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EXTRATO

COSTA, Adilson Vidal, M.S., Universidade Federal de Vigosa, junho de 1997.
Sintese e Avaliagio da Atividade Herbicida de Compostos do Tipo 3-Aril-
2,4 a-dimetil-6,7-exo-isopropilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno.
Professor Orientador: Luiz Claudio de Almeida Barbosa. Professores
Conselheiros: Antonio Jacinto Demuner e Antdnio Alberto da Silva.

Em virtude da crescente necessidade de novos produtos quimicos para o
controle racional e eficiente das pragas agricolas, objetivou-se, com este trabalho,
contribuir com as pesquisas de novos produtos com atividade herbicida. Para
isso, foi sintetizada uma série de compostos do tipo 3-Aril-2a,4 a-dimetil-6,7-
exo-isopropilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno, ainda ndo descrita na
literatura. Assim, a partir da cicloadigfo [3+4] entre furano e o cation oxialilico
- gerado pelo tratamento da 2,4-dibromopentan-3-ona com Nal/Cu, sintetizou-se o
2a,4a-dimetil-8-oxabiciclo[3.2. 1]oct-6-en-3-ona, convertido em duas etapas no
2a,4a-dimetil-6,7 -exo-isopropilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]octan-3-ona
(acetonideo [4]). O tratamento desse composto com vérios reagentes de Grignard
¢ butil litio, seguido da desidratagdo dos 4lcoois, levou & obtengdo de oito
‘arialquenos. A avaliagdo da atividade desses produtos foi feita em ensaios
preliminares com plantas de Sorghum bicolor, Cucumis sativus e algumas

espécies de plantas daninhas, aplicando-se uma dose fixa de 6,6 ppm do

Xviil



composto sintetizado. Os principais produtos com atividade herbicida foram os
alcoois [11], [17] e [19], que inibiram, em alguns casos, até 100 % das espécies
‘de plantas testadas. Estes resultados indicaram que os compostos avaliados
constituem uma nova classe de compostos orginicos com potencial atividade

herbicida, sendo justificaveis estudos mais aprofundados sobre eles.
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ABSTRACT

COSTA, Adilson Vidal, M.S., Federal University of Vigosa, June 1997.
Synthesis and Evaluation of Herbicide Activity from Compounds of the 3-
Aryl-2 a,4 a-dimethyl-6,7-exo-isopropylidenedioxy-8-oxabicyclo[3.2.1]oct-
2-ene Type. Advisor Professor: Luiz Claudio de Almeida Barbosa.
Committee Members: Anténio Jacinto Demuner and Antonio Alberto da
Silva:

Considering the increasing need of new chemical products for a rational
and efficient control of weeds, it was conducted a research on new products
provided with herbicide activity. To do so, it was synthesized a compound series
of. the 3-Aryl-2 ¢4 a-dimethyl-6,7-exo-isopropylidenedioxy-8-oxabicyclo
[3.2.1]Joct-2-ene type, which weren’t described yet in the literature. From
- cycloaddition [3+4] between furan and oxyallyl cation produced from 2,4-
| dibromopentan-3-one treatment with Nal/Cu synthesizing 2,4 a-dimethyl-8-
.-,'oxabicyclo[3.2. 1]oct-6-en-one converted over two stages in 2,4 a-dimethyl-6,7-
exo-1sopropylidenedioxy-8-oxabicyclo[3.2.1]octan-3-one [4]. The treatment of
this compound using several Grignard and butyl lithium reagents followed by
~ alcohol dehydratation led to obtention of eight arylalkenes. These product
- -activities were evaluated in preliminary assays with Sorghum bicolor and

- Cucumis sativus plants, and some weed species by applying a 6,6 ppm fixed dose

XX



of the synthesized compound. The main products showing and herbicide activity
were the alcohols [11], [17], [19], which, in some cases, inhibited up to 100 %
the species of the tested plants. These results indicated that the evaluated
compounds are a new class of organic compounds having a potential herbicide

activity, thus justifying more detailed studies.
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CAPITULO 1
A PESQUISA POR NOVOS COMPOSTOSCOM ATIVIDADE
HERBICIDA

1. INTRODUCAO

A UtilizacBo de agrotoxicos € o método mais comum de protecdo a
agricultura moderna, uma vez que eles promovem beneficios indiretos a
produtividade, pois sdo utilizados para minimizar perdas nas safras causadas por
pragas, doencas e plantas daninhas. Esse tipo de insumo agricola difere, portanto,
de outras categorias de insumos, tais como fertilizantes, corretivos, etc., que
promovem aumentos significativos na producdo, desde que utilizados
racionalmente (LUCHINI , 1987 ).

O rgpido crescimento na aplicagdo de produtos agroguimicos nos
Estados Unidos da América e nos paises do oeste da Europa tem sido estimulado
principalmente pelo retorno financeiro. Em 1989, uma estatistica mostrou como
esta a utilizacdo de pesticidas no mundo inteiro: Os Estados Unidos da América
utilizavam 28 % ; o0 oeste da Europa, 38 % ; 0 leste da Europa e as republicas
socidistas, 19 % ; a América Latina, 8 %; e o0 resto do mundo, 7 %.

Relativamente poucas quantidades de pesticidas sdo usadas em paises



subdesenvolvidos; entretanto, sd0 estes paises que necessitam de protecéo
quimica para as diversas culturas, pois, além de abrigarem 49 % da populagdo
mundial, ainda possuem 46 % das terras cultivadas, nas quais ocorrem grandes
perdas na produtividade agricola devido ao ataque de pragas. Este tipo de ataque,
em regra, destroi a metade da cultura mundial durante o crescimento, a colheita e
estocagem, porém, em paises subdesenvolvidos, como india e Africa do Sul, as
perdas sdo de cerca de 70 % do total produzido (CREMLYN, 1990).

A espécie humana chegou ao primeiro bilh&o de habitantes no inicio do
seculo passado, completando o segundo bilh&o por volta de 1930. Desde 1950 a
populacéo mais que dobrou, estando hoje em 5,6 bilhdes; a partir de agoralevara
apenas cerca de 11 anos para alcancar o proximo bilh&o, pois a cada ano a
populacdo aumenta cerca de 91 milhdes de habitantes, cabendo aos paises
subdesenvolvidos cerca de 90 % deste total. Estimativas médias das NagOes
Unidas consideram que em 2030 se chegara a 8,9 bilhdes de habitantes e devera
ser alcangado um total de cerca de 11,5 bilhdes de habitantes por volta de 2150,
supondo que as taxas de natalidade continuem a declinar; caso contrério,
facilmente ser&o ultrapassados os 14 bilhdes de habitantes (Haub e Riche, citados
por MAZUR, 1994 ).

Mediante os resultados estatisticos apresentados anteriormente, verifica-
se que a producdo agricola mundial necessita de um incremento, pois um dos
maiores problemas enfrentados pela populagdo mundial é a falta de alimentos.
Sabe-se que grande parte da producéo mundia € perdida antes da colheita, devido
a acao de pragas, doencgas e plantas daninhas. Dessa forma, a agricultura mundial
precisa tornar-se mais eficiente, para obter maiores produtividades e safras com

alto nivel na qualidade dos produtos colhidos.

1.1. Planta daninha

Definir uma planta daninha nem sempre é fécil, devido a evolucéo e
complexidade que atual mente atingem a ciéncia das plantas daninhas. Entretanto,

todos os conceitos baseiam-se na sua indesgjabilidade em relagcéo a uma atitude



humana. Uma planta, sgja ela nativa ou cultivada, pode ser considerada daninha
se estiver, de algum modo, interferindo negativamente numa determinada
situacdo. COBB (1992) define essas plantas como aquelas que crescem em lugar
indesgjavel, em quantidade errada e em tempo errado.

HOLM (1969) verificou que mais esforco € gasto no controle de plantas
daninhas do que em qualquer outra atividade agricola. Além de furtarem a
energia humana, elas sdo, indubitavelmente, um dos mais importantes fatores que
afetam a economia agricola, em carater permanente.

Os efeitos prgjudiciais causados por plantas daninhas em culturas séo
chamados de interferéncia, a qual consiste no somatorio dos efeitos da
competicdo pelos fatores de producdo (agua, luz e nutrientes), mais o efeito
alelopatico, conforme salientam LOCATELLY eDOLL (1977).

Em ecossistemas agricolas, a cultura e as plantas daninhas crescem juntas
na mesma area, e ambas demandam agua, luz e nutrientes; e, na maioria dos
casos, esses fatores de crescimento, ou pelo menos um deles, estéo presentes em
quantidades insuficientes até mesmo para assegurar 0 pleno crescimento da
cultura. Dessa forma, qualquer planta daninha que se estabeleca na cultura vai
usar parte desses suprimentos, ja limitados, estabelecendo-se a competicéo,
ocorrendo ndo somente diminuic¢&o na produtividade da cultura, como também na
qualidade do produto (DAWSON e APPLEBY, 1994). Em geral, a reducdo na
produtividade das culturas, em decorréncia da competicéo das plantas daninhas, é
maior do que areducéo provocada por pragas e doencas ( MUZIK, 1970).

Quanto aos aspectos alelopaticos ou teletoxicos, estes sdo considerados
por ETHERINGTON (1975) como sendo causados por interacoes diretas entre as
plantas, que podem liberar toxinas no solo capazes de inibir a germinagdo e o
crescimento de outras espécies ou mesmo da propria espécie, quando a populagéo
passa de um determinado nivel. Para DAWSON e APPLEBY (1994), alelopatia é
a repressdo de uma planta pelo resultado da liberagdo de herbicidas naturais

produzidos por outras plantas.



Muitas substancias produzidas e, ou, liberadas pela planta podem causar
a sua auto-inibicdo ou servir para sua autodefesa. O fendmeno da auto-inibicéo
foi observado em diversas culturas, como, por exemplo, em: videira
(BRINKNER e CREASY, 1980), macieira (Bonner, citado por Rice, 1984)
e pepino (PUTNAM, 1987).

Segundo RICE (1984), um dos papéis mais importantes e contundentes
das substancias alel opaticas esta rel acionado com alongevidade das sementes das
plantas daninhas e com a resisténcia das mesmas aos organismos patogénicos,
gue as atacam no meio ambiente. O autor sugere que compostos como a juglona
(1), o &cido p-coumarico (I1) e a canfora (l11) (Figura 1), por exemplo, podem
inibir o desenvolvimento de organismos decompositores do tegumento das
sementes no solo e também interferir no controle de substancias promotoras da
germinagdo. Eles podem ainda inibir a infeccdo e o desenvolvimento de
organismos patogénicos, assim como o atague de insetos e de outras pragas que

parasitam as plantas.

OH O CH=CH—COOH

5 § o

I Il 1
Figura 1 - Compostos com atividade alelopética.

1.2. Métodos de controle de plantas daninhas

O controle de plantas daninhas consiste na adogéo de préticas que
resultam na reducdo da infestacdo, mas ndo necessariamente na sua completa
eliminacdo ou erradicagdo. O nivel de controle das plantas daninhas em uma
lavoura dependera da espécie infestante, da capacidade competitiva da cultura, do

periodo critico de competicdo e das condicdes ambientais. Muitas vezes faz-se



necessaria a associagado de dois ou mais metodos para se atingir o nivel desgjado,
constituindo-se esse fato no manejo integrado das plantas daninhas.

Dentre os métodos utilizados no manegjo integrado das plantas daninhas
destacam-se o preventivo, o cultural, o biolégico, 0 mecanico e o quimico.

O controle biologico de plantas daninhas consiste no uso de inimigos
naturais capazes de parasité-las, diminuindo seu vigor, sua reproducéo e o seu
crescimento e reduzindo, dessa forma, a sua capacidade de competir com a
cultura. Varios organismos podem participar desse processo, tais como Vvirus,
fungos, bactérias, insetos, aves, peixes, etc.

O controle biol6gico pode ser implementado de duas maneiras, sendo um
dos meios a abordagem classica e o outro uma abordagem inundativa (HARRIS,
1991). Na abordagem classica o controle acontece pela importagéo de parasitas
dalocalidade da planta daninha; na abordagem inundativa, patdgenos e inimigos
nativos s&o aplicados periodicamente, como agrotdxicos comuns.

No controle quimico tem-se a utilizagdo dos herbicidas, produtos
quimicos responsaveis pela revolucdo no controle de plantas daninhas, que tém
sido 0 melo mais eficiente e econdmico de combaté-las, principamente se o
objetivo da agricultura for de maximizar a produtividade das culturas em grandes
areas. Herbicidas que apresentam seletividade para as culturas sd0 0s mais
utilizados no controle quimico, uma vez que, quanto maior for a diferenca da
toleréncia entre a cultura e a planta daninha, maior serd a seguranca na sua
aplicacdo. Ja os herbicidas que apresentam pequenas diferencas de tolerancia
entre a cultura e a planta daninha (seletividade marginal) exigem cuidados
especiais em suas aplicagles, para evitar danos as culturas. Estes herbicidas
podem ser aplicados no solo onde foi ou sera semeada a cultura (pré-plantio ou
pré-emergéncia) ou diretamente na folhagem da planta daninha (pos-
emergéncia). E importante conhecer em qual estagio de desenvolvimento a
susceptibilidade da planta daninha € maior ao herbicida, para se ter sucesso no
controle quimico. Este estagio pode variar, dependendo do herbicida, da espécie

de planta daninha e do meio ambiente. Em geral, maior sensibilidade das espécies



de plantas daninhas aos herbicidas € observada em plantas durante a emergéncia
ou naguel as recém-emergidas.

O uso de produtos quimicos no controle de ervas daninhas faz-se
necessario por diversas razoes:

- Permite controlar as plantas daninhas na época chuvosa, quando o controle
mecanico e, ou, manual é dificil e ineficiente.

- Reduz os cultivos que podem danificar as raizes da cultura.

- Permite uma melhor distribuicdo da méo-de-obra dentro de uma empresa
agricola, em virtude da liberagdo da mesma dos trabalhos de cultivos.

- Permite o cultivo de grandes &reas com pouca mao-de-obra, sendo rapido e
eficiente.

- Controla plantas daninhas na linha da cultura, 0 que ndo se consegue com
método mecanico.

- Evita compactagdo do solo e, ou, eroséo.

Segundo KEARNEY (1975), esse método de controle vem sendo cada
dia mais utilizado e difundido, em razéo de seus resultados de controle serem
mais rapidos, eficientes e com efeito mais prolongado. A diversidade de
herbicidas colocados a disposicdo dos produtores para o controle de plantas
daninhas € grande e vem sofrendo acréscimos anuais, atraves da sintese de novos
principios ativos e formulagdes. Os novos herbicidas que estdo sendo
incorporados a0 processo produtivo quase sempre apresentam sitios de agéo
especificos, ou sgja, sdo altamente seletivos e também sd0 menos danosos ao

meio ambiente.

1.3. Evolucao dos herbicidas

Dentre as classes de compostos utilizados na agricultura, a utilizagcdo de
herbicidas tem aumentado consideravel mente nos Ultimos anos.

Segundo COBB (1992), em 1988 o0 mercado mundia movimentou mais
de 20 bilhGes de ddlares com agrotoxicos, tendo o consumo de herbicidas
representado 43,6 % do mercado (U$ 8,9 bilhdes); o de inseticidas 29,7 %



(U$ 6,05 bilhdes); o de fungicidas, 20,5 % (U$ 4,2 bilhdes); e o de outros
agroguimicos, 6,1% (U$ 1,25 bilhdes).

Os anos 30 representaram 0 inicio da era moderna da sintese de
pesticidas organicos. Importantes pesticidas apareceram nessa €poca, como, por
exemplo: sdlicilanilida, o primeiro fungicida organico; fungicidas
ditiocarbamatos (1934); e outros compostos organicos, dentre eles o oxido de
etileno e o naftaleno (CREMLY N, 1990).

Nas déecadas de 40 a 80, 0 uso de compostos organicos sintéticos em
culturas teve uma significativa contribuicdo no rendimento e na qualidade da
préica agrondmica (GODFREY,1995 ). Templeman e Sexton, citados por
CREMLYN (1990), descobriram os primeiros herbicidas organicos sintéticos,
cujos exemplos mais conhecidos sdo os &cidos 4-cloro-2-metil fenilacético e 2,4-
dicloro fenilacético, que marcaram o inicio da utilizacdo de compostos organicos
na agricultura, uma vez gue, anteriormente, somente compostos inorganicos
eram usados.

A partir da introducdo desses novos compostos organicos, com atividade
herbicida na agricultura, novas classes destes compostos foram sintetizadas,
como: tiocarbamatos, nitrilas, amidas, dinitroanilinas, etc. Especial atencéo tem
sido dada a busca de herbicidas que causem menor impacto ambiental, tenham
mecanismo de agdo especifico e sgam seletivos. Nesse sentido, recursos
financeiros tém sido aplicados no incentivo a descoberta de novos herbicidas
(HESS, 1994). Atualmente, é utilizada principamente a técnica QSAR
(Quantitative Structure Activity Relationship), para preparo de novos herbicidas,
com excecdo de alguns herbicidas, como derivados do triazol, que foram
desenvolvidos com especificidade em inibir enzimas da biossintese de plantas.

Recentemente, varios compostos tém sido sintetizados, dentre eles os
derivados da sulfoniluréia. Por meio de modificagcbes no anel aromético desse
grupo quimico, foram sintetizados compostos que apresentaram alta atividade
biol 6gica, principalmente se aplicados em pos-emergéncia, utilizando-se doses de

4 a 60 gramas de ingrediente por hectare do principio ativo. Outros compostos



derivados de &cidos dicarboxilicos, como o 3,4-isoxazol e 4,5-isoxazol, também
apresentaram atividade herbicida quando utilizados na proporcéo de 200g de

ingrediente por hectare na aplicacdo pds-emergéncia sobre as plantas-teste.

1.4. Justificativa e proposta de trabalho

Diante do grande potencial de mercado, as induUstrias agroguimicas
preocupam-se cada vez mais em desenvolver compostos que tenham agéo
herbicida, que sgam ainda mais eficientes no controle das espécies de plantas
daninhas e que causem menor impacto ambiental. Estes compostos devem possuir
sitios de ag&o especificos (altamente seletivos), ter curta meia-vida no ambiente,
deixando desse modo pouco ou nenhum residuo no solo, na agua ou na planta.

