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RESUMO

Com 0 o b j e t i v o  de e x p l o r a r  a h a b i l i d a d e  do g r u p o  de 

s a í d a  t r I c I 0 r o m e t i I  a em p r e p a r a ç õ e s ,  as B , 5 , 2 - t r i c I  o r o - 1 -  

a r i i e t a n o n a s  ( p - x T C A )  e a h e x a c l o r o a c e t o n a  <HCA)  f o r a m  

s u b m e t i d a s  a d i v e r s a s  r e a ç õ e s  com n u c l e ó f i l o s  de n i t r o g ê 

n i o  e f ó s f o r o .

A r e a ç ã o  da HCA com e t i I e n o d i a m i n a , em p r o p o r ç õ e s  mo

l a r e s  de 1 : 1 0  mmo l ,  com ou sem e t a n o l ,  a pó s  a g i t a ç ã o  p o r  

E-í h e l o n g o  p e r í o d o  de r e p o u s o  (<=»-5 d i a s ) ,  p r o d u z i u  

2 - ( b i s ) i m i d a z o i i d i n a .

Como m é t o d o  a l t e r n a t i v o  de p r e p a r a ç ã o  de u r é l a s  a s s i 

m é t r i c a s  d i s s u b s t I  t u  I d a s , a HCA r e a g e  com a m i n a s  p r i m á r i a s  

( R i N H g )  p a r a  f o r m a r  t r i c l o r o a c e t a m l d a s , que p o r  sua  v e z ,  

em p r e s e n ç a  de NagC0 3 / 0 MS0 e de uma a mi n a  do t i p o  R2 ” NH2 

( 8 D° C,  30 m i n u t o s ) ,  r e a g e  v i a  i s o c i a n a t o ,  f o r m a n d o  as 

u r é i a s  a s s i m é t r i c a s  c o r r e s p o n d e n t e s .

As p - x - t r i c I o r o a r I I e t a n o n a s  < x = H , C I , M e  e MeO)  r e a g e m 

com t r i e t i I f o s f i t o  p a r a  f o r m a r  h a l o v i n I i f o s f a t o s . E s s e s  

c o m p o s t o s  p o s s u e m p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s .



ABSTRACT

Exploiting t-he leaving group hability of trichloro- 
methyl group in pre.oaraLion of orga.nic. compounds, many 
reactions oi" hexacloroacetone CKCAD and £ ► 2, 2-trichlo- 
r0-1 -aryl—ethanones Cp—XTCAsI> with nitrogen and phiospho— 
rus nucleophiles have been carried out.

Tl̂ e reaction of HCA wxth ethylenodiamine produced 
2-di i mi dazoli di ne.

As an alterna.tive method of preparation of unsymme- 
trical ureas, HCA reacts with primary amines C?,;, NH,/J to

1. Cj

form trichloroacetamides, which in the presence of
Na_CO,,/’DMSO and of a second amine after 30 irdnu-2 3 c; 2
tes at 80̂ 'C, produce via an isocyanate the corresponding 
unsymmetrical ureas CR., NHCON'KR,.,D .CLi

The p-X-TCAs 'CX=K,Cl,Me and MeOI> r-eact with tri- 
thylphosphite to form halovinylphosphates. These com-
show pesticide properties.



A B R E V I  ATURAS

TCA — 2 , 2 , 2 - t r l c l o r o - 1 - f e n i  l e t a n o n a

HCA 1 , 1 , 1 - < b i 9 ) - t r I c 1 0 r o a c e t o n a  ou 

na

RMN - R e s s o n â n c i a  M a g n é t i c o  N u c l e a r

Me - Me t  118

E t - E t  1 1 a

n - P r - n - p  rOP 1 l a

n -  B 11 - n - b u t 11 a

Ph - Fen i 1

I . V , - 1 n f  r a - v e r m e I  ho

P. - P r e s s ã o

'^amb - T e m p e r a t u r a  A m b i e n t e

DMSO - D i m e t í  I s u i f ó x i d o

p f - P o n t o  de Fu s ã o

p f  < l i  t . ) - P o n t o  de F u s ã o  da L i t e r a t u r a

CsDg 0 - A c e t o n a  H e x a d e u t e r a d a

p . e . - P o n t o  de E b u I I  çSo

P . e ,<1 i t . ) - P o n t o  de E b u l i ç ã o  da L i t e r a t u r a

" ^ r e t - Tempo de r e t e n ç ã o

Vam - Vo l u me  da A m o s t r a

Tc - T e m p e r a t u r a  da C o l u n a

Tv - T e m p e r a t u r a  do V a p o r i z a d o r

T (1 - T e m p e r a t u r a  do D e t e c t o r

OgO - Água D e u t e r a d a

C a t . - C a t a  11s a d o r

á c . a c e t , - Âc 1 do A c é t 1co



C A P Í T U L O

1 . 1 - g.BJ„E,TJ V.QS.

No p r e s e n t e  t r a b a l h o  p r o p S e - s e  o d e s e n v o l v i m e n t o  

de m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é l a s  a s s i m é t r i c a s  d i s s u b s t i -  

t u í d a s ;  das  u r é i a s  c í c l i c a s  B - i m i d a z o l i d o n a  e u r é i a  t r i m e -  

t i l e n a ,  a p a r t i r  da 1 , 1 , l - < b I s  ) t r I c I o r o a c e t o n a ; e h a l o v i -  

n i i f o s f a t o s  ( c o m p o s t o s  com p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s )  d e r i 

v a d o s  da E , 2 , 5 - t r I c I o r o - 1 - a r i I e t a n o n a s  ( T C A ) .

P a r a  m e l h o r  c o m p r e e n s ã o  d e s t e  t r a b a l h o ,  s ua  a b r a n 

g ê n c i a  e p r o f u n d i d a d e ,  s e r ã o  a b o r d a d a s  s e q u e n c i a l m e n t e  os 

s e g u i n t e s  t ó p I  c o s :

-  Na i n t r o d u ç ã o  f a r - s e - á  uma a b o r d a g e m  c o n t e x t u a -  

l i z a n d o  o p r e s e n t e  t r a b a l h o  e uma r e v i s ã o  b i 

b l i o g r á f i c a  com os s e g u i n t e s  p o n t o s :

. C o n t r i b u i ç ã o  do Gr u p o  de C a t á l i s e  e M e c a n i s m o s  

de R e a ç õ e s  O r g â n i c a s  da UFSC no e s t u d o  do g r u p o  

- C C I 3 .

. R e a ç õ e s  de A d i ç ã o  -  S u b s t i t u i ç ã o  N u c i e o f í M c a  do 

Gr u p o  C a r b o n l l a .

. T r i c I o r o a r i  I e t a n o n a s :  Uso e R e a ç õ e s ,



. H e x a c I o r o a c e t o n a  ( HCf l ) :  Uso e R e a ç õ e s .

, U r é i a s .

A i n d a ,  como i n t e r e s s e  p a r t i c u l a r ,  a p r e s e n t a r - s e - á  

um e s t u d o  c o m p i l a d o  s o b r e  P e s t i c i d a s .

-  No c a p í t u l o  d o i s ,  r e s u l t a d o s  e d i s c u s s ã o .  No c a 

p í t u l o  t r ê s  a p r e s e n t a r - s e - á  o ( s )  m é t o d o < s ) ,  t é c n i c a s  e os 

c o m p o s t o s  p r e p a r a d o s .  Po r  ú l t i m o ,  a b i b l i o g r a f i a  u t i l i z a 

da .

1 . 2 -  C.Qi:jI.LXTO .PO...J.[ia M . k M

0 g r a n d e  d e s e n v o l v i m e n t o  da p e s q u i s a  q u í m i c a ,  como 

f a t o r  i m p u l s i o n a d o r  de n o v a s  t e c n o l o g i a s  e a c e l e r a d o r  da 

p r o d u ç ã o  i n d u s t r l a l / a g r f c o l a  no mu n d o ,  f o i  sem d ú v i d a  o 

g e r a d o r  de v a n t a g e n s  e d e s v a n t a g e n s  p a r a  a c i ê n c i a  e p a r a  

a p r o d u ç ã o  de b e n s .  V a n t a g e n s  do p o n t o  de v i s t a  do m a i o r  

con l i Qc  i ma n t o  do i i omem s o b r a  a n a t u r e z a  e das  f a c i l i d a d e s  

a d v i n d a s .  As d e s v a n t a g e n s  são  o r i u n d a s  de um p r o c e s s o  d e s 

c o n t r o l a d o  no uso  d e s s a s  n o v a s  t e c n o l o g i a s ,  sem p r e o c u p a 

ç õ e s  com p o s s í v e i s  e f e i t o s  d e s a s t r o s o s  à e c o l o g i a  e à s o 

c i e d a d e ,  como e x e m p l o  o uso  I n d i s c r i m i n a d o  de p e s t i c i d a s  

na a g r i c u l t u r a ,  onde  o que i n t e r e s s a  é o o b j e t i v o  i m e d i a 

t o ,  0 c o m b a t e  às p r a g a s  a g r í c o l a s ,  sem se i m p o r t a r  com 

e f e i t o s  r e s u l t a n t e s .  H o j e ,  ao c o n t r á r i o ,  c a u s a  e e f e i t o  

me r e c e m a t e n ç ã o  e e s t u d o s ,  d e s d e  os  c i e n t i s t a s  a o s  u s u á 

r i o s .



A3 n o v a s  p e s q u i s a s  na á r e a  de p r o d u t o s  t ó x i c o s ,  

p a r t i c u l a r m e n t e  p e s t i c i d a s ,  f a z e m  com que os q u í m i c o s  t r a 

b a l h e m  no d e s e n v o l v i m e n t o  de d r o g a s  menos  p e r i g o s a s  e ma i s  

e f i c a z e s ,  bem como no e s t u d o  s i s t e m á t i c o  de sua  d e g r a d a ç i â o  

e a p r o v e i t a m e n t o  como i n t e r m e d i á r i o s  q u í m i c o s .

N e s t e  c o n t e x t o  é que se i n s e r e  o p r e s e n t e  t r a b a l h o ,  

p r o c u r a n d o  d e s e n v o l v e r  m é t o d o s  s i s t e m á t i c o s  de p r e p a r a ç ã o  

de d e r i v a d o s  de c o m p o s t o s  com p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s  e ,  

em p a r t i c u l a r ,  a u r é i a  c í c l i c a  S - I  m i d a z o T I  dona  ( s o l v e n t e  

p o i a r  a p r ó t i c o ) ,  d a n d o  c o n t i n u i d a d e  aos  e s t u d o s  i n i c i a d o s  

e d e s e n v o l v i d o s  p e l o  g r u p o  de C a t á M s e  e M e c a n i s m o s  de 

R e a ç õ e s  O r g â n i c a s  da U n i v e r s i d a d e  F e d e r a l  de S a n t a  C a t a r i 

na .

1 . 3  -  CQNTF?IBÜ I CAP___DQ GRUPO DE CATAL I SE E MECANI SMOS DE

fi£A£lLE.S__ ORGÂNICAS__ QÀ__ Ü O .C . N.O__ EM M fl__ Qfl__ SB üEií

A c o n t r i b u i ç ã o  do G r u p o  de C a t á M s e  e M e c a n i s m o s  

de Re a ç ã o  do D e p a r t a m e n t o  de Q u í m i c a  da UFSC,  na á r e a  de 

p e s t i c i d a s ,  a t r a v é s  de c o m p o s t o s  c o n t e n d o  o g r u p o  - C C I 3 , 

f u n d a m e n t a l m e n t e  S , E , S  t r 1 c l o r o - i - a r l I e t a n o n a s ( i ) ,  d e r i v a  

b a s i c a m e n t e  de e s t u d o s  Já e x i s t e n t e s  f e i t o s  na d é c a d a  de 

7 0 ,  p o r  K a i t w a s s e r  e c o l a b o r a d o r e s ^  com c o m p o s t o s  c o n t e n -



o
y - c c i ^

( i )

do p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s  c u j a s  e x t r u t u r a s  e r a m s e m e l h a n 

t e s  a ( 1 ) e n t r e  e l e s :  B , 2 , E - b r o m o - d i c I  o r o ; 2 , 2 - b r o m o - c l o -  

r o - ;  < p - c I  ) - 2 , 2 , 2 - T r I c I 0 r 0 - ;  2 , 2 ~ d I c I  o r o ~ h i d r o x i - ;  e 

2 , 2 , 2 - t r I c I 0 r 0- 1 - f e n j  I e t a n o n a , que e r a m u s a d o s  p a r a  c o mb a 

t e r  p r a g a s  no t o m a t e  e t r i g o ,  bem como a t u a n t e s  na r e g u l a 

ção  do c r e s c i m e n t o  das  p l a n t a s .

De s d e  0 i n í c i o  dos  a no s  8 0 ,  o g r u p o  da UFSC vem se 

d e d i c a n d o  a e s t u d o s  rnecan í s t  i c o s  e s i n t é t i c o s  de c o m p o s t o s  

que p o s s u e m o t r i c l o r o m e 1 11 a < - C C Í 3 > como g r u p o  de s a í d a .

N e s t e s  e s t u d o s  d e s t a c a m - s e  o do uso da 2 , 2 , 2 - t r i -  

c I 0 r o - 1 - a r N e t a n o n a s  como a g e n t e  b e n z o i i a n t e s  f o r m í l a -  

çâo  de a r e n o s  a p a r t i r  de c a r b i n ó i s ^ ,  uso da t r i c l o r o a c e -  

t o f e n o n a  na p r e p a r a ç ã o  de d e u t e r o c  l o r o f  ó r mi  o'^ e r e a ç S e s  de 

1 , 1 , 1 . - t r i c I o r o - 2 - p r o p a n o n a  com n u c i e ó f i l o s  n i t r o g e n a d o s  e 

ox i g e n a d o s ^ .

No p r e s e n t e  t r a b a i n o ,  as r e a ç õ e s  c a r a c t e r í s t i c a s  

dos  s u b s t r a t o s  a s e r e m  e m p r e g a d o s  s âo  as do g r u p o  c a r b o n l -  

l a ,  a d i ç ã o  ou e l i m i n a ç ã o ,  p o r  I s s o ,  a s e g u i r  f a r - s e - á  b r e 

ve a p a n h a d o  s o b r e  as p r o p r i e d a d e s  d e s t e  g r u p o  f u n c i o n a l .



1 . 4 -  REAÇÕES DE AD I C Ã Q- SUBST I TU I C Ã Q___NUCLEQ.f-Í.L.i.íLÕ___ûû

GRUPO CARBQNI LA,

Os e l é t r o n s  da l l g a ç ^ o  n que unem o c a r b o n o  ao 

o x i g ê n i o  s ão  a t r a í d o s  p e l o  o o x i g ê n i o  d e v i d o  a s ua  m a i o r  

e i e t r o n e g a t i v i d a d e ® ,  t o r n a n d o  o c a r b o n o  c a r b o n í M c o  um s í 

t i o  a t i v o  m u l t o  d e f i c i e n t e  em e l é t r o n s .  0 a r r a n j o  c o p l a n a r  

t r i g o n a l  dos  g r u p o s  l i g a d o s  a e s t e  c a r b o n o  e x p õ e  o s í t i o  

a t i v o  ao a t a q u e  de um n u c l e ó f i l o ,  t a n t o  p o r  uma f a c e  q u a n 

t o  p o r  o u t r a  do p l a n o  da c a r b o n í l a .

E s t a s  c a r a c t e r í s t i c a s  do g r u p o  c a r b o n í l a  p e r m i t e m  

a o c o r r ê n c i a  de r e « ç õ e s  de a d i ç ã o  e de s u b s t i t u i ç ã o  n u -  

c i e o f f l l c a s .  A d i f e r e n ç a  e n t r e  e s t a s  s e r á  f u n d a m e n t a l m e n t e  

d e v i d o  ao t i p o  de s u b s t i t u i n t e s  p r e s e n t e s  no c a r b o n o  a d j a 

c e n t e  à c a r b o n í l a ,  j á  que em a mb a s ,  a p r i m e i r a  e t a p a  é 

i d ê n t i c a .

1 . 4 . 1  -  f fEACOES N,üaL£.D.f i  L ie A S ..EM .CPMEJ3.£.I.0S CARBONÍ L I CQS DQ

TI PO TCA.

0 f a t o r  I m p o r t a n t e  p a r a  a d e f i n i ç ã o  do t i p o  de 

r e a ç ã o  em c o m p o s t o s  c a r b o n í l l c o s  é d ado  p e l o  g r u p o  s u b s t i -  

t u i n t e  l i g a d o  ao c a r b o n o  a d j a c e n t e  à c a r b o n i i a ;  se os  g r u 

p os  s u b s t I  t u  I n t e s  f o r e m  á t o mo s  r e t i r a d o r e s  de e l é t r o n s  

( NOg,  - OOCR,  - OH,  h a i o g ê n i o s  e bas e  de L e w i s ) ,  os p r o d u t o s



s e r ã o  de s u b s t i t u i ç ã o ,  mas s e r ã o  de a d i ç ã o  q u a n d o  os g r u 

pos  s u b s 1 1  t u  I n t e s  f o r e m  a l q u i l a s  ou h i d r o g ê n i o .

D e s t e  mo d o ,  p o d e - s e  a f i r m a r  que os á c i d o s  b e n z ó l -  

c o s  e s e u s  d e r i v a d o s  s o f r e m ,  na m a i o r i a  das  v e z e s ,  r e a ç õ e s  

de s u b s t i t u i ç ã o  n u c i e o f í l  I ca , e n q u a n t o  c e t o n a s  ou a l d e í d o s  

s o f r e m  r e a ç õ e s  de a d i ç ã o .  0 me c a n i s m o  g e r a l  p a r a  as d ua s  

r e a ç õ e s  ( e q u a ç ã o  1 ) .

B -? -! N ü  ----- ► R-i

( e q u a ç ã o  1 )

0 p r o d u t o  < S ) ,  de s u b s t i t u i ç ã o ,  é f o r m a d o  p e l o  

a t a q u e  n u c l e o f í l i c o  s o b r e  a c a r b o n l l a ,  com a f o r m a ç ã o  de 

um I n t e r m e d i á r i o  t e t r a é d r i c o ,  s e g u i d o  da e l i m i n a ç ã o  do 

g r u p o  de s a l d a ;  s e n d o  e s t a  uma c a r a c t e r í s t i c a  dos  d e r i v a 

dos  dos  á c i d o s  c a r b o x í 1 I c o s  . Pa r a  os a l d e í d o s  e c e t o n a s  

o b t e m - s e  n o r m a l m e n t e  o p r o d u t o  ( 3 ) ,  I s t o  é,  a r e a ç ã o  p á r a  

na e t a p a  da a d i ç ã o .

É i m p o r t a n t e  r e g i s t r a r  que a v e l o c i d a d e  ou f a c i l i 

dade  do g r u p o  de s a í d a  s e r  p e r d i d o  d e p e n d e  de sua b a s i c í -



d a d e ,  i s t o  é, da c a p a c i d a d e  de l e v a r  c o n s i g o  o p a r  de e l é 

t r o n s ;  p o r t a n t o ,  q u a n t o  m a i s  f r a c a  f o r  a base  m a i s  f o r t e  

s e r á  0 á c i d o  r e s u l t a n t e  e m e l h o r  s e r á  o g r u p o  de s a l d a ^ .

- CATAL I SE NAS REAÇÕES DE SUBSTI TUI ÇÃO___MUC LEP f..í..U -

CflS .

C a r a c t e r í s t i c a s  de á c i d o s  c a r b o x í i i c o s  e s e u s  d e 

r i v a d o s ,  e s t a s  r e a ç õ e s ,  a l é m de c o n t a r  com o e f e i t o  do 

g r u p o  de s a í d a  l i g a d o  ao c a r b o n o  a d j a c e n t e ,  t êm o u t r o s  f a 

t o r e s  que i n f l u e n c i a m  na v e l o c i d a d e  ou f a c i l i d a d e  da r e a 

ç ã o ,  como 0 t i p o  de c a t á l i s e  que podem s o f r e r  ( á c i d a ,  b á 

s i c a  ou nuc  I e o f í  I I c a ) e t ambém o e f e i t o  de g r u p o s  s u b s t l -  

t u i n t e s ,  no c a s o  de á c i d o s  c a r b o x í i i c o s  a r o m á t i c o s .

