ligação de hidrogênio. Os resultados estão sumarizados na Tabela 1.  

 
Tabela 1 - Predição do perfil farmacocinético e escore bioativo do composto 3. 

Composto TPSA cLogP MM nDLH nALH %ABS 

 

123,69 0,51 386,35      0     10 66,3 % 

GPCR ICM KI NRL PI EI 

0,16 -0,03 -0,20 -0,13 0,06 0,32 

 

Segundo Lipinski et al. (1997) [34], um candidato a fármaco não deve violar mais de um dos 

seguintes critérios: a) número máximo de cinco grupos doadores de ligação hidrogênio; b) número 

máximo de dez grupos aceptores de ligação hidrogênio; c) apresentar massa molecular menor do 

que 500 Daltons; e d) coeficiente de partição menor que 5. Essas regras auxiliam nas decisões 

relacionadas às modificações estruturais e, assim, o número de compostos preparados com 

propriedades físico-químicas indesejáveis são reduzidos [49]. 

Os dados apresentados na tabela 1 demonstram que o composto 3 possui boa absorção e 

permeação, e dessa forma, boa biodisponibilidade oral, visto que todas as propriedades físico-
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químicas calculadas estão de acordo com a Regra dos 5 de Lipinski. A absorção oral prevista para 

o composto 3 foi de 66,3%, calculada através da equação %ABS= 109 - (0.345 x TPSA). 

O rastreamento do composto 3 frente aos mais importantes alvos moleculares, a saber, ligante 

de receptores acoplados a proteína-G (GPCR), modulador de canal iônico (ICM), inibidor de 

quinase (KI), ligante de receptor nuclear (NRL), inibidor de protease e inibidor de enzima (EI), 

também foram calculados pelo Molinspiration Online Property Calculation. Uma molécula com 

escores de bioatividade maior que 0,0 provavelmente são ativas, enquanto que valores entre -0,5 a 

0,0 devem apresentar atividade moderada e para valores menores que -0,50, considera-se inativo 

[43]. Os resultados apresentados na tabela 1 revelam que o composto 3 exibiu atividade em relação 

aos alvos moleculares GPCR, PI e EI, e moderada interação com os alvos ICM, KI e NRL. 

A toxicidade é uma medida do grau que uma substância pode danificar um organismo ou 

subestruturas do organismo. Uma das principais razões que causa falha no desenvolvimento de um 

medicamento é a identificação, em estágio avançado do estudo, da toxicidade in vivo do candidato 

a fármaco [50]. Nesse sentido, o programa Osiris Property Explorer foi utilizado com o intuído de 

identificar qualquer característica toxica indesejável do composto 3 (Tabela2).  
 

Tabela 2 - Predição da toxicidade do composto 3. 

Composto Mutagênico Tumorigênico Irritante 
Efeito 

Reprodutivo 

 

Não 

observado 

Não 

Observado 

Não 

observado 

Não 

observado 

 

De acordo com a tabela 2, os resultados da predição da toxicidade indicaram que o composto 3 

é seguro em relação a mutagenicidade, tomorigenissidade, irritação e efeito ao sistema reprodutivo, 

demonstrando, a princípio, que o composto 3 apresenta baixa toxicidade. Cabe salientar que a 

toxicidade prevista pela abordagem in sílico não garante que o composto 3 esteja completamente 

livre de qualquer efeito toxico ao organismo vivo. No entanto, reforça o perfil promissor desse 

composto para investigações experimentais futuras. 

4. CONCLUSÃO 

O 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose foi obtido em bom rendimento e 

excelente estereosseletividade. A partir dos experimentos de RMN unidimensional (1D) e 

bidimensional (2D) foi realizado o assinalamento completo e identificação do anômero β como 

produto majoritário da reação de glicosilação. O estudo in silico do perfil farmacodinâmico, 

bioativo e de toxicidade demonstraram que o 2-propin-1-il 2,3,4,6-tetra-O-acetil-β-D-glicopiranose 

exibe boa biodisponibilidade oral, interage com os principais alvos biológicos e apresenta baixa 

toxicidade, que fazem deste, um composto com propriedades biológicas promissoras. 
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