Em vista do quadro apresentado, iniciou-se um trabalho no curso de
Mestrado em Agroquimica, oferecido pelo Departamento de Quimica da UFV,
visando o preparo de novos compostos com atividade herbicida e, ou, reguladora
de crescimento, baseado na sintese de compostos com um esqueleto carbonico
pouco estudado, com uma rota sintética simples e de facil acesso. A escolha do
esqueleto basico como sendo o 2,4-dimetil-8-oxabiciclo[3.2.1] oct-6-en-3-ona
deve-se a0 fato de que CONCEICAO (1995) ja havia sintetizado e testado a
atividade herbicida de compostos do tipo 8-oxabiciclo[3.2.1]oct-6-en-3-ona e
observado gque estes se mostravam promissores na funcéo de inibicdo de plantas
daninhas. Desse modo, decidiu-se com esse projeto sintetizar compostos and ogos
a0 de CONCEICAO (1995), introduzindo no esqueleto bésico dois grupos metila,
com objetivo de aumentar o efeito de inducdo na molécula, a fim de verificar a
influéncia desses grupos no efeito inibitorio das plantas daninhas. Assim, com
base no desenvolvimento aleatorio de novos compostos, foi desenvolvido o
projeto, tentando avaliar a atividade biol 6gica apresentada pel os compostos. Para
avaliar a atividade herbicida e, ou, reguladora de crescimento, foram feitos testes

biol6gicos em laboratorio e em casa de vegetacso.



Os objetivos deste trabalho foram:
1- Sintetizar uma série de compostos do tipo 3-aril-2,4-dimetil-6,7-exo-
isopropilidenodioxi-oxabiciclo[ 3.2.1] oct-2-enos.
2- Caracterizar e identificar os compostos que fossem produzidos, utilizando
meétodos espectroscopicos.
3- Submeter os compostos sintetizados a testes biologicos, para avaliacéo de suas
atividades herbicidas e, ou, reguladoras do crescimento de plantas.

A  proposta de obtencdo dos = 3-aril-2,4-dimetil-6,7-exo-
isopropilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1] oct-2-enos envolve seis etapas, a partir

da pentan-3-ona, conforme mostrado na Figura 2.
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Figura 2 - Proposta geral de sintese de arilalquenos derivados do 2a,4a-dimetil-
8-oxabiciclo[3.2.1] oct-6-en-3-ona.
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2. RESULTADOSE DISCUSSAO

A seguir serdo discutidas as metodologias de sintese utilizadas para o
preparo dos compostos do tipo 3-aril-2,4-dimetil-6,7-exo-isopropilidenodioxi-
8-oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno. Os compostos A5 - A20 foram obtidos seguindo a
proposta de trabalho apresentada no esquema 2. Variagdes de substituintes no
anel aromatico de [6] conduziram a sintese de oito diferentes adcoois, os quais
foram posteriormente submetidos a desidratacéo, para obtenc&o dos arial quenos
correspondentes. Os grupos substituintes do anel foram escolhidos com objetivo
de estudar os diferentes efeitos estereoeletronicos sobre as atividades dos

compostos sintetizados.

2.1. Preparo da 2,4-dibromopentan-3-ona [1]

A dibromopentanona [1] foi preparada a partir da pentan-3-ona, segundo
0 método tradicional de halogenacdo de compostos carbonilicos, utilizando Br,
na presenca de quantidades cataliticas de PBr; (SOLOMONS, 1992). Essa
reacdo foi realizada tratando-se uma mistura de pentan-3-ona e PBr; com dois
equivalentes de Br, (Figura 3). A adicdo de bromo foi feita lentamente sobre a
mistura reacional em banho de gelo, em capela de exaustdo, uma vez que no

desenvolvimento da reacdo observou-se a evolucao de grande quantidade de Hbr.
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Figura 3 - Sintese da 2,4-dibromopentan-3-ona[1].

A purificaggo da mistura reagente se fez por meio de destilacéo a presséo
reduzida (15 mmHg), que resultou na obtencéo de um liquido amarelado, com
propriedades lacrimegjantes. Este liquido foi posteriormente identificado e
caracterizado como sendo a 2,4-dibromopentan-3-ona, cujo rendimento de sintese
foi de 90 %.

A estrutura do composto foi confirmada pela andlise do seu espectro no
infravermelho, que apresentou uma banda em 1750 cm™, caracteristica de
estiramento  carbonilico. Devido a presenca dos dois &omos de bromo nos
carbonos vizinhos a carbonila, a banda de estiramento da mesma apresentou-se
deslocada para um maior nimero de onda, em relacéo a carbonila da cetona de
partida.

O espectro de RMN de 'H do composto confirmou a estrutura do produto
desgado, através de um dupleto em d 1,9, devido ao sina dos hidrogénios dos
dois grupos metila, e um quarteto em d 5,0, devido aos hidrogénios dos grupos
metinicos.

O mecanismo dessa reacdo de halogenagéo envolve inicialmente a
formac&o do intermediério fosforado, que reage com uma molécula de bromo,

conforme mostrado a seguir:
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Figura 4 - Halogenag&o de compostos carbonilicos.

Conforme a proposta de trabalho apresentada na Figura 2, a
dibromocetona [1] constituiu 0 material de partida para a etapa seguinte, que
constou da obtencdo do oxabiciclo [2] através da reacdo de cicloadicdo [3+4]

entre o furano e o cation oxialilico correspondente da dibromocetona.

2.2. Preparo do 2,4-dimetil-8-oxabiciclo[3.2.1] oct-6-en-3-ona [ 2]

Mediante apresentacdo na Figura 2, os arilalquenos [6] a serem
sintetizados possuem um esguel eto carbonico de sete membros. Esses compostos
do tipo [6] podem ser preparados a partir do oxabiciclo [2].

O preparo de compostos ciclicos de sete membros pode ser conseguido

por meio de reacdo entre cations oxialilicos e dienos, mostrados na Figura 5.

(@)
0—M . )
cation dieno o
oxialilico biciclo

M = reagente redutor

Figura5 - Rota gera daformagéo de cations oxialilicos.
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Cations oxialilicos, por sua vez, sdo gerados in situ a partir de de uma
gana variada de substratos, como: a-halocetonas, a,a -dialocetonas,
a,a,a ,a -tetraalocetonas e acoois alilicos ativados, tratados com reagentes
metalicos, os quais, na grande maioria das vezes, se complexam com 0 oxigénio
da carbonila da cetona, estabilizando o enolato formado. Varios sdo os agentes
geradores de cations oxialilicos a partir de a,a’-dialocetonas, como, por exemplo:
Zn/Ag, Zn/Cu, Zn/(EtO)sB, Fey(CO)s, Nal/Cu (HOFFMANN, 1984; MANN,
1986; HOSOMI e TOMINAGA, 1991) e Et,Zn (BARBOSA, 1992).

O mecanismo geral dessas reagcdes envolve, inicialmente, atague do metal
a um dos halogénios. O proprio metal interage com a carbonila e auxilia na
retirada de um haleto, formando o cétion oxialilico correspondente. O cation
oxialilico é mais estabilizado tanto pela presenca de grupos el étron-doadores nas
posicdes a e a’, quanto pelo aumento no cardter covalente da ligagdo oxigénio-
metal.

HOFFMANN et al. (1972) estabeleceram 0s requerimentos estruturais
minimos necessarios para a formagdo de cétions oxialilicos, estaveis o suficiente
para participarem de reacoes de cicloadicdo [3+4]. Eles verificaram que
dialocetonas que ndo apresentam grupos el étron-doadores nas posi¢des a e, ou,
a nd podem ser usadas, uma vez que elas levam a formagéo de cations
oxialilicos muito labeis, que polimerizam rapidamente. Por outro lado, compostos
que apresentem grupos aquil, aril ou bromo nas posicbes a e, ou, a’ sdo bons
precursores de cations oxialilicos, estaveis o suficiente para reagirem com
dienos. Em resumo, quanto maior o nimero de grupos elétron-doadores nas
posiciesa ea’, maior sera a estabilidade do cétion resultante.

No presente trabalho o cation oxialilico foi preparado conforme a
metodologia de HOFFMANN et a. (1972), que envolve o tratamento de
2,4-dibromopentan-3-ona com Nal/Cu (Figura 6).
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Figura6 - Sintese do 2a,4a-dimetil-8-oxabiciclo[3.2.1] oct-6-en-3-ona[2].

A reacdo de cicloadicéo foi realizada de modo que a 2,4-
dibromopentan-3-ona [1], dissolvida em acetonitrila, foi adicionada lentamente
sob atmosfera de nitrogénio a uma mistura de furano, acetonitrila, iodeto de sodio
e cobre metdlico. Pelo fato de ser exotérmica, a mistura reacional foi mantida sob
banho de gelo durante a adi¢éo da 2,4-dibromopentan-3-ona [1].

De modo geral, a cicloadi¢éo entre cation oxialilico e furano se da com
aproximac&o do cétion pelo lado exo da molécula, que é mais estavel. Dessa
forma, os grupos metilas estardo predominantemente nas posi¢oes a. No entanto,
podem-se formar, em pequenas quantidades, compostos com metilas ab e
também bb; por isso, a separacdo cromatogréafica é necesséria para a purificagéo
de produto aa. Assim, apos elaboracdo da mistura reacional, obteve-se um 6leo
viscoso de cor amarela, que foi submetido a fracionamento cromatografico em
colunade silica-gel (éter de petroleo/éter etilico 5:2).

A confirmagdo estrutural do composto foi feita, inicialmente, pela
analise do seu espectro no infravermelho, que apresentou uma banda em
1710 cm™, devido ao estiramento da carbonila. O deslocamento da absorcéo para
menor numero de onda em relagcéo a dibromocetona confirmou a retirada dos
dois &omos de bromo. No espectro de RMN de *H observou-se um dupleto em d
4,8 mostrando que a disposicdo das metilas € aa. Para o isOmero bb, foi
observado apenas um simpleto nessa regido, uma vez gue o angulo formado entre
0 grupo metila e o H5 do biciclo é de aproximadamente 90° impedindo o

acoplamento entre ambos.
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O mecanismo de formagéo do cétion oxialilico [21] e a sua reagdo com

furano, formando o oxabiciclo [2], sGo mostrados a seguir:

ONa

o)
" h OiNa?a o@Nf
N SN
2] < O
\y / [21]

Figura7 - Gerag&o in situ do cation oxialilico [21].

No mecanismo proposto na Figura 7, a reacdo se inicia pelo
deslocamento do brometo pelo iodeto. O processo € rdpido, e a precipitacéo de
NaBr € observada claramente. A proxima etapa envolve a remocao redutiva de
um &tomo de iodo pelo iodeto, formando iodo molecular, o qual é capturado pelo
cobre. Subsequientemente ao processo discutido, ocorre a eliminacdo de um
iodeto, resultando na formacéo do cation oxialilico [21] (Figura 7) (BARBOSA,
1992).
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2.3. Preparo do 2a,4a-dimetil- 6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]

octan-3-ona [4]

Para o preparo do acetonideo [4], inicialmente foi necessario promover a
oxidagdo do alqueno [2] para obtengdo do diol [3], intermediario ndo-isolado.

Segundo FIESER (1968), o tetréxido de 6smio € o melhor agente para
sin-diidroxilagdo de alquenos, utilizando-se tanto quantidades cataliticas quanto
quantidades estequiométricas. A reducdo de OsO, por especies insaturadas é
muito estudada. HOFMANN (1912) foi o primeiro a mostrar que o OsO, poderia
ser utilizado cataliticamente na presenca de perclorato de sodio ou potassio na
diidroxilacéo de alquenos. Esse trabalho foi estendido posteriormente por MILAS
(1936), apresentando a sin-diidroxilagéo de alquenos com OsO, catalisado por
peroxido de hidrogénio. Outros agentes  co-oxidantes tém sido usados
conjuntamente com OsO, para oxidagdo catalitica de algquenos, como, por
exemplo: hidroperoxido de t-butila, N-Oxido de N-metilmorfina, oxigénio,
periodato de sdio e hipoclorito de sbdio (SCHRODER, 1980; LOHRAY, 1993).
Uma quantidade catalitica de OsO, em presenca de um excesso de perdxido de
hidrogénio tem-se mostrado eficiente na oxidacdo de alquenos, fornecendo os
correspondentes cis-diois vicinais com bons rendimentos (MILAS, 1939). Ainda,
pela facilidade de obtencédo, optou-se pela utilizacdo de peroxido de hidrogénio
como co-oxidante na reagdo de diidroxilagio do alqueno [2]. SCHRODER (1980)
apresentou uma proposta de mecanismo para o processo de oxidacdo de olefinas
usando peroxido de hidrogénio como co-oxidante. Este mecanismo esta mostrado
na Figura 8. A adicdo de perdxido de hidrogénio ao tetroxido de 6smio forma o
acido perioxiosmico [IV], que reage com o aqueno, fornecendo o éster [V]. A
hidrélise ocorre com a clivagem do complexo [VI], levando ao diol

correspondente e ao tetroxido de 6smio regenerado.
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Figura 8 - Sin-diidroxilacdo de olefinas por tetréxido de 0smio na presenca de
peroxido de hidrogénio.

A formacéo do diol [3] através da reacéo de sin-diidroxilacéo do alqueno
[2] foi entdo conduzida na escala de 33 mmol (5 g). O alqueno [2] foi dissolvido
em acetona e éter, adicionando-se em seguida uma solugéo de  H,0, (30 %) e
aproximadamente 1 mL de uma solucéo 2,5 % de OsO, em t-butanol .

A mistura reacional foi deixada sob agitacdo por quatro dias, com o
recipiente recoberto com papel-aluminio, para evitar a decomposi¢cdo do peroxido
de hidrogénio pelaluz. No transcorrer da reagéo foi observado que a cor marrom
da mistura foi se tornando cada vez mais clara até ficar totalmente incolor,
indicando o final dareacdo. A fim de eliminar o excesso de peroxido existente
na solugdo, adicionou-se bissulfito de sodio até que cessassem a efervescéncia e
a liberacdo de calor. O produto foi seco com sulfato de magnésio, filtrado e
concentrado, obtendo-se assim um solido claro.

Apesar de o diol [3] n&o ter sido submetido ao processo de purificagéo,
pode-se imaginar que, provavelmente, o diol formado apresente-se na posi¢ao
exo, pois essa face da molécula oferece menor impedimento espacial. Assim, 0
OsO, pode atacar com maior facilidade o aqueno, uma vez que, para formar o
diol endo, ocorre um impedimento pelo grupo carbonilico.

Para realizar a conversdo do diol [3] no acetonideo [4], 0 produto bruto
foi dissolvido em acetona anidra, na presenca de écido p-toluenossulfénico e

sulfato de cobre anidro (Figura9).
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0sO4 H,0, acetona, PTSA
acetona, EtZO' CuSO,
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2] [3] do composto [2] >< [4]

Figura 9 - Obtencdo do acetonideo [4] a partir do alqueno [2].

A mistura reacional foi deixada sob agitacdo magnética por cinco dias,
quando a andlise por CCD mostrou que o material de partida havia sido
totalmente consumido. Apos a elaboracdo final da mistura reacional, o materia
solido obtido foi submetido a fracionamento em coluna cromatografica
(hexano/éter 2:3), 0 que resultou no isolamento de um sblido branco e cristalino.

A andlise do espectro no IV (Figura 11) do solido obtido mostrou uma
forte absor¢dio em 1710 cm-', caracteristica da absorcdo de carbonila. O
aparecimento da banda em 1390 cm™ mostrou a possivel presenca do grupo
isopropil no composto.

O espectro de RMN de *H (Figura 12) do composto mostrou sinal dos
hidrogénios de duas metilas nos carbonos C2 e C4 como dupletosem d 1,01. Ja
as metilas do grupo isopropil apresentaram-se como simpletosem d 1,27 ed 1,50.
Os sinais dos hidrogénios H1 e H5 foram evidenciados, aparecendo como dupleto
em d 4,37, enquanto o simpleto d 4,39 foi atribuido aos hidrogénios H6 e H7. No
espectro de RMN de **C (Figura 13) o sinal em d 208,43 foi atribuido ao
carbono carbonilico C3, eo sina em d 85,4, aos carbonos C6 e C7.

A conversdo do diol [3] no acetonideo [4] foi feita através de uma

catélise &cida na presenca de acetona, conforme proposta mecanistica a seguir:
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Figura 10 - Proposta mecanistica para sintese do acetonideo [4].
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24. Preparo dos 2a,4a-dimetil-3-exo-aril-6,7-exo-isopropilidenodioxi-8-

oxabiciclo[3.2.1]octan-3-6is

O acetonideo [4] obtido, conforme mostrado na Figura 9, constituiu-se
em material de partida para a sintese dos diversos alcoois propostos no esguema
2. Essas transformagdes foram realizadas segundo o procedimento descrito para

as reacoes de Grignard.

Figura 14 - Reacdo geral da sintese dos alcoois viareagente de Grignard.

Utilizando sempre o acetonideo [4] como material de partida, iniciaram-
se algumas transformacdes através das reacbes de Grignard (Figura 11), com os
brometos de arila apropriados.

Nas reacOes de Grignard, de maneira geral, adicionou-se THF
anidro a0 Mg metdlico, e, a seguir, alguns cristais de iodo, para indicar a
ocorréncia da reacdo. A reacdo foi feita sob atmosfera de nitrogénio. A solucédo
do brometo de arila em THF anidro foi adicionada lentamente a mistura de Mg e
iodo. Apds o desaparecimento da coloracéo castanha, o restante da solucéo do
haleto foi diluido com THF anidro e adicionado lentamente. Apds 30 minutos de
agitacdo, foi adicionado o acetonideo dissolvido em THF anidro; apos 10 horas
da adicéo do acetonideo, a andlise por CCD mostrou que todo material de partida
havia sido totalmente consumido. A reacdo foi interrompida e filtrada, para
eliminar o material solido. O filtrado foi elaborado e os produtos da reacéo foram

extraidos com acetato de etila. Os extratos foram reunidos, lavados com solucédo
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saturada de NaCl, secados com MgSO, e concentrados sob pressdo reduzida,
obtendo-se um sblido, que foi cromatografado em coluna de silica-gel e utilizado
nareagao seguinte.

A formacgdo do acool [5] foi evidenciada pelo aparecimento de uma
mancha fortemente UV (+) na placa cromatogréfica (CCD), que apresentou
ainda outras manchas interpretadas como subprodutos da reacéo de formacgéo do
reagente de Grignard. Estes subprodutos sdo provavelmente resultantes dos
processos de dimerizagdo ou isomerizagdo por via radicalar e ataques do
reagente ao solvente (WALBORSKY, 1990). Apos a elaboragdo da mistura, o
material solido bruto foi submetido a cromatografia em coluna com silica-gel,
utilizando-se como eluente uma mistura hexano/éter (2:1). As fracbes
correspondentes ao produto (Rf =0,24) foram reunidas e, ap0s a remocgao do
solvente, obteve-se um material solido branco e cristalino com faixa de fusdo
observada entre 198 e 200 °C.