A c a t á l i s e  á c i d a  o c o r r e  a t r a v é s  da p r o t o n a ç ã o  do 

o x i g ê n i o  c a r b o n í i i c o ,  t o r n a n d o - o  m a i s  s u c e p t í v e l  ao a t a q u e  

nuc  I e o f í I  I CO , f a c i l i t a n d o  a f o r m a ç ã o  do i n t e r m e d i á r i o  t e -  

t r a é d r i c o  ( 3 )  ( e q u a ç ã o  2 ) ,  t ambém e n v o l v i d o  na a d I ç S o ® .  0 

p a s s o  s e g u i n t e  é a p e r d a  do g r u p o  de s a í d a ,  onde  o c o r r e  a 

f o r m a ç ã o  do p r o d u t o  de s u b s t i t u i ç ã o ,  v o l t a n d o  a c o n f i g u r a 

ção t r i g o n a l  i n i c i a l  d e p o i s  de p a s s a r  p o r  i n t e r m e d i á r i o

t e t r a é d r i c o .

C = 0  +  H
OH

R-iJ-Z
OH

-► R - C - Z

R - : - Z  +  N ü -*■ R-'
5H

liu
( 3 )

( e q u a ç ã o  2 )



Na c a t á l i s e  b á s i c a ,  a p r i m e i r a  e t a p a  é a d e p r o t o -  

n a ç ã o  do n u c l e ó f i l o  t o r n a n d o - o  p r ó p r i o  p a r a  o a t a q u e  q ue ,  

q u a n d o  e f e t i v a d o ,  d á - s e  com a f o r m a ç ã o  de um i n t e r m e d i á r i o  

t e t r a é d r i c o  s e g u i d o  da p e r d a  do g r u p o  de s a í d a ,  com f o r m a 

ção  do p r o d u t o  de s u b s t i t u i ç ã o  ( e q u a ç ã o  3 ) .

H N u

C = 0  + N u R- Z -Z

' lu

( e q u a ç ã o  3 )

R- : - z  +  BH 
Su

OH
R - t - Z

l^u
C = 0  + HZ  +  B

Nlí^

A c a t á l i s e  n u c l e o f í l i c a  o c o r r e  q u a n d o  o c a t a l i s a 

d o r  f o r  um n u c l e ó f i l o  m a i s  e f e t i v o  no a t a q u e  ao s i t i o  a t i 

vo ou c a r b o n o  c a r b o n í i l c o  que o r e a g e n t e  n u c i e o f í l  i c o , 

S e r v e  como e x e m p l o  os á c i d o s  c a r b o x í M c o s  c a t a l i s a d o s  p a r a  

4 - N - N - d I m e t I I a m I  no p i r l d l n a ^ .  ( e q u a ç ã o  4 ) .

C = 0  +  N R
Z

R.

Z'

R

R^N

3 ■f-

NR
C = 0  *  z

R^N

R -OH

-► R C O O H N R ^  +  HZ



1 . 5 -  T R I C LflBQ A fl! LEIAJ^ON AS: -tlB-TENCSP, U SQ E R E A Ç Õ E S

São m u i t o s  08 m é t o d o s  c o n h e c i d o s  de p r e p a r a ç ã o  

d e s s e s  c o m p o s t o s ,  d e n t r e  os q u a i s  d e s t a c a m - s e :  a 

t r  i c I o r o - 1 - f  en I I e t a n o n a d C f l  ) o b t i d a  p e l a  c l o r a ç ã o  da a c e 

t o f e n o n a ,  u t i l i z a n d o  o c l o r o  g a s o s o  como a g e n t e  c i o r a n t e  e 

0 a c e t a t o  dg s ó d i o  como c a t a l i s a d o r ^ ,  ou p o r  o x i d a ç ã o  do 

c a r b i n o l ,  u s a n d o  d i v e r s o s  t i p o s  de a g e n t e s  o x i da n t e s   ̂ °  ^ .

As TCAs s u b s t i t u í d a s  < p - X ,  onde  X=Me, l ^eO)  podem 

s e r  o b t i d a s  p e l a  o x i d a ç ã o  dos  c a r b í n ó i s  c o r r e s p o n d e n t e s . 

A l g u n s  a g e n t e s  o x i d a n t e s  u t i l i z a d o s  s ã o :  s o l u ç ã o  de d i c r o -  

ma t o  de s ó d i o ,  á c i d o  a c é t i c o  e á c i d o  s u l f ú r i c o ”' ^ ;  d i m e t i i  

s u i f ó x i d o  em a n i d r i d o  a c é t i c o ^ ^  e o p i r i d í n i o  c i o r o c r o m a -  

t o^ ^  . 0 m é t o d o  de c l o r a ç ã o  d e s c r i t o  p a r a  a TCA na o s u b s t i 

t u í d a ,  não é a p l i c a d o  p a r a  as TCAs s u b s t i t u í d a s  p o r q u e  o 

m é t o d o  não a p r e s e n t a  bons  r e s u l t a d o s .

A p - C I  TCA pode  s e r  o b t i d a  a p a r t i r  do c l o r o b e n z e 

no,  que p o r  a c i l a ç ã o  de F r i e d e l  C r a f t s  p r o d u z  a p - C i  a c e 

t o f e n o n a  e e s t a  pode  s e r  c l o r a d a  p e l o  mesmo mé t o d o  de p r e 

p a r a ç ã o  da TCA^ .

é a mp l o  0 e s p e c t r o  de i n t e r e s s e  da t r i c l o r o a c e t o -  

f e n o n a  na q u í m i c a  o r g â n i c a ,  mas no e s t u d o  s i n t é t i c o  é e s 

p e c i a l  seu uso  na p r e p a r a ç ã o  de é s t e r e s  e a m i d a s ,  onde  e s 

s e s  c o m p o s t o s  como d e r i v a d o s  de á c i d o s  c a r b o x í i i c o s  p o s 

suem um g r a n d e  i n t e r e s s e  na b i o q u í m i c a  como mo d e l o  de a ç ão  

e n z i m á t i c a ^ 3 , Os d e r i v a d o s  são  t ambém a m p l a m e n t e  u t i l i z a 



1 D

dos  na q u í m i c a  i n d u s t r i a l  p a r a  p r o d u ç ã o  de f á r m a c o s ,  p e r 

f u m a r i a s  e pes  11 c I d a s ^  .

Os e s t u d o s  c i n é t i c o s  e t e r m o d i n â m i c o s  da c l i v a g e m  

o x i d a t i v a  c a t a l i s a d a  p o r  bas e  do c o m p o s t o  s i m i l a r  a TCA,  o 

E , 2 , 2 - 1 r I c I 0 r 0 - 1 , 1  - b i s <p - c I 0 r o f e n 1 I ) - e t a  no I , a p o n t a m  p a r a  

um m e c a n i s m o ' ' ^  t i p o  E^ c B .  S i m i l a r m e n t e  e s t u d o s  c i n é t i c o s  

de 2 , 2 , 2 - 1 r I h a I 0 gê ne o s - 1- a  r I I e t a n  ó i s <‘í ) em s o l u ç ã o  a q u o s a  

b á s i c a  ( e s q u e ma  1 ) m o s t r a m  que os r e s p e c t i v o s  b a n z a i d e í d o s  

e h a i o f ó r m i o s  s ão  p r o d u z i d o s  t ambém v i a  me c a n i s mo  E i c B  e 

que a f o r m a ç ã o  de d e r i v a d o s  do á c i d o  m a n d é l i c o  não é uma 

r e a ç ã o  c I n é t I c a m e n t e  c o m p e t i t i v a  com a f o r m a ç ã o  de b e n z a i -  

d e í d o s  a p a r t i r  do I n t e r m e d i á r i o  a l c ó x i d o ,  a não s e r  que 

se t e n h a  uma a l t a  e p e r m a n e n t e  c o n c e n t r a ç ã o  de a l c ó x i d o ' ' ^ .

( ^ )

: - cy , OH
CHO CH y

X = H , p ( O M e ) ,  N( CH3 ) g ,  C l ,  NO^ OU M- NOj  e Y=CI  OU Br
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fl p r e p a r a ç ã o  e d e c o m p o s i ç ã o  em me i o  b á s i c o  de c a r -  

b i n ó i s  f o i  e f e t u a d a  com o o b j e t i v o  de se e s t a b e l e c e r  um 

m é t o d o  s i n t é t i c o  p a r a  f o r m i l a ç â o  de a r e n o s ,  bem como a 

p r e p a r a ç ã o  de á c i d o s  b e n z ó i c o s  s u b s t i t u í d o s .

S a b e - s e  que a d e c o m p o s i ç ã o  de E , 2 , S - t r i c l o r o - l -  

a r i i e t a n o n a s  < 1 ) ,  em me l o  b á s i c o ,  f o r m a  os r e s p e c t i v o s  

s a i s  de á c i d o s  b e n z ó i c o s  e c l o r o f  ó rm í ô  ̂® , Comument e  e s t a s  

r e a ç õ e s  o c o r r e m  a t r a v é s  da f o r m a ç ã o  de i n t e r m e d i á r i o s  t e -  

t r a é d r l c o s ^ ^  qye  podem s e r  p r o d u t o s  f i n a i s  de r e a ç ã o  ou 

n ão ,  p o r  I s s o  f o r a m  a v e r i g u a d a s ^ l ^  as r e a ç õ e s  de h i d r a t a ç ã o  

de ( 1 )  e sua  d e c o m p o s i ç ã o  na f a i x a  de pH ( 5 , 5  -  1 3 , E ) ,  0 

m e c a n i s m o  da d e c o m p o s i ç ã o  p o s t u l a d o  p r e v ê  a f o r m a ç ã o  dos  

p r o d u t o s  a t r a v é s  de um mono e de um d i â n i o n ,  r e s p e c t l v a -  

me n t e ^ ' '  ( e q u a ç ã o  5 )  .

OH 1̂ 2 Produtos

- OCH3 , - C l

( e q u a ç ã o  5 )



A c i n é t i c a  da r e a ç ã o  de ( 1 ) ,  ( X=Cl  ou H)  com n u -  

c l e ó f l l o s  do t i p o  ROH ( R = m e t l l ,  e t i l ,  n - p r o p i l ,  n - b u t í l ) ,  

que r e s u l t a  na f o r m a ç ã o  do é s t e r  do á c i d o  b e n z ó i c o  c o r r e s 

p o n d e n t e ,  f o i  e s t u d a d a  na p r e s e n ç a  de q u a n t i d a d e s  c a t a l í 

t i c a s  de e t i l a m i n a ,  0 me c a n i s m o  p r o p o s t o  p a r a  e s s e  p r o c e s 

so é do t i p o  a d i ç ã o - e l i m I n a ç ã o  e a r e a t i v i d a d e  dos  á l c o o i s  

s e g u e  a o r d e m MeOH,  Et OH,  n - P r OH ,  n - BuOH,  0 I n t e r m e d i á r i o  

t e t r a é d r i c o  ( h e m i a c e t a l )  f o i  d e t e c t a d o  e s p e c t r o s c o p i c a m e n -  

t e  no d e c u r s o  da r e a ç ã o  ( e q u a ç ã o  B ) .  Quando  a r e a ç ã o  f o i  

r e a l i z a d a  na a u s ê n c i a  de e t i  l a m i n a ,  o p r o d u t o  f i n a l  em s o 

l u ç ã o  f o i  0 r e s p e c t i v o  n e m l a c e t a l .

- c c i ROH

11}

:-cci
)R

X
RNH

C H C l C O O R

( e q u a ç ã o  6 )

A p r e p a r a ç ã o  de d i v e r s a s  a m i d a s  e h i d r a z i d a s  p e l a  

r e a ç ã o  de ( 1 ) com d i f e r e n t e s  n u c l e ó f i l o s  é um p r o c e s s o  

s i n t é t i c o  g e r a l ,  de f á c i l  e x e c u ç ã o  e de e l e v a d o s  r e n d i m e n 
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t o s ^ .  As r e a ç õ e s  p r o c e s s a m - s e  r a p i d a m e n t e  com a m i n a s  a i i -  

f á t i c a s  e m a i s  l e n t a m e n t e  com a m i n a s  a r o m á t i c a s ,  s e n d o  

n e s t e  c a s o  n e c e s s á r i o  um c a t a l i s a d o r .

Po r  um me c a n i s m o  s e m e l h a n t e  ao p r o p o s t o  p a r a  a l 

d e í d o s  e c e t o n a s  na r e a ç ã o  de W l t t i g ^ ^ ^  c o m p o s t o s  h a i o c a r -  

b o n í i i c o s  r e a g e m com t r I  e t i I f o s f i t o  p a r a  d a r  como p r o d u t o  

uma o l e f i n a .  D i v e r s a s  r e a ç õ e s  com e s t e s  g r u p o s  f o r a m  d e 

s e n v o l v i d a s  p o r  C r a me r  g o u t r o s ,  onde  o me c a n i s mo  

p r o p o s t o  f o i  ( e s q u e ma  E):

< R O )  P:  
3

.Cl
C l

C l

< R O > '—O

\  /  
c 
4 

/  \

\  /

R O

R O  —  P -O

( e s q u e ma  S)

E s t e  m e c a n i s m o  e x p l i c a  a r e a ç ã o  de ( 1 )  com o t r l e -  

t i i f o s f i t o  d e s e n v o l v i d a  p o r  K h a r s c h  M. S.  e I r v i n g  

( e q u a ç ã o  7 ) .

P( CH3 CH2 0 ) 3  + - C C I 3 ( CH3 CHg0 ) g P ( 0 ) 0 C= CC Í 2

( e q u a ç ã o  7 )



A r e a ç ã o  de ( 1 ) com o n u c l e ó f i l o  a n f i f í l i c o  e t a n o -  

l a m i n a  f o i  e s t u d a d o  p o r  R e o e l o ^ ,  e a b e n z o M a ç ã o  o c o r r e  em 

um ou nos  d o i s  s í t i o s ,  d e p e n d e n d o  da c o n c e n t r a ç ã o  dos  r e a 

g e n t e s  e da t e m p e r a t u r a .

1 . 6 -  HEXACLQFL.OAC,EI .QNA..A.t iC f l? .- P B IE INCAO. USQ E REACgES

E n t r e  os m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  da HCf l ,  d e s t a c a m -  

s e :  a c l o r a ç ã o  da a c e t o n a ^ ^ ,  u t i l i z a n d o - s e  o c i r o  g a s o s o  e 

0 s u l f a t o  de q u l n o l i n a  ( c a t a l i s a d o r ) ;  da c l o r a ç ã o  da a c e 

t o n a  com c l o r o  g a s o s o  em s o l u ç ã o  c o n c e n t r a d a  de á c i d o  c í 

t r i c o  e l u z  s o l a r e s  q p o r  c l o r a ç ã o  da a c e t o n a  u s a n d o  a l t a  

p r e 9 s S 0̂ "^ .

0 uso  e r e a ç õ e s  da HCA s ão  b a s t a n t e  c o n h e c i d a s .  A 

HCA f o i  um d os  p r i m e i r o s  c o m p o s t o s  o r g a n o c I  o r a d o s  a s e r  

d e s c o b e r t o  p o s s u i n d o  p r o p r i e d a d e s  I n s e t i c I d a s ^ ®  e f o i  m u l 

t o  u s a d o ,  no I n í c i o ,  p a r a  c o m b a t e r  as e r v a s  d a n i n h a s  em 

p l a n t a ç õ e s  de f r u t a s  c í t r í c a s ^ ^  e t ambém como p r e c u r s o r a  

de m u i t a s  o u t r a s  s u b s t â n c i a s  f u n d a m e n t a i s  na q u í m i c a  o r g â 

n i c a .

A r e a ç ã o  da h e x a c i o r o a c e t o n a  com á g u a ^ ^ ,  em p r e 

s e n ç a  de q u a n t i d a d e s  c a t a l í t i c a s  de bas e  ( t r i a l q u i  l a m i n a s ,  

P l r i d i n a  e a c e t a t o  de s ó d i o  ou de p o s t á s s i o ) ,  f o r n e c e  c l o 

r o f ó r m i o  e á c i d o  t r i c i o r o a c é t i c o  ( e q u a ç ã o  8 ) .

. 0
0 1 3 0 - 0 - 0 0 1 ^  ̂ 01  o - c ; ; ^  + c Mc i

o “  ̂ ^ OH ^

( e q u a ç ã o  8 )
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A HCA r e a g e  com á l c o o i s ^ l ,  r o h , onde  R = a i q u i i ,  

a i i i ,  c i c l o h e x i l ,  em r a z õ e s  e q u i m o l a r e s  com r e n d i m e n t o s  

a c i ma  de 70% ( e q u a ç ã o  3 ) .

C l ^ C - g - C C l ^ „OH c i ^ c - c f C H C l
oa

( e q u a ç ã o  9 )

A f c I o r o a c e t í I  a ç ã o  de á l c o o i s  s i m p l e s  p o r  HCA em 

p r e s e n ç a  de f o r t e s  a c e p t o r e s  de l i g a ç ã o  h i d r o g e n i ô n i c a  Já 

f o i  b a s t a n t e  i n v e s t i g a d a  e f u n c i o n a  v i a  me c a n i s mo  do 1' i a l o -  

f ó r m i o .  E v i d ê n c i a s  e x p e r i m e n t a i s  i n d i c a m  que os f o r t e s  

a c e p t o r e s  de l i g a ç ã o  h I d r o g e n i Ô n i c a s  a t u a m como c a t a l i s a 

d o r e s  de l i g a ç ã o  de h i d r o g ê n i o ,  e c o m p o s t o s  p í r i d í n i c o s  

agem como c a t a l i s a d o r e s  n u c 1 e o f í M c o s , com os á l c o o i s  

p r i m á r i o s  r e a g i n d o  m a i s  f a c i l m e n t e  que os á l c o o i s  s e c u n d á -  

r i 0 9 ^ ^  ,

R u d a s v s k l i  e K h a s k l n ^ S  d e s c r e v e r a m  a t r l c i o r o a c e -  

t i  l a ç ã o  de'  a m i n a s  a r o m á t i c a s  com HCA ( e q u a ç ã o  1 0 ) .  Quando  

R = ( m , p ) H ,  - OCH3 ou CH3 , a t r í c I 0 r o a c e t I I  aç ão  o c o r r i a  em 

t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e ,  q u a n d o  R=m ou p - c i o r o  e r a  n e c e s 

s á r i o

NH 2

Q
C l  C -  C -  C C l

§

H, 02 n
-------------> C l ^ C - t i - N H - R

( e q u a ç ã o  10 )
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a q u e c i m e n t o  e q u a n d o  R = o - c l o r o  ou o - n í t r o ,  a r e a ç ã o  não 

o c o r r i a .  0 c o m p o r t a m e n t o ,  em c o n d i ç õ e s  a n i d r a s  de a m i n a s  

a r o m á t i c a s  e a l i f á t i c a s ,  f o i  I n v e s t i g a d o  p o r  M i g a i c h u K  e 

Ki i aBRl n^* ^  ( e q u a ç ã o  l i ) .  fl r e a ç ã o  com a m i n a s  a l i f á t i c a s  s e -

O o
C l  C - H - C C l ^  +  RN H -------- ► C l  C - C ^  +  C H C l3 3 2 3 \  3

( e q u a ç ã o  1 1 )

c u n d á r i a s  não f o r n e c e  bons  r e n d i m e n t o s ,  A r e a ç ã o  com h e x a 

me t  i l enod  l ami  na f o r n e c e  a d i a m i d a  com r e n d i m e n t o s  de 90%.

L a s l < o v i C 3 e S c h u l m a n ^ ^  e B u s b y ^ ^  e c o l a b o r a d o r e s  

d e s c r e v e r a m  p r o c e s s o s  de c l o r a ç ã o  de e n a m i n a s  u t i l i z a n d o  

h e x a c l o r o a c e t o n a  como a g e n t e  c l o r a n t e .

P a n e t t a  e C a s a n o v a ^ ^  d e s c r e v e r a m  um i m p o r t a n t e  uso 

da HCA na t r i c I o r o a c e t i I  a ç ão  de p e p t í d e o s  em DMSO s ob  c o n 

d i ç õ e s  n e u t r a s .  N e s t a s  c o n d i ç õ e s  a r e a ç ã o  com p e p t í d e o s  

s i m p l e s  o c o r r e  na p a r t e  a m í n i c a  da m o l é c u l a  e o g r u p o  c a r -  

b o x i i a t o  não i n t e r f e r e  na r e a ç ã o  ( e q u a ç ã o  1 2 ) ,  de f o r m a  

m u i t o  s e m e l h a n t e  do que o c o r r e  com a r e a ç ã o  d e s c r i t a  p o r

25 , 1 2 - 2 4 h

O H  H
C l  C C N H C H C O N C H C O O H  + C H C l

L

( e q u a ç ã o  12)
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Si mmo ns  e W i l e y ^ S ^  onde  a HCA r e a g e  com e t i l e n o c l o r l d r i n a  

f o r n e c e n d o  o é s t e r  do á c i d o  t r I c I o r o a c é t i c o  ( e q u a ç ã o  1 3 ) .