As evidéncias de formagdo do dcool através da reducdo da cetona de
partida foram dadas pela andlise dos espectros no IV, RMN de *H , RMN de **C
e Massas.

Na analise do espectro no IV do dcool [5] (Figura 16), verificou-se o
aparecimento de uma banda forte em 3490 cm™, indicativa da presenca da
ligagdo O-H da hidroxila alcodlica. Observou-se, ainda, a auséncia da forte
absorcdo em 1710 cm™, devido a0 estiramento da ligacdo C=0O da cetona de
partida [4]. A presenca do anel aromatico na molécula foi caracterizada pela
banda intensa em 1490 cm™, devido ao estiramento das ligacdes C=C.

No espectro de RMN de *H do &lcool [5] (Figura 17), hidrogénios H2 e
H4 (d 2,39; dg), livres da influéncia da carbonila cetonica, apareceram mais
blindados em relacdo a seus respectivos analogos na cetona de partida [4]. Os
sinais dos hidrogénios H6 e H7 (d 5,09; s) foram observados em maior valor de d,
em relagdo aos sinais dos mesmos hidrogénios do acetonideo [4]. Essa
desblindagem é provavelmente decorrente da maior proximidade com o grupo

OH, na posicdo axial. O multipleto entre d 7,28 - 7,37, com integragcéo
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correspondente a quatro hidrogénios, confirmou a presenca de um anel
aromatico na molécula. O simpleto em d 1,66 foi atribuido ao hidrogénio da
hidroxila.

No espectro de RMN de **C (Figura 18), as evidéncias da obtencdo de
[5] foram assinaladas pela auséncia do sinal em d 208,43, anteriormente atribuido
a carbonila cetonica do material de partida. O sinal do carbono C3 (C-OH) foi
observadoemd 76,7.

O espectro de massas (Figura 19) desse acool ndo apresentou 0 pico
correspondente ao ion molecular (m/z 304). Todavia, apresentou um pico intenso
em m/z 289, gque é devido ao fragmento resultante da perda de um grupo metilaa
partir do ion molecular. Esse resultado é perfeitamente compreensivel, uma vez
gue o cation resultante da perda de um grupo metila pode ser estabilizado pelos
pares de el étrons ndo-ligantes dos &omos de oxigénio nas posicoes6 e 7.

Apesar de 0 rendimento da reacéo para formacgédo do acool [5] ter sido
baixo, essa mesma metodologia foi empregada inicialmente para obtencéo do
alcool [7] através da reacdo de Grignard entre a cetona [4] e o brometo de 4-
metoxifenilmagnésio. Ap0s a elaboracdo da reagdo, o produto solido foi
submetido a cromatografia em coluna de silica-gel, usando-se como eluente uma
mistura de hexano/éter 2:1. As fragcOes correspondentes ao produto (R; =0,23)
foram reunidas e levaram a obtencdo de um material solido branco e cristalino
com faixa de fusdo entre 211 e 213 °C. O rendimento da etapa foi de 30 %.

A transformacéo do acetonideo [4] no dcool [7] foi confirmada mediante
anélise dos espectros no IV, RMN de *H , RMN de **C e Massas.

No espectro no IV (Figura 20), verificou-se a presenca de uma banda
forte em 3495 cm™ , atribuida a hidroxila

Observou-se, ainda, a auséncia da forte absorcdo em 1710 cm'?, devido
a0 estiramento da ligagdo C=0 da cetona de partida [4]. A presenca do anel
aromético na molécula foi caracterizada pela intensa banda de absor¢do em

1500 cm'™, devida ao estiramento das ligagtes C=C.
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O espectro de RMN de 'H (Figura 21) mostrou que os sinais dos
hidrogénios H2 e H4 (d 2,32, dq), livres da influéncia da carbonila cetonica,
apareceram em regido de maior blindagem em relacdo a seus respectivos
analogos na cetona de partida [4]. O sinal de ressonancia dos hidrogénios H6 e
H7 apresentou-se na forma de um simpleto em d 5,06. Os dupletos em d 6,86 e
7,26 com integracéo equivalente a dois hidrogénios cada confirmaram a presenca
de um anel aromético dissubstituido namolécula. O simpleto em d 3,78, relativo
a trés hidrogénios, evidenciou a presenca do grupo metoxila ligado ao anel
aromatico. O smpleto em d 1,86 foi atribuido ao hidrogénio da hidroxila

No espectro de RMN de **C (Figura 22), as evidéncias da obtencdo de
[7] foram assinaladas pela auséncia do sinal em d 208,43, anteriormente atribuido
a carbonila cetonica do material de partida. O sinal do carbono C3 (C-OH) foi
observado ad 76,7, e o sinal do grupo metoxilafoi observado em d 55,19.

O espectro de massas do dcool [7] (Figura 23) apresentou um pico em
m/z = 334, correspondente ao ion molecular. Também foi observado um pico em
m/z = 319, devido aperdado radical metila, apartir do ion molecular.

Como na reacdo de obtencéo do dcool [5], a formacéo do acool [7]
apresentou um baixo rendimento. A principio, a dificuldade de reacéo pode
relacionar-se a presenca dos dois grupos metila ligados aos carbonos a da cetona,
0 que levaria a um impedimento espacia, dificultando assim o ataque
nucleofilico a0 carbono da carbonila. Porém, mesmo assim tentou-se aformagéo
dos mesmos a coois utilizando-se as reacdes de transmetalacdo com butil litio, na
tentativa de obter melhores rendimentos.

Nas reacOes de transmetalagdo com butil litio, de modo geral, em um
baldo bitubulado adicionou-se brometo de arila selecionado a THF anidro. A
formac&o do reagente ocorreu a uma temperatura de -78 °C, obtida a partir da
mistura de nitrogénio liquido com acetato de etila. A mistura foi agitada por uma
hora, e, em seguida, adicionou-se 0 acetonideo, observando sempre uma
coloragdo amarela da mistura de reagentes. Apos quatro horas sob agitacdo, a

mistura reacional foi elaborada e os produtos foram extraidos com acetato de
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etila. Em seguida, ap0s a concentragdo dos extratos, o material bruto foi
submetido a processo cromatografico em coluna de silica-gel e utilizado na
reacao subsequente.

Para verificar se as reagdes de transmetalacéo foram mais eficientes que
as reacOes de Grignard, foi repetida a obtencéo do alcool [5], envolvendo butil
litio, cetona[4] e bromobenzeno. A indicagéo de que o composto [5] havia sido
formado foi verificada pela presenca de uma mancha fortemente UV (+) de Ry
idéntico ao do produto obtido pelareacdo de Grignard.

O material solido obtido apds a elaboracdo da reagdo entre butil litio,
bromobenzeno e cetona [4] foi submetido a cromatografia em coluna com
silica-gel, usando como eluente uma mistura de hexano e éter dietilico (2:1).

As fragdes correspondentes ao produto foram reunidas e levaram a
obtencdo de um material solido branco e cristalino. O ponto de fusdo entre
(198 - 200 °C) e os dados espectroscopicos deste produto mostraram-se idénticos
aos do acool [5]. Nessareacdo, o alcool [5] foi obtido em 61,8 % de rendimento,
contraum rendimento de apenas 23,8 %, segundo areacéo de Grignard.

Em vista desses resultados, essa mesma metodologia foi aplicada para o
preparo do acool [7]. A reagdo foi realizada tratando-se o p-
bromometoxibenzeno com butil litio a-78 °C por uma hora, seguido da adicdo de
cetona [4]. A mistura reacional foi, entdo, agitada a temperatura ambiente por 14
horas. A mistura foi posteriormente elaborada e o produto, purificado, conforme
descrito anteriormente. A confirmagdo da estrutura do alcool [7] obtido dessa
forma foi possivel através da comparagéo dos dados espectroscopicos com o do
mesmo produto obtido por meio dareacéo de Grignard. O rendimento obtido para
o dcool [7] com esta metodologia foi de 56 %, em contraste com apenas 30 %
obtido anteriormente.

O mecanismo da adi¢do de aril litio a cetona € mostrado na Figura 12.
Neste caso, observa-se que o ataque deve ocorrer preferencialmente pela face
exo, gque € a menos impedida, resultando na formagéo do dcool com a hidroxila

na posi¢ao endo. Essa hipotese foi confirmada na medida em que os espectros de

28



RMN de 'H dos &lcoois que foram obtidos ndo indicaram qualquer sina de
obtencdo de misturas diastereoisdmericas, confirmando a formagdo do &cool
mais estavel com a hidroxila em axial. O mesmo deve ocorrer no caso da reagéo

envolvendo o reagente de Grignard.
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Figura 15 - Proposta mecanistica para sintese de arilalcoois via reacdo de
transmetal acao.
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O baixo rendimento nas reagbes de Grignard pode ser explicado, de
modo geral, pelo fato de que o reagente de Grignard é muito volumoso, 0 que
dificulta o atague a carbonila do acetonideo [4], que apresenta dois grupos metila
nas posicies a e a', adém de ocorrer formacdo de grande nimero de subprodutos
durante o preparo do reagente, devido aos processos de desproporcionamento do
reagente de Grignard, isomerizacdo por via radicalar, dimerizacao e ataques do
reagente ao solvente (WALBORKY, 1990). Nas reagOes de transmetalacéo, 0
nucledfilo parece ser um grupo menor, comparado com o nucleéfilo formado com
reagente de Grignard, facilitando asssim o atague do mesmo para formagéo do
alcool, levando dessa forma a rendimentos melhores do que agquel es apresentados
pelas reagbes de Grignard. Quanto aos subprodutos formados, na andlise da
mistura reacional por cromatografia em camada delgada n&o se observaram tantos

subprodutos como nas reacoes de Grignard. Dessa forma, optou-se por sintetizar
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os dacoois mencionados na Figura 2, lancando méo das reagbes de
transmetal acéo.

As evidéncias de que a cetona de partida havia sido reduzida para
formagdo de cada alcool se iniciaram no aparecimento de uma mancha UV (+),
gue foram posteriormente confirmadas pela analises dos espectros no 1V e RMN
de *H, conforme mostram os Quadros1 e 2.

Os espectros no 1V obtidos para os dcoois derivados do acetonideo [4]
mostraram o aparecimento de uma banda de absor¢cdo intensa entre 3450 e
3520 cm™, atribuida a0 estiramento da ligacdo O-H da hidroxila alcodlica
Observou-se ainda nos espectros no |1V auséncia da forte absorgéo em 1710
cm, devido a0 estiramento da ligago C=0 da cetona de partida [4]. A presenca
do anel aromatico na molécula foi caracterizada pelas bandas entre
1490 e 1610 cm™.

O Quadro 1  apresenta dados de absorcdo no infravermelho,

caracteristico de hidroxila, e duplas ligagOes de aromético.

Quadro 1- Dados de |V para os compostos 5, 7, 9, 11, 13,15, 17e 19

Composto OH (cm-}) C=C (cm-})

5 3490 F 1500 f

7 3495 F 1600 m, 1500 F
9 3450 F 1590 f, 1500 f
11 3490 F 1580 f, 1490 f
13 3490 F 1490 m

15 3510 F 1610 F

17 3520 F 1500 f

19 3490 F 1500 m

F- absorcéo de intensidade forte
f- absorcédo de intensidade fraca
m- absor¢do de intensidade média

O Quadro 2 relaciona os deslocamentos quimicos dos hidrogénios dos
alcoois derivados da cetona [4] e suas respectivas multiplicidades.
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Analisando os deslocamentos quimicos na regido entre d 1,57-1,86,
verificou-se que o simpleto pertence ao hidrogénio da hidroxila para todos os
compostos, confirmando assim o observado no espectro no V.

Os valores de deslocamentos quimicos mostrados no Quadro 2 indicam
gue os sinais dos hidrogénios H2 e H4 para todos 0s compostos apareceram na
regido entre d 2,32-2,79, revelando que os hidrogénios livres da influéncia da
carbonila cetbnica encontram-se mais blindados em relacdo a seus respectivos
analogos na cetona de partida [4]. Os sinais dos hidrogénios H6 e H7 entre d
5,04-5,09 foram observados em maior valor de d, comparados com os da cetona
de partida, em funcéo de sua proximidade com o grupo hidroxila, que ocupa uma
posicdo axial em todos os acoois derivados. A presenca de um anel aromético
foi verificada pela presenca de sinais naregido entre d 6,7-7,5.

E comum nos espectros de RMN de 'H obtidos para os derivados [9],
[11] e[13] um sinal em d 1,52-1,54, que foi atribuido aos hidrogénios metilicos
do anel aromético. No espectro de [7] observa-se um simpleto em d 3,78,
referente aos hidrogénios metilicos do grupo metoxila ligado ao anel aromatico.
Ja 0 espectro do composto [15] apresentou um simpleto em d 2,94 que foi
atribuido aos hidrogénios metilicos do anel aromatico do grupo amino presente
no anel aromatico.

No espectro de RMN de **C, para todos os &lcoois observou-se a
auséncia do sina em d 208,43, anteriormente atribuido a carbonila da cetona de
partida, e 0 aparecimento dos sinais correspondentes aos carbonos do anel
aroméatico. O sinal do carbono C3 (C-OH) em todos os derivados foi observado
proximo aregido de d 76,6.

As estruturas dos alcoois obtidos foram também confirmadas através da
analise dos espectros de massas, obtidos para 0s mesmos.

Dos oito acoois aromaticos cuja sintese havia sido plangjada durante o
desenvolvimento do presente trabalho, todos foram sintetizados. O balanco dos
resultados obtidos nas reacOes de transmetalacdo (Quadro 3) vem indicar a

viabilidade da rota sintética usada para obtencéo dos compostos desejados.
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Analisando os resultados apresentados no Quadro 1, pode-se verificar
gue os diferentes substituintes no anel n&o tiveram influéncia no rendimento das
reacoes de transmetalagdo quanto aos efeitos eletronicos. Observa-se, no entanto,
gue o composto [13] com substituinte metila no anel na posi¢éo orto apresentou
rendimento menor que os compostos [9] com a metila na posicdo meta e o
composto [11] com a metila na posi¢éo para. Esse fato pode ser explicado pelo

maior impedimento estérico do composto [13], comparado com 0s outros dois.
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Quadro 3 - Resumo dos dados para a preparacdo de acoois derivados do
acetonideo [4]

—
Ar ArBr/mmol? BuLi/mmol® acetonideo [4]¢ mmol | Alcool (%)
tempo/h
0,8 4,70 1 6,4 | 0,44 12| [5 68
0,9 4,81 1 6,4 | 0,44 14 [7
2,2 60 56
OOCHS
0,8 5,71 1 6,4 | 0,44 6] [9 55
CHs
08 5,70 1 6,4 | 0,44 [11]
5 22 7% 73
—< >—CH3
075 580 1 64 |044 12 [13] 48
@ 22 45
CHs
0,8 5,00 1 64 |0,44 [15] 61
322 54
ON(CHs)z
0,7 5,50 1 6,4 0,44 2 [17] 69
2,2 64
0,7 5,50 1 64 044 3 [19] 66
< > 2,2 65
F

aEm todos os casos foi utilizado como solvente THF(40 mL).
b-A temperatura para producéo do aril litio foi mantida a-78°C/1h.
c-Nesta etapa a mistura reacional foi mantida a 25 °C.
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2.5.Preparo dos 2a,4a-dimetil-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-

oxabiciclo[3.2.1]oct-2-enos

Inicialmente, os oito arildcoois obtidos na primeira etapa foram
submetidos a reacdo de desidratacdo, na presenca de acido forte, sob
aguecimento. De modo geral, as reacbes foram conduzidas pela adicéo de HCI
37 % a uma mistura do dcool em acetona, seguida de refluxo da mistura por
vérias horas (Figura 46). A elaboragdo foi feita por meio da neutralizagdo do
acido com NaHCO;, secando-se em seguida sobre MgSO,. Apos filtragéo, a
solucéo resultante foi concentrada sob pressdo reduzida e os produtos foram
purificados por cromatografia em coluna, utilizando-se silica-gel como fase

estacionaria.

Figura 46 - Reacdo geral de desidratacéo dos arilalcoois em meio acido.

No transcorrer da reacéo de desidratacéo, a formacgao do alqueno [6] foi
evidenciada pelo aparecimento de uma mancha fortemente UV (+) na andlise da
placa cromatogréafica da mistura reacional.

O material sdlido obtido (Ry: 0,25) foi purificado por cromatografia em
coluna de silica-gel, usando-se como eluente uma mistura hexano/éter 10:1. O
alqueno foi recristalizado, usando-se uma mistura de diclorometano e hexano,
para obter um solido cristalino branco com rendimento de 23,8 %, com uma faixa
de fusfo entre 157 e 159 °C.

A estrutura do alqueno [6] foi confirmada pela analise dos espectros no
IV, RMN de 'H, RMN de **C e Massas.
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No espectro no IV (Figura 48), foi observada a auséncia da banda em
3490 cm™, anteriormente atribuida ao grupo O-H do & cool de partida.

No espectro de RMN de *H (Figura 49 ), observou-se o desaparecimento
do simpleto em d 5,09 , integrado para dois hidrogénios, anteriormente atribuido
aos hidrogénios H6 e H7 do alcool de partida [5]. Estes hidrogénios passaram a
absorver em diferentes regides do espectro devido a assimetria do produto obtido
[6], gerada pela introducdo da dupla endociclica no composto. Os dois novos
sinais foram observados como dupletos em d 4,69 e 4,86.

No espectro de RMN de *C ( Figura 50), observou-se a auséncia do sinal
em d 76,7, anteriormente atribuido ao carbono 3 do dcool [5], e 0 aparecimento
dos sinais dos carbonos olefinicos C-3 e C-2 em d 13546 e 126,66,
respectivamente.

A confirmagao final da obtencéo do alqueno [6] (Figura 51) foi dada pelo
aparecimento, no espectro de massas, do pico referente ao ion molecular a
m/z=286 (98 %).