O K CO p
C l  C - t ! - C C l  +  C I C H  CH OH ^ ------ ► C l  c Ô o C H ^ C H C l  +  C H C l3 3 2 2 p e n t a n o  3 2 2 3

25° ,16h

( e q u a ç ã o  13 )

O u t r a  i m p o r t a n t e  a p l i c a ç ã o  da HCA e s t á  na p r o d u ç ã o  

de d e u t e r 0 c I 0 r 0 f ó r m i 0 ^ ^  u t i l i z a n d o  HCA/ DgO em p r e s e n ç a  de 

um ó x í d o ,  t i p o  BaO ou c a r b o n a t o s  de m e t a i s  do g r u p o s  i - f l  

ou l l - A .  Uma v a r i a ç ã o  do m é t o d o ^ ^  u t i l i z a  p i r i d i n a ,  a m i n a s  

a l i f á t i c a s  ou p i c o l i n a s  como c a t a l i s a d o r e s ,  com r e n d i m e n 

t o s  m a i o r e s  p a r a  p i r l d i n a  e E - p i c o l i n a ,

Nas r e a ç õ e s  da HCA com o r g a n o f o s f o r a d o s ,  d e s t a c a -  

se a r e a ç ã o  com os d i - e  t r í a l q u 1 i f o s f t t o s  na p r e p a r a ç ã o  de 

c o m p o s t o s  com p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s .  Os d I a l q u 11 f o s f i t o s  

[ ( R O ) ^  P,  o nd e  R = E t ,  Pr  e Bu ]  r e a g e m com a HCA^^O em p r e 

s e n ç a  de t r i e t i i a m i n a ,  d a n d o  de 4 8 , 5  a 6 3 , 5 % de r e n d i m e n 

t o s  de ( RO) 2 P ( 0 ) O C C I = C C 12 que a p r e s e n t a m  a t i v i d a d e  i n s e t i 

c i d a s  e f u n g i c i d a s .  Já os t r i a l q u i l f o s f i t o s  C( R0 ) 3 P,  onde 

R = Me,  E t ,  l - P r ,  Bu,  t - B u ]  são  b a s t a n t e  u s a d o s  em r e a ç õ e s  

com c o m p o s t o s  R' | C0 C l 3 ( R i  = Me , 0 0 1 3 ) '^ ’’ e t ambém q u a n d o  

f e n i M S .  E s t a s  r e a ç õ e s  f o r ma m h a i o v l n l i f o s f a t o s ,  p r o d u 

t o s  com a t i v i d a d e  a n t l c o I  i n e s t e r a s e , i n s e t i c i d a ,  f u n g i c i d a
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e a c a r i c í d a .  M a i s  e s p e c i f i c a m e n t e  q u a n d o  os p r o d u t o s  sSo 

( R 0 ) g P ( 0 ) 0 C ( C C Í 3 ) = C C I g ,  ( R 0 ) 2 P ( 0 ) 0 C ( M e ) = C C l 2 e

( R O ) g P < 0 ) OC<M e ) = C H C I , c a r a c t e r i z a m - s e  como e f i c i e n t e s  r e 

p e l e n t e s  de i n s e t o s ' ^ ^ .

1 .7  -  UB^.J..A.S

A p a r e n t e m e n t e  o mé t o d o  s i n t é t i c o  m a i s  s i m p l e s  de 

p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s ,  em l a b o r a t ó r i o ,  é a r e a ç ã o  de a mi n a s  

com d e r i v a d o s  do g r u p o  c a r b o n í l a ,  mas não é o c a m i n h o  ma i s  

c o n v e n i e n t e  p o r  c a u s a  da n e c e s s i d a d e  de e q u i p a m e n t o s  que 

t r a b a l h e m  em a l t a  p r e s s ã o .

Os m é t o d o s  m a i s  p r a t i c a d o s  em l a b o r a t ó r i o  e n v o l v e m  

a c o n d e n s a ç ã o  de a m i n a s  com u r é i a ,  i s o c i a n a t o s  ou d e r i v a 

dos  de i s o c i a n a t o s .  0 uso de r e a g e n t e s  b i f u n c l o n a i s  r e n 

dem p o l í m e r o s  ( e s q u e ma  3 ) .

RN H i NHB

RN H

C H O C N H R  
2 3

R N H C N H R  ■f-
R NC B

ÍJh h h -

[x=o , S , C l  ) cox
RNH ^NHR

R N H .
H N ^ N H  O 

2 2 U 
-------------------- ► R N H C

H N C O

( esq uema 3 )
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Qua n do  s ão  u t i l i z a d o s  i s o c i a n a t o s ,  e s t e s  pndem s o 

f r e r  r e a ç ã o  com á gu a  p r o d u z i n d o  u r é l a s  s i m é t r i c a s  ( e q u a ç ã o  

1 4 )  .

o
2  R N C O  +  H O -------- ► R N h Ü n HR +  CO

2  2

( e q u a ç ã o  1 -=̂ )

A u r é i a  pode  s e r  u t i l i z a d a  como m a t e r i a l  de p a r t i 

da o a r a  p r e p a r a ç ã o  de v á r i a s  e I m p o r t a n t e s  u r é i a s  c í c l i c a s  

e d e r i v a d o s  l i n e a r e s .  S e r v e  como e x e m p l o  a r e a ç ã o  de f o r -  

m a i d e í d o  com u r é i a  p r o d u z i n d o  a 1 , 3 - d I  m e t i I u r é i a . Quando  

a q u e c i d a ,  o p r o d u t o  d e s t a  r e a ç ã o  é c o n v e r t i d o  em r e s i n a  

p o l i m é r i c a  ( n u t r i i u r é i a )  de uso I n d u s t r i a l  em a d e s i v o s  e 

r e v e s t i m e n t o ,  c h ama d a  de U/ F  ou r e s i n a  u r é i a - f o r m a I  de I d o .

U r é i a s  s u b s t i t u í d a s  são de uma v a r i e d a d e  m u i t o  

g r a n d e  e são  a p l i c a d a s  em f  a  r m a c o  l o g  i a ^ ^ ^  q como h e r b i c i 

das' ^' ^.

1 . 7 . 1  -  MÉTODOS DE PREPARACSD

A -  BEA £S £ S...Ú,£ AM.! .NAS,..CQM URÉI A

Um dos  m é t o d o s  g e r a i s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s ,  em 

l a b o r a t ó r i o ,  e n v o l v e  a c o n d e n s a ç ã o  de a m i n a s  p r i m á r i a s  e 

s e c u n d á r i a s  com u r é i a ( e q u a ç ã o  1 5 ) .
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H . N Ç N H _  R N H ^  < o u  R N H ^ X  ) ---- ► R N h Ü n H ,  - N H  X o u  N H

( e q u a ç a o  15 )

P o l i u r é l a s ^ S  ggo o b t i d a s  q u a n d o  d i a m i n a  é c o n d e n 

s a da  com u r é i a  ( e q u a ç ã o  1 6 ) .  O u t r o  mé t o d o  de p r e p a r a ç ã o  de

o
H n H n H + H N B N H „  2 2 2 2

O
n h H n h + 2 N H 3

( e q u a ç ã o  16 )

d i a r i !  ou d i a i q u i I u r é i a s  s i m é t r i c a s ,  é p o r  a q u e c i m e n t o  de 

a m i n a s  com u r é i a  d e s i d r a t a d a  ou p o r  a q u e c i m e n t o  de uma s o 

l u ç ã o  a n i d r a  ou a q u o s a  de h i d r o c l o r e t o  de a mi n a  com 

u r é l a ‘̂ 8 - 5 2 ^  c o n f o r m e  e q u a ç ã o  17.

o
N H  ÍJn H ---- ► N H  N C O  < o u  N H  + H N C O >2 2 A----  4 3

O
R N H _  + N H . N C O  ---- ► R N h Ü n H + N H

R N H Jn H ^  ----► R N C O  + N H „  + H „ 02 % 3 2

o
R N H ^  + R N C O  -■ ► R N H C N H R

( e q u a ç ã o  17)
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B - R E A C ÃP. D £ .A n i N AS C O M  A C I D Q C l.fl,MÍC.Q

A mi n a s  t a mbé m r e a g e m com o á c i d o  c i â n i c o  p r o d u z i n 

do na d e c o m p o s i ç ã o  n í t r o u r é i a ,  com r e n d i m e n t o s  de 70 -  90% 

de a i q u M u r é í a s 5 3 - 5  8 ( e q u a ç ã o  1B e 1 9 ) .

o o
U U-»- -  -H2O

H N C N H  +  H N O  ---------► H N C N H  NO ----- ^
2 2 3 2  3 3

O
H n IiI n H N O  ---------------- ► H N C O  +  NO +  H O (<Z.Q. 18)2 2 c a l o r  2 2 ‘ t

o n d e :

R t = H 

R j  = a I q U i I

= HOCHgCH^

R ■) = R^ = a I q U I I

( e q u a ç ã o  18 e 19 )

E s t a  r e a ç ã o  t a mbé m é p o s s í v e l  com a a j u d a  do á c i d o  c i â n i c o  

p r o d u z i d o  do c i a n e t o  de s ó d i o  ou p o t á s s i o  m a i s  um á c i d o ,  

p o r  e x e m p l o  á c i d o  a c é t i c o  g l a c i a i .  Po r  e s s e  mé t o d o  são 

p r e p a r a d o s  d e r i v a d o s  da f e n l l u r é i a  ( X - C5 H5 NHCONH2 ) ;  p - b r o -  

mo ^ 3 ,  o , m , p - c l o r o ,  e t o x i ,  m e t o x l ,  m e t i l  ou f e n i i .  i s o  e



EE

S e c - b u t I  I u r é i e  e t i l ,  a i i l  e f e n i l u r é i a  t êm s i d o  p r e p a 

r a d a s  p o r  m é t o d o  s i m i l a r ^ " * .

c -  REAÇÕES DE AMI NAS COM I SQC I ANA l (JS

O u t r o  m é t o d o  g e r a l  de p r e p a r a ç ã o  de u r é l a s  e n v o l v e  

8 r e a ç ã o  de a m i n a s  ou a mô n l a  com i s o c i a n a t o ® ^  ( e q u a ç S o  

50 ) .

o
R N H ^  +  R ’ N C O  ---------► R ’ N h [ Í n HR

o n d e  R ; R ’ = H . a l q u i l  o u  f e n i l

< e q u a ç a o  5 0 )

Na r e a ç ã o  com d i a m i n a s  ( H ^ N Í C H ^ ) p N H 2 ) ;  o uso  de 

uma me n o r  q u a n t i d a d e  m o l a r  de i s o c i a n a t o  r e n d e  u r é i a s  mono 

e d l s s u b s t i t u í d a s .  A d i s t r i b u i ç ã o  dos  p r o d u t o s  d e p e n d e  da 

r e a t i v i d a d e  do r e a g e n t e ^  da c o n c e n t r a ç ã o  e da n a t u r e z a  do 

so I v e n t e ® 3  _

D -  R_EAC&E:5. QE AMI NAS COM I S OT I OC I AN ATOS

C o n t r a s t a n d o  com os i s o c i a n a t o s ,  os I s o t l o c i a n a t o s  

são r e l a t i v a m e n t e  não r e a t i v o s  com c o m p o s t o s  c o n t e n d o  g r u 

pos  h i d r o x l i a ^ “̂ .

Mono e d i s s u b s t i t u í d a s  t i o u r é l a s  t êm s i d o  d e s c r i 

t a s  como s e n d o  p r e p a r a d a s  p e l a  r e a ç ã o  de a m i n a s  ( R ^ N H ^ )
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com I so t. i oc I a n a t o s  <RNCS) ,  onde  R '  e R são a l l l ,  H / P h ,  

H / a l M ,  P h / Me ,  P h / B u , P f i / ,  e a i i l / a i i i ^ S ,

E -  REf lCÕES DE AMI NAS COM Cf lRBf lMATQS

A l q u i l u r é i a s  podem s e r  p r e p a r a d a s  p e l a  r e a ç ã o  do 

é s t e r  do á c i d o  c a r b â m i c o  com a m i n a s  p r i m á r i a s  e s e c u n d á 

r i a s  a l i f á t i c a s  não i m p e d l d a s ^ ^  ( e q u a ç ã o  2 1 ) em p r e s e n ç a  

de (C<qHg)g Sf^O como c a t a l i s a d o r

( e q u a ç ã o  2 1 )

O u t r o s  c a t a l i s a d o r e s  podem s e r  u s a d o s  como á c i d o s  

de L e w i s ,  a c e t a t o  c ú p r i c o ,  c l o r e t o  e s t â n i c o  e a l c ó x i d o  de 

a l u m í n i o .  Po r  e s t e  mé t o d o  são  p r e p a r a d a s  u r é i a s  d e r i v a d a s  

de a m i n a s  ( R i N H g )  o nd e  R-| = n - Cq Hg ,  n - C g H i g ,  C5 H5 , 

Cs HsCHg,  e n t r e  o u t r a s .

F -  5..ÜÜI£Sl£___DI RETA DE URé l AS COM DERI VADOS G A R B Q N l L I -

XL£1£.



1 -  A PARTI R DO F0 5GÊNI 0

F o s g ê n i o  r e a g e  com a m i n a s  p r i m á r i a s  p a r a  d a r  i s o -  

c í a n a t o s ^ ^ ' ^ 7 ^  que p r o d u z e m  u r é i a s  em t e m p e r a t u r a s  a b a i x o  

de 1 0 0 ° C .

P u s c h i n  e M l t e r ^ B  r e l a t a r a m  que o f o s g ê n i o  r e a g e  

com m - t o l u l d i n a  p a r a  d a r  C 0 ( N H - C g H ^ - m - M e >5 HCI  e com e t í -  

l e n o d i a m l n a  p a r a  f o r m a r  a e t l l u r é l a  c í c l i c a  h i d r o c l o r a d a  

( 2  -  I m I d trz 0 I I d 0 n a h i d r 0 c I 0 r a d a ) .

A mi n a s  s e c u n d á r i a s  r e a g e m com 0 f o s g ê n i o  p a r a  d a r  

c l o r e t o  de c a r b o n i l a ® ^ ,  que q u a n d o  t r a t a d o  com e x c e s s o  de 

a mi n a  p r i m á r i a  ou s e c u n d á r i a  ou a mô n i a  da u r é i a  a s s l m é t r i -  

c a 7 0 - 7 2 .

5 -  A PARTI R DO DI ÓXI DO DE CARBONO

Em m u i t o s  c a s o s  0 m a n u s e i o  de d i ó x i d o  de c a r b o n o  é 

i m p r a t i c á v e l  em l a b o r a t ó r i o s  p o r q u e  r e q u e r  e q u i p a m e n t o s  

e s p e c i a i s  p a r a  as r e a ç õ e s  que n e c e s s i t a m  de a l t a  p r e s s ã o  e 

t e m p e r a t u r a  ( 1 0 0  a t m ou m a l s ) ' ^ 3 - 7 5 _  f l p e s a r  d i s s o ,  e x i s t e m  

t r a b a l h o s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s  N , N - d l s s u b s t i t u í d a s  em 

t e m p e r a t u r a s  a m b i e n t e s  e s o b  p r e s s ã o  a t m o s f  é r  l ca' ^^ u s a n d o  

a m i n a s  ( RNHg,  q u a n d o  R = PhgCH,  c i c l o h e x i l ,  Ph,  P h C H j ,  Pr  

ou Meg CH)  e d i ó x i d o  de c a r b o n o  em p r e s e n ç a  de a m i n a s  t e r 

c i á r i a s  ( E t 3 N e o u t r a s )  com d i c i c l o h e x i l c a r b o i m i d a ,  com 

r e n d i m e n t o  de 3 1 - 9 8 %.
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3 -  ft P A R T I R  DQ.,n PM X ! .DQ„ DE C A R B QNP

0 m o n ó x i d o  de c a r b o n o  pode  s e r  u t i l i z a d o  p a r a  c o n 

v e r t e r  a m i n a s  em u r é i a s  a t r a v é s  de uma c a r b o n i i a ç ã o  c a t a 

l i s a d a .  f l i g u n s  t i p o s  de c a t a l i s a d o r e s  s ã o :  o s e l ê n i o  ( e  o 

o x i g ê n i o  como um c o - r e a g e n t e ) ,  o a c e t a t o  de p r a t a ,  o p a l á 

d i o  e 0 d e c a c a r b o n l i  de m a n g a n ê s ;  e s t e s  d o i s  ú l t i m o s  r e 

q u e r e m c o n d i ç õ e s  m a i s  r i g o r o s a s  de r e a ç ã o ,  como a l t a  p r e s 

são e t e m p e r a t u r a ^ ^ .  E x e m p l o s  de a l g u n s  c o m p o s t o s  p r e p a r a 

dos  p o r  e s t e s  m é t o d o s .  ( T a b e l a  l ) .

T a b e l a U r é i a s  a p a r t i r  de CO

AHIKAS
REAG.
/CO CATALIS. 80LV. REHS. / PEODÜIO RET.

n-C H 
4 9 2

0
2

Se IHF 95-99 n-C H KHCOt{H 
4 9 2

76

H KCH CH NH 
2 2 2 2

Se IHF 14
0

78

H NCH CH >31 
2 2 2 2

Se THF 98. au«. 
da P.

0
76

C H HH i 5 2
- PdCl

2
- 25 C H NHCOKHC H 

(5  6 5
77

Também são  u t i l i z a d o s  na s í n t e s e  d i r e t a  de u r é i a s :  

COS,  C S j ,  e COSe.



EB

G -  REAÇÕES DE URÉI A COM DERI VADOS Cf l RBQNÍ LI CQS

U r é i a  r e a g e  com uma g r a n d e  v a r i e d a d e  de r e a g e n t e s  

c a r b o n í l l c o s  p a r a  d a r  u r é i a s  d e r i v a d a s  s u b s t i t u í d a s ,  h e t e -  

r o c í c l i c a s  e l i n e a r e s ,  c o n f o r m e  e s qu ema  4 ,

( e s q u e ma  4 )

N o t a :  Os n ú me r o s  de 73 a 88 ( n o  esquema 4 )  r e f e r e m - s e  a 
n u m e r a ç ã o  b i b l i o g r á f i c a .
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H - U R É I A S C f C L.I.CAS

fl r e a ç ã o  da u r é i a  com e t  I I e n o d i a m i n a  d e s c r i t a  p o r  

W i l s o n 8 5 9 ,  H e r w i t z  e A n t e n ^ ^ b  ( e q u a ç ã o  5 5 )  é a q u i  d e s c r i t a  

p o r  c a u s a  do i n t e r e s s e  nas  u r é i a s  c í c l i c a s  t i p o  5 - i m i d a 2 o -  

l i d o n a  ( 5 )  e s u a s  v a r i á v e i s .  E s t a s  t ê m s i d o  p r e p a r a d a s  p e 

l a r e a ç ã o  de d i e t  i i ca r b o n a t o s ^ S  ou f o s g ê n i o  com u r é l a ^ ^ ^ .

o
H nHnh 

2 2

- N H
H NC H CH NH 

2 2 2 2 O
1 2 5  C

H n Ü n H C H  CH NH 
2 2 2 2

- N H

o □
1 9 0  - 2 1 5  C

O
.H

H— N N — H

< 5 >

( e q u a ç ã o  5 5 )

A 5 - i m l d a 2 o M d o n a  ( 5 )  f o i  t ambém o b t i d a  p o r  Ou r d e n  

e H e y wo o d ^ ^  r e a g i n d o  e t i i e n o d i a m i n a  com o t r i c l o r o a c e t a t o  

de m e t i i a  ( e s q u e ma  5 ) ,  Com o t r i f i u o r o a c e t a t o  de m e t i l a  o 

p r o d u t o  o b t i d o  f o i  ( 7 ) .  Emb o r a  M a d e l e i n e  e c o l a b o r a d o 

r e s 93
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( e s q u e ma  5 )

t e n h a m d e s c r i t o  a p r e p a r a ç ã o  do c o m p o s t o  ( 1 0 ) ,  de f a t o ,  

o u t r o s  a u t o r e s ^ ' '  nSo c o n s e g u i r a m  c o n f i r m a r  a a f i r m a t i v a  e 

da r e a ç ã o  do t r i c i o r o a c e t a t o  de m e t i l a  com EDA,  na r a z ã o  

de 2 : 1 ,  i s o l a r a m  s o m e n t e  a d i a m l d a  ( 8 ) ,  Com e x c e s s o  de EDA 

0 p r o d u t o  i s o l a d o  f o i  o ( 5 ) ^ ’’ ' ^ ^ .

A I n t e r p r e t a ç ã o ^ ’' dada  p a r a  o es quema ( 5 )  é de que

( 6 ) é 0 p r i m e i r o  i n t e r m e d i á r i o  e d e p e n d e n d o  das  c o n d i ç õ e s  

pode  r e a g i r  p a r a  f o r m a r  a d i a m l d a  ( 8 ) ou i n t r a m o I e c u i a r -  

me n t e  f o r m a r  o I n t e r m e d i á r i o  c í c l i c o  ( 9 )  que f o r m a  o c om

p o s t o  ( 5 ) ,  q u a n d o  X = C I ,  e o c o m p o s t o  ( 7 ) ,  q u a n d o  X=F.

I -  U R É I A S .  A . S . S . I , n é T R . I C . A S  „ D . I . S S U O S T  1 T U  f D A S

São i n ú m e r o s  os m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s  

a s s i m é t r i c a s  d i s s u b s t I  t u í d a s  c o n h e c i d o s  na l i t e r a t u r a ,  mas
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em g e r a l  m u l t o  l a b o r i o s o ,  G i l b e r t  e Soma^ ^  r e p o r t a r a m  a 

r e a ç ã o  da d l f e n i i u r é l a  e d i a i qu l i u r é i a a , da n d o

f e n I I  d i a  I q u M u r é i a  . Se g u n d o  T h o m p s o n ^ ^  a r i  i a l q u l l u r é i a s  

podem s e r  o b t i d a s  p e l a  r e a ç ã o  de f e n l l u r i é l a  com a l q u í l a -  

m i n a s ,  l i b e r a n d o  a m ô n l a ,  p o r  e x e m p l o .

Nas f ' e a ç õ e s  de o x i d a ç ã o  ( c a r b o n i i a ç ã o  o x i d a t i v a )  

d e s c r i t a s  p o r  A n d e r s o n  e P a r l s h ^ S ^  t a n t o  u r é l a s  a s s i m é t r i 

c a s  como s i m é t r i c a s  são  o b t i d a s  com os s u b s t r a t o s  de p a r 

t i d a  c a r b o h I  d r a z i d a s  <NHgNHCONHNH^ ou NHgNHC0 NH3 Ci  ) o x i d a 

das  p o r  l o d o ^ ^ .  S e r v e  como e x e m p l o  a o x l d a ç â o  de c a r b o h i -  

d r a z l d a ;  u s a n d o  d I m e t i I a c e t o a m i d a  como s o l v e n t e  ( e q u a ç ã o  

E 3 ) .

H N N H C O N H N H  + 4 1  +  1 0 R N H  -------- ► R N H C O N H H  +  8 R N H  I  +  2 N
2 2 2 2  3  2

( e q u a ç S o  B 3 )

l z o l e b s l < l  e Pawl ai <3® d e s c r e v e r a m  mé t o d o  s i n t é t i c o  

de u r é i a s  s i m é t r i c a s  e a s s i m é t r i c a s  N , N ' - d i s u b 3 t i t u í d a s  

p e l a  a m i n ó i i s e  de b I s ( 4 - n í t r o f en I i ) c a r b o n a t o s ,  s e n d o  a 

s u b s t i t u i ç ã o  f e i t a  no i n t e r m e d i á r i o  I s o l a d o .  0 p r o d u t o  v a 

r i a  de a c o r d o  com o uso de d i f e r e n t e s  a m i n a s  s e g u n d a  

s u b s t i t u i ç ã o  ( e q u a ç ã o  5 4 ) .

JC-
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4 - 0 „ N C , H ^ 0 - ^  ' ^ O C ^ H ^ N O „ - 4  2 ^ ^ ”  2  ^   ̂2^ „  ___ _____
2 6 4  6 4  2  -------------------— —---------► R . N  ^ O C ^ H ^ N O ^ — 4

Tamb. '  2  h  1 ^  6 4  2
< 1 )  < 2 )

lo-lTrib. , 4  h Tamb. , 2 h

N -  R

s i M e t r i o a as s i Me t r i c a

( e q u a ç ã o  2 ^ )

03 m é t o d o s  m a i s  e m p r e g a d o s  p a r a  a p r e p a r a ç ã o  de 

u r é i a 3 a s s i m é t r i c a s  d i s s u b s t i t u í d a s  e n v o l v e m  a r e a ç ã o  de 

i s o c i a n a t o s  com ami  n a s ^ ^ “ " ' , mas o n ú mer o  de i s o c i a n a t o s  

d i s p o n í v e i s  c o m e r c i a l m e n t e  é m u l t o  l i m i t a d o .  Uma das  a l 

t e r n a t i v a s  p a r a  o p r o l 3 l ema é r e a g i r ^ ^ " *  t r  i c I o r o a c e t a m l  das  

N - s u b s t I  t u í d a s  em DMSO\ NaOH com d i f e r e n t e s  c a r b o x a m i d a s  ou 

s u l f o n a m i d a s  q u e ,  v i a  f o r m a ç ã o  de i s o c i a n a t o  " i n  s i t u " ,  

p r o d u z e m  a c i i u r é i a s  ou s u i f o n l l u r é l a s .

O u t r o s  m é t o d o s  usam o f  os gê n ( o 03 , mas d e v i d o

a t o x i c i d a d e  s ão  p e r i g o s o s  e,  p o r t a n t o ,  d e s a c o n s e l h á v e i s .
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J - U R ^ I A S  S I M É T R I CAS

Os m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s  s i m é t r i c a s  são 

n u m e r o s o s ”* . E l a s  podem,  p o r  e x e m p l o ,  s e r  f a c i l m e n t e

p r e p a r a d a s  p o r  a q u e c i m e n t o  de i s o c i a n a t o s  com H2 O 

( e q u a ç S o  E 5 ) ,

OH

(15)

( e q u a ç ã o  E5 )

Co mume n t e  e m p r e g a - s e  u r é i a ^ ^ ^ ,  f o s g ê n i o ^ ^ O ,  i , i ~  

c a r o o n í i d M m i d a z o i ^ ^ ^  e d e r i v a d o s  do á c i d o  c a r b ô n i -  

c o 'í 1 2 , 1 1 3  p a r a  o b t e n ç ã o  de u r é i a s  s i m é t r i c a s  d e r i v a d a s  na 

r e a ç ã o  com as a m i n a s  a p r o p r i a d a s .

O e s t a c a m - s e  a i n d a ,  os m é t o d o s  s i n t é t i c o s  d e s e n v o l 

v i d o s  p o r  f l t a s s a n o v a ,  P e t r o v  e M a i l o v " ' ”' '^ p a r a  u r é i a s  s i m é 

t r i c a s  b i s b e n z i i a d a s  a p a r t i r  de N - b e n z i i t r i c l o r o a c e t a m i -  

d a s ,  t r a t a d a s  com c a r b o n a t o  de p o t á s s i o  em DI^SO.
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1 . 8 -  .P £.S..T..! £ 1 D AS

1 . 8 . 1  -  i M f í QDÜC?(0

A q u i m i o t e r a p i a  das  p l a n t a s  ( t r a t a m e n t o  das  p l a n 

t a s  com q u í m i c a )  t e v e  o r i g e m  a m u i t o s  s é c u l o s  a t r á s  ( s é c .  

X V ) .  De s s e  s é c u l o  a t é  h o j e  f o i  m a g n í f i c o  o a v a n ç o  c i e n t í 

f i c o  6 t e c n o l ó g i c o  no e s t u d o  e p r e p a r a ç ã o  de c o m p o s t o s  

q u í m i c o s  p a r a  o c o mb a t e  de p r a g a s  na a g r i c u l t u r a .

Um dos  g r a n d e s  m a r c o s  h i s t ó r i c o s  dos  d e f e n s i v o s  

a g r í c o l a s  f o i  a p r o d u ç ã o  e uso  do DDT ( 5 , E - d l - ( p - c l o r o f e -  

ni  I ) - 1 , 1 , 1 - t r i c I 0 r 0 e t a  no ) ( 1 1 ) .  D e v i d o  as s u a s  r e c o n h e c i 

das  p r o p r i e d a d e s  p e s t e c i d a s ^ ^ ^  e a sua  a l t a  t o x i c i d a d e  é 

que d e s p e r t o u - s e  p a r a  os p r o b l e m a s  a m b i e n t a i s  d e r i v a d o s  do 

uso  i n d i s c r i m i n a d o  de d e f e n s i v o s  a g r í f ^ n i a s .

Cl C —  H

(11)
O u t r o  f a t o  i m p o r t a n t e  na p r o d u ç ã o  e uso de d e f e n 

s i v o s  a g r í c o l a s  é a p e s q u i s a  q u í m i c a  e b i o l ó g i c a  na p r e p a 

r a ç ã o  de d r o g a s  m a i s  e s p e c í f i c a s  com r e s p e i t o  ao t i p o  de 

p r a g a  a s e r  c o m b a t i d a .  Com i s s o  s u r g i r a m ,  p o r  e x e m p l o ,  os 

h e r b i c i d a s ,  no c o mb a t e  aos  m a i s  d i v e r s o s  t i p o s  de e r v a s



33

d c i n i n h a s ;  os a c a r i c i d a s ,  como a g e n t e s  c o n t r o l a d o r e s  e de 

p r o t e ç ã o  em á r v o r e s  f r u t í f e r a s ;  e os i n s e t i c i d a s ,  d e s t a -  

c a n d o - s e  os o r g a n o f o s f o r a d o s , o r g a n o c  i o r o f o s f o r a d o s , c a r -  

b a ma t o s  e a t u a l m e n t e  os p í r e t r ó i d e s .

A p r e s e n t a m o s  a s e g u i r ,  r e s u m i d a m e n t e ,  a l g u n s  d e s 

s es  c o m p o s t o s  i n s e t i c i d a s  ( p r e p a r a ç ã o ,  d e g r a d a ç ã o  e a t i v i 

dade  b i o l ó g i c a )  d e v i d o  à r e l a ç ã o  com o o b j e t i v o  do p r e s e n 

t e  t r a b a i n o .

A -  QRGANQFQSPDRADQS.  QRGANQCLDRQFQSFQRADQ5 E CARBAMA-

0 s u c e s s i v o  d e s e n v o l v i m e n t o  dos  i n s e t i c i d a s  o r g a -  

n o f o s f o r a d o s  e de c a r b a m a t o s  e s t i m u l a r a m  o exame de 

c o m p o s t o s  com a t i v i d a d e s  a n t i c o i  I n e s t e  r a s e *  como o c o m p o s 

t o  F i 3 a s t l g n i n e ’ ' ' ^ ' ' ' ' ' 3 ( 1 5 ) .  A p r o p r i e d a d e  d e s t e  a l c a l ó i d e  

e s t á  b a s e a d a  na p o r ç ã o  f e n i l m e t l l c a r b a m a t o  que p e r m i t e

A0
( 1 2 ) ( 13 )

{*) C o l l n e s t e r a s e : E n z i ma  r e s p o n s á v e l  p e l a  h i d r ó i l s e  da 
a c e t I I c o I  I n a , á c i d o  a c é t i c o  e c o l i n a ,  p r e s e n t e  no c é i e b r o ,  
c é l u l a s  n e r v o s a s  e c é l u l a s  v e r m e l h a s  do s a n g u e ^ ^ ® .



p r o d u z i r  d e r i v a d o s  t i p o  N o s t l g m i n a  ( 1 3 )  com p r o p r i e d a d e  

c o n t r a  d o e n ç a s  p a r a s i t á r i a s .

E s t e s  c o m p o s t o s  s e n d o  b a s e s  f o r t e s  são i o n i z a d o s  

em s o l u ç ã o  a q u o s a ,  t e n d o  uma b a i x a  s o l u b i l i d a d e  em l i p í 

d i o s  e,  em c o n s e q u ê n c i a ,  f i c a m  i n á b e i s  p a r a  " p e n e t r a r ” o 

í on  nas  me mb r a n a s  do s i s t e m a  n e r v o s o  do i n s e t o ’’ ^ ^ .

O u t r o s  t r a b a l h o s  f o r a m  r e a l i z a d o s  com uma s é r i e  de 

d e r i v a d o s  h e t e r o a r o m á t i c os  de d í m e t i  I c a r b a m a t o s , e s p e c i a l 

me n t e  os que c o n t é m  n ú c l e o s  p i r l d í n i c o s ,  r e s u l t a n d o  em 

c o m p o s t o s  com m o d e r a d a  t o x l c i d e z  a p e q u e n o s  v e r t e b r a d o s .  

Um e x e m p l o  é o P i r i m i c a r b  ( M )  o b t i d o  da r e a ç ã o ( e q u a ç ã o 5 6 )

CH

H . N H H C

CH

CH

Ih < C H  >
3  2

8 §

CH

( e q u a ç ã o  56 )

Os m o n o m e t I 1 c a r b a m a t o s  t ambém p o s s u e m p r o p r i e d a d e s  

p e s t i c i d a s  e s ão  m a i s  f á c e i s  de h l d r o i i z a r  que os d i m e t i l -  

c a r b a m a t o s .  Os c a r b a m a t o s  f e n ó M c o s  são  e s p e c i a l m e n t e  u s a 

dos  como i n s e t i c i d a s  e os p r i m e i r o s  c o m p o s t o s  d e s t e  g r u p o  

são os < ? < í - n a f t í i ,  c a r b a r i i  ou S e v i n  ( 1 5 )  i n t r o d u z i d o s  p e l a



35

A m e r i c a n  U n i o n  C a r b a l d e  Compan y ^ ^  ^ em 1956 ( e q u a 

ção 5 7 ) .

OH

C O C l

O C O C l

( e q u a ç ã o  El)

- 1 - ^  
bas  e

o - y - N H CH

(15 )

0 c o m p o s t o  ( 1 5 )  é m u i t o  a t i v o  c o n t r a  I n s e t o s  c o n 

s i d e r a d o s  p e s t e s  p a r a  f r u t a s ,  v e g e t a i s ,  a i g o d ã o  e s u b s t i 

t u e m 0 D D T ( l l )  p o r  s e r e m m a i s  b i o d e g r a d á v e i s  e se a c u m u l a 

r em menos  no e c o s s i s t e m a .

Os c a r b a m a t o s  são  m e t a b o l i z a d o s  p o r  d o i s  s i s t e m a s  

b á s i c o s ,  ambos  e n v o l v e n d o  a q u e b r a  da l i g a ç ã o  c a r b a m a t o -  

é s t e r ;  I s t o  é,  v i a  a t a q u e  d i r e t o  p o r  e s t e r a s e  ou p o r  o x i 

d a ç ã o  (MFO = m i x e d - f u n c t l on o x i d a s e s ) ,  s e g u i d o  da d e g r a d a 

ção  n i d r o i ( t l c a  de um i n t e r m e d i á r i o  i n s t á v e l ' ' ^ ' '  ( e q u a ç ã o  

E 8 )  .

RO C N H C H

ROH +  CCH N H C O  H )  -------- ► CH NH + CO
3 2 3 2 2

- O
R O C N H C H  OH

» 2 °
-+ ROH +  CO +  NH CM O

2 3 2

( e q u a ç ã o  EB)
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03 o r g a n o f o s f o r a d o s  r e p r e s e n t a m  uma c l a s s e  de p e s 

t i c i d a s  o r g â n i c o s  dos  m a i s  i m p o r t a n t e s ,  com a v a n t a g e m  s o 

b r e  os o r g a n o c I  o r a d o s , de se d e g r a d a r e m  r a p i d a m e n t e  a p ó s  a 

a p l i c a ç ã o ,  p o r  i s s o  são  c o n s i d e r a d o s  não p e r s i s t e n t e s  e 

não a c u m u l á v e i s  em m a t é r i a s  o r g â n i c a s .  Os m a i s  c o n t i e c i d o s  

s ã o :  O i a z o n ,  D i c h i o v o s ,  P a r a t h i o n ,  P h o r a t e  e l ^ l n i n p h o s .

R e c e n t e m e n t e  v á r i o s  o r g a n o c  I o r o f o s f o r a d o s  f o r a m  

s i n t e t i z a d o s ' ’ ^  p o r  C r a me r  F . ,  a t r a v é s  da r e a ç ã o  de f o s f i -  

t o s  [ P = ( C^ H^ O> 2 P ( 0 ) - ]  com c o m p o s t o s  ha I o c a r b o n í I  i c o s  e o u 

t r o s ,  o b t e n d o  v á r i o s  c o m p o s t o s  com p r o p r i e d a d e s  p e s t i c i d a s  

( T a b e l a  M ) .

TABELA I I ; ORGANOFOSFORADOS

<PÍ = <C H O) P<0> 2 5 2
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B -  P I RETRÓI DES

É a c l a s s e  de p e s t i c i d a s  m a i s  u s a d a  a t u a l m e n t e  d e 

v i d o  a s ua  b a i x a  t o x i c i d a d e  ao homem e a sua  p o u c a  p e r s i s -  

t ô n c I  a na n a t u r e z a .

0 P i r e t r u m  é um i n s e t i c i d a  de c o n t a t o  o b t i d o  da 

f i o r  do c r i s â n t e m o ,  seu uso  é m u i t o  a n t i g o  e é m u i t o  p r o 

d u z i d o  no K ê n l a ^ ^ ^ .

0 P i r e t r u m  é i m p o r t a n t e  p e l a  sua r á p i d a  a ç ão  em 

i n s e t o s  v o a d o r e s  e p e l a  sua  b a i x a  t o x l c i d e z  em p e q u e n o s  

a n i m a i s  v e r t e b r a d o s  e,  ao c o n t r á r i o  do O D T ( l l ) ,  não é p e r 

s i s t e n t e  e não d e i x a  r e s í d u o s  t ó x i c o s .  I s t o  e x p l i c a  p o r  

que não a p r e s e n t o u ,  com o uso p r o l o n g a d o ,  r e s i s t ê n c i a  p e 

l a s  p o p u l a ç õ e s  de i n s e t o s .  É t ambém u s a d o  p a r a  o c o n t r o l e  

de p e s t e s  em a l i m e n t o s  a r m a z e n a d o s ,  t a n t o  a n í v e l  i n d u s 

t r i a l  q u a n t o  d o m é s t i c o ,  p o r  c a u s a  de sua  s e g u r a n ç a  e a ç âo  

r á p i d a ' ' ’' ' ^.  E n t r e t a n t o ,  a m a i o r  d e s v a n t a g e m ,  e s p e c i a l m e n t e  

na a g r i c u l t u r a ,  r e p o u s a  na f a l t a  de p e r s i s t ê n c i a  ( n e c e s s á 

r i a  em m u l a s  s i t u a ç õ e s )  d e v i d o  a sua I n s t a b i l i d a d e  na p r e 

s e n ç a  de i uz e a r .

A p r i m e i r a  a ç ã o  de um p i r e t r ó i d e  pode s e r  s o b r e  o 

s i s t e m a  n e r v o s o  do i n s e t o  e e s t u d o s  h i s t o  i óg l c o s ”' ^^^ t em 

r e v e l a d o  uma e x t e n s i v a  r u p t u r a  dos  t e c i d o s  n e r v o s o s .  0 

s i n t o m a  v e r i f i c a d o  no i n s e t o  é de c o n v u l ç õ e s  d e v i d o  a d e s 

c a r g a s  no s i s t e m a  n e r v o s o  p e r i f é r i c o  e c e n t r a l .
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OS i n s e t o s  podem r e c u p e r a r - s e  de d o s e s  s u b l e t a i s  

de P i r e t r u m  a p l i c a d a s  d e v i d o  aos  s e u s  s i s t e m a s  de a u t o - d e -  

f e s a ,  p o r  I s s o  é n e c e s s á r i o ,  em m u i t o s  c a s o s ,  a s s o c i a r  p e 

q u e n a s  q u a n t i d a d e s  de o u t r o s  i n s e t i c i d a s  p a r a  g a r a n t i r  a 

e f i c i ê n c i a  na a p l i c a ç ã o .  A c a p a c i d a d e  de r e c u p e r a ç ã o  dos  

i n s e t o s  d e p o i s  da a p i í c a c ã o  de d o s e s  s u b l e t a i s ,  é d e v i d o  a 

r á p i d a  d e s i n t o x i c a ç ã o  e n z i m à t i c a  " I n  v i v o " ,  p r o v a v e l m e n t e  

p e l a  e n z i m a  m i c r o s s o m á t i c a  (MMO = m i x e d  -  m i c r o s o n a i - o x i -  

d a s e s  ) .