Nesse tipo de desidratagdo ocorre uma protonacdo da hidroxila com a
posterior perda de uma molécula de &gua, levando aformag&o de um carbocation
terciario gque torna-se mais estavel com a presenca de grupos elétron-doadores
ligados ao anel aromético. Apesar da estabilizacgo do carbocétion, ndo se obteve
resultado satisfatorio na desidratagdo quando o grupo arila era o grupo fenila. Na
busca de melhores resultados, tentou-se desidratar o alcool com grupo arila,
sendo 0 p-metoxibenzeno o que teoricamente estabilizaria mais a carga do
carbocation, facilitando dessa forma a desidratagéo. Entretanto, esta tentativa néo
conduziu a resultados satisfatorios.

Uma vez que ndo foram obtidos bons rendimentos na desidratagdo com
&cido forte, comparado com os resultados de CONCEICAO (1995), partiu-se
para outra metodologia, em que o dcool [5] foi submetido a condi¢cbes de
desidratacéo, na presenca de piridina e cloreto de tionila. De modo geral, o acool

foi dissolvido em piridina, seguido da adicéo de cloreto de tionila, observando-se
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a formagdo de uma solugdo de cor marrom escura. A reacdo foi mantida sob
agitacdo e banho de gelo por quatro horas.

A indicagdo de que a desidratacdo estava ocorrendo foi feita pela
revelacdo de uma mancha UV (+) na placa cromatografica com o mesmo Ry do
alqueno obtido na desidratacdo em meio acido. Apoés a elaboragéo, a mistura foi
purificada por cromatografia em coluna de silica-gel, utilizando-se como eluente
uma mistura hexano/éter 10:1. O alqueno foi isolado com 67 % de rendimento.

A confirmagdo estrutural do composto foi feita pelas andises dos
espectrosno IV, RMN de'H , RMN de **C e Massas.

O rendimento de sintese do alqueno [6] utilizando piridina e cloreto de
tionila como reagentes para a desidratacéo foi superior aguele obtido com &cido
forte. Essa foi entdo a metodologia padronizada para a desidratagdo dos
subseqlientes alcoois.

A proposta de mecanismo para a desidratagdo dos alcoois utilizando
piridina e cloreto de tionila envolve 0 atagque do par de elétrons do oxigénio do
grupo hidroxila ao atomo de enxofre do cloreto de tionila, com a liberagdo de
um ion cloreto. Em seguida, ocorre a abstracdo de um proton terciario da
molécula com a formag&o sincronizada da dupla C=C, seguida da liberacéo de
SO, e HCI. Esse ataque pode ocorrer tanto no H2 como no H4, com a mesma
probabilidade, levando a formagdo de enantidbmeros, conforme apresentado na

Figura47.
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Figura 47- Proposta mecanistica para desidratacdo dos aridcoois.

Na reacdo de desidratacdo de todos os outros alcoois sintetizados, a
formacé&o dos alquenos foi observada pelo aparecimento de um ponto UV (+) nas
placas cromatogréficas.

A elucidagéo estrutural de todos os alquenos baseou-se na andlise dos
espectros no 1V, onde foi observada a auséncia de forte absorgdo proxima a
3490 cm™, anteriormente atribuida ao grupo hidroxila dos & coois de partida.

O Quadro 4 apresenta dados de RMN de 'H dos alquenos [6], [8], [10],
[12], [14], [16], [18] e [20], sintetizados conforme plangjamento na Figura 2.
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De acordo com o Quadro 3, o simpleto apresentado pelos hidrogénios
H6 e H7 nos alcoois de partida agora se mostra na forma de dois dupletos em (d
4,60 - 4,89), atribuidos aos hidrogénios nao-equivalentes H6 e H7, devido a
assimetria da molécula, observada pela introducdo da dupla endociclica no
alqueno. Outra observacéo importante foi de que os sinais destes hidrogénios
apareceram em regido mais proxima ao sina do TMS ou regido de maior
blindagem eletronica, em raz&o do desaparecimento da hidroxila do material de
partida. Os simpletos observados em d 2,25 - 2,33 foram atribuidos aos
hidrogénios dos grupos metilaligados ao anel aromético, conforme mostrado nos
espectros dos compostos [10], [12] e [14]. O simpleto em delta foi atribuido aos
hidrogénios dos grupos OCH; e NMe, dos compostos [8] e [16],
respectivamente.

Observou-se nos espectros de RMN de **C obtidos para os alquenos um
aumento do numero total dos sinais. Tal fato se deve a ndo-equivaléncia
magneética dos carbonos metilicos. Em todos os espectros foi possivel observar o
desaparecimento do sinal em d 76,7, anteriormente atribuido ao carbono
C3 (C-OH) dos dcoois de partida, que foi acompanhado do aparecimento dos
sinais dos carbonos olefinicos C3 e C2.

A estrutura dos alquenos foi confirmada atraves da andlise dos espectros
de massas obtidos para os mesmos. Em todos eles foi possivel observar o pico do
ion molecular, que corresponde agora ao pico M-18 dos acoois de origem, em
decorréncia da perda de uma molécula de agua.

Finalizada a desidratacdo dos &coois sintetizados, conforme
plangjamento na Figura 2, concluiu-se a parte de sintese do presente trabalho. Os
resultados da eficiéncia da metodologia utilizada para formacéo dos alquenos
podem ser verificados no Quadro 4.

A etapa seguinte do trabalho constou da realizagdo de testes biol0gicos
para avaliar a atividade herbicida e, ou, reguladora do crescimento de plantas dos

compostos sintetizados neste trabal ho.
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Quadro 5 - Resumo dos dados para a preparacéo de al quenos derivados de seus
alcoois correspondentes

7

Ar Alcool /mmol | Piridina/mmol | SOCI,/mmol | tempo/h | Alqueno (%)
: [5] 0,33 37,70 16 14 [6] 67
[7] 0,29 |37,70 16 16 [8] 72
: [9] 0,31 (37,70 16 8 [10] 80
CHs
[11] 036 [37,70 16 4 [12] 63
—< >—C Hs
; [13] 031 [37,70 16 7 [14] 56
CHs
[15] 0,30 |37,70 16 8 [16] 46
[171 0,29 |37,70 16 3 [18] 64
[19] 0,33 |37,70 16 2 [20] 64
_< >_|:
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3. MATERIAL E METODOS

3.1 Generalidades metodol 6gicas

Os espectros no infravermelho (1V) foram registrados em pastilhas de KBr,
em espectrometro MATTSON INSTRUMENTS FTIR (Departamento de Quimica,
ICEX-UFMG).

Os espectros de ressonancia magnética nuclear de hidrogénio (RMN de *H)
foram obtidos em espectrometro JOEL EX400 (400 MHz), do Departamento de
Quimica da Universidade de Reading, Inglaterra, e BRUKER, do Departamento de
Quimica, ICEx-UFMG. Os espectros de ressonancia magnética nuclear de °C
(RMN de *3C) foram feitos em espectrometro JOEL EX400 (100 MHz), do
Departamento de Quimica da Universidade de Reading, Inglaterra, e do
Departamento de Quimica, ICEx-UFMG. Utilizou-se cloroformio deuterado
(CDCl3) como solvente e tetrametilsilano (TMS) como padr&o interno de referéncia
(d=0).

Os espectros de massas foram obtidos no espectrometro V.G.
ANALYTICAL ZAB-IF (Departamento de Quimica da Universidade de Reading).
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Os pontos de fusdo foram determinados em aparelho KOFLER WINKEL
modelo 17717 e foram devidamente corrigidos.

Foram utilizados solventes de grau P.A. devidamente destilados e
armazenados em peneira molecular, sob atmosfera de nitrogénio, conforme PERRIN
e ARMAREGO (1988).

Para purificacdo e isolamento dos derivados sintetizados utilizou-se a
cromatografia em coluna de silica-gel. Para cromatografia em camada delgada
(CCD) analitica, foram utilizadas placas de vidro preparadas com uma mistura de
silica e agua destilada na razéo 1:2. Também foram utilizadas placas de silica-gel
POLYGRAM SIL G/UV s, (CAMLAB), com 0,25 mm de espessura, impregnadas
com indicador de fluorescéncia

As fases organicas foram concentradas sob presséo reduzida, utilizando-se
evaporador rotatério.

Para revelagcdo das placas cromatogréficas, foram utilizadas as seguintes
solugdes: solugdo acodlica de acido fosfomolibdico (12 g/250 mL de etanol) e, ou,
solucéo aquosa de KMnQO, (3 g de KMnO,4/20 g de K,CO4/5 mL de NaOH 5%/300
mL de &gua).

Adicionalmente a purificagdo por cromatografia em coluna de silica-gel,
alguns derivados foram também submetidos a recristalizacdo, sendo utilizado o
método descrito por GONCALVES et a. (1988). Neste método o composto é
dissolvido em um solvente soluvel a frio, adicionando-se a seguir, a quente, um
outro no qual ele sgja muito pouco sollvel. A mistura é resfriada, a temperatura
ambiente, até arecristalizacao, e, por filtracdo ou decantacdo, separam-se os cristais

da agua-mae.
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3.2. Desenvolvimento experimental

1. Preparo da 2,4- dibromopentan-3-ona [1]

O

Y

Br Br

A um bado de 250 mL bitubulado de fundo redondo, adicionaram-se
pentan-3-ona (20,0 mL, 17,2 g ; 198 mmol) e 1 mL de PBr; , adaptando-se em
seguida um funil de adicdo contendo uma solugéo de bromo (20 mL, 388 mmol).
Sobre esta mistura foi adicionada, sob agitacdo, solucdo de bromo, durante uma
hora. A reacdo foi deixada sob agitacdo por um periodo de 16 horas. Em seguida a
mistura foi submetida a destilagdo sob pressdo reduzida, coletando-se a fragcéo
amarelada gue destilou no intervalo de temperatura
de 60 a85°C (43,4 g; 178 mmal).

IV (KBr, Umax /cm™): 2980; 2900; 1710; 1440; 1340; 1190; 1100; 850.
RMN de'H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, atrib.]: 1,9 (2xCHa); 5,0(q, 2xC-H).
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2. Preparo do 2a,4a-dimetil-8-oxabiciclo[ 3.2.1] oct-6-en-3-ona [ 2]

A um bal&o de 2 litros bitubulado, contendo acetonitrila (250 mL), cobre
(20 g), iodeto de sddio (20 g) e furano (30 mL), foi adicionado 2,4-
dibromopentan-3-ona (43,4 g; 178 mmoal), com o auxilio de um funil de adicao,
sob agitacdo magnética e em banho de gelo. A adicdo foi feita por um periodo
de uma hora, ficando a mistura sob agitacdo por 18 horas, quando, entdo, a
reacdo foi interrompida. Em seguida, foram adicionados 150 mL  de
diclorometano a mistura, que foi vertida sobre um erlenmeyer de 2 litros
contendo 400 mL de &gua e 400mL de gelo. O material solido foi filtrado sobre
uma camada de celite. A fase organica do filtrado foram adicionados 500 mL
(2x250 mL) de diclorometano, para fazer extragdes, que foram reunidas. A fase
organica, foram adicionados 100 mL de hidroxido de aménio a 35%, e amistura
foi filtrada sobre uma camada de celite. Esse procedimento foi repetido por trés
vezes. Em seguida, o filtrado foi lavado com 50 mL de diclorometano e 30 ml
de solucdo saturada de NaCl, seco sobre MgSO, e concentrado sob pressao
reduzida, obtendo-se um 6leo viscoso amarelo. O material obtido foi, entdo,
cromatografado em coluna de silica-gel (éter de petroleo/éter etilico 2,5:1),

levando a obtencdo de um 6leo amarelo (43,4 g; 178 mmoal).

CCD: Rf=0,33 (éter de petroleo/éter etilico 2,5:1).
IV (KBr, Unax Jem™ ): 3080; 2960; 2910; 1710; 1450; 1340, 1170; 1050; 945.
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RMN de'H (400 MHz, CDCl3) d[m, |, JHz), atrib)]: 1,01 (d, 6H, J = 7,04,
2xMe); 4,8 (d, 2H, 4= J,,=55, HLe H5); 6,4 (s, 2H, H6 e H7).

3. Preparo do 2a,4a-dimetil-6,7-exo-dihidr oxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1] oct-3-ona [ 3]

@]

N
chi\g i i\\

O

A um bal&o de 500 mL foram adicionados aqueno [2] , acetona, éter
etilico, peréxido de hidrogénio e tetroxido de ésmio. O baldo foi recoberto com
papel-aluminio e a solugéo foi deixada sob agitagcdo em temperatura ambiente
por quatro dias. Apds esse tempo, adicionou-se bissulfito de sodio, até que todo
peroxido fosse consumido. A mistura resultante foi lavada com solucéo saturada
de cloreto de sodio e seca sobre sulfato de magnésio. Em seguida, foi filtrado o
material; o filtrado foi concentrado sob pressdo reduzida, obtendo-se um sdlido

branco, que foi utilizado na reac&o subsequiente.

4. Preparo do 2a,4a-dimetil-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1] octan-3-

ona [4]

(&)
I

Ao diol depositado em um baldo de fundo chato de 500 mL foram
adicionados acetona (60 mL), sulfato de cobre (5 g) e écido p-toluenossulfénico
(80 mg) . Ao baldo foi conectado um tubo de cloreto de calcio anidro. A mistura
permaneceu sob agitacdo magnética por cinco dias. ApOs esse tempo, a reagao
foi interrompida e a suspensdo foi filtrada. A parte liquida foi neutralizada com
carbonato de sodio, sendo em seguida concentrada sob pressdo reduzida. O

material solido obtido foi cromatografado em coluna de silica-gel, usando-se
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como eluente hexano/éter 2:3, levando a obtencdo do acetonideo [4] (cristais
claros; 6,5 g; 29mmol; 91% ).

PF= 86-88 °C CCD: R=0,24 (hexano/éter).

IV (KBr, Uma /cm™ ): 3400, 2990, 2930, 1710, 1390, 1275, 1230, 1205, 1175, 1080,
1050, 810, 680.

RMN de *H (400 MHz, CDCls) dim, I, J(HZ), atrib.]: 1,01 (d, 6H, J= 7,0, 2xMe); 1,27
(s, 3H, CHg); 1,50 (s, 3H, CHg); 2,79 (m, 2H, H2 e H4); 4,37 (d, 2H, 4= J,,=5,5,Hle
H5); 4,39 (s, 2H, H6 e HY).

RMN de °C (100 MHz, CDCls3) d: 208,43 (C3); 111,72 (CMe,); 85,34 (C6, C7); 80,12
(C1, C5); 48,32 (C2, C4); 25,88 (Me); 24,47 (Me); 9,34 (Me).

5.Preparo do 2a ,4a-dimetil-3-exo-fenil-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-
8-oxabiciclo[3.2.1]octan-3-ol [5]

Parte A (Viareacdo de Grignard)

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se Mg
em po (1,34 g; 55 mmoal), éter anidro (3mL) e alguns cristais de iodo, adaptando-
se, em seguida, um funil de adicdo contendo uma solugdo de bromobenzeno (5,27
mL; 50 mmol) em éter anidro (10 mL). O sistema foi mantido sob atmosfera de
nitrogénio. Adicionou-se, entdo, uma porcdo da solucéo de haleto (3 mL) a
mistura sob agitacdo e, apos 30 minutos, o restante dessa solugdo, em um periodo

de uma hora. ApOs esse tempo, a misturareacional foi diluida com éter anidro (10
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mL) e, entdo, agitada por duas horas. Em seguida, 40 mL de uma solucéo, em
THF, da cetona[4] (1,2 g; 5,3 mmol), foram adicionados |lentamente a mistura
reacional, por um periodo de uma hora. A mistura foi agitada por 12 horas e,
entdo, filtrada, para eliminar o material solido. Ao filtrado adicionou-se uma
solucéo saturada de NH,4Cl (60 mL ), seguindo-se uma extragdo com AcOEt (5x60
mL ). Os extratos reunidos foram lavados com solugéo saturada de NaCl (30 mL),
secados com MgSO, e concentrados sob presséo reduzida, obtendo-se um solido
cristalino. Este solido foi cromatografado em coluna de silica-gel (hexano/éter

2:1), levando a obtencéo do alcool [5] (cristais claros, 30%).

Parte B (Viareacdo com butil litio)

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se
bromobenzeno (0,5 mL; 0,749 ;4,7 mmol ) e THF anidro (40 mL). A seguir fez-
Se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio. Adicionou-
se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solucdo sob agitacdo magnética e
temperatura de -78 °C. Apds uma 1 hora foi adicionado o acetonideo [4] (0,5¢;
2,2 mmol). A mistura foi agitada a temperatura ambiente, por 12 horas. Em
seguida, a reacdo foi interrompida, adicionando-se agua (20 mL). A solucédo
resultante foi concentrada parcialmente em evaporador rotatorio. Logo apos, foi
feita a extragdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos foram
lavados com solucdo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e
concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se um material solido amarelo. O
produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, tendo-se como
eluente hexano/éter 2:1, parafornecer o dcool [5] ( cristais claros, 413 mg; 1,36
mmol; 61,8%).

PF =198 - 200 °C; CCD: R;= 0,24 (hexanol/éter).

IV (KBr, Umax /cm™ ): 3490, 2985, 2850, 1500, 1440, 1400, 1360, 1280, 1200,
1160 e 1100.
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RMN de 'H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, (Hz), atrib.]: 0,73 (d, 6H, J = 7,3,
2xMe); 1,39 (s, 3H, CHs); 1,54 (s, 3H, CHs); 1,66 (s, 1H, OH); 2,39
(dg, 2H, bye= 7.2, b1 = 4,0, H2 e H4); 4,13 (d, 2H, J,, = k4 = 4,0; H1 e H5);
5,09 (s, 2H, H6 e H7); 7,28 -7,37 ( m, 5H-aromatico).

RMN de **C (100 MHz, CDCl3) d: 144,88 (C1'); 128,23 (C3', C5'); 126,95
(C4'); 124,87 (C2', C6'); 111,06 (CMe,); 84,25 (C6, C7); 80,63 (C1, C5); 76,7
(C3); 42,65 (C2, C4); 26,18 (Me); 24,63 (Me); 9,60 (Me).

EM, m/z (%): 289 ( M, 100); 229 (10); 211 (8); 176 (8); 159 (6); 134 (13); 105
(72); 77 (18); 43 (26).

6. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-fenil-6,7-exo-isopropilidenodioxi-8-oxabici-
clo[3.2.1]oct-2-eno [6]

Parte A (Viareacgédo com acido cloridrico)

A uma solucgdo do acool [5] (100mg; 0,33) em acetona (6mL) adicionou-
se HCI 37% (10 gotas). A solucéo resultante foi refluxada a 60 °C, por 48 horas.
A seguir adicionou-se mais HCI 37% (5 gotas) e refluxou-se por mais 24 horas.
Apobs esse tempo, adicionou-se éter (20 mL) e neutralizou-se a mistura com
solucdo saturada de NaHCO;, secando-se em seguida com MgSO,. Apds uma
filtragdo, a solucéo resultante foi concentrada sob presséo reduzida, obtendo-se
um material solido que, ao ser submetido a cromatografia em coluna de silica-gel

levou a obtencdo do alqueno [6] (cristais claros; 23,8 %).
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Parte B (Viareacdo com piridina e cloreto detionila)

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se o &cool [5] (100
mg; 0,33 mmol), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol) e cloreto de
tionila (ImL; 1,63g; 16 mmol). A solucéo resultante foi mantida sob agitacéo
magneética e banho de gelo por quatorze horas. Apds esse tempo, adicionaram-se
cinco gotas de HCI (2M) a mistura. Logo em seguida, foi feita a extracdo com
éter de petroleo (5 x 20 mL), lavando-se as fragdes reunidas com solucdo
saturada de cloreto de sddio (30 mL) e secando com MgSO,. Apods filtragem, a
solucdo obtida foi concentrada sob pressdo reduzida, obtendo-se um liquido
viscoso de cor marrom. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de
silica-gel, utilizando como eluente hexano/éter 10:1, para fornecer o alqueno [6]

(cristais claros, 63 mg; 0,22 mmol; 66,6%).

PF= 157-159 °C CCD: R;= 0,23 (hexano/ éter 10:1).

IV (KBr, Umax fcm™): 2980, 2970, 2670, 1580, 1490, 1440, 1370, 1270, 1200,
1080, 1050, 810, 720, 680.

RMN de 'H (400 MHz, CDCl3) dim, I, J(HZ), atrib.]: 0,75 (d, 3H, Jves = 7.4,
Me); 1,38 (s, 3H, Me); 1,57 (s, 3H, Me); 1,58 (d,3H, Jyes= 2,3 M€)3,07 (m, 1H,
H4): 4,27 (s, 1H, H1); 4,33 (d, 1H, J4 = 5,4, H5); 4,69 (d, 1H, J;= 5,7, H6);
4,86 (d, 1H, J;6= 5,7, H7); 7,05 (d, 2H, J= 7,9, H2e H6' ); 7,25 (t, H, = 7,9,
H4'): 7,33 (t, 2H, = 7,9, H3 e H5).

RMN de **C (100 MHz, CDCl3) d: 138,64 (C1'); 135,46 (C3); 129,28 (C3,
5'); 128,47 (C4'); 128,13 (C2', 6'); 126,66 (C2); 112,10 (CMe,); 84,73 (C7);
84,28 (C6); 81,80 (C5); 80,57(C1); 35,53 (C4); 26,26 (Me); 24,94 (Me); 16,71
(Me); 13,95 (Me).

EM, m/z (%): 287 (IM*Y], 16); 286 ( M*, 98); 271 (35); 228 (11); 213 (16); 199
(100); 185 (35); 171 (29); 158 (10); 143 (18); 128 (18); 115 (24); 105 (8); 91
(16); 82 (9); 69 (6); 43 (23).
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7.Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(4' -metoxifenil)-6,7-exo-iso-

propilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1] octan-3-ol [7]

Parte A (Viareacdo de Grignard)

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se Mg
em po (1,34 g; 55 mmoal), éter anidro (3mL) e alguns cristais de iodo, adaptando-
se, em seguida, um funil de adicdo contendo uma solugdo de bromobenzeno (5,27
mL; 50 mmol) em éter anidro (10 mL). O sistema foi mantido sob atmosfera de
nitrogénio. Adicionou-se, entdo, uma porcdo da solucdo de p-bromo-
metoxibenzeno (3 mL) a mistura sob agitagéo e, apds 30 minutos, o restante
dessa solucéo, em um periodo de uma hora. ApOs esse tempo, a mistura reacional
foi diluida com éter anidro (10 mL) e, entéo, agitada por duas horas. Logo em
seguida, a cetona [4] (1,2 g; 5,3 mmoal), dissolvida em THF anidro (40 mL), foi
adicionada lentamente a mistura reacional, por um periodo de uma hora. A
mistura foi agitada por 12 horas e, entdo, filtrada, para eliminar o material solido.
Ao filtrado adicionou-se uma solucéo saturada de NH4CI (60 mL), seguindo-se
uma extragdo com AcOEt (5x60 mL). Os extratos reunidos foram lavados com
solugdo saturada de NaCl (30 mL), secados com MgSO, e concentrados sob
pressao reduzida, obtendo-se um sdlido cristalino. Este solido foi cromatografado
em coluna de silica-gel (hexano/éter 2:1), levando a obtencdo do &cool [5]

(cristais claros, 24%).
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Parte B (Viareacdo com butil litio)

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) foram adicionados
1-bromo-4metoxibenzeno (0,9g; 0,6 mL; 4,81 mmol) e THF anidro (40 mL). A
seguir fez-se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio.
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6.4 mmol) a solucdo sob agitacdo
magnética e temperatura de -78 °C. Apds uma hora foi adicionado o0 acetonideo
[4] (0,5g; 2,2 mmoal). A misturafoi agitadaa temperatura ambiente por 14 horas.
Em seguida, a reacdo foi interrompida, adicionando-se &gua (20 mL). A solucéo
resultante foi concentrada parcialmente em evaporador rotatorio. Logo apos, foi
feita a extracdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos foram
lavados com solucdo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e
concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se cristais claros. O produto foi
purificado por cromatografia em coluna de silica-gel , tendo-se como eluente
hexano/éter 2:1, parafornecer o acool [7] (cristais claros, 411 mg, 1,23 mmoal,
55,9%).

PF=211-213°C CCD: Rs= 0,23 (hexano/éter 2:1).

IV (KB, Umax /cm™): 3495, 3010, 2970, 2950, 2800, 1600, 1500, 1450, 1320,
1250, 1200, 1100, 1050, 820, 760 e 700.

RMN de H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, JHz), atrib]: 0,71 (d, 6H, J = 7,2,
2xMe); 1,36 (s, 3H, Me); 1,51 (s, 3H, Me); 1,86 (s, 1H, OH); 2,32 (dg,lme= 7,2,
J1=4,0, 2H, H2 e H4); 3,78 (s, 3H, OMe); 4,09 (d, 2H, J;, = )4 =40, Hle
H5); 5,06 (s, 2H, H6 e H7); 6,86 (d, 2H, J= 8,9, H3'e H5'); 7,26 (d, 2H, J= 8,9,
H2 eH6').

RMN de *C (100 MHz, CDCIs) d: 158,18 (C4'); 136,83 (C1'); 126,21 (C2',
C6'); 113,41 (C3', C5'); 110,87 (CMe,); 84,30 (C6, C7); 80,42 (C1, C5); 76,76
(C3); 55,19 (OMe); 42,77 (C2, C4); 26,12 (Me); 29,65 (Me); 9,67 (Me).

EM, miz (%): 335 ((M*Y], 3); 334 (M*; 11); 276 (9); 259 (8); 206 (27); 193
(100); 181 (24); 164 (66), 147 (24); 135 (68); 123 (16); 112 (80); 97 (31); 83
(39); 69 (6); 55 (11); 43 (47).
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8. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(4' -metoxifenil)-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno [8]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se 0 dalcool [7]
(110 mg; 0,299 mmol), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol ) e
cloreto de tionila (ImL; 1,63g; 16,0 mmol). A solucdo resultante ficou sob
agitacdo magnética e banho de gelo por 16 horas. Apds esse tempo,
adicionaram-se quatro gotas de HCI (2M ) a mistura. Logo em seguida foi feita a
extracdo com éter de petroleo (5 x 20 mL), lavando as fracdes reunidas com
solucdo saturada de cloreto de sodio (30 mL) e secando com MgSO,. Apds
filtragem, a solucdo obtida foi concentrada sob presséo reduzida, obtendo-se a
formacdo de um material solido de cor branca. O produto foi purificado por
cromatografia em coluna de silica-gel, usando como eluente hexano/éter 5:1,

parafornecer o alqueno [8] (68 mg; 0,215 mmol; 71,9% ).

PF=163-165 °C CCD: R¢= 0,25 (hexano/éter 5:1).

IV (KB, Umax /cm™ ): 2990, 2880, 1610, 1500, 1320, 1250, 1080, 1050, 810,
760 e 650.

RMN de *H (400 MHz, CDCly) d[m, I, XHz), atrib]: 0,74(d, 3H, Jyes = 7.4,
Me) ; 1,35 (s, 3H, Me); 1,55 (s, 3H, Me); 1,57 (d,3H, Jyes= 2,3 Me); 3,01 (m,
1H, H4); 3,79 (s, 3H, OCHy); 4,24 (s, 1H, H1); 4,30 (d, 1H, J.= 5,4, H5); 4,66
(d, 1H, %+ = 5,7, H6); 4,83 (d, 1H, J,6= 5,7, H7): 6,85 (dm, 2H, H3', H5'); 6,95
(dm, 2H, H2' e HB').;
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RMN de **C (100 MHz, CDCl;) d: 158,23 (C4'); 135,00 (C3); 130,90 (C1’);
129,53 (C2', C6'); 129,19 (C2); 113,50 (C3', C5'); 112,05 (CMe); 84,61 (C7);
81,53 (C6); 81,67 (C5); 80,40 (C1); 55,2 (OMe); 35,57 (C4); 26,24 (Me); 24,93
(Me); 16,77 (Me); 14,045 (Me).

EM, m/z (%): 317 ((M*Y], 22); 316 (M*, 100); 301 (12); 258 (12); 243 (11); 229
(86); 215 (24); 201 (36); 175 (8); 158 (9); 135 (10); 128 (6); 121 (14); 91 (5); 43
(13).

9. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(3' -metilfenil)-6,7-exo-

isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]octan-3-ol [9]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) foram adicionados
1-bromo -3-metilbenzeno (0,987 g; 0,7 mL; 5,57 mmol ) e THF anidro (40 mL).
A seguir fez-se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio.
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solucdo sob agitacdo
magnética e temperatura de -78 °C. Apds uma hora foi adicionado o0 acetonideo
[4] (0,5 g; 2,2 mmol). A mistura foi agitada a temperatura ambiente, por seis
horas. Em seguida, a reacéo foi interrompida, adicionando-se &gua (20 mL). A
solucdo resultante foi concentrada parcialmente em evaporador rotatorio. Logo
apos, foi feita a extracdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos
foram lavados com solucéo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e

concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se um material sdlido de cor escura.
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O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, tendo-se
como eluente hexano/éter 2:1, para obter o acool [9] (356 mg; 1,12 mmol;
50,9% ).

PF=188-190 °C CCD: Rs= 0,25 (hexano/éter 2:1).

IV (KBr, Umax /cm™): 3450, 3000, 2990, 2950, 2850, 1590,1500 1440, 1320,
1260, 1200, 1100, 1050, 900, 800, 760 e 700.

RMN de H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, JHz), atrib]: 0,74 (d, 6H, J = 7.3,
2xMe); 1,38 (s, 3H, Me); 1,54 (s, 3H, Me); 1,68 (s, 1H, OH); 2,35 (dq, 2H, L me=
7,2, %1=4,0, H2eH4); 2,35(s, 3H, Ar-Me); 2,39 (m, 2H, H2 e H4); 4,12 ( d,
2H, J1,= J4= 4,5 H1 e HS5); 507 (s, 2H, H6 e H7 ); 7,07-7,23 ( m, 4H, H-
aromatico).

RMN de “*C (100 MHz, CDCls) d: 144,88 (C1'); 137,80 (C3'); 128,05 (C5');
125,52 (C4'); 125,52 (C2'); 121,96 (C6'); 111,03 (CMe,); 84,25 (C6, C7); 80,63
(C1, C5); 76,70 (C3); 42,65 (C2, 4); 26,19 (M); 24,64 (Me); 21,67 (Me-Ar); 9,62
(Me).

EM, m/z (%): ; 303 (100); 243 (10); 225 (7); 197 (6); 173 (7); 148 (12); 133 (6),
119 (60); 112 (17); 105 (7); 91 (18); 83 (11); 43 (7).
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10. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(3' -metilfenil)-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno [10]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se 0 dacool [9]
(100 mg; 0,314 mmol), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol) e cloreto
de tionila (ImL; 1,63g; 16,0 mmol). A solucdo resultante ficou sob agitacdo
magneética e banho de gelo por oito horas. Apds esse tempo, adicionaram-se cinco
gotas de HCl (2M) a mistura. Posteriormente, foi feita a extracdo com éter de
petroleo (5 x 20 mL), lavando as fracBes reunidas com solucdo saturada de
cloreto de sddio (30 mL) e secando com MgSO,, Apés filtragem, a solucéo obtida
foi concentrada sob pressdo reduzida, obtendo-se um sdlido de cor
marrom-escura. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-
gel, tendo-se como eluente hexano/éter 5:1, parafornecer o alqueno [10] (cristais
claros, 64 mg, 0,213 mmol, 67,8%).

PF=138-140°C CCD: Ri= 0,29 (hexano/éter 5:1).

IV (KBr, Ums /cm™): 2980, 2850, 1600, 1480, 1370, 1260, 1080, 1050, 850,
760 e 700.;

RMN de H (400 MHz, CDCl) d[m, I, JHz), atrib.]: 0,7(d, 3H, Jyes = 7,4, Me)
£ 1,29 (s, 3H, Me); 1,47 (s, 3H, Me); 1,48 (d,3H, Jues= 2,3 Me): 2,26 (s, 3H, Ar-
Me); 2,99 (m, 1H, H4); 4,18 (s, 1H, H1); 4,24 (d, 1H, Js,= 5,0, H5); 4,60 (d, 2H,
J7 =58, H6); 4,78 (d, 2H, J; 6= 5,8, H7); 6,75 (d, 1H, J= 7,3, HE'); 7,12 ( d,
1H,J=7,8, H4'); 7,14 (s, 1H, H2)), 7,22 (t, 1H, J= 7,5, H5').
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RMN de 3C (100 MHz, CDCl3) d: 138,58 (C1'); 137,65 (C3'); 135,55 (C3);
129,05 (C4); 127,98 (C5'); 127,38 (C2'); 125,55 (C2); 123,32 (C6'); 112,07
(CMe,); 84,72 (C7); 84,71 (C6); 81,78 (C5); 80,56 (C1); 35,44 (C4); 26,26 (Me);
24,95 (Me); 21,45 (Me); 16,75 (Me); 13,99 (Me).

EM, m/z (%): 301 ([M*Y, 17); 300 ( M*, 74); 285 (19); 242 (10); 213 (100); 199
(40%); 128 (26); 91 (28); 43 (41).

11.Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(4' -metilfenil)-6,7-exo-
isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]octan-3-ol [11]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se  1-
bromo-4-metilbenzeno (0,973 g; 0,7 mL; 5,7 mmol) e THF anidro (40 mL).
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solugdo sob agitacdo
magnética e temperatura de -78 °C. Apo6s uma hora foi adicionado o acetonideo
[4] (0,5 g; 2,2 mmal). A mistura foi agitada a temperatura ambiente por cinco
horas. Em seguida, a reagdo foi interrompida, adicionando-se agua (20 mL). A
solucéo resultante foi concentrada em evaporador rotatorio. Logo apos, foi feitaa
extracdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos foram lavados
com solucéo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e concentrados
sob presséo reduzida, obtendo-se um sblido amarelado. O produto foi purificado
por cromatografia em coluna de silica-gel, usando como eluente hexano/éter 2:1,

para obter o dcool [11] ( cristais claros, 510 mg;1,6 mmol; 72,7%).
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PF=230-232°C CCD: Ri= 0,23 (hexano/éter 2:1).

IV (KBr, Umax /cm™): 3490, 2950, 2900,1580, 1490, 1400, 1340, 1200, 1080,
1050, 950, 850, 810, 750 e 680.

RMN de H (400 MHz, CDCly) d[m, I, XHz), atrib]: 0,72 (d, 6H, J = 7,3,
2xMe); 1,37 (s, 3H, Me); 1,52 (s, 3H, Me); 1,57 (s, 1H, OH); 2,33 ( s, 3H, Ar-Me
) 2,35 (g bme= 7,2, 1= 4,0 dg, 2H, ve= 7,2, 11 = 4,0, H2 e H4); ; 4,10 (d,
2H, J,=J4=4,0; HL e H5); 5,06 (s, 2H, H6 e H7); 7,15 (d, 2H, J= 8,0, H3'e
H5'); 7,25 (d, 2H, J= 8,0, H2'e HE).

RMN de **C (100 MHz, CDCls) d: 141,89 (C1'); 136,54 (C4'); 128,93 (C3,
5'); 124,08 (C2', C6'); 111,01 (CMe,); 84,49 (C6, C7); 84,27 (C1, C5); 76,7
(C3); 42,65(C2, 4); 26,18 (Me); 24,64 (Me); 20,90 (Ar-Me); 9,54 (Me).

EM, m/z (%): 303 (57); 269 (13); 243 (8); 177 (23); 148 (17); 112 (28); 91
(24); 59 (6); 43 (33).

12. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(4' -metilfenil)-6,7-exo-isopropilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno [12]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se 0 alcool [11]
(115 mg; 0,36 mmol), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol) ecloreto de
tionila (ImL; 1,63g; 16,0 mmol). A solucdo resultante ficou sob agitacéo
magnética e banho de gelo por quatro horas. Apos esse tempo, adicionaram-se

trés gotas de HCl (2M) a mistura. Logo em seguida extraiu-se com éter de
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petroleo (5 x 20 mL), lavando as fragOes reunidas com solugdo saturada de
cloreto de sddio (30 mL) e secando com MgSO,, Apés filtragem, a solucéo obtida
foi concentrada sob pressdo reduzida, obtendo-se a formag&o de um solido claro.
O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, usando como
eluente hexano/éter 5:1, para fornecer o alqueno [12] (cristais claros, 67,5 mg;
0,225 mmol; 62,5%).

PF=180-183°C; CCD: Ri= 0,3 (hexano/éter 5:1).

IV (KBr, Unmax /cm™): 3100,2990, 1600, 1450, 1370, 1200, 1100 e 850.

RMN de 'H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, J(HZ), atrib.]: 0,75 (d, 3H, Jves = 7.4,
Me); 1,36 (s, 3H, Me); 1,55 (s, 3H, Me); 1,58 (d,3H, Jyes= 2,3 Me); 2,33 (s, 3H,
Ar-Me); 3,04 (m, 1H, H4); 4,25 (s, 1H, H1); 4,30 (d, 1H, %,= 5,4, H5); 4,66 (d,
1H, J57 = 5,5 H6); 4,84 (d, 1H, J,6=5,5, H7); 6,91 (d, 2H, J= 8,0, H3 ou H5');
7,21 (d, 2H, J= 8,0, H2' e HB').

RMN de **C (100 MHz, CDCl;) d: 136,23 (C4'); 135,58 (C1'); 134,35 (C3);
128,80 (C3', 5'); 124,70 (C2', 6'); 122,24 (C2); 112,05 (CMe,); 84,76 (C7);
84,71 (C6); 81,82 (C5); 80,57(C1); 35,50 (C4); 26,24 (Me); 24,93 (Me); 21,16
(Ar-Me); 16,75 (Me); 14,01 (Me).

EM, m/z (%): 301 ((M*'], 16); 300 ( M*, 80); 285 (25); 242 (13); 227 (24); 213
(100); 199 (35); 185 (55); 141 (16); 115 (22); 91 (23); 43 (34).
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13.Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(2' -metilfenil)-6,7-exo-

isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1]octan-3-ol [13]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) foram adicionados
1-bromo2-metilbenzeno (0,994 g; 0,7 mL; 5,8 mmol) e THF anidro (40 mL). A
seguir fez-se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio.
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solugdo sob agitacdo
magnética e temperatura de -78 °C. Apds uma hora foi adicionado o0 acetonideo
[4] (0,5g; 2,2 mmoal). A misturafoi agitadaa temperatura ambiente por 12 horas.
Posteriormente, a reagdo foi interrompida, adicionando-se a&gua (20 mL). A
solucédo resultante foi parcialmente concentrada em evaporador rotatorio. Logo
apos, foi feita a extracdo com acetato de etila (5 x 30 mL ). Os extratos reunidos
foram lavados com solucédo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e
concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se um materia  sbélido de cor
amarelada. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel,
tendo-se como eluente hexano/éter 2:1, para obter o acool [13] (cristais claros,
315 mg; 0,99 mmol; 45% ).

PF=195-197 °C; CCD: R= 0,26 (hexano/éter 2:1).

IV (KB, Umax /cm®):3490, 3010, 2980, 2950, 2890, 1480, 1370, 1220, 1080,
1050, 950, 680 e 740.

RMN de *H (400 MHz, CDCls) d[m, |, Hz), atrib]: 0,73 (d, 6H, J = 7,4, 2
Me); 1,39 (s, 3H, Me); 1,52 (s, 3H, Me); 1,65 (s, 1H, OH); 2,38 (s, 3H, Ar-Me);
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2,41 (dg, 2H, bme=7.2, b1=4,0, H2eH4) 4,11(d, 2H, J,= k.= 4,7, Hle
H5); 5,09 (s, 2H, H6 e H7); 7,15-7,46 ( m, 4H, H-aromatico).

RMN de **C (100 MHz, CDCls) d: 145,02 (C1'); 135,10 (C2'); 133,48 (C3');
127,52 (C4'); 125,79 (C5'); 123,82 (C6'); 111,03 (CMe,); 84,25 (C6, C7); 80,63
(1, 5); 76,70 (C3); 39,01 (C2, CA4); 26,29 (M); 24,68 (Me); 21,68 (Me-Ar); 9,63
(Me).

14. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(2'-metilfenil)-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno [14]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se o0 acool [13]
(100 mg; 0,314 mmol), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol) e cloreto
de tionila ( 1mL; 1,63g; 16,0 mmol ). A solugcéo resultante ficou sob agitacéo
magneética e banho de gelo por sete horas. Apds esse tempo, adicionaram-se cinco
gotas de HCI (2M) a mistura. Logo em seguida, foi feita a extragdo com éter de
petroleo (5 x 20 mL), lavando as fragcOes reunidas com solucdo saturada de
cloreto de sodio (30 mL) e secando com MgSO,. Apos filtragem, a solucéo
obtida foi concentrada sob presséo reduzida, obtendo-se um liquido viscoso de
cor clara. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel,
usando-se como eluente hexano/éter 5:1, para fornecer o alqueno [14] (cristais
claros, 53 mg; 0,176 mmol; 56%).

PF= 118-120 °C; CCD: R¢= 0,32 (hexano/éter 5:1).
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IV (KBr, Umax /cm™ ): 2950, 2820, 1480, 1370, 1210, 1040, 1080, 950, 870 e
760.

RMN de 'H (400 MHz, CDCly) d[m, I, XHz), atrib.]: 0,75(d, 3H, Jves = 7,4,
Me); 1,39 (s, 3H, Me); 1,57 (s, 3H, Me); 1,58 (d,3H, dues= 2,3 Me); 2,25 (s, 3H,
Ar-Me); 3,05 (m, 1H, H4); 4,29 (s, 1H, H1); 4,32 (d, 1H, J.=54, H5); 4,67 (d,
2H, % = 5,7, H6); 4,89 (d, 2H, 6= 5,7, H7); 6,75 (d, 1H, J= 7,3, H6'); 7,19 (
d, 1H, J= 6,22, H4'); 7,12-7,73 (m, 3H, H-aromtico ).

RMN de 3C (100 MHz, CDCl3) d: 138,59 (C1'); 137,65 (C3'); 135,50 (C3);
132,26(C4); 127,98 (C5'); 127,38 (C2'); 122,08 (C2); 120,01 (C6'); 112,07
(CMe,); 84,75 (C7); 84,71 (C6); 81,78 (C5); 80,60 (C1); 35,54 (C4); 26,26 (Me);
24,94 (Me); 19,70 (Me); 16,75 (Me); 13,99 (Me).

15. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(4'-N,N-dimetilaminofenil)-6,7-exo-
isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1]octan-3-ol [15]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) foram adicionados
1-bromo-4-N,N-dimetilbenzeno (1,0 g; 5 mmol) e THF anidro (40 mL). A seguir
fez-se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio.
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solucdo sob agitacéo
magnética e temperatura de -78 °C. Apo6s uma hora foi adicionado o acetonideo
[4] (0,5 g; 2,2 mmol). A mistura foi agitada a temperatura ambiente por trés

horas. Posteriormente, areagdo foi interrompida, adicionando-se agua (20 mL). A
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solucéo resultante foi parcialmente concentrada em evaporador rotatorio. Logo
apos, foi feita a extragdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos
foram lavados com solucéo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e
concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se um material viscoso de cor
amarela. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel,
tendo-se como eluente hexano/éter 2:1, para obter o acool [15] (cristais claros,
413 mg; 1,19 mmol; 54,1%).

PF= 227-229 °C; CCD: Ri= 0,25 (hexano/éter 2:1).

IV (KBr, Umax /cm™): 3510, 3400, 3010, 2990, 2950, 2880, 1640, 1610, 1450,
1370, 1090, 1050, 800, 860 e 700.

RMN de H (400 MHz, CDCl3) dm, I, JHz), atrib.]: 0,73 (d, 6H, J = 7,2,
2xMe); 1,37 (s, 3H, Me); 1,52 (s, 3H, Me); 1,62 (s, 1H, OH); 2,32 (dg, me= 7,2,
J1=4,0, 2H, H4 e H2); 2,94 (s, 6H, NMey); 4,09 (d, 2H, J4= J,=44 H5e
H1); 5,06 (s, 2H, H6 e H7); 6,69 (d, 2H, J= 8,9, H3 e H5'); 7,2 (d, 2H, J = 8,9,
H2 e H6').

RMN de **C (100 MHz, CDCl;) d: 149,29 (C4'); 132,47 (C2', 6'); 125,61
(C1'); 111,99 (C3', 5); (CM,); 110,91; 84,34 (C6, C7); 80,66 (C1, C5); 76,70
(C3); 42,67 (C2, C4); 40,47 (NMe,); 26,17 (Me); 24,61 (Me); 9,62 (Me).

EM, m/z (%): 348 ([M*Y], 6); 347 ( M", 20); 329 (87); 271 (13); 242 (18); 214
(13); 177 (52); 148 (100); 121 (39); 69 (8); 43 (14).
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16. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(4 -N,N-dimetilaminofenil)-6,7-exo-
isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1] oct-2-eno [16]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionaram-se 100 mg do & cool
[15], seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol ) e cloreto detionila ( 1mL;
1,63g; 16,0 mmol ). A solucdo resultante ficou sob agitagdo magnética e banho
de gelo por oito horas. Apds esse tempo, adicionaram-se cinco gotas de HCl (2M)
amistura. Logo em seguida, foi feitaa extracdo com éter de petroleo (5x20
mL), lavando as fragdes reunidas com solucdo saturada de cloreto de sodio (30
mL) e secando com MgSO, Apés filtragem, a solugdo obtida foi concentrada sob
pressdo reduzida, obtendo-se um 6leo de cor amarela. O produto foi purificado
por cromatografia em coluna de silica-gel, usando-se como eluente hexano/éter

5:1, parafornecer o alqueno [16] (cristais amarelados).

PF=191-193 °C; CCD: R;= 0,29 (hexano/éter 5:1).

IV (KB, Umax /cm™): 2970, 2920, 2870, 1460, 1370, 1200, 1070, 1040, 850,
950 e 680.

RMN de 'H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, J(Hz), atrib.]: 0,73(d, 3H, Jues = 7.4,
Me); 1,36 (s, 3H, Me); 1,59 (s, 3H, Me); 1,60 (d,3H, Jyes= 2,3 Me); 2,95 (s, 6H,
Nme, ); 3,01 (m, 1H, H4); 4,26 (s, 1H, H1); 4,33 (d, 1H, J.= 5,40, H5); 4,66 (d,
1H, %7 = 5,70, H6); 4,85 (d, 1H,  J;6=5,70, H7); 6,68 (dm, 2H, J=8,7, H3'e
H5'); 7,25 (dm, 2H, J= 8,7, H2' e HB').

RMN de '*C (100 MHz, CDCl;) d: 150,10 (C4'); 129,32 (C3); 126,54 (C1’);
125,20 (C2', 6'); 120,02 (C2); 113,40 (C3', 5'); 111,29 (CMe); 84,73 (C7); 84,61
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(C6); 81,67 (C5); 80,31 (C1); 40,4 ( NMe2); 30,30 (C4); 26,02 (Me); 24,70 (Me);
16,65 (Me); 13,935 (Me).

17. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(4' -clor ofenil)-6, 7-exo-

isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[3.2.1]octan-3-ol [17]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se  1-
bromo-4-clorobenzeno e THF anidro (40 mL). A seguir fez-se vacuo no sistema
e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio. Adicionou-se, entéo, butil litio (4
mL; 6,4 mmol) a solucdo sob agitacdo magnética e temperatura de -78 °C.
Apds o tempo de uma horafoi adicionado o acetonideo [4] (0,5 g; 2,2 mmol). A
mistura foi agitada a temperatura ambiente por duas horas. Em seguida, a reagéo
foi interrompida, adicionando-se agua (20 mL). A solugcdo resultante foi
concentrada parcialmente em evaporador rotatorio. Logo apds, foi feita a
extragdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos foram lavados
com solucéo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e concentrados
sob pressdo reduzida, obtendo-se um material solido claro. O produto foi
purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, usando-se como eluente
hexano/éter 2:1, para obter o dcool [17] ( cristais claros, 488 mg; 1,44 mmol;
65,4% ).

PF=228-230 °C; CCD: Ri= 0,22 (hexano/éter 2:1).
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IV (KBr, umax fom™): 3520, 3410, 3350, 3010, 2980, 2870, 1500, 1370, 1200,
1080, 1050, 950, 850, 800, 750 e 680.

RMN de 'H (400 MHz, CDClg) d[m, I, JHz), atrib]: 0,74 (d, 6H, J = 7,2,
2xMe); 1,39 (s, 3H, Me); 1,54 (s, 3H, Me); 1,61 (s, 1H, OH); 2,34 (dq, 2H, L me=
72, %.1=4,0, H2eH4); 4,12 (d, 2H, J, = k. = 4,1, H1 e H5); 5,06 (s, 2H, H6
eH7); 7,28-7,34(m, 4H, H-aromatico).

RMN de *C (100 MHz, CDCls) d: 143,56 (C1'); 132,93 (C4'); 128,40 (C3,
C5'); 126,47 (C2', C6'); 111,20 (CMe,); 84,17 (C6, C7); 80,57 (C1, C5); 76,71
(C3); 42,65(C2, C4); 26,21 (Me); 24,68 (Me); 9,51 (Me).

EM, m/z (%): 324 ((M*Y], 17); 323 (M™; 100); 263 (13); 245 (6); 217 (7); 193
(8); 181 (11); 139 (60); 123 (13); 111 (17); 95 (10); 83 (14); 55 (6); 43 (33).

18. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(4' -clor ofenil)-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1]oct-2-eno [18]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se o acool [17]
(100 mg; 0,295 mmoal), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol) e cloreto
de tionila (ImL; 1,63g; 16,0 mmol). A solucdo resultante ficou sob agitacdo
magnética e banho de gelo por trés horas. Apds esse tempo, adicionaram-se
quatro gotas de HCI (2M) a mistura. Logo em seguida extraiu-se com éter de
petroleo (5 x 20 mL), lavando as fracBes reunidas com solucdo saturada de
cloreto de sddio (30 mL) e secando com MgSO,. Apds filtragem, a solucdo

obtida foi concentrada sob pressdo reduzida, obtendo-se um solido amarelo. O
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produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, tendo-se como
eluente hexano/éter 5:1, para fornecer o alqueno [18] (cristais claros, 60 mg;
0,187 mmol; 63,38%).

PF= 165-167 °C; CCD: R;= 0,26 (hexano/éter 5:1).

IV (KBr, Una fom™): 3050, 2970, 2830, 1480, 1370, 1260, 1080, 1050, 880 e
860.

RMN de 'H (400 MHz, CDCl3) d[m, |, J(Hz), atrib.]: 0,74(d, 3H, Jyes = 7.4,
Me); 1,36 (s, 3H, Me); 1,56 (s, 3H, Me); 1,57 (d,3H, Jyes= 2,3 Me); 3,03 (m, 1H,
H4): 4,26 (s, 1H, H1); 4,32 (d, 1H, J.= 5,46, H5); 4,66 (d, 2H, %7 = 5,7, H6);
4,84 (d, 2H, 3, 6= 5,7, H7); 6,97 (dd, 2H, J= 8,4, H3 ou H5'); 7,30 (dd, 2H, J =
8,4, H2' e HE').

RMN de '*C (100 MHz, CDCl3) d: 137,03 (C1'); 134,44 (C4'); 132,57 (C3);
130,10 (C2); 129,87 (C3', C5'); 128,43 (C2', C6'); 122,90 (C2); (CMe,); 84,67
(C7); 84,59 (C6); 81,64 (C5); 80,55 (C1); 35,47 (C4); 26,26 (Me); 25,02 (Me);
16,60 (Me); 13,91 (Me).

EM, m/z (%): 321 ([M*Y], 21); 320 (M*,95); 305 (71); 262 (17); 247 (27); 233
(100); 205 (46); 181 (14); 141 (19); 115 (29); 82 (14); 57 (9); 43 (47).

127



19. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-exo-(4' -fluorfenil)-6,7-exo-

isopr opilidenodioxi-8-oxabiciclo[ 3.2.1]octan-3-ol [19]

A um bal&o de fundo redondo bitubulado (100 mL) adicionaram-se  1-
bromo-4-fluorobenzeno (0,96 g; 0,6 mL; 5,5 mmol) e THF anidro (40 mL). A
seguir fez-se vacuo no sistema, e este foi mantido sob atmosfera de nitrogénio.
Adicionou-se, entdo, butil litio (4 mL; 6,4 mmol) a solugdo sob agitacdo
magnética e temperatura de -78 °C. Ap6s uma hora foi adicionado o acetonideo
[4] (0,5 g; 2,2 mmol). A mistura foi agitada a temperatura ambiente por trés
horas. Posteriormente, areagdo foi interrompida, adicionando-se agua (20 mL). A
solucéo resultante foi parciamente concentrada no evaporador rotatorio. Logo
apos, foi feita a extracdo com acetato de etila (5 x 30 mL). Os extratos reunidos
foram lavados com solucéo saturada de NaCl (30 mL), secados sobre MgSO, e
concentrados sob pressdo reduzida, obtendo-se um solido amarelo. O produto foi
purificado por cromatografia em coluna de silica-gel, usando-se como eluente
hexano/éter 2:1, para obter o acool [19] (cristais claros, 446 mg; 1,38 mg;
62,7%).

PF=222-224 °C; CCD: Ri= 0,23 (hexano/éter 2:1).

IV (KB, Umax /cm™): 3490, 2950, 2920, 1500, 1370, 1220, 1090, 1050, 800,
860, 960 e 670.

RMN de H (400 MHz, CDCl3) d[m, I, JHz), atrib.]: 0,76 (d, 6H, J = 7,00,
2Me); 1,38 (s, 3H, Me); 1,53 (s, 3H, Me); 1,67 (s, 1H, OH); 2,76 (dqg, 2H, b me=
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7.2, %1= 4,0, H2 e H4); 4,10 (d, 2H, J., = J.4 = 4,1, HL e H5); 5,04 (s, 2H, H6 e
H7); 6,92-6,96 (m,4H, H-aromatico).

RMN de **C (100 MHz, CDCIs) d: 163,20 (C4'); 143,50 (C1'); 125,90 (C2',
C6'); 116,96 (C3', C5'); 111,34 (CMe,); 84,15 (C6, C7); 80,60 (C1, C5); 76,70
(C3); 39,45(C2, C4); 26,23 (Me); 24,70 (Me); 9,95 (Me).

20. Preparo do 2a,4a-dimetil-3-(4 -fluor fenil)-6,7-exo-isopr opilidenodioxi-8-
oxabiciclo[3.2.1] oct-2-eno [ 20]

A um baldo de fundo redondo (25 mL) adicionou-se o acool [19]
(110 mg; 0,33 mmoal), seguido de piridina (3 mL; 2,94g; 37,7 mmol e cloreto de
tionila (ImL; 1,63g; 16,0 mmol). A solucdo resultante ficou sob agitacéo
magnética e banho de gelo por duas horas. Apos este tempo, adicionaram-se
cinco gotas de HCI (2M) a mistura. Logo em seguida extraiu-se com éter de
petroleo (5 x 20 mL), lavando as fracBes reunidas com solucdo saturada de
cloreto de sddio (30 mL) e secando com MgSO,. Apds filtragem, a solucdo
obtida foi concentrada sob pressdo reduzida, obtendo-se um liquido viscoso
amarelo. O produto foi purificado por cromatografia em coluna de silica-gel,
tendo-se como eluente hexano/éter 5:1, para fornecer o alqueno [20]

(cristais amarelos, 64 mg; 0,20 mmol; 63,6% ).