P i r e t r u m  é o b t i d o  das  f l o r e s  do c r i s â n t e m o  p o r  e x 

t r a ç ã o  com q u e r o s e n e  ou d i c l o r o e t i i e n o .  0 c o n c e n t r a d o  e x 

t r a í d o  é d e s t i l a d o  a v á c u o ' ' ’’ ^ .  0 p r o d u t o  c o n t é m  q u a t r o  

c o m p o n e n t e s  i n s e t i c i d a s  p r i n c i p a i s .  Os c o m p o s t o s  são  é s t e -  

r e s  de d u a s  c i c l o p e n t a n o n a s  ( 1 B )  < R ' =  CH3 ou e de

d o i s  á c i d o s  c I c I o p r o p a n o c a r b o x í  I í c o s  ( 1 7 )  ( r  = CH3 o u  

C0gCH3 ) .  A e s t r u t u r a  dos  p i r e t r i n s  p r i n c i p a i s  são  m o s t r a 

dos  em ( 1 8 )  ( e s q u e m a s  6 ) .
H

OM

(16)
U7)

\ /

■ y . : V
06}

COMpOfctOft R ’
PIRETHIN I -CHsCH^
PIRETRIN I I -CHsCH
CEHERIN I - 3
CEMEHIH I I - 3

-co^c
- C H ^

( es quema 6 )
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fl s í n t e s e  do á c i d o  c r i s a n t ê m i c o  e das  c i c l o p e n t s -  

n o n â s ' ' ’' ^  o f e r e c e u  a p o s s i b i l i d a d e  de o b t e n ç ã o  de p i r e t r ó í -  

des  s i n t é t i c o s ;  o p r i m e i r o  d e i e s  f o i  o A i l e t r i n  < 1 9 )  p r e 

p a r a d o  p e l a  e s t e r i f i c a ç ã o  do á c i d o  < + / - )  c r i s â n t e m i c o  ( 1 7 ,  

R= - CH3 ) com 0 á l c o o l  a l e t r o l o n e  ( a i , R ' = H ) .

H C 
3

» 3 ^

. H 
H

Û r e mo ç ã o  do g r u p a m e n t o  c e t o  do f l l l e t r a i n  ( 1 9 )  

p o s s i b i l i t a  a s í n t e s e  de o u t r o s  p í r e t r ó i d e s  s i n t é t i c o s ,  

t i p o  B i o a i i e t r i n .

0 p i r e t r ó i d e  n a t u r a l  m a i s  a t i v o  é o P I r e t r i n  i 

( 1 8 - A )  e e s t u d o s  m e t a b ó i i c o s  t e m m o s t r a d o  que a l i g a ç ã o  

p o n t e  do é s t e r  c i c l o p r o p a n o  é m u i t o  r e s i s t e n t e  à c l i v a g e m  

e p r o p o r c i o n a  um a p r o p r i a d o  c e n t r o  p o l a r  na m o l é c u l a  c u j a  

p r o p r i e d a d e  i n s e t i c i d a  é d e v i d a  j u s t a m e n t e  a p e r m a n ê n c i a  

i n t a c t a  d e s t a  e s t r u t u r a  d u r a n t e  o m e t a b o l i s m o .  A a t i v i d a d e  

i n s e t i c i d a  dos  p í r e t r ó i d e s  m o s t r a m ,  em g e r a l ,  um c o e f i 

c i e n t e  de t e m p e r a t u r a  n e g a t i v a ,  r a z ã o  p e l a  q u a l  são  ma i s  

p o t e n t e s  q u a n d o  a p l i c a d o s  em b a i x a s  t e m p e r a t u r a s .

A m a i s  i m p o r t a n t e  e t a p a  do m e t a b o l i s m o  dos  p l r e -  

t r ó i d e s  a p a r e c e  e n v o l v e n d o  a o x i d a ç ã o  p e l a  " m i x e d e - f u n c -

1 1  0 n 0 X i d a s e s " ( MFO) ,  no c a s o  do A I I e t  r' i n ( 1 9 )  um dos  g r u 

pos  m e t i i a  do i s o b u t i i ,  do l a d o  de c a d e l a  do a n e l  c i c l o -
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p r o p a n o ,  é o x i d a d o  p a r a  á c i d o  c a r u o x í l l c o  ( 2 0 ) com o r e s t o  

da e s t r u t u r a  p e r m a n e c e n d o  i n t a c t a  ( e q u a ç ã o  2 9 ) .

H C HOH C ,H
^ --0=0" ÍH2. = ^=0-^ í!£2.

/  N / X
H C R H C R

3 3

HOC^ .H H<>2 ^  /H
C = C ^  -------- ,

H C R H C R
3 3

( 20  )

R= r e s t a n t e  da m o l é c u l a  de A l l e t r i n  ( 1 9 )

( e q u a ç ã o  2 9 )

Em 1 9 4 0 ,  E n g l e s o n  de s c o l a r  l u ”! ^  que o ó l e o  de P i r e 

t r u m  ( SESf l l ^E)  t i n h a  p o u c a  e f e t i v i d a d e  como i n s e t i c i d a ,  mas 

que sua a t i v i d a d e  s i n e r g í s t i c a  d e p e n d i a  da p r e s e n ç a  de

c o m p o s t o s  c o n t e n d o  g r u p o s  m e t i l e n o d í o x i f e n i i ,  t a l  como o 

SESAMI N ( 2 1 )  e do b u t ó x i d o  de p i p e r o n i l  ( 2 2 ) ,  a u m e n t a n d o  

sua e f i c á c i a  e e f e i c i ê n c l a  como p e s t i c i d a .

( A )  Fe nô men o  q u í m i c o  em que os e f e i t o s  de d o i s  c o m p o n e n t e s  

a t i v o s  de mesma m i s t u r a  é m a i o r  do que q u a n d o  i s o l a d o s .  A 

s u b s t â n c i a  que r e d u z  o f e n ô me n o  é ch amada  s l n é r g i c a ^ 9 .



4 1

( 21  )

( 2 2 )

A a ç ã o  de p í r e t r ó i d e s  s i n e r g í s t i c o s  p r o v a v e l m e n t e  

e n v o l v e m  a i n i b i ç ã o  da o x i d a ç ã o  p e l o  i n s e t o ,  t o r n a n d o  e f e 

t i v a  £s a ç ã o  p e s t i c i d a  do c o m p o s t o .

Com 0 c r e s e n t e  d e s u s o  de p e s t i c i d a s  c o m p r o v a d a m e n -  

t e  n o c i v o s  ao homem e à n a t u r e z a ,  como os o r g a n o c l o r a d o s  

( D D T ) ,  c a r b a m a t o s  e o u t r o s ,  os p i r e t r ó i d e s  vem se t o r n a n d o  

uma g r a n d e  a l t e r n a t i v a  p a r a  os p r o b l e m a s  de p e s t e s  a g r í c u -  

l a s ,  d e v i d o  p r i n c i p a l m e n t e  a a l g u m a s  de s u a s  p r o p r i e d a d e s  

c omo :

( 1 ) A l t a  p o t ê n c i a ;

( 2 )  E s p e c t r o  a b r a n g e n t e  c o n t r a  I n s e t o s  I n c o n v e n i e n t e s  na 

a g r i c u l t u r a  e no bem e s t a r  do homem;

( 3 )  E x c e l e n t e  e f e i t o  l e t a l  c o n t r a  I n s e t o s  v o a d o r e s ;



B a i x a  t o x i c i d e z  p a r a  p e q u e n o s  a n i m a i s  v e r t e b r a d o s  e ao 

h omem;

( 5 )  B a i x a  p e r s i s t ê n c i a ;

( 6 ) V o l a t i v i d a d e  m é d i a ;

( 7 )  Pouc o  o d o r ;

( 8 ) Uso como I n s e t i c i d a  r e p e l e n t e .

As p e s q u i s a s  a t u a i s  v o l t a m - s e  p a r a  a o t i m i z a ç ã o  

dos  p í r e t r ó i d e s ,  b u s c a n d o  s u p e r a r  a d e f i c i ê n c i a  com r e l a 

ção a s ua  v o l a t i l i d a d e  e p e q u e n a  p e r s i s t ê n c i a ,  m u i t o  n e 

c e s s á r i a  p a r a  a l g u n s  c a s o s  de m o l é s t i a s ,  Pa r a  s u p e r á - l a s ,  

os e s t u d o s  e t r a b a l h o s  t ê m p r o p o s t o  a l t e r a ç õ e s  nos  g r u p o s  

a u x i l i a r e s ,  m a n t e n d o  a e s t r u t u r a  p r i n c i p a l  do á c i d o  c r i 

s â n t e m i c o  (53).  As a l t e r a ç õ e s  nos  g r u p o s  s u b s t i t u i n t e s

--------- ^ o o H
R

( 2 3 )

R podem s e r  h a l o g ê n e o s  ( F , C l , 0 r ) ,  b u s c a n d o  s e mp r e  uma 

m a i o r  e f i c i ê n c i a  do p i r e t r ó i d e  como i n s e t i c i d a .
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CAPI TULO I I

RESULTADOS E DI SCUSSÃO

E . 1  -  PREPARACaO DA HEXACLORO AC ETONA ( H C A ) ^ ^

0 e s que ma  7 m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  de p r e p a r a ç ã o

da h e Xac I 0 r 0 ace  1 0 nal aeJ.

0 ___  OH Cl O
CH ficH i CH -t=CH ---» CH -fi-CH Cl + HCl3 3 3 2 3 2

O O Cl Cl Cl
Cl cüci ' Cl cntícHci -̂--- i--— <---^

^ 2 8 ) ^   ̂ 2

( e s q u e ma  7 )

E s t e  p r o c e s s o  d e s c r i t o  a c i m a ,  e n v o l v e  c l a r a m e n t e  

d ua s  e t a p a s  d i s t i n t a s :  a p r i m e i r a ,  sem c a t a l i s a d o r ,  é a 

i n t r o d u ç ã o  de 4 á t o mo s  de c l o r o ,  v i a  o t a u t ô m e r o  e n ó M c o ;  

a s e g u n d a  é a c i o  r a ç ã o  t o t a l  que n e c e s s i t a  de um c a t a l i s a 

d o r ,  luz,  e c a l o r  p a r a  e f e t i v a r - s e .

A h e x a c l o r o a c e t o n a  ( 2 8 )  em ò t i m o  e s t a d o  de p u r e z a ,  

f o i  o b t i d a  a t r a v é s  de c i o r a ç â o  ( c o m C i ^  g a s o s o )  da a c e t o n a  

u s a n d o - s e  como c a t a l i s a d o r  o s u l f a t o  de q u i n o l i n a  ou s u l 

f a t o  de p i r l d i n a .  Os r e n d i m e n t o s  v a r i a m  de a c o r d o  como o 

c a t a l i s a d o r  u s a d O:  90% p a r a  o s u l f a t o  de q u i n o l i n a  e 80% 

p a r a  o s u l f a t o  de p i r i d i n a .  0 p r o c e s s o  em ambos os c a s o s  é
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r e l a t i v a m e n t e  s i m p l e s  ( v e r i f i c a r  i t e m  3 . 5 . 4 ) ,  p o r é m o s u l 

f a t o  de p i r í d i n a ,  e mb o r a  m a i s  b a r a t o  do que o de q u i n o l i -  

na ,  não é t e c n i c a m e n t e  m a i s  v a n t a j o s o  h a j a  v i s t o  s ua  d i f i 

c u l d a d e  de r e a p r o v e i t a m e n t o  ( m u i t o  h i g r o s c ó p i c o ) .

0 m é t o d o  u t l l i z a d o ^ S  é b a s t a n t e  v a n t a j o s o  s o b r e  os 

d  e m a i s ^ ^ ' 27 ( c a p ,  i - l . B ) ,  p o i s  o p r o c e s s o  como um t o d o  é 

e c o n o m i c a m e n t e  v i á v e i ,  uma vez  que os r e a g e n t e s  são c o m e r 

c i a i s  ( a c e t o n a  e c i o r o )  e r e l a t i v a m e n t e  de b a i x o  c u s t o  e o 

p r o d u t o  da r e a ç ã o  é s o me n t e  a HCA,  Já os d e ma i s  m é t o d o s  a 

r e a ç ã o  p ode  f o r m a r  m a i s  de um p r o d u t o ,  c o n s e q u e n t e m e n t e ,  

com r e n d i m e n t o s  m a i s  b a i x o s  p a r a  a HCA.

Como s u b s t r a t o  a HCA e n c a i x a - s e  d e n t r o  dos  o b j e t i 

vos  de d e s e n v o l v i m e n t o  de m é t o d o s  s i n t é t i c o s  a p a r t i r  de 

c o m p o s t o s  c o n t e n d o  o g r u p o  C C I 3 . A l i á s ,  n e s t e  p a r t i c u l a r  

u s a r - s e - á  os d o i s  g r u p o s  t r i c l o r o m e t i l a ,  como g r u p o s  de 

s a í d a .

B.S  -  PREPARAC20 DAS TRI CL QR0 AR I LETANQNAS

0 e s q u e ma  8 m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  p a r a  o b t e n ç ã o  

da E , 5 , 2 - t r i c I 0 r 0 - 1 - ( p - X ) f e n i  I e t a n o n a s ( X  = H e C l ) .

L h x / r S V L c H c i  x - / ? S V 5 - c c i3 o \ / 2 ftc«Uto dí \ Nw«' / 35 5 C \ / 0
Sodio .95 C

X - H ( 2 4 )  e Cl  ( 5 5 )

( e s q u e m a  8 )
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0 m é t o d o  de p r e p a r a ç ã o  das  5 , E , S ~ t r l c l o r o - 1 -  

( p - X ) f e n l l e t a n o n a s  (X = H e C I X 3 . 5 . 1  e 3 .E.S,  r e s p e c t i v a 

m e n t e )  é s i m p l e s  e de c u s t o s  b a i x o s ,  em c o m p a r a ç ã o  com o u 

t r o s  m é t o d o s ' ' * ^ ' ^ ^  ( c a p .  i - 1 . 5 ) .  A TCA (E^)  f o i  p r e o a r a d a  

p e l a  c l o r a ç ã o  da a c e t o f e n o n a  e a p - C I T CA  ( 2 5 )  p o r  a c i l a ç ã o  

de F r i e d e l  C r a f t s  de c l o r o b e n z e n o  e p o s t e r i o r  c l o r a ç ã o  da 

( p - r . : i )  a c e t o f e n o n a  o b t i d a :  s e n d o  que p a r a  ambas ,  f o i  u t i 

l i z a d o  a c e t a t o  d e , s ó d i o  como c a t a l i s a d o r ,  á c i d o  a c é t i c o  

como s o l v e n t e  e gás  c l o r o  como a g e n t e  de c l o r a ç ã o ,  t o d o s  

r e a g e n t e s  c o m e r c i a i s .  Os m é t o d o s  r e q u e r e m  s o me n t e  c u i d a d o s  

na " i n t r o d u ç ã o "  do ú l t i m o  c l o r o  na m o l é c u l a ,  c u j o  a c o m p a 

n h a me n t o  d e v e  s e r  f e i t o  a t r a v é s  da c r o m a t o g r a f i a  g a s o s a .

0 e s qu e ma  9 m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  p a r a  o b t e n ç ã o  

das  P-MeO ( 2 6 )  e ( 2 7 )  p - M e - 1 r i c I  o r o  a r I  I e t a n o n a s .

o nde  X = p- l ^eO e p- Me

( esquema 9 )

E s t a s  são  o b t i d a s  a t r ' a v é s  da o x i d a ç ã o  dos  c o r r e s 

p o n d e n t e s  c a r b i n ó i s ^  ( 3 , 2 . 3 )  u t i l i z a n d o  PCC ( p i r i d í n i o  

c I 0 r 0 c r o m a t o ) como a g e n t e  o x i d a n t e .

E s s a s  t r i c i o r o a r i l e t a n o n a s  s u b s t i t u í d a s  d i f i c i l 

me n t e  são  o b t i d a s  p e l a  c l o r a ç ã o  d i r e t a  da r e s p e c t i v a  a c e 

t o f e n o n a  s u b s t i t u í d a  p o r  que há f o r m a ç ã o  de p r o d u t o s  de
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c l o r a ç S o  no a n e l  d e v i d o  aos  e f e i t o s  do g r u p o  s u b s t i t u i n t e . 

Fo i  e s c o i n i d o  o PCC como a g e n t e  o x i d a n t e  p e l a  sua  f a c i l i 

dade  de o b t e n ç ã o  e s ua  c o m p r o v a d a  e f i c i ê n c i a ^ .

fl r e a ç ã o  a c o n t e c e  d i l u i n d o  os c a r b i n ó i s  em C H ^ C l ^ ,  

a d i c i o n a n d o  o PCC e r e f i u x a n d o  a s o l u ç ã o  s ob  a g i t a ç ã o .  fl 

r e a ç ã o  é a c o mp a n i i a d a  p o r  c r o m a t o g  r a f  i a ( T L C )  em c l o r o f ó r 

m i o .  T e r m i n a d a  a r e a ç ã o ,  o c o m p o s t o  é d e s t i l a d o  à v á c u o ,  

a p r e s e n t a n d o  bons  r e n d i m e n t o s  <80% e 78% r e s p e c t i v a m e n t e ) .

E . 3 -  REf lCÃQ DA HCA CQN ET I LENQDI  AM I NA <EOA)

Com 0 o b j e t i v o  de se o b t e r  o c o m p o s t o  ( 4 E ) ,  5 - i m i -  

ü a z o l i d o n a ,  p r e c u r s o r  da u r é i a  Di^i  ( 4 3  ) (1 , 3 - d  i me 11 I - E - i  m i -  

d a z o M d o n a ) ;  e do Di^PU ( 4 4  )< N , N ' - d  I me t  i i - N  , N ' - p  r o p i i e n o u -  

r é i a )  que t e m s i d o  a d v o g a d o s  como e x c e l e n t e s  s u b s t i t u t o s  

do s o l v e n t e  p o l a r - a p r ó t i c o  HMPA < h e x a m e t i  I f o s f o r a m i d a ) ,  

( 0 P( NMe 2 ) 3 ) ,  s u s p e i t o  de s e r  c a r c  I no g ê n  l c o ' ' ^ ^  ' , mas i n 

t e n s a m e n t e  u s a d o  em s í n t e s e s  e n v o l v e n d o  c o m p o s t o s  o r g a n o -  

m e t á l  i c o s ' ' ^ ^ .

D i v e r s o s  m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  dos  c o m p o s t o s  ( 4 3 )  

e ( 4 4 ) ,  s o l v e n t e s  c a r o s ,  sâo  d e s c r i t o s  na i l t e r a t u r a . 

A s s i m ,  a p a r t i r  de a mi n a  NHg( CH2 ) r ,NH5 ( n  = E e 3 )  ( e q u a ç ã o

2 9 ) ,  num p r o c e s s o  l a b o r i o s o  e que e x i g e  c o n d i ç õ e s  d r á s t i 

cas  de t  emp e r a t  u r c), é o b t i d o  o i n t e r m e d i á r i o  ( 4 2  ou 4 5 )  

que é,  e n t ã o ,  m e t i  l a d o  p r a  p r o d u z i r  ( 4 3 )  ou ( 4 4 ) .



^1

H-N N-H H C-N 3

(4Z)

'N-CH

(43)

H^C-N 'N-CH

\ / ( 4 4 )  \ ^ ^ ( 4 5 )

a m e t I i a ç S o  é f a c i l i t a d a  p o r  c a t a l i s a d o r  de t r a n s f e r ê n c i a  

de f a s e  ( f l i i q u a t  3 3 6 ,  TEBA,  b r o m e t o  de t e t r a b u t i 1a mô n i o  e 

o u t r o s ) .