PF=161-162 °C; CCD: Ri= 0,24 (hexano/éter 5:1).

129



IV (KBr, Umax fom™): 3020, 2950, 2920, 2850, 1580, 1500, 1360, 1230, 1070,
1040, 800, 850 e 750.

RMN de 'H (400 MHz, CDCls) d[m, I, J(Hz), atrib.]: 0,73(d, 3H, Jyes = 7.4,
Me); 1,36 (s, 3H, Me); 1,54 (s, 3H, Me); 1,55 (d,3H, Jyes= 2,3 Me); 3,01 (m,
1H, H4); 4,25 (s, 1H, H1); 4,31 (d, 1H, X%_,= 5,49, H5); 4,65 (d, 2H, %7 = 5,86,
H6); 4,83 (d, 2H, J,6= 5,86, H7);  6,98-7,26 ( m, 4H, H-aromético).

RMN de '*C (100 MHz, CDCl;) d: 163,40 (C4'); 134,53 (C1'); 133,42 (C3);
129,50 (C2',C6'); 123,15 (C2); 115,30 (C3', C5'); 112,42 (CMe,); 84,65 (C7);
84,47 (C6); 81,75 (C5); 80,52 (C1); 35,57 (CA4); 26,22 (Me); 24,93 (Me); 16,70
(Me); 13,94 (Me).

EM, m/z (%): 305 ([M*Y], 14); 304 ( M*, 65); 289 (61); 246 (15); 217 (100); 203
(39); 189 (67); 133 (24); 109 (28); 82 (16); 57 (17); 43 (41).
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CAPITULO 2

AVALIACAO DA ATIVIDADE HERBICIDA DE COMPOSTOS
DERIVADOS DO 2a,4a-DIMETIL-8-OXABICICLO[3.2.1]OCT-6-EN-3-
ONA

1. INTRODUCAO

Nas Ultimas décadas, o controle quimico de plantas daninhas tem se
expandido consideravelmente. Na busca de novos compostos, 0s quimicos
organicos escolhem aguns grupos e desenvolvem rotas sintéticas
apropriadas; apoOs purificacdo e caracterizacdo por dados analiticos e
espectroscopicos, 0s compostos séo submetidos a avaliagdo da atividade
herbicida (CREMLY N, 1990).

A descoberta de novos herbicidas pode envolver trés estratégias:

1- plangjamento de formaracional de inibidores especificos;
2- utilizagdo de herbicidas conhecidos como modelos para novos
compostos; e
3- “screening” aeatorio de novos compostos quimicos .

Apesar de cientificamente estimulante, ndo existem até o momento
registros na literatura que comprovem a viabilidade da estratégia (1).

DODGE (1987) cita véarios exemplos de tentativas de plangar compostos
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como inibidores enziméticos, que foram potentes “in vitro”, mas
comerciadmenteinviaveis.

A segunda estratégia € denominada sintese de analogos. Compostos
com comprovada atividade bioldgica servem de referéncia para a sintese de
novas substancias, na tentativa de obter compostos mais ativos ou com
outras propriedades desgjaveis. O éxito € raramente previsivel, mas as
pesquisas neste campo sdo satisfatorias (CONCEICAO, 1995).

A terceira estratégia nd0 € um pProcesso ap acaso; ao contrério, é
realizada de forma planejada, para avaliar o potencia das novas substancias,
eliminando sucessivamente, em testes primarios, secundarios e de campo,
agueles compostos sem qualquer qualidade interessante ou que n&o
preencham requisitos minimos (COBB, 1992).

Nos testes primarios sdo selecionados 0s compostos que apresentam
atividade satisfatéria em uma concentragdo que seja economicamente
viavel.

Os testes secundarios visam otimizar as observacdes iniciais,
sintetizando e testando analogos dos compostos promissores, buscando-se
ampliar ou intensificar caracteristicas desgéveis, como a maior atividade
em dosagem menor.

Os testes de campo visam testar a viabilidade prética, em todos os
sentidos, da utilizac&o dos novos produtos em situagoes reais.

AvaliacOes de efeitos de herbicidas sobre plantas-teste (ensaios
biol 6gicos) podem ser realizadas através de medicles das partes de plantas,
como parte aérea ou radicular ou, ainda, acUmulo de biomassa,
considerando plantasinteiras (SANTELMANN, 1977).

Para avaliar o potencial herbicida dos compostos sintetizados de
maneira preliminar, foram utilizados dois métodos. Um deles visa avaliar o
efeito do produto sobre o crescimento radicular de uma planta-teste

(PARKER, 1966), com algumas modificacdes. O outro método visa avaliar
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o0 efeito do produto sobre a planta inteira. Este teste foi proposto por
CRAFTS (1935) e modificado por PARKER (1965).

A espécie da plantateste a ser utilizada deve apresentar ata
sensibilidade ao produto a ser testado, sendo capaz de apresentar respostas
visiveis em concentragdes muito baixas, além de possuir susceptibilidade
gradual a0 aumento da concentracdo do produto. Assim, as espécies que
produzem plantulas de crescimento rapido devem ser preferidas. Entre as
espécies mais Uutilizadas como plantas-teste estdo o sorgo (Sorghum
bicolor) e o pepino (Cucumis sativus), as quais séo consideradas padrdes
no estudo de desenvolvimento de novos herbicidas com potencial para
controle de gramineas e dicotiledéneas, respectivamente (CONCEICAO,
1995).
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2. MATERIAL E METODOS

2.1. Generalidades metodologicas

Os ensaios hioldgicos foram realizados no Laboratorio de Herbicida
na Planta e na casa de vegetacdo, ambos pertencentes ao Departamento de
Fitotecniada UFV, utilizando-se arela lavada e solo como substrato.

Para obtencdo do substrato arela lavada, a areia comercia foi
peneirada em maha de 2 mm, sendo em seguida tratada com acido
muriatico (solucdo comercial) diluido em &gua na proporcdo de HCI
comercial/agua 60 mL/L. A areia permanecia em contato com o acido por
48 horas, para eliminar todas as particulas orgénicas. Em seguida, aareiafoi
lavada em &gua corrente até conseguir retirar todo o excesso de acido, até
alcancar pH préximo de 6,5.

As solugbes utilizadas para se  avaliar o potencia herbicida dos
produtos sintetizados foram constituidas de uma mistura contendo xileno
(3 mL), dodecilsulfato de sodio (0,12 g), “Tween 20" (monopamitato de
polioxietilenosorbitano, 20 gotas) e 0 composto a ser testado (50 mg). Esta
mistura teve o volume completado para 1.000 mL com &gua destilada.

O efeito da formulagdo adotada foi avaliado preparando-se uma
solucao-controle (branco), com 0os mesmos componentes e quantidades

usados para o preparo das solucdes dos compostos a serem testados.
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As sementes de sorgo (linhagem BR 007B) foram obtidas no Centro
Nacional de Milho e Sorgo (EMBRAPA/Sete Lagoas-MG), e as de pepino
(linhagem hibrido caipira AG221) foram obtidas no comércio.

As solucdes nutritivas foram preparadas usando-se 3 g de adubo,
marca“Ouro Verde’, por litro de agua. A composicéo do adubo & B
(0,05%), Ca (1,1%), Fe (0,1%), K,O (20%), Mg (0,4%), Mn (0,03%), N
(15%), S (4%), P,Os (15%) e Zn (0,05%).

Todos os tratamentos foram feitos adotando-se um delineamento
experimental inteiramente casualizado. Os dados obtidos foram analisados
estatisticamente e, para comparacfes das médias, utilizou-se o teste de
Tukey a 5% de probabilidade.

2.2. Inibicao do desenvolvimento radicular de sorgo (Sorghum bicolor),

cultivado em areia lavada (Teste em placa de Petri)

Neste ensaio foram avaliados os efeitos de oito arildlcoois (5, 7, 9, 11,
13, 15, 17, 19) e oito arilaquenos ( 6, 8, 10, 12, 14, 16, 18) sobre o
desenvolvimento do sistema radicular do sorgo. Para tanto foram utilizados
450 g de areia lavada, uniformemente umedecidos com 60 mL da solucdo a
50 ppm do composto a ser avaliado.

Em seguida, o substrato umedecido foi colocado em trés placas de
Petri, que constituiam as unidades experimentais. Cada placa recebeu oito
sementes de sorgo pré-germinadas no seu tergo superior. Estas foram pré-
germinadas por dezoito horas, numa temperatura constante de 28 °C. As
sementes foram dispostas em linha reta, com as radiculas voltadas para
baixo. As placas foram entdo tampadas e vedadas com uma fita adesiva,
para evitar evaporacdo da dgua e do xileno. Em seguida foram colocadas no
escuro, no germinador, a uma temperatura constante de 28°C, inclinadas
75°, de tal modo que as raizes pudessem crescer em contato com a tampa da

placa e serem observadas sem a necessidade de abri-las.
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Seis horas ap0s colocadas no germinador, foi feita uma marca na placa
correspondente ao local onde se encontravam as raizes em crescimento
inicial. Esta marca teve como objetivo eliminar a parte do crescimento das
raizes que ndo sofreram acéo dos tratamentos.

Passadas quarenta e duas horas da marcagdo das placas, foi realizada a
anotacéo do comprimento das radiculas, a partir das marcas, sendo anotado
um valor médio por placa.

Os dados foram tabulados redlizando a andlise de variancia e
aplicando o teste Tukey a 5%. Em seguida, os dados foram transformados
em porcentagem, considerando-se como 100% de crescimento o tratamento
com agua. A partir desses valores calculou-se a porcentagem de inibicdo do
crescimento do sistema radicular do sorgo para cada composto testado.

Esses resultados foram apresentados em histogramas.

2.3. Inibicdo radicular e da parte aérea em plantas de sorgo (Sorghum
bicolor) e de pepino (Cucumis sativus), cultivado em vasos contendo

areialavada

Buscando avaliar melhor a atividade herbicida dos compostos
sintetizados, foram feitos testes com pepino e sorgo cultivados em areia
lavada, observando o desenvolvimento dos sistemas radicular e aéreo dos
MesmMos.

Foram utilizados 450g de areia lavada, uniformemente umedecidos
com 60 mL da solucé&o a 50 ppm do composto a ser avaliado. As unidades
experimentais foram constituidas de vasos plésticos com capacidade de
0,35 dm’, gue foram recobertos internamente com sacos plastico de
polietileno, antes de receberem a mistura substrato (areia lavada) com as
solucdes. Em cada vaso, seis sementes de sorgo foram semeadas a 1 cm de
profundidade.
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Os vasos foram irrigados utilizando-se um simulador de chuvas para
vasos, buscando manter a umidade em 13,3% m/m, para permitir o maximo
desenvolvimento das plantas. Os vasos foram casualizados trés vezes ao dia,
logo apds sua irrigacdo, e trés vezes por semana foi aplicada solucéo
nutritivacomercia (3,0 g/L).

Quatorze dias apds 0 semeio do sorgo e do pepino, procedeu-se a
colheita das plantas, determinando-se a biomassa verde da parte aérea e do
sistemaradicular. Essas partes de plantas foram entéo secadas por 72 horas
em estufa, a 75 °C, determinando-se em seguida a biomassa seca da parte
aérea e do sistemaradicular.

Os dados colhidos foram tabulados e analisados estatisticamente. Para
a comparacdo das médias aplicou-se 0 teste de Tukey a 5%. Em seguida,
os dados foram ainda transformados em porcentagem, considerando-se
como 100% de crescimento o tratamento com agua. A partir desses valores
calculou-se a porcentagem de inibicdo do crescimento do sistema radicular
e da parte aérea do sorgo, para cada composto testado. Esses dados foram

também apresentados em histogramas.

2.4. Inibicdo do desenvolvimento radicular e da parte aérea em plantas de
sorgo (Sorghum bicolor) e pepino (Cucumis sativus), cultivado em

vasos contendo solo

Foram utilizados 450g de solo, uniformemente umedecidos com
60 mL da solucdo a 50 ppm do composto a ser avaliado. As unidades
experimentais foram constituidas de vasos plésticos com capacidade de
0,35 dm®, que foram recobertos internamente com sacos plasticos de
polietileno, antes de receberem a mistura de solo com as solugdes. Em cada
vaso, seis sementes de sorgo foram semeadas a 1 cm de profundidade.

Os vasos foram irrigados utilizando-se um simulador de chuvas para

vasos, procurando manter uma umidade do solo em 13,3% m/m, para
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permitir 0 méximo crescimento das plantas. Os vasos foram casualizados
trés vezes ao dia, logo apls sua irrigacdo, e trés vezes por semana foi
aplicada solucao nutritiva comercial (3,0 g/L).

Quatorze dias apds 0 semeio do pepino, procedeu-se a colheita das
plantas, determinando-se a biomassa verde da parte aérea e do sistema
radicular. Essas partes das plantas-teste foram entdo secadas em estufa
a7s °c, por 72 horas, determinando-se a biomassa seca da parte aérea e do
sistemaradicular.

Os dados colhidos foram tabulados e analisados estatisticamente. Para
comparacdo das médias utilizou-se o teste Tukey a 5%. Em seguida, os
dados foram ainda transformados em percentagem, considerando-se como
100% de crescimento o tratamento com &gua. A partir desses valores
calculou-se a porcentagem de inibicdo do crescimento do sistema radicular
do sorgo, para cada composto testado. Esses dados foram ainda

apresentados na forma de histograma.

2.5. Avaliagdo da eficiéncia dos novos produtos sintetizados sobre o
controle de Penisetum setosum, Bidens pilosa e Desmodium

tortuosum

Este ensaio foi realizado em casa de vegetagéo, onde foram avaliadas
as eficiéncias de controle dos produtos sintetizados sobre as seguintes
espécies de plantas daninhas. capim-custédio (Penisetum setosum), picéo-
preto (Bidens pilosa) e desmodio (Desmodium tortuosum).

Foram utilizados 450 g de areia, uniformemente umedecidos com
60 mL da solucéo a 50 ppm do composto a ser avaliado. As unidades
experimentais foram constituidas de vasos plésticos com capacidade de
1 kg, que foram recobertos internamente com sacos plasticos de polietileno,

antes de receberem a mistura de arela com as solucoes.
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As irrigacOes foram feitas periodicamente e, por diferenca de massa, a
umidade foi mantida em 17,2%, umidade esta que propicia um
desenvolvimento normal das plantas. Duas vezes por semana foram feitas
adubacdes, utilizando como fertilizante um adubo comercial.

A colheita do experimento foi realizada vinte e trés dias ap0s o
semeio, avaliando-se nesta data a biomassa fresca das plantas daninhas. A
biomassa seca destas foi determinada apos a secagem das plantas em estufa
com sistema de ventilacdo forcado, a uma temperatura de 72°C, por setenta
e duas horas.

Os dados obtidos foram tabulados e analisados estatisticamente. Para
comparacéo das medidas utilizou-se o teste Tukey a 5%. Em seguida, os
dados foram transformados em percentagem, considerando-se como 100%
de crescimento o tratamento com agua. A partir desses valores calculou-se a
porcentagem de inibicdo do crescimento do sistema radicular do sorgo para
cada composto testado. Esses dados foram também apresentados em

histogramas.

2.6. Avaliacéo do efeito dos compostos sobre pepino (Cucumis sativus),

guando aplicados em pds-emer géncia.

Para aplicacéo dos herbicidas, na folha da planta foi utilizado um
pulverizador costal pressurizado com CO,, provido de uma barra de 0,5 m
contendo dois bicos-leque Tegjet 80.03. A pressio foi de 3,0 Kgf/cm?,
sendo o pulverizador calibrado para se obter vazéo de 200 L/ha. A solugéo

utilizada para aplicacéo foi de 50 ppm.
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3. RESUL TADOSE DISCUSSAO

Os efeitos dos arildcoois sobre o desenvolvimento do sistema
radicular do sorgo em testes realizados em placa de Petri estéo apresentados
no Quadro 1 e na Figura 1, onde pode ser observado que os produtos [11],
[17] e [19] causaram supressdo total do sistema radicular nas plantas de
sorgo. Quanto aos demais arilacoois avaliados, apresentaram pouco ou
nenhum efeito sobre o desenvolvimento radicular do sorgo. Este efeito
pode, ainda, ser confirmado na Figura 3.

Quanto aos arilalquenos, a maioria destes ([8], [12], [14], [6], [18] e
[10]) apresentou apenas inibicdo parcial do sistema radicular do sorgo
(Quadro 2 e Figura 2).
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Quadro 1 - Efeito dos compostos arilalcoois sobre o desenvolvimento do
sistemaradicular de plantas de sorgo

Tratamentos  Comprimento Radicular % de Inibicdo do
(cm) Sistema Radicular

Agua 598 a 0,00

Branco 5,61 ab 6,13

15 5,58 ab 6,69

13 551 ab 7,80

9 551 ab 7,80

7 5,48 ab 8,36

5 466 b 22,01

19 0,00 c 100,00

11 0,00 c 100,00

17 0,00 c 100,00

CV (%) 11,41 -

* Médias seguidas de mesmas |etras em uma mesma coluna ndo diferem
entre sl a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.

% de Inibicao

Agua Branco 15 13 9 7 5 19 11 17

Tratamentos (Produtos)

Figura 1 - Efeito dos compostos arilalcoois sobre o desenvolvimento do
sistemaradicular de plantas de sorgo.
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Quadro 2- Efeito dos compostos arilalquenos sobre o desenvolvimento do

sistemaradicular de plantas de sorgo

Tratamentos Comprimento Radicular % de Inibi¢cdo do

(cm) Sistema Radicular
Agua 500 a 0,00
Branco 500 a 0,00
20 4,25 ab 15,00
8 3,60 bc 28,00
12 3,40 bc 32,00
14 325 ¢ 35,00
16 325 c 35,00
6 3,18 c 36,33
18 315 ¢ 37,00
10 2,71 c 45,67
CV (%) 13,29 -

*Meédias seguidas de mesmas | etras em uma mesma coluna ndo diferem
entre sl a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.

% de Inibicao

100

90

80

70

60

Agua Branco 20 8 12 14 6 18 10 16

Tratamentos (Produtos)

Figura 2 - Efeito dos compostos arilalquenos sobre o desenvolvimento do

sistema radicular de plantas de sorgo.
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Figura 3 - Acdo inibitéria do arildcool [11] sobre o sistema radicular de
plantas de sorgo.
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Considerando que no teste em placas de Petri, oa arildlcoois [11], [17]
e [19] foram os mais ativos, estes foram entdo submetidos a outros ensaios
em casa de vegetacdo, para avaliar seus efeitos sobre o desenvolvimento do
sistemaradicular e das partes aéreas de plantas de sorgo e pepino.

No Quadro 3 sdo apresentados os valores de acimulo de biomassa
seca para essas duas plantas, cultivadas em vasos contendo areia lavada,
apos quatorze dias do tratamento com os compostos [11], [17] e [19], na
concentracéo de 6,6 ppm. Foi calculado a porcentagem de inibicdo do
sistema radicular e das partes aéreas, em relacdo a agua, e esses resultados
s80 apresentados no Quadro 4.

Em todos os casos, observa-se que o efeito do “branco” foi pequeno e
ndo foi estatisticamente diferente dos testes realizados com é&gua. Esses
resultados mostram o0 pequeno efeito dos constituintes na formulagéo,
indicando que a mesma foi adequada para a realizagéo dos experimentos.

Pode-se observar no Quadro 4 que o composto mais ativo foi o [19],
causando 94,4% e 85,71% de inibicdo das partes aérea e das raizes de sorgo,
respectivamente. Os outros dois também mostraram bastante ativos,

afetando principalmente as partes aéreas de sorghum bicolor.

Quadro 3 - Acumulo de biomassa seca (parte aérea e do sistema radicular)
de plantas de Cucumis sativus e Sorghum bicolor cultivadas
em substrato de areia lavada tratado com novos compostos

organicos.
Tratamentos Cucumis sativus Sorghum bicolor

(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,180 a 0,038 a 0,180 a 0,070 a
Branco 0,210 &b 0,038 ab 0,190 a 0,060 a
11 0,150 bc 0,028 ab 0,040 b 0,050 ab
17 0,120 c 0,015 b 0,020 b 0,040 b
19 0080 d 0015 c 0,010 c 0,010 c
CV (%) 15,76 20,54 11,15 20,16

*Médias seguidas de mesmas letras em uma mesma coluna ndo diferem
entre si a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.
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Quadro 4 - Porcentagem de inibicdo do acimulo de matéria seca na parte
aérea e no sistema radicular em plantas de Cucumis sativus e
Sorghum bicolor, cultivadas em substrato de areia lavada
tratado com Nnovos compostos organicos.

Tratamentos Cucumis sativus Sorghum bicolor
(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,00 0,00 0,00 0,00
Branco -5,20 0,00 -5,20 14,23
11 21,00 26,32 77,78 28,57
17 36,84 60,53 88,89 42,86
19 57,89 60,53 94,44 85,71
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% de Inibicao
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10

-10
Agua Branco 11 17 19

Tratamentos (Produtos)
Figura 4- Acumulo de biomassa seca (parte aérea BSPA e radicular BSRA)

em plantas de Sorghum bicolor cultivadas em substrato de areia
lavada tratado com novos compostos [11], [17] e[19].
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Figura5 - Acumulo de biomassa seca da parte aerea (BSPA) eraiz (BSRA)
de plantas de Cucumis sativus cultivadas em substrato de areia
lavada tratado com os compostos [11], [17] e[19].

Pelos resultados apresentados no Quadro 4 e na Figura 5, observa-se
gue o produto [19] foi 0 que causou mais inibicdo na parte agrea (57,89%) e
na parte radicular (53%) na biomassa seca do pepino. O produto [17]
causou inibicdo de 53% na parte radicular e apenas 36,84% na parte agrea.
O produto [11] foi 0 menos ativo dos trés compostos testados.

As Figuras 6 a 9 ilustram o efeito dos compostos [11], [17] e [19]

sobre o desenvolvimento das plantas de sorgo e pepino.
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Branco

Figura 6 - Acdo inibitéria do arildlcool [11] sobre plantas de sorgo, utilizando
areia como substrato.
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Figura 7 - Acdo inibitdria do arildlcool [17] sobre plantas de sorgo, utilizando
arelacomo substrato.

148



Figura 8 - Acéo inibitoria do arildlcool [19] sobre plantas de sorgo, utilizando
arela como substrato.
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Figura 9 - Acdo inibitéria dos arildcoois [17] e [19] sobre plantas de pepino,
utilizando areia como substrato.
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O experimento descrito anteriormente foi repetido cultivando-se as
plantas de sorgo e pepino em potes contendo solo como substrato, tratado
com os compostos [11], [17] e [19], na concentracdo de 6,6 ppm. Os
resultados de acimulo de biomassa seca séo apresentados no Quadro 5. No
Quadro 6 sdo apresentados os valores de porcentagem de inibicdo de
acumulo de biomassa seca da parte aérea e das raizes. Esses resultados sdo

apresentados sob a forma de gréficos nas Figuras 10 (sorgo) e 11(pepino).

Quadro 5- Acumulo de biomassa seca do sistema radicular e da parte aérea
de plantas de Cucumis sativus e Sorghum bicolor cultivadas em
solo tratado com os compostos [11], [17] e [19]

Tratamentos Cucumis Sativus Sorghum bicolor

(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 046 a 0,12 &b 029 b 0,14 a
Branco 0,46 a 0,12 a 0,36 a 0,14 a
17 0,45 ab 0,14 a 028 b 0,12 a
11 031 c 0,90 a 027 b 0,13 a
19 0,35 bc 0,09 b 0,04 C 001 b
CV (%) 11,30 13,99 9,38 18,11

*Médias seguidas de mesmas letras em uma mesma coluna ndo diferem
entre si a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.

Quadro 6- Porcentagem de inibicdo do acimulo de biomassa seca da parte
aérea e raizes de plantas de Sorghum bicolor e Cucumis sativus
cultivadas em solo tratado com os compostos [17], [11] e [19]

Tratamentos Cucumis sativus Sorghum bicolor
(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,00 0,00 0,00 0,00
Branco 0,00 0,00 -24,14 0,00
17 2,17 -16,66 3,45 14,29
11 34,78 9,09 6.89 7,14

19 23,91 18,18 86,21 86,0
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Figura 10- Acumulo de biomassa seca da parte aérea e raiz (BSPA e
BSRA), em plantas de Sorghum bicolor cultivadas em solo
utilizando-se solo como substrato.

Analisando o Quadro 6 e a Figura 10, pode-se concluir que o produto
[19] manteve a sua atividade até mesmo quando aplicado no solo,
apresentando 6tima inibicdo (86%) na planta-teste (sorgo), enguanto os
outros produtos ndo apresentaram inibicéo significativa.

A reducdo da atividade dos compostos [11] e [17] (Quadro 5) neste
ultimo experimento, em relacdo aos resultados obtidos com a utilizac8o de
areia, como substrato, (Quadro 4) provavelmente se deve a adsorcéo destes

no solo.
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Figura 11 - Acumulo de biomassa seca da parte aérea e raiz (BSPA e
BSRA), em plantas de Cucumis sativus cultivadas em solo
tratado com os compostos [11], [17] e [19].

Observando a Figura 11 e os dados do Quadro 6 pode-se concluir que
os produtos apresentaram pequeno efeito inibitério sobre o acimulo de
biomassa em plantas de pepino, visto que ainibi¢do ndo alcancou 0 minimo
de 50% em nenhum dos casos. Todavia, ndo se deve descartar os produtos,
uma vez que esta atividade reduzida pode estar associada a adsor¢éo dos
mesmos pelos coldides do solo; e eles poderdo apresentar alguma atividade
guando aplicados diretamente na parte aérea da planta.

A Figura 12 ilustra o efeito do arilalcool [19] sobre o desenvolvimento

das plantas de sorgo.
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Figura 12 - Acdo inibitéria do arildlcool [19] sobre plantas de sorgo, utilizando
solo como substrato.
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Considerando o efeito inibitorio dos diversos compostos testados,
sobre o desenvolvimento de plantas de sorgo e de pepino, decidiu-se avaliar
o efeito dos mesmos sobre as ervas daninhas Pennisetum setosum ,(capim
custodio), Bidens pilosa (picdo-preto) e Desmodium tortuosum (carrapicho
beico-de-boi).

As plantas foram cultivadas em potes contendo areia lavada como
substrato, e os compostos aplicados na concentragdo de 6,6 ppm. Apds
guatorze dias do inicio do experimento, as plantas foram coletadas e a
massa da matéria seca da parte aérea e das raizes foram determinadas. A
porcentagem de inibicdo de acimulo da massa de matéria seca foi entéo
calculada em relacdo a massa das plantas cultivadas em potes tratados
apenas com agua.

Os resultados desses experimentos séo apresentados nos Quadros 7, 8

e9, enasFiguras 13, 14 e 15.

Quadro 7- Efeitos de novos compostos organicos sobre o acumulo de
biomassa seca da parte aérea e sistema radicular de plantas de
Pennisetum setosum

Tratamentos Pennisetum setosum % de Inibicdo
(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,0910 a 0,0448 a 0,00 0,00
Branco 0,0895 a 0,0483 a 1,65 -7,81
13 0,0955 a 0,0395 a -4,94 11,83
9 0,0898 a 0,0468 a 1,32 -4,46
15 0,0880 a 0,0408 a 3,30 8,93
5 0,0758 a 0,0395 a 16,70 11,83
11 0,0675 a 0,0390 a 25,82 12,95
7 0,0823 a 0,0330 a 9,56 26,34
19 0,0635 a 0,0365 a 30,22 18,53
17 0,0548 a 0,0218 a 39,78 51,34
CV (%) 26,02 36,58 - -

*Médias seguidas de mesmas letras em uma mesma coluna ndo diferem
entre si a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.
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Figura 13 - Porcentagem de inibi¢do do acumulo de biomassa seca da parte
aéreaeraiz (BSPA e BSRA) em plantas de Pennisetum setosum
cultivadas em substrato tratado com novos compostos quimicos.

No caso de Pennisetum setosum (Quadro 7 e Figura 13), observa-se
gue os produtos [13], [9], [15], [5] [11], [7] e [19] apresentaram taxa de
inibicdo menor que 50%, considerada baixa. O fato de a inibigéo ter sido
menor que 50% né&o leva ao descarte, porque resultados melhores poderéo
ser obtidos com novas formulagbes. Analisando esses dados, verifica-se
gue o produto [17] provocou, ao contrario dos demais, uma inibicdo acima
de 50% no desenvolvimento das raizes da planta daninha.

Resultados mais promissores, todavia, foram observados para controle

de Bidens pilosa (Quadro 8 e Figura 14).
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Quadro 8 - Efeitos de novos compostos organicos sobre o acumulo de
biomassa seca da parte aérea e sistema radicular de plantas de

Bidens pilosa
Tratamentos Bidens pilosa % de Inibicéo

(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,0745 a 0,0243 a 0,00 0,00
Branco 0,0673 ab  0,0205 a 9,66 15,6
13 0,0413 bc 0,0065 b 44,56 68,29
9 0,0420 bc 0,0070 b 43,62 65,85
15 0,0443 bc 0,0080 b 40,54 61,00
5 0,0510 abc 0,0118 b 31,54 42,44
11 0,0438 bc 0,0073 b 41,21 64,39
7 0,0475 abc 0,0080 b 36,24 61,00
19 0,0335 c 0,008 b 55,03 61,00
17 0,0320 c 00043 b 57,05 79,02
CV (%) 24,01 31,58 - -

*Médias seguidas de mesmas letras em uma mesma coluna ndo diferem
entre si a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.
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19 17

Figura 14 - Porcentagem de inibicdo do acimulo de biomassa seca da parte
aérea e raiz (BSPA e BSRA ), em plantas de Bidens pilosa
cultivadas em substrato tratado com novos compostos quimicos

Analisando o Quadro 8 e a Figura 14, observa-se que apenas 0S
produtos [17] e [19] causaram mais de 50% de inibicdo no desenvolvimento
da parte aérea da planta daninha. Pode-se concluir que o produto [17] foi 0

melhor inibidor do desenvolvimento tanto na parte aérea quanto na parte
radicular desta planta daninha.
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Com relacéo a eficiéncia dos novos compostos sobre o controle de
Desmodium tortuosum, uma das principais invasoras da cultura de soja, 0s

resultados estdo apresentados no Quadro 9 e Figura 15.

Quadro 9 - Efeitos de novos compostos organicos sobre o acumulo de
biomassa seca da parte aérea e sistema radicular de plantas de
Desmodium tortuosum

Tratamentos Desmodium purpureum % de Inibicdo

(Produtos) Parte Aérea Raizes Parte Aérea Raizes
Agua 0,1000 a 0,0150 a 0,00 0,00
Branco 0,0948 ab 0,0143 a 5,20 4,67
7 0,0590 bc 0,0083 b 41,00 44,67
13 0,0633 abc 0,0030 c 36,70 80,00
15 0,0498 ¢ 0,0050 bc 50,20 66,67
5 0,0515 <c¢ 0,0048 bc 48,50 68,00
9 0,0478 ¢ 0,0055 bc 52,20 63,33
11 0,0368 ¢ 0,0040 bc 63,20 73,33
19 0,0273 ¢ 0,0050 bc 72,70 66,67
17 0,0268 ¢ 0,0038 bc 73,20 74,67
CV (%) 29,51 28,46 - -

*Médias seguidas de mesmas letras em uma mesma coluna ndo diferem
entre si a 5% de probabilidade pelo teste de Tukey.
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Figura 15 - Porcentagem de inibicdo do acumulo de biomassa seca da parte
aéfrea e raiz (BSPA e BSRA ) em plantas de Desmodium

tortuosa cultivadas em substratos tratados com novos
COmMpOstos quimicos.

De acordo com esses dados, observa-se que todos os compostos
causaram reducdo significativa no desenvolvimento tanto da parte aérea

(36,70-73,70%) quanto das raizes (4,67- 80,00%) de Desmodium tortuosa.
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RESUMO E CONCLUSOES

Inicialmente, o efeito dos novos compostos foi avaliado sobre plantas
de sorgo, em condic¢Oes de laboratério (placas de Petri), lancando méo da
metodologia descrita por PARKER (1966). Com este bioensaio, pode-se
verificar que 11 compostos testados manifestaram potencial atividade
herbicida através dainibicdo do sistema radicular das plantas tratadas a uma
dose de 6,6 ppm do composto no substrato. Os resultados mais importantes
foram observados nos arildcoois [11], [17] e [19], que causaram 100% de
inibicdo do sistema radicular das plantas de sorgo. Esse resultado se mostra
interessante a0 se andisar o efeito dos grupos substituintes do anel
aromético. A presenca da metila em posicado para no anel aromatico do
acool [11] esta diretamente associada a sua atividade herbicida, com base
na observagdo dos seus isdmeros [9] e [13], possuindo a metila nas posi¢oes
meta e orto, respectivamente, que se mostraram menos eficientes com o
sorgo e com todas as outras plantas testadas. Nesse caso, pode-se verificar
que a atividade herbicida sofreu maior influéncia de efeitos estéricos que
eletrébnicos, uma vez que, para os trés produtos, a metila age como um
grupo ativante, doando elétrons por efeito indutivo. No caso dos
arilalquenos observa-se que o composto [10] com a metila na posicéo meta

apresentou maior atividade quando comparado com 0s seus isdmeros orto e
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para, mostrando gue a atividade herbicida dos dcoois e a dos alquenos séo
diferentes, uma vez que o acool com a metila na posicdo para foi mais
eficiente.

Ao comparar os efeitos dos compostos [11], [17] e [19] sobre o
desenvolvimento radicular e da parte aérea das plantas testadas, observou-se
que todos apresentaram alta atividade. E interessante notar que ndo existe,
nesses casos, qualquer relacdo entre a densidade eletrénica no anel
aromético e a atividade apresentada pel os compostos.

Como os resultados obtidos foram bastante significativos, partiu-se
para realizacdo de um bioensaio mais elaborado. Nessa etapa, o efeito dos
compostos foi testado em plantas de sorgo, pepino e algumas espécies de
plantas daninhas, em condi¢éo de casa de vegetacdo, usando a metodologia
geral descrita por CRAFTS (1935) e modificada por PARKER (1965). Os
resultados observados confirmaram agueles obtidos nos testes preliminares,
mostrando que esta nova classe de compostos organicos apresenta grande
potencial em termos de desenvolvimento de novos herbicidas. Observou-se
gue trés dlcoais, [11], [17] e [19], apresentaram efeitos significativos sobre
0 acumulo de biomassa seca de plantas de sorgo e pepino, proporcionando
acentuada inibicdo tanto da parte aérea quanto do sistema radicular das
plantas tratadas com uma dose de 6,6 ppm do composto no substrato
(areia lavada e solo). Um fato importante foi a observacdo de que o
composto [19] apresentou alta eficiéncia na inibicdo do sorgo utilizando
solo como substrato, ja que CONCEICAO (1995) ndo constatou qual quer
efeito de inibicdo em plantas de sorgo no solo utilizando andogos
derivados do 8-oxabiciclo[3.2.1]oct-6-en-3-ona.

Com base nesses resultados, pode-se concluir que a série de
compostos sintetizados derivados do 2,4-dimetil-8-oxabiciclo[ 3.2.1]oct-6-
en-3-ona constitui uma nova classe promissora de compostos organicos com
potencial atividade herbicida e que, dentre todos os compostos, o acool

[A19], com um &omo de flUor na posicdo para do anel aromatico , foi 0
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mais ativo, exibindo alta eficiéncia na inibicdo de raizes e parte aerea das
plantas testadas. Quanto a introducdo dos dois grupos metila no
composto-base sintetizado por CONCEICAO (1995), observou-se que 0
aumento do efeito de inducdo na molécula ndo aumentou o efeito inibitério
das plantas. Portanto, ndo existe relacao aparente entre 0 aumento do efeito
indutivo na molécula e a atividade herbicida dos compostos.

Os resultados obtidos foram muito satisfatorios, visto que este trabalho
foi apenas o inicio dos estudos sobre a atividade herbicida desses
compostos, uma vez que estudos mais aprofundados devem ser feitos, afim
de testar, por exemplo, a seletividade dos mesmos. Outro aspecto
importante a ser levado em consideracéo € a possibilidade de uma interacéo
da formulagéo utilizada para solubilizar os compostos. Dessa maneira, uma
otimizacdo das formulagbes deve ser buscada, visando uma melhor
eficiéncia, bem como atingir o sitio de acdo especifico. Devem ser feitas
também ateracbes estruturais na porcdo aromética, para se fazer um

estudo da correlacdo entre estrutura quimica e atividade biol 6gica.
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