-NH. NH 2\
NH. NH.2 2 

<n= 2 e 3>

CH
.NHc=o --- y c=o

2 ou 3

M^SO^/'NaOH

Í olupno.>Qioxano atai isador
< CH 2 n \  / c=o

fcH

( eq ua ç i à o  2 9 )

f l I t e r n a t I v a m e n t e ^ ^ , a r e a ç S o  do t r i c i o r o a c e t a t o  de 

m e t i  I a com e x c e s s o  de EDA < 1 : 1 0 ) ,  a g i t a d o  d u r a n t e  2 4  b em 

t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e ,  d e s t i l a d o  s u a v e m e n t e  p a r a  r e t i r a r  

água  e c l o r o f ó r m i o ;  s e n d o  o r e s í d u o  n o v a m e n t e  d e s t i l a d o  

( 1 5 0 o C a 6 mmHg)  p r o d u z i n d o  um m a t e r i a l  só I i d o - e s c u r o  ( PF 

9 8 - n 5 ‘-'’ C ) ,  que r e c  r I s t f i  M z a do  em e t a n o i  f o r n e c e u  43% do 

c o m p o s t o  ( 4 E )  com p o n t o  de f u s ã o  de 1 3 E , 5 - 1 3 5 ^ C  ( e q u a ç S o

30 ) .
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„ _ EDA »xormmoCl C-COO-CH^ — -— ;----- :---» H-r<'0 3 24 h , *«1 t .C “« / I .  « U t v .dvsti laç «Co
Í~H H3C-r̂ N-CH,

( 4 5  ) 

( e q u a ç ã o  3 0 )

( 4 3  )

O u t r o s  m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  de DMI e DMPU s ão  c o 

n h e c i d o s  e i n c l u e m  a a l q u i l a ç â o  das  r e s p e c t i v a s  u r é i a s  com 

N0H/ CH 3 I , ou c o n d e n s a ç ã o  d e s s a s  com f o r m a i d e i d o  e r e d u -  

ç3o com á c i d o  f ó r m i c o ^ ^ O ^  ou p o r  h i d r o g e n a ç ã o  c a t a i  í t i -  

e c o n d e n s a ç ã o  de 1 , 5 - d  i ( m e t  I I  ami  no ) e t a n o  ou 1 , 3 -  

d i ( m e t i i a m i n o ) p r o p a n o  com f o s g ê n i o ’' ^ ?  ou com d i ó x i d o  de 

c a r b o n o  com e l e v a d a  t e m p e r a t u r a  e p r e s s ã o ^ ^ ^ .

C o n s i d e r a n d o  que a r e a ç ã o  da HCA com EDA d e v e  f o r 

mar  0 mesmo í n t e r m e d l á r I  o da r e a ç ã o  do é s t e r  t r i c l o r o a c e -  

t a t o  de m e t i i a  com EDA ( e s q u e ma  5 ) ,  d e v e r - s e - l a  o h t e r  o 

c o m p o s t o  ( 4 2 )  de f o r m a  menos  t r a b a l h o s a  e t a l v e z  m a i s  r a 

p i d a m e n t e .

N e s t e  t r a b a l h o  f o r a m  r e a l i z a d a s  r e a ç õ e s  da HCA com 

EDA em d i v e r s a s  r a z õ e s  de c o n c e n t r a ç ã o  ( 1 : 1 ) , ( 1 : 2 )  e ( 1 : 5 )  

s e n d o  que o p r o d u t o  o b t i d o  s e mp r e  f o i  a d l a m l d a ( 8 ) c o r r e s 

p o n d e n t e  .

E f e t u o u - s e ,  t ambém,  a r e a ç ã o  da HCA com EDA a t r a 

vés  do c o n t r o l e  de pH do m e i o .  D e v i d o  a d i f e r e n ç a  nos 

pKa <5 da e t  i I e no d  i aml  na ( 6 , 9 8 5  e 1 0 , 0 7 5 ) ,  e s t a  pode  s e r  

p r o t o n a d a  num dos  g r u p o s  a m í n l c o s ,  m a n t e n d o - s e  o o u t r o  na 

f o r m a  - NHg  e que r e g i r l a  com HCA f o r m a n d o  o i n t e r m e d i á r i o  
+

C I 3 CCONHCH2 CH2 NH3 . Ao s e r  d e s p r o t o n a d o  0 1 n t e r m e ü I á r 10 se
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a s s e m e l h a  ao d e s c r i t o  no es quema 5 .  N a t u r a l m e n t e  a c i c l l -  

z a ç ã o  s e r i a  a e t a p a  s e g u i n t e .  Ne s s e  p r o c e s s o  f o i  u s a d o  o 

s i s t e m a  b i f a s e  ( h e x a n o / s o I u ç ã o  a q u o s a )  e s t a n d o  a HCA d i 

l u í d a  em h e x a n o  e a EDA na s o l u ç ã o  t a mp ã o  ( K g H P O^ / K H g P O^ ) .  

A t r a v é s  do s o n i c a d o r  p r o m o v i a - s e  a r e a ç ã o .  Mas ,  p a r a  s u r 

p r e s a  0 p r o d u t o  f o r m a d o  s e mp r e  f o i  a d i a m i d a  ( 8 ) ( e s q .  5 )  e 

não 0 c o m p o s t o  ( 4 E ) .

Quando  a u m e m t o u - s e  a p r o p o r ç ã o  m o l a r  de EDA em r e 

l a ç ã o  a HCA ( 1 : 1 0 ) ,  na p r e s e n ç a  ou não de ? . n i v e n t e  ( e t a -  

n o i ) ,  e a g i t o u - s e  d u r a n t e  E4 h s e g u i d o  de um l o n g o  p e r í o d o  

de r e p o u s o  ( 4  a 5 d i a s ) ,  o c o r r e u  a f o r m a ç ã o  de um f i n o  

p r e c i p i t a d o  b r a n c o  que c e n t r i f u g a d o  e l a v a d o  s u c e s s i v a s  

v e z e s  com e t a n o l ;  p r o d u z i u  c o m p o s t o  com p o n t o  de f u s ã o  de 

18 E - 1 8 4 ° C .

A a n á l i s e  e s p e c t r o s c ó p i c a  de l . V .  ( f i g .  i )  d e s s e  

c o m p o s t o  i n d i c o u  p r e s e n ç a  de l i g a ç ã o  N- H ( 31BG c m - i ) e de 

l i g a ç ã o  C- N ( 1 B 8 0  cm“ ”’ ) ,  mas a u s ê n c i a  de c a r b o n i i a .

0 t e s t e  de F u g i w a r a  i n d i c o u  a a u s ê n c i a  de c l o r e 

t o s  ,

0 e s p e c t r o  de RNM de c ' * ^  a p r e s e n t o u  s i n a i s  em 6 

( p p m ) = 4 5 , 9 B  e 7 4 , E4 r e s p e c t i v a m e n t e ,  i n d i c a n d o  s o me n t e  

d o i s  t i p o s  de c a r b o n o .

0 e s p e c t r o  de RNI^ de H^ ( f i g .  E)  a p r e s e n t o u  s i n -  

g l e t e  de g r a n d e  I n t e n s i d a d e  em 6  ( p p m ) = 2 , 9 D  e de d o i s  d u -  

b i e t e s  c e n t r a d o s  em 6  ( p p m ) = E , 7 7  e 2 , 6 3  r e s p e c t i v a m e n t e ,  

r e p r e s e n t a n d o  i n e t i l e n a s  p o s s i v e l m e n t e  p o s s u i n d o  p r ó t o n s  

h e t e r o t r ó p i c o s ,  onde  , d e v i d o  ao a m b i e n t e  q u í m i c o  d i f e r e n 
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t e  ( p r ó t o n  em p r o x i m i d a d e  ao p a r  de e l é t r o n s  do N)  c o n d u 

z i r i a  à s i n a i s  de a c o p l a m e n t o s  em r e g i õ e s  d i f e r e n t e s .

A a n á l i s e  e l e m e n t a r  ( CHN)  em a m o s t r a s  p r o v e n i e n t e s  

de d u a s  p r e p a r a ç õ e s ,  a p r e s e n t o u  p a r a  a p r i m e i r a  a m o s t r a  

5 0 , 6 3 %  de C;  9 , 9 0 % de H e 3 9 , BE% de N,  i n d i c a n d o  uma f ó r 

mu l a  m í n i m a  de C ■)  ̂5 0 H3  ̂4 7 N ■) e p a r a  a s e g u n d a  a m o s t r a  

5 1 , 6 3 % de C;  9 , 5 7 % de H e 4 0 , 1 4 % de N e com f ó r m u l a  m í n i 

ma de C-j 5 1 H3 3 1 IM-] . E s s e s  d a d o s  do CHN,  c o m b i n a d o s  com os 

d a d o s  da e s p e c t r o s c o p i a  de ma s s a  ( F i g . 3 )  que a p r e s e n t o u  

p i c o  do í on  m o l e c u l a r  de 14 2 ,  e dos  d e m a i s  d a d o s  e s p e c -  

t r o s c ó p i c o s  s u g e r e  0 c o m p o s t o  de e s t r u t u r a  ( 3 7 )  e não 0 de 

e s t r u t u r a  ( 4 2 ) ,  c u j a  f ó r m u l a  m o l e c u l a r  é de CBH-|qN,q.

D i v e r s a s  e s t r u t u r a s  f o r a m  c o n s i d e r a d a s  d u r a n t e  0 

p r o c e s s o  de o b t e n ç ã o  dos  d a d o s  e s p e c t r o s c ó p  I c o s , mas que 

no t r a n s c o r r e r  de o b t e n ç ã o  d e s s e s ,  a l g u m a s  f o r a m  s e n d o  

d e s c a r t a d a s :

CCI3 - N H  ,N^

A n .N '  NH

\ --------/  N H " ^  n '  i-IH'
(46) (47) (37)

a e s t r u t u r a  ( 4 6 )  é d e s c a r t a d a  d e v i d o  aos  r e s u l t a 

d os  n e g a t i v o s  no t e s t e  de i d e n t i f i c a ç ã o  de c l o r e t o s ,  CHN,  

massa  e RNf^ de c ' ’ ^ .  a e s t r u t u r a  ( 4 7 )  t ambém é d e s c a r t a d a  

p o r q u e  não c o r r e s p o n d e  com os e s p e c t r o s  de ma s s a ,  CHN e 

RNM de h ’’ . F i n a l m e n t e  a e s t r u t u r a  ( 3 7 )  é que e s t á  de c i c o r -  

do com os d a d o s  e s p e c t r o s c ó p i c o s .
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0 m e c a n i s m o  s u g e r i d o  p a r a  e s t a  r e a ç 3 o  p r e s s u p õ e  a 

f o r m a ç ã o  de um i n t e r m e d i á r i o  t r i c l o r o a c e t a m l d a ,  que l e n t a 

me n t e  c i c l l z a ,  p e r d e n d o  m o l é c u l a  de á g u a ,  p a r a  f o r m a r  o 

p r o d u t o  ( 4 7 ) .  A e t a p a  f i n a l  e n v o l v e  uma r e d u ç ã o .  Não e s t á  

c l a r o  com t a l  p r o c e s s o  o c o r r e ,  t e n d o  em v i s t a  que nenhum 

r e a g e n t e  r e d u t o r  é a d i c i o n a d o  ao me i o  r e a c i o n a l .  Na v e r d a 

d e ,  p r e s e n t e s  e s t ã o  a e t i l e n o d i a m i n a ,  á g u a ,  c l o r o f ó r m i o  e 

H C I . T a l v e z  a l g u m a  r e a ç ã o  e n v o l v e n d o  a o x l d a ç ã o  da d i a m i n a  

p u d e s s e  p r o v o c a r  a r e d u ç ã o  de ( 4 7 )  p a r a  ( 3 7 ) ,  c o n f o r m e  

e q u a ç ã o  ( 31 ) .

CI3CCCCCI3 * MH2CH2CH2NH2 ■ agitação >  CI3CCONHCH2CH2NH2  ̂ HCI

HCl
'NH

0-^CCl3

m

lenLo

,NH 

^ — CÛCI

NH2CH2CH2NH2

,NH ^,0 NH-
-HjO

'N  NH'

,NH ,N>
Redução

'N  NH'

,NH NH,

'NH ”  NH'

( e q u a ç ã o  3 1 )
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P a r a  v e r i f i c a r  os r e s u i t a d o s  o b t i d o s  r e f e z - s e  a 

r e a ç ã o  do e s t e r  t r i c i o r o a c e t a t o  de e t i l a  com EDA em i d ê n 

t i c a s  c o n d i ç õ e s  da r e a ç ã o  d e s c r i t a  com a HCA.  0 c o m p o r t a 

me n t o  r e a c i o n a i  f o i  o mesmo e p r o d u z i u  o c o m p o s t o  ( 3 7 ) .

a d i f e r e n ç a  e s t r u t u r a l  e n t r e  os é s t e r e s  m e t i i  e 

e t i l  t r i c i o r o a c e t a t o  não d e v e r i a  p r o d u z i r  e f e i t o s  c a p a z e s  

de a l t e r a r  o p r o d u t o  o b t i d o ,  p o i s  em ambos os c a s o s ,  o i n 

t e r m e d i á r i o  f o r m a d o  é e x a t a m e n t e  o mesmo.

2 . ^  - P R E P A R A C /^0, D E U.fí̂  I AS

0 e s q u e ma  ( 1 0 ) m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  p a r a  o b t e n 

ção  das  u r é i a s  s i m é t r i c a s

p
NU c r i  D M S O / N a O H  J

o n d e ,  RT = CgH5 e n -C g H y

( e s q u e ma  1 0 )

E s t a  r e a ç ã o  s ò m e n t e  f o i  d e s e n v o l v i d a  p a r a  c o m p r o 

v a ç ã o  do f u n c i o n a m e n t o  do mé t o d o  d e s c r i t o  na l i t e r a t u r a ^ ^ • 

0 e s q u e ma  ( 1 1 ) m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  de o b t e n ç ã o  

das  t r i c i o r o a c e t a m l d a s

Cl  c — 3
 ̂ hcxano 

8 - c c ,  -  -------------

o n d e ,  R i =  CgHg ,  n - Cg Hy  e CgMi - ]

( esquema 11 )
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E s s a s  t r i c I o r o a c e t a m i das  f o r a m  d e s e n v o l v i d a s  como 

r e a g e n t e s  de p a r t i d a  p a r a  o b t e n ç ã o  das  u r é i a s  s i m é t r i c a s ^ ^  

e a s s i m é t r i c a s .

0 e s q u e ma  ( 1 5 ) ,  m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  p a r a  o ü -  

t e n ç S o  de u r é i a s  a s s i m é t r i c a s

Kju p r^ i  D M S O /N a .O H  J3 --------------► R N H C N H R g ,
^ 8 8 0 ° C

R2.-NH3,

onde  R' |= CgHs e n - C s H y  g ^ 5 = C3 H7 , C s H i i ,  n-C<l'^9 ® • ~C3 H7

( e s q u e ma  1 2 )

As t r i c I o r o a c e t a m i d a s  q u a n d o  t r a t a d a s  com DMSO e 

Na^CO;^, f o r m a  i s o c i a n a t o  " i n  s i t u ” , que r e a g e  com a a mi n a  

Rg - NHp ,  f o r m a n d o  a u r é i a  a s s i m é t r i c a .  Um mé t o d o  e f i c i e n t e ,  

com bons  r e n d i m e n t o s  e de c u s t o s  b a i x o s ,  e v i t a n d o  d e s t a  

f o r m a  0 uso  de r e a g e n t e s  t ó x i c o s ,  i n s t á v e i s  e p o u c o  d i s p o 

n í v e i s  c o m e r c i a l m e n t e .

I n ú m e r o s  são os m é t o d o s  de p r e p a r a ç ã o  de u r é i a s  

d e s c r i t a s  na l i t e r a t u r a  ( c a p . 1 - 1 . 7 ) ,  mas a m a i o r i a  é de 

( i i f t c i l  e x e c u ç ã o  p o i s  e mp r e ga m r e a g e n t e s  i n s t á v e i s  e t ó x i 

cos  como os i s o c i a n a t o s  e f o s g ê n i o .

R e c e n t e m e n t e  f o i  p u b i 1 c a d o ' ' 0 1 um mé t o d o  a l t e r n a t i 

vo p a r a  a p r e p a r a ç ã o  de a c i l  e s u I f 0 ni  l u r é  I a s , a p a r t i r  da 

r e a ç ã o  de t r i c i o r o a c e t a m i d a s  N - s u b s t i t u í d a s  em DMSO/ NaOH 

com d i f e r e n t e s  c a r b o x a m i d a s  ou s u l f o n a m i d a s  ( e q u a ç ã o  3 2 ) .
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^ N H ^ ^ C C 1 _  + H_N 3 2
'' / X

80 C

onde SÍ = CO„ ou SO 2 2

( e q u a ç ã o  3B)

0 m e c a n i s m o  p r o p o s t o  e n v o l v e  a f o r m a ç ã o  do I s o c i a -  

n a t o  a p a r t i r  de t r i c l o r o a c e t a m i d a  que r e a g e  com o s a l  de 

s ó d i o  de uma c a r b o x a m i d a  ou s u l f o n a m l d a  ( e q u a ç ã o  3 3 ) .

+ ” 2 °CCI Na ----► R —  C = N = 0  + CHCl' 3 1  3 NaOH

R^-N=C=0 + 'NHNa
.Na+

'S

2 ” ( e q u a ç ã o  3 3 )

0 m é t o d o  p r o p õ e  a i n d a  que as t r i c i o r o a c e t a m l d a s

q u a n d o  t r a t a d a s  com Di ^SO/ NaOH,  a 8 0 ° C ,  d u r a n t e  30 m i n u t o s ,  

r e n d e m u r - é i a s  s i m é t r i c a s  N , N ' - d i s s u b s t i t u í d a s .

0 m é t o d o  d e s c r l t o ’' ^ ^  r e s t r i n g i u - s e  à o b t e n ç ã o  de 

a c i  i / 8 u I f 0 n I I u r é I  as e u r é i a s  s i m é t r i c a s .  Po r ém,  s a b e - s e  

que os m é t o d o s  de o b t e n ç ã o  de u r é i a s  a s s i m é t r i c a s  d i s s u b s -  

t l t u í d a s  são  m a i s  e s c a s s o s  e q u a s e  s e mp r e  e n v o l v e m  r e a g e n 

t e s  t ó x i c o s ,  q u a n d o  não c o m e r c i a i s .

Se a HCa p ode  s e r  f a c i l m e n t e  p r e p a r a d a  e u s a d a  p a 

r a  o b t e n ç ã o  de t r 1 c i o r o a c e t a m i d a s ^ ^ ^  p o d e - s e ,  e n t ã o ,  a d a p 

t a  r - s e  0 m é t o d o  d e s c r i t o  a c i ma  p a r a  o b t e n ç ã o  de u r é i a s  a s 

s i m é t r i c a s  do t i p o  Ri NHCONHRg.
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D e s t a  f o r m a ,  p l a n e j o u - s e  a p r e p a r a ç ã o  de t r i c i o -  

r o a c e t a m l d a s  ( t a b e l a  i i i )  como p r i m e i r a  e t a p a ,  f a z e n d o - s e  

r e a g i r  HCA e a m i n a s  do t i p o  R ' NHg  ( o n d e  R = f e n i l ,  c i c l o h e -  

x i i  e n - p r o p i i ) ,  na r a z ã o  de ( l . - l )  em s o l v e n t e  a p o i a r .  As 

t r I c I o r o a c e t a m i d a s  f o r a m  I s o l a d a s ,  s e c a s  e i d e n t i f i c a d a s  e 

m i s t u r a d a s  em DMS0 / N a g C 03 com a s e g u n d a  a mi n a  ( R ' ' N H 2 , o n 

de R = c i c l o h e x i l ,  n - P r ,  n - 0 u ,  i - P r ) ,  A s o l u ç S o  f o i  a q u e 

c i d a  a BO^C d u r a n t e  30 m i n u t o s ,  e e n t ã o  f o i  d e r r a m a d a  s o 

b r e  á g u a ,  com a f o r m a ç ã o  de p r e c i p i t a d o  que i s o l a d o  e r e -  

c r i s t a l i z a d o ,  p r o d u z i u  u r é i a s  a s s i m é t r i c a s  d i s s u b t i t u í d a s  

( t a b e l a  V ) ,

B u s c o u - s e  t ambé m d e s e n v o l v e r  o mé t o d o  de p r e p a r a 

ção  d e s s a s  u r é i a s  em r e a ç ã o  de e t a p a  l i n i c a ,  p a r t i n d o  da 

HCA e d e m a i s  r e a g e n t e s ;  mas a r e a ç ã o  não d e m o n s t r o u  v i a b i 

l i d a d e ,  não o b t e n d o - s e  as t r l c l o r o a c e t a m i d a s , t ã o  p o u c o  as 

u r é i a s .

A p r e p a r a ç ã o  das  t r i c l o r o a c e t a m i d a s  é um p r o c e s s o  

m u i t o  s i m p l e s  de r e a l i z a r ,  r e q u e r e n d o  s o me n t e  c u i d a d o s  na 

m i s t u r a  dos  r e a g e n t e s ,  que d ev e  s e r  l e n t a  p o r  c a u s a  da a l 

t a  r e a t i v i d a d e  da HCA.

D e v e - s e  d e s t a c a r  que o p r o c e s s o  de r e c r i s t a l i z a ç ã o  

dos  p r o d u t o s  não é s i m p l e s ,  s e n d o  que em a l g u n s  c a s o s  a 

p u r i f i c a ç ã o  f o i  a l a v a g e m com s o l v e n t e  e p o s t e r i o r  p r e c i 

p i t a ç ã o  do c o m p o s t o .  A t r o c a  da bas e  de NaOH p a r a  Na g C 03 

o c o r r e u  d e v i d o  à e v i d ê n c i a s  e x p e r i m e n t a i s  q u e ,  s e n d o  u t i 

l i z a d o  0 NaOH,  0 p r o d u t o  da r e a ç ã o  a p r e s e n t a v a  c a r a c t e r í s 

t i c a s  de r e s i n a ,  t o r n a n d o - s e  i m p o s s í v e l  i s o l a r  um c o m p o s t o
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p u r o .

F i n a l m e n t e  c a b e  s a l i e n t a r  que o mé t o d o  a p r e s e n t o u  

l i m i t e s  q u a n d o  e m p r e g o u - s e  t r I c I o r o a I q u I I a c e t a m l d a s  ( RNH-  

COCCI 3 , o nde  R = a i q u i l )  p o i s ,  c e r t a m e n t e ,  a b a i x a  a c i d e z  

do p r ó t o n  l i g a d o  ao N d i f i c u l t a  a f o r m a ç ã o  do i n t e r m e d i á 

r i o  i s o c l a n a t o .

TABELA i l i  -  T r i c i o r o a c e t a m l d a s  p r e p a r a d a s  como p r e c u s -  

s o r a s  das  u r é i a s .

Rl R e n d i m e n t o  ( %) m. p . ( qC )

95 96 -  99

CgH-j  T 75 90 -  95

n-C.3 l Í 7 87 44 -  45



60

TASELf l  IV -  U r é i a s  s i m é t r i c a s  p r e p a r a d a s  s e g u n d o  o mé t o d o  

d e s c r i t o .

P r  0 d . R e n d . ( % )  m . p . (  °  C ) m . p . ( 0 C ) R 1 V v ( c m - 1 )

SO 1 V , r e c . 1 i t . C = 0 N - H

2 0  8 9  2 3 9 - 2 4 1 2 3 8 C e f ^ 5 1 6 2 0 3 3 0 0

( e t a n o  l )

3 0  8 5  1 0 1 - 1 0 2 1 0 2 - 1 0 3 n - C s H y 1 6 3 0 3 3 3 0

H ^ O  q u e n t e

TABELA V -  URÉIAS ASSI MÉTRI CAS

SSS = = SS = SSSSS5SSS3S3SS5SSSSS5SS
P r o d .  R 8 n d . < %)  m . p . ( ' > c )

8 0 1V . r e c  .
S = SSr = = = SZ = SSSSSSSBSSS = SSS3BSS5
31 78 1 0 9 - 1 1 0  

é t e r

s z s s s s s s r s s s s s s
m . p . ° C  Ri  

I I  t .
SSSZSSBSSBSesSE

I M  CgHs

s s s s s e z s s a
Rs

5CSSBSBB5 =
n- CgH?

: s 5 s s = s = s c = s s s :
1 . V . V ( cm“ ' )  
C=0 N-H

;S3SBSSSSSSSSBS
1630 3 300

32 75 1 1 8 - 1 2 1  
é t e r

CgHg n- C^ Hg 1650 3^00

33 90 1 6 0 - 1 8 1
( 8 : 2 ) h e x - C H C l 3

1 5 8 - 1 5 9  CgHg Ce^^l  1 1635 3 3 0 0

3^  B'» 1 5 2 - 1 5 3
( 9 : 1 ) é t e  r - a c 8 t o n a

1 5 8 - 1 5 9  C5 H5 1- C 3 H7 1635 3 380

35 65 1 0 2 - 1 0 3  
é t e r

106 C g N i i n - C3H7 1615 3 315

36 90 . 6 0 - 6 1
0 q u e n t e

C g H n n-C íjHg

; : s B = s 5 s s s

1610 

= = = = = = = = =

3310
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2 . 5  -  REACXQ DE TR ! CLQRQARi L£TARQNAS.  CQr^ TR I ET 1 L f.Q .S£I_Iil 

( P (

0 e s q u e ma  ( 1 3 )  m o s t r a  a r o t a  s i n t é t i c a  p a r a  o b t e n 

ç ão  dos  ha I o v i n i  I f 0 8 f a t o s  , d e r i v a d o s  da r e a ç ã o  de t r i c i o -  

r o a r i i e t a n o n a s  com t r i e t i l f o s f i t o .

X=H,  C l ,  M6 e Meo

( e s q u e ma  13)

0 f o s f a t o  0 , 0 - d i e t i I - 1 - f e n i  I - 2 , 2 - d i c I 0 r 0 V i n i  I (X= 

H ) ( 3 8 ) ,  o b t i d o  a t r a v é s  da r e a ç ã o  da t r i c i o r o a c e t o f e n o n a  

( 2- ^)  com t r i e t i l f o s f i t o ,  c omp r o v a d ame n t e  ap r p . Rf i n t a  p r o -  

ü r i e d a d e s  p e s t i c i d a s ' ' ^  e f o i  p o r  nós  r e a l i z a d a  p a r a  a n á l i 

se do m é t o d o ^ ' ’ e o b t e n ç ã o  de d a d o s  e s p e c t r o s c ó p  i c o s  c o mp a 

r a t i v o s .  0 m e c a n i s m o  da r e a ç ã o  e s t á  d e s c r i t o  na p á g i n a  13.

C H ^ C H  O 
3 2 \ i j

^ P - 0 - C = C C l
CH^CH^O À  •

OY
( 3 8 )

Dando  p r o s s e g u i m e n t o  ao d e s e n v o l v i m e n t o  de m é t o d o s  

de p r e p a r a ç ã o  c o n t e n d o  o g r u p o  - C C I 3 , d e c i d i u - s e  p r e p a r a r
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a s é r i e  de c o m p o s t o s  d e r i v a d o s  de < 3 B ) ,  onde X = i ^e, MeO e 

C l ,  p a r a  p o s t e r i o r  e s t u d o  da a t i v i d a d e  b i o l ó g i c a .

fl r e a ç ã o  b a s i c a m e n t e  c o n s i s t e  em m i s t u r a r  l e n t a 

me n t e  t r i e t  I I f o s f I  t o  <P ( 0 CHgCH3 >3 ) com as r e s p e c t i v a s  p - X -  

t r I c I o r o a c e t o f e n o n a  ( 1 : 1 ) ,  com p o s t e r i o r  i s o l a m e n t o  do 

p r o d u t o  a t r a v é s  de d e s t i l a ç ã o  à v á c u o .

A a n á l i s e  dos  e s p e c t r o s  de IV e RMN m o s t r o u  que os 

c o m p o s t o s  o b t i d o s  s ão  c o m p a t í v e i s  com as e s t r u t u r a s  p r o 

p o s t a s ,  como e x e m p l o  o c o m p o s t o  ( 3 9 ) ,  f o s f a t o  0 , 0 - d i e -  

1 1 I - i - ( p - C I ) - f e n I I - S , 2 - d I c I o r o v I n I I  , que no e s p e c t r o  de IV 

a p r e s e n t a  b a n d a s :  em E97D c m " ’’ de C- H,  na r e g i ã o  de 

1 9 0 0 - 1 8 0 0  cm“ ’’ b a n d a s  de a n é l  a r o m á t i c o s  1 , 4 - d l s s u b s t i t u í -  

do ,  bem como em 1580 e 7 50  cm“ ’' ;  em 1E80 cm“ '' ( P = ü ) ,  em 

1050 cm" ' '  ( P - O - C ) ,

No e s p e c t r o  de RMN ( f i g .  4 - A , 5 , C , D )  d e v e - s e  c o n s i 

d e r a r  que 0 3 l p  p o s s u i  n úmer o  de s p i n  1 / E ,  i g u a l  ao H,  p o r  

i s s o  a c o p l a  s e m e l h a n t e m e n t e  , bem como,  pode c a u s a r  d e s a -  

c o p i a m e n t o s  s p i n - s p i n  d e v i d o  a d i f e r e n ç a s  de f r e q u ê n c i a s  

de r e s s o n â n c i a  e n t r e  P e H,

O b s e r v a - s e  no e s p e c t r o ,  d o i s  d u b l e t e s  de q u a r t e t o s  

c e n t r a d o s  em ( ppm)  =3 , 951 ( q , 2 H ) e 4 , Q 1 4 ( q , E H )  r e s p e c t i v a 

m e n t e ,  r e p r e s e n t a n d o  s i n a i s  das  m e t i l e n a s  d e s p r o t e g i d a s  em 

a c o p l a m e n t o  com o P e com c o n s t a n t e s  de a c o p l a m e n t o  J <H,  

H) = 7  Hz e J ( P , H ) = 3  Hz .  Em á ( p p m ) = i , 1 7 2 ( t , 3 H )  S i n a i  r e f e 

r e n t e  9 m e t i l a  a c o p l a d a  com os p r o t o n s  m e t i l ê n i c o s  e em 

d ( p p m ) = 7 , 3 3  e 7 , 4 5 7  d o i s  d u b l e t e s  r e f e r e n t e s  aos  q ú a t r o  

o r o  t o n s  a r o m á t i c o s .
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Os mesmos  e f e i t o s  d e s c r i t o s  p a r a  o c o m p o s t o  ( 3 8 )  

são  o b s e r v a d o s  nos  e s p e c t r o s  de RNM de h '' dos  c o m p o s t o s  

o nd e  X=H, Me e MeO.

D e v i d o  a a l g u m a s  i m p u r e z a s  d e s s e s  c o m p o s t o s  e p e l a  

e x i g u i d a d e  de t e mp o  d e s t e  t r a b a l h o  de d i s s e r t a ç ã o ,  não f o 

ram r e a l i z a d o s  os t e s t e s  de a t i v i d a d e  b i o l ó g i c a .



68

PARTE EXPERI MENTAL

3 . 1  -  I NSTRUMENTAÇÃO E MATERI AI S

P a r a  o a c o m p a n h a m e n t o  das  r e a ç õ e s  f o i  e mp r e g a d a  

c r o m a t o g r a f I  a em c amada  d e l g a d a  ( T L C ) ,  u t I I I z a n d o - s e  p l a 

c a s  de v i d r o  ( 2 x 5 c m )  em s í l i c a  g e l  t i p o  60 de p r o c e d ê n c i a  

M e r c k .

A mesma t é c n i c a ,  c r o m a t o g r a f I  a de camada d e l g a d a ,  

t ambém f o i  u t i l i z a d a  p a r a  a v a l i a ç ã o  do g r a u  de p u r e z a  dos  

p r o d u t o s  I s o l a d o s ,  e m p r e g a n d o - s e  como e l u e n t e s ,  d e p e n d e n d o  

do p r o d u t o ,  c l o r o f ó r m i o ,  t e t r a c l o r e t o  de c a r b o n o ,  h e x a n o ,  

c l o r e t o  de m e t i l a  e o u t r o s ,  bem como,  p a r a  t e s t a r  a p u r e z a  

dos  r e a g e n t e s  t r i c I o r o a c e t o f e n o n a  ( T CA)  e h e x a c I o r o a c e t o n a  

( HCA)  f o i  u s a d o  c r o m a t o g r a f I  a g a s o s a  ( a p a r e l h o  C G - 3 0 -  

S / I n s t r u m e n t o s  C i e n t í f i c o s  C. G.  L t d a ,  e q u i p a d o  com d e t e c 

t o r  de I o n i z a ç ã o  de chama e n i t r o g ê n i o  como gás  de a r r a s -  

t  e ) .

T o d o s  os p o n t o s  de f u s ã o  -  não c o r r i g i d o s  -  f o r a m  

d e t e r m i n a d o s  em a p a r e l h o  de c h a p a  q u e n t e  t i p o  K o f f l e r  ( M i -  

c r o q u í m i c a  A P F - 3 0 1 ) ,  t e n d o  s i d o  os c o m p o s t o s  s e c o s  em e s 

t u f a  a v á c u o  ou em a p a r e l h o  A b d e r  H a l d e n ,  em p r e s e n ç a  de 

p e n t ó x i d o  de f ó s f o r o  ou h i d r ó x i d o  de s ó d i o .
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08 c o m p o s t o s  p r e p a r a d o s  e p u r i f i c a d o s  f o r a m  c a r a c 

t e r i z a d o s  p o r  e s p e c t r o s c o p I  a de i n f r a v e r m e l h o  ( P e r k i n  E l 

m e r ,  m o d e l o  7 8 1 ) ,  p o r  R e s s o n â n c i a  M a g n é t i c a  N u c l e a r  P r o t ô -  

n i c a  ( G e n e r a l  E l e t r i c ,  5 0 0  MHz e EM 3 B0 ,  60 MHz,  V a r i a n )  e 

e s p e c t r o s c o p I  a de Mas s a  ( S h i m a d z u ,  Ms. BOOO f l ) ,

Fo i  u t i l i z a d o  a i n d a ,  em a l g u m a s  p r e p a r a ç õ e s  p a r a  a 

s e p a r a ç ã o  de s ó l i d o  f i n a m e n t e  d i v i d i d o  no l í q u i d o ,  uma 

c e n t r i f u g a  t i p o  E x c e l s a  B a b y ,  M o d e l o  B08N -  Fanem L t d a .

O u t r o s  r e a g e n t e s  u t i l i z a d o s  a p r e s e n t a v a m  p u r e z a  

a n a l í t i c a ;  a l g u m a s  a m i n a s ,  f o r a m  p r e v i a m e n t e  d e s t i l a d a s .  

Os r e a g e n t e s  f o r a m  de p r o c e d ê n c i a  M e r c k ,  A i d r i c h  ou Re a 

ge n ,

3 . 2  -  PREPARACgQ DOS REAGENTES

3 . 2 .  ”1 -  PR£PARACÂP_______ Qá_____ g . g . g - T R I C L O R O - l - F E N I  LETANONA

L l ü Ã l i ^ a )

A TCA ( 2 4 )  f o i  p r e p a r a d a  p e l a  c l o r a ç ã o  da A c e t o f e -  

n o n a ,  u t I I I z a n d o - s e  c l o r o  g a s o s o  como a g e n t e  c l o r a n t e  e 

a c e t a t o  de s ó d i o  como c a t a l i s a d o r ^ .

Em um b a l ã o  de f u n d o  r e d o n d o  de 2 1 ,  com t r ê s  b o 

c a s ,  p r o v i d o  de um c o n d e n s a d o r  de r e f l u x o  a d a p t a d o  a um 

s i s t e m a  de " t r a p p i n g "  p a r a  H C l ,  um a g i t a d o r  m e c â n i c o ,  um 

b a r b u i n a d o r  de gás  c l o r o  e um b a n h o  de a q u e c i m e n t o ,  f o r a m
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m i s t u r a d o s  á c i d o  a c é t i c o  g i a c i a l  ( BOOmI )  e a c e t o f e n o n a  

1 , 5  mo I ) .  A m i s t u r a  f o i  a q u e c i d a  a 5 5 ° C ,  c o n c o m i -  

t a n t e m e n t e  ao D a r b u l h a m e n t o  de c i o r o ,  com o d e s p r e e n d i m e n -  

t o  de HCl  do m e i o  r e a c i o n a l .  Após  5 h o r a s  de c l o r a ç ã o ,  

f o r m o u - s e  a d i c  l o r o a c e t o f e n o n a  <OCA) .

À s o l u ç ã o  f o (  e n t ã o  a d i c i o n a d o  a c e t a t o  de s ó d i o  

( 1 8 0 g ) ,  c a t a l i s a d o r ,  e a t e m p e r a t u r a  do s i s t e m a  f o i  e l e v a 

da a 9 5 °C e c o n t i n u o u - s e  a c l o r a ç ã o  p o r  m a i s  5 , 3 0 h .  A m i s 

t u r a  r e a c i o n a l  f o i  e n t ã o ,  a p ó s  o r e s f r i a m e n t o ,  p u r g a d a  com 

p a r a  e l i m i n a r  o e x c e s s o  de c l o r o  do me l o  e c o l o c a d a  em 

um b é q u e r  c o n t e n d o  6 00  ml  de HgO,  0 c o m p o s t o  f o i  e x t r a í d o  

com é t e r ,  a p ó s  s e r  l a v a d o  v á r i a s  v e z e s  x 50mi  ) com H^O.  

S e p a r a d a ,  a f a s e  o r g â n i c a  f o i  s e c a  com MgSOcj .  Após  f o i  

e l i m i n a d o  o s o l v e n t e  em r o t a  v a p o r  e o c o m p o s t o  f o i  d e s t i 

l a d o  a p r e s s ã o  r e d u z i d a  ( S I O - S I s O c / ^ l O m m H g ) ,  o b t e n d o - s e  

17- ^ , Bg de TCA,  com r e n d i m e n t o s  de 6 5 , 5 % .

-  CARACTERI ZACgQ DA TCA:  < 5 4 )

P . e . < M t  13<1a) = 1 ^ 5 ° C  <55mmHg)

p . e .  obs  = 8 7 ° C < 0 , l mmH g )

I . V .  ( f i l m e ) ,  V ( c m " " ' ) ;  3 0 6 5 ,  1 7 1 0 ,  1 8 0 0 ,  1 5 8 0 ,  I ^ÍÕO,

1 5 2 5 ,  1 0 1 0 ,  8 5 0 ,  8 5 0 ,  7 7 5 ,  6 8 5 .

C r o m a t o g r a f  I a G a s o s a :  T c = 9 5 ° C ,  Tcj = 3 0 0 ° C ,  j v = 5 0 0 ° C ,

V g ^ = 0 , 8 u l ,  Vaz ã o  de Ng <g á s  a r r a s t e ) = 1 , D c m ^ / m I n , 

t r e t ' ' ^   ̂ ^ ' c o l u n a  c r oma t o g  r á f  i ca = 0V . 17 .
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3.E.E - P R E P A R A C S Q J M. g . g . g - T R I C LQ R Q - 1 - < p - C L Q R Q ) F E NIL

E T A N Q N fl  . L r - C Í T C A ) .

a p - C i T C A  <E5)  f o l  p r e p a r a d a  p e l a  c l o r a ç ã o  da p - CI  

A c e t o f e n o n a ,  s e n d o  e s t a  o b t i d a  p e l a  a c i l a ç ã o  de F r l e d e l -  

C r a f t s  f e i t a  p e l a  a d a p t a ç ã o  do mé t o d o  de p r e p a r a ç ã o  da 

p - Or o mo  a c e t o f e n o n a ”* ^ ®.

0 a g e n t e  de c l o r a ç ã o  f o l  c l o r o  g a s o s o  e o a c e t a d o  

de s ó d i o  como c a t a l i s a d o r ,  num m é t o d o  de p r e p a r a ç ã o  s e me 

l h a n t e  ao u s a d o  p a r a  TCA^ ,

-  CARACTERI ZAÇÃO DA p - C I T CA

P . C( I 1 1 . = 17 7 ° C ( 4 0  mmHg)  

p . e  obs  = B 4 0 - E 4 E ° C  ( 2 0 0  mmHg)

I . V .  ( f i l m e ) ,  V ( c m * “' ) :  3 0 B 0 ,  1 6 7 5 ,  1 5 8 0 ,  1 4 3 0 ,  1 3 8 5 ,  

1 2 5 0 ,  1 0 8 0 ,  1 0 0 5 ,  8 2 0 ,  7 5 0 ,  710  e 6 1 0 .

C r o m a t o g r a f I  a G a s o s a :  T c = 8 0 ° c ,  Ty = i 8 0 ° C ,  Td = i 5 0 ° c ^

V a m = T < 5 u l , Vaz ã o de N g ( g á s  a r r a s 

t e  ) =2 ,  1 c m^ / m l n , t r 0 t =2  ' 4 0  , c o l u n a  c r o m a t o g r á -  

f  I ca = o v .1 7 .
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3.5.3 - . g X í P A G . j í Q . . . . . D . E  C A f í B Í N d í S

A p- MeOTCA e p - MeTCA f o r a m  o b t i d a s  p e l a  o x i d a ç ã o  

dos  c a r b i n ó i s  c o r r e s p o n d e n t e s .  0 2 , 2 , 2 - t r i c i o r o - 1 ~ ( p - m e -  

t l l ) f e n i i  c a r b i n o l  f o i  p r e p a r a d o  p e l a  c o n d e n s a ç ã o  de c l o 

r a i  a n i d r o  ao t o l u e n o ^  e o 2 , S , 2 ~ t r l c I o r o - l - ( p - m e t ó x ) f en I l  

c a r b i n o l  f o i  p r e p a r a d o  p e l a  r e a ç ã o  do a n i s o l  e c l o r a i  a n l -  

d r 0 ^ ,

Pa r a  a o x i d a ç ã o  f o r a m  m i s t u r a d a s  <10 m m o l ) do c a r 

b i n o l  u t i l i z a n d o  o a g e n t e  o x i d a n t e  o p i r i d í n i o  c i o - r o c r o -  

m a t o ^ ^  <PCC) <1 5  mmoI  p a r a  p - Me e 35 mmoi  p a r a  p- MeO a d i 

c i o n a d a s  em 5 p o r ç õ e s  i g u a i s  e s u c e s s i v a s )  u t i l i z a n d o  d i -  

c l o r o m e t a n o  como s o l v e n t e .  A m i s t u r a  r e f l u x a d a  s o b  a g i t a 

ç ã o ,  A r e a ç ã o  f o i  a c o mp a n h a d a  p o r  c r o m a t o g r a f i a  em camada 

d e l g a d a ,  t e n d o  como e l u e n t e  c l o r o f ó r m i o .  Após  a r e a ç ã o ,  o 

p r o d u t o  f o i  l i m p o  em c a r v ã o  a t i v a d o ,  f i l t r a d o ,  e x t r a í d o  o 

s o l v e n t e  e d e s t i l a d o  a p r e s s ã o  r e d u z i d a ,  com r e n d i m e n t o  de 

78% com p - Me e de 82% p a r a  p - MeO.

-  CARACTER I ZAÍIÃO DQ p- MeQTCA (26)..

P . e  o b s .  = 2 1 4 ° C  ( 1 5  mmHg)

l . V .  < f i i m e ) ,  V ( c m " ' ' ) :  3 0 1 0 ,  2 9 3 0 ,  1 6 9 5 ,  1 5 9 5 ,  1 5 0 5 ,

1 4 6 0 ,  1 2 6 5 ,  1 2 4 0 ,  1 1 7 5 ,  1 0 2 5 ,  

8 4 0 ,  7 5 0 ,  7 20  e 6 6 0 .
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-  C AM CXEU l Z A C a O PA P - n e T .CA.J g.7.)

P . e  ( l i t  = E 5 i - 2 2 ^ o c  ( 4 0  mmHg)

P . e  008 = 145 ° C ( S. OmmHg)

I . V .  ( f l l m e ) ,  V ( c m ' " ' ) :  1 6 8 0 ,  1 5 8 0 ,  1 3 9 0 ,  1 2 0 5 ,  1 165 ,

9 8 0 ,  8 2 0 ,  7 2 5 ,  690  e 6 4 5 .

3 . 2 . 4  -  PREPARAÇÃO DA 1 . 1 ■ 1 - ( BI S ) ~TRI CLOROACETO

N A ( H C A ^ ^ ^ ( 5 8 )

Em um b a l S o  de f u n d o  r e d o n d o  de 2 1 ,  de d ua s  b o c a s  

p r o v i d o  de um c o n d e n s a d o r  de r e f l u x o  a d a p t a d o  a um s i s t e m a  

de " t r a p p i n g "  p a r a  HCl  e um b o r b u l h a d o r  de gás  c l o r o ,  f o i  

p a s s a d o  um f l u x o  c o n t í n u o  de c l o r o  em 2 7 8 , 5g de a c e t o n a ,  

m a n t e n d o - s e  o s i s t e m a  r e s f r i a d o  a 5 ° c  d u r a n t e  4 h o r a s .  Em 

s e g u i d a ,  i n t e r r o m p e u - s e  o f l u x o  de c l o r o  e p u r g o u - s e  a 

m i s t u r a  com Ng p a r a  e l i m i n a r  o e x c e s s o  de c i o r o  e á c i d o  

c l o r í d r i c o ,

0 f l u x o  de c l o r o  f o i  r e i n i c i a d o  e a m i s t u r a  f o i  a 

q u e c l d a  a t é  BO° C,  q u a n d o  e n t ã o  f o r a m  a d i c i o n a d o s  1 0 , i g  de 

s u l f a t o  de q u i n o l i n a  e p r o s s e g u i n d o - s e  o a q u e c i m e n t o  a 

i i ü ° C  d u r a n t e  5 h o r a s .  I n i c i o u - s e  e n t ã o  a r a d i a ç ã o  de l u z  

( l â m p a d a  2 5 0 w )  m a n t e n d o - s e  a t e m p e r a t u r a  em 150 ° C d u r a n t e  

4 h o r a s .

A p u r i f i c a c ã o  da h e x a c l o r a c e t o n a  f o i  f e i t a  m e d i a n 

t e  d e s t i l a ç ã o  a v á c u o .  O b t e n d o - s e  1 0 0 9 , 3g de HCA com r e n -  

d í m e n t o  de 80%.
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-  CARACTERI Zf l ÇgQ DA HCA ( 5 8 1

P.e ( i l t  1 3 4 d) = e o e - 4 °C ( B 5 mmHg) 

p.e obs  = 1 1 0  -  112 °C ( 4 0  mmHg)

I . V .  ( f i l m e ) ,  V (cm"" ' ) ;  1 7 7 5 , 1 1 0 0 , 890 e 830

C r o m a t o g  r a f  I a Gasosa. -  Tc = 8 0 ° c ,  T(j  = l 2 0 O c ,  Ty = i 8 0 ° C

V a m = 2 u l ,  v a z ã o  de ( g á s  a r r a s t e ) = 2 . 1 c m ^ / m l n . ,  

t  r e t  = ' i c o l u n a  c r o m a t o g r a f  l ca = 0 V . 1 7

3 . 3  -  P R E P A R A C S Q D E  U R É I A S

3 . 3 . 1  -  PREPARAÇÃO DE URÉI AS S m É T R I C A S

3 . 3 . 1 . 1  -  PREPARAÇÃO DA 1 ■3 - P I F E N I L U R é I A ( 2 9 )

Em um b a l ã o  de f u n d o  r e d o n d o  de 5 0 m l , p r o v i d o  de 

um c o n d e n s a d o r  de r e f l u x o  e um a g i t a d o r  m a g n é t i c o ,  f o r a m  

m i s t u r a d o s  t r I c I  o r o a c e t a n i I I  da ( 0 , 5 9 0 g ;  2 , 5 m m o l ) ,  DMSO 

( 5 m i )  e c a r b o n a t o  de p o t á s s i o  ( 0 , 7 g ;  5 m m o I ) .  A m i s t u r a  f o l  

a q u e c i d a  a 80®C d u r a n t e  30 m i n . .  A s o l u ç ã o  f o i  d e r r a m a d a  

s o b r e  25ml  de H^O.  0 p r e c i p i t a d o  f o r m a d o  f o l  f i l t r a d o ,  s e 

co e r e c r i s t a I I z a d o  em e t a n o l .  O b t v e - s e  0 , 4 B 8 g ,  com r e n d i 

me n t o  de 89%.
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-  CARACTERI ZACaO

E s t r u t u r a :  ^ ^ Q ^ nh- B - nh- ^ ^ Q ^

Rencí  i me n t o  : 89%

p f . < I 1 1  ̂ 0^ ) =  a a s o c  

p f . o b s  < e t a n o l ) =  B 3 5 0 - S 3 8 ° C

I . V ,  ( K B r ) ,  V ( c m ' " ' ) :  3 3 0 0 ,  1 6 2 0 ,  1 5 8 0 ,  1 5 4 0 ,  1 4 2 0 ,

1 3 0 0 ,  1 2 1 0 ,  7 4 0 ,  6 8 0 .

RMN de H,  d ( p p m ) :  1 , 5 8  ( 3 , 1 H ) ,  7 , 3  <m, 5H)  

em CsOgO

3 . 3 . 1.2 - P R E P A R A C A O  DA 1 .3 - < D  I ?p - P R P P I L Ü R ^ !A <3 0 ?

P e l o  mesmo p r o c e d i m e n t o  d e s c r i t o  no i t e m  3 . 3 . 1 , 1 ,  

f o i  p r a p a r a d a  a u r é i a  ( 3 0 )  com r e n d i m e n t o  de 85%.

-  CARACT.Efi.JZ A..C.iQ.

o
E s t r u t u r a :  CH^CH^CH^NH-C-NHCHgCH^CHg

R e n d i m e n t o :  85%

p f  ( I i t ^ ' ^ ‘̂ )  = 102  -  103 °C
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p f o b 8 < e t a n o I ) =101 -  105 °C

l . V ,  ( K B r ) ,  V < c m~ ' ' ) :  3 3 1 0 ,  1 B5 0 ,  1 5 5 5 ,  1 4 7 5 ,  14B5 ,

1 5 4 0 ,  1 1 5 0 ,  6 7 5  8 6 6 0 .

3 . 3 . 5  -  PRFPÛRAC20 DE URé l AS f l SSI  MáTRI CA5 D I SSUBSTI  TUí DAS

MéTODO GERAL

À uma s o l u ç ã o  f o r m a d a  p o r  t r i c l o r o a c e t a m i d a  ( R i N H -  

COCI 3 ; o nde  R i = C e H 5 ; Cg H- j i ;  n - C 3 hÍ7 ) ,  ( 1 Ommo I ) ,  D l m e t i i -  

s u l f ó x i d o  ( 5 5 m l ) e c a r b o n a t o  de s ó d i o  ( B Ommo l ) ,  i n i c i a l 

me n t e  m i s t u r a d o s  s o b  a g i t a ç ã o ,  a d i c l o n o u - s e  a a m i -  

n a ( l 5 m m o l )  ( a r o m á t i c a  ou a l l f á t i c a ) .  A m i s t u r a  f o i  e n t ã o  

a q u e c i d a  a BO^C d u r a n t e  30 m i n u t o s  e a i n d a  q u e n t e  f o i  d e r 

r ama d a  s o b r e  150 ml  de HgO com f o r m a ç ã o  de um p r e c i p i t a d o .

0 p r o d u t o  f i n a l  é f i l t r a d o  a v á c u o ,  s e c o  e r e c r i s t a l  i z a d o  .

N o t a  :

As t r i c I o r o a c e t a m l d a s  ( R 1 NHGOCI 3 ) f o r a m  p r e p a r a d a s  

p r e v i a m e n t e  c o n f o r m e  d e s c r i t o  na l i t e r a t u r a ^ S ^  f a z e n d o - s e  

r e a g i r  a a mi n a  ( a r o m á t i c a  ou a i i f á t i v a )  com a h e x a c l o r o a 

c e t o n a  p e l o  s e g u i n t e  m é t o d o :  em um b é q u e r  m i s t u r a - s e ,  s ob  

a g i t a ç ã o ,  1 mmoI  de HCA em 3 ml  de n - h e x a n o  e 1 mmol  da 

a m i n a .  Após  5 m i n u t o s  começ a  a f o r m a ç ã o  de um p r e c i p i t a d o ,  

E s t e  é f i l t r a d o  a v á c u o  e l a v a d o  com n - h e x a n o ,  s e c o  e d e 

p o i s  r e c r i s t a I I z a d o  em 7 : 3  n - h e x a n o :  a c e t o n a ,  q u a n d o  a mi n a
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a r o m á t i c a ,  e n - h e x a n o  q u a n d o  a mi n a  a l l f á t i c a .

U r é i a  a s s i m é t r i c a s  d I s s u b s t  l t u f d a s  p r e p a r a d a s :

*  1 - f e n l l ,  3 - p r o p  I I u r é  I a ( 3 1 ) :

* R e n d I m e n t o : 78%

P . f . ( I l t 3 8 ) =  113 -  114 °C 

P . f . :  l OgO- l l OOC

S o l v e n t e  de r e c r I s t a l l z a ç ã o : é t e r

I . V .  ( K B r ) ,  V ( c m " ' ' ) =  3 3 0 0 ,  1BS5,  1 5 6 0 ,  1 5 0 0 ,

1 3 1 0 ,  1260 e 6 7 0 .

*  1 ~ b u t l l ,  3 ~ f e n i l u r é l a  ( 3 5 ) :  ^ Q ^ wh-^ -hm- ch^ch^ch^chj

R e n d i m e n t o s :  75%

P . f . :  1 1 8 0 - 1 5 1 0 C

S o l v e n t e  de r e c r l s t a I l z a ç ã o : é t e r

I . V .  ( K B r ) ,  V ( c m~ ' ' ) =  3 3 4 0 ,  1 6 5 0 ,  1 5 5 0 ,  1 3 1 0 ,

1 2 2 0 , 8 7 0  e 7 4 0 .

*  1 -1 - c  I c I ohe X I I , 3 - f e n l l u r é l a  ( 3 3 ) :

R e n d i m e n t o :  90% 

p . f , (  I I t ^ B  ) = 158 -  159 Oc 

p . f , :  1 8 0 0 - 1 6 1 ° C

S o l v e n t e  de r e c r l s t a I I z a ç ã o : ( 8 : 2 )  é t e r  -  a c e t o n a  

I . V .  ( K B r ) ,  V ( c m~ ' ' ) =  3 3 4 0 ,  1 6 5 0 ,  1 5 5 0 ,  1 3 1 0 ,

1 2 2 0 ,  870  e 7 4 0 .
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..V ' 3
*  1 - f  en I I - 3 - (  I 80 ) p r o p r  i I u r é  i a ( 3 4 )

—
R e n d i m e n t o :  84%

p . f . ( I i t 9 8 ) =  152  -  153 °C

p . f . :  1 5 2 0 - 1 5 3 0 C

S o l v e n t e  de r e c r i t a l l z a ç ã o :  9 : 1  é t e r  -  a c e t o n a  

I . V ,  ( K B r ) ,  V ( c m~ ' ' ) =  3 3 8 0 ,  2 9 1 0 ,  1 63 5 ,  1 5 8 0 ,  1 5 4 0 ,

1 4 3 0 ,  1 3 8 5 , 1 3 8 0  1240 e 7 3 5 .

* 1- c  i c I o h e x  i I , 3 - p r o p  I 1 u r é  I a ( 3 5 ) :  ^ ŷ H-§-NM-cĤ cĤ cĤ
R e n d i m e n t o :  65%

p . f . ( I i t 9 8 ) =  9 8 ,  1 0 6 - 1 0 7

P . f . :  1 0 2 O - 1 0 3 ° C

S o l v e n t e  de r e c r i s t a I  i z a ç ã o  : é t e r

I . V .  ( K B r ) ,  V ( c m " ' ’ )= 3 3 2 0 ,  1 6 1 5 ,  1 5 7 0 ,  1 2 4 0 ,  1 0 7 0 ,

8 9 0 ,  6 5 0 .

*  1 - b u t i i ,  3 - c  I c I o h e x  i I u r é  i a ( 3 6 )

R e n d i m e n t o :  90%

P . f . :  60 -  61 °C

S o l v e n t e  de r e c r i s t a l I z a ç ã o : HgO q u e n t e

I . V ,  ( K B r ) ,  V ( c m " " ' ) :  3 3 1 0 ,  1 6 1 0 ,  1 5 6 0 ,  1 4 4 0 ,  1 2 4 0 ,

1090  e 8 1 0 .
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3 . 3 . 3  -  REACaO DA HCA COM ET I L ENOD I flW I NA (EDA) .

3 . 3 . 3 . 1  -  PREPARAÇÃO DA 5 ~ ( b I 8 ) I MI DA Z QL I D I NA  ( 3 7 )

Em um b a l ã o  de f u n d o  r e d o n d o ,  sob  i n t e n s a  a g i t a 

ç ã o ,  c o n t e n d o  e t i l e n o d i ami  na ( 1 2 g;  aoommoi  ) ,  f o i  a d i c i o n a 

do g o t a - a - g o t a  HCA ( 5 , 2 8 g ;  SOmmoi  ) m a n t e n d o - s e  s e mp r e  à 

t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e .  Após  a a g i t a ç ã o  p o r  24  h o r a s ,  s e g u i 

do de r e p o u s o  p o r  96 h o r a s ,  o c o r r e u  a f o r m a ç ã o  de um p e 

q ue n o  p r e c i p i t a d o  b r a n c o  na f o r m a  de c r i s t a i s .  Po r  d e c a n 

t a ç ã o  r e t i r o u - s e  g r a n d e  p a r t e  da a mi n a  e,  e n t ã o ,  o r e s t a n 

t e  f o i  c e n t r i f u g a d o ,  s e n d o  a p a r t e  s ó l i d a  c o n s t a n t e m e n t e  

l a v a d a  com e t a n o l .  0 s ó l i d o  f o i  s e c o  no s i s t e m a  A b d e r  

H a i d e n  com p e n t ó x i d o  de s ó d i o  d u r a n t e  24  h o r a s .

-  ESTRUTURA DO COMPOSTO:  NH NH.

■NH ^  NH'

(37j

p . f . :  1 8 2 ° - 1 8 4 0 C

l , V .  ( K B r ) ,  V ( c m " ' ' ) :  3 1 5 0 ,  1 4 2 0 ,  1 3 4 0 ,  1 2 8 0 ,  1 14 0 ,  9 4 0 ,

875  e 8 6 0 .

RNM de H,  d ( p p m ) :  2 , 6 3  ( d , 4 H ) ;  2 , 7 7  ( d , 4 H ) ;  2 , 9 0  ( S , 2H ) . 

em DgO ( V I de f  i g . 2 )
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3 . 4  -  PRQPARACgQ DE HALQVI NI LFQSFATQS DERI VADOS DAS T R I -  

CLQROARI LETANQNAS

G.£.R,AL

Em um b a l ã o  de f u n d o  r e d o n d o ,  s ob  I n t e n s a  a g i t a 

ç ã o ,  c o n t e n d o  a t r l c 1o r o a r i l e t a n o n a  O O m m o l ) ,  f o l  a d i c i o 

nada  g o t a - a - g o t a  t r I  e t  I I f o s f I  t o  O O m m o l ) ,  m a n t e n d o - s e  à 

t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e .  A r e a ç ã o  o c o r r e  com d e s p r e e d I m e n t o  

de c a l o r  e c o m p l e t a - s e ,  em m é d i a ,  no t emp o  de 30 m i n u t o s  a 

4 h o r a s ,  com a c o m p a n h a m e n t o  em c r o m a t o g r a f I  a de camada 

d e l g a d a  ( e l u e n t e  C C I 4 ) .  A p ó s ,  0 c o m p o s t o  é d e s t i l a d o  a 

P r e s s ã o  r e d u z i d a .

Po r  e s t e  m é t o d o  f o r a m  p r e p a r a d o s  os s e g u i n t e s  com

p o s t o s :

*  < C 2 H 5 0 ) 2 P ( 0 ) - 0 - C = C C I ^  : ( 3 8 )

l O I

Y
p . e  o b s = l 8 2  -  185 °C ( 5  mmHg)

RNM de H,  d ( p p m ) :  1 , 1 6 0 ( t , 3 H ) ;  3 , 9 3 1 ( d q , E H ) ;  4 , 0 1 4 ( d q ,  

em C DC I 3 EH)  e em 7 , 3 7 4 ( m , 5 H ) .
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*  ( C 2 H 5 0 ) 2 P ( 0 ) - 0 - C = C C l 2  : ( 3 9 )

O

p . e , 0 ös= 1 8 6 0 - 1 8 9 ° C  ( i t nmHg)

RNM de H,  d ( p p m ) =  1 , 1 7 S ( t , 3 H ) ;  3 , 9 5 3 ( d q , E H ) ;  4 , D 3 1 ( d q ,  

em COCI 3 EH)  e em 7 , 3 3  e 7 , 4 5 7 ( E d , 4 H )  ( v i d e

f  i g.  4 - A , 8 , C  e D ) .

* <C2 H5 0 ) 2 P ( 0 ) - 0 - C = C C I g

O

( 4 0  )

V O C H .

p . e . 0 (3 3 = BEB°C ( 0 , 9  mmHg)

RNM de H,  d ( p p m ) =  1 , 3 B ( t , 3 H ) ;  3 , 9 0 ( S , 3 H ) ;  3 , 8 6 ( d q , S H ) ;  

em CCI . ,  4 , l 8 ( d q , E H )  e em 7 , 1 5  e 8 , B 8 ( E d , 4 H )

( 41  )

P . e . o t ) 3 =  S 1 E - E 1 4 0 C  ( S mmHg)

RNM de H,  d ( p p m ) =  1 , 5 0 ( t , 3 H ) ;  E , B 0 ( s , 1 H ) ;  3 , 8 5 ( d q , E H )  

em COCI 3 4 , 1 4 ( d q , B H )  e em 7 , 3 5  e 7 , 5 8 ( B d , 4 H )